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— Pankreaszyste: Systematisches Vorgehen wegen malignem Potenzial

— Pankreaschirurgie:

Editorial

Diese Newsletterausgabe ist vollumgéanglich der Bauch-
speicheldriise gewidmet. Unsere Pankreas-Spezialisten in-
formieren Sie Uiber die State-of-the-Art Behandlungen und
Therapien der hdufigsten Erkrankungen des Pankreas.
Dank jahrelanger Erfahrung und hohen Fallzahlen weist
unsere Klinik fur Viszerale Chirurgie und Medizin am Insel-
spital eine der geringsten Sterblichkeitsraten bei Pankreas-
operationen auf. Mehr zu diesen Zahlen finden Sie auf den
Seiten 12-14.

Zudem erhalten Sie zum Thema zystische Pankreasldsion
einen kurzen Abstecher in die griechische Mythologie (siehe
Seiten 6-8). In der Zeit der Spitalzertifizierungen freue ich
mich, Thnen mitzuteilen, dass unser Bauch- und Tumor-
zentrum vor einigen Monaten nach ISO 9001 Richtlinien
zertifiziert wurde. Lesen Sie auf Seite 3, was dies bedeutet,
und welche Vorteile flir unsere Patienten dabei entstehen.

Eine anregende Lektlre wiinscht lhnen
Daniel Candinas, Juni 2015
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News aus der Klinik

Honorarprofessur: Der Senat der Universitdt Bern hat am 3. Méarz 2015

Dr. med. Manfred Essig zum Honorarprofessor ernannt.

Venia Docendi: PD Dr. med. Dr. phil. Vanessa Banz wurde am 24. Marz 2015
die Venia docendi im Bereich Chirurgie verliehen.

Beférderungen:

Gabi Briner, Leiterin Bauchzentrum 1.Dez 2014
Dr. Claudia Miinger, Stv. Oberarztin Gastroenterologie 1.Jan 2015
Dr. Federico Storni, Oberarzt Viszeralchirurgie 1.Jan 2015
Dr. Pascale Tinguely, Stv. Oberdérztin Viszeralchirurgie 1.Jan 2015
Dr. Benjamin Heimgartner, Oberarzt Gastroenterologie 1. Mérz 2015
Dr. Peter Studer, Oberarzt Viszeralchirurgie 1. Mai 2015
Dr. Raffaele Galli, Oberarzt Viszeralchirurgie 1. Mai 2015
Herzliche Gratulation!

Neueintritte auf Kaderstufe Arzte:

Dr. Markus Laimer, Oberarzt Adipositasteam 1. Okt 2014
Dr. Annalisa Berzigotti, Oberarztin Hepatologie 1. Dez 2014
Dr. Andreas Selberherr, Oberarzt Viszeralchirurgie 1. Juni 2015
Neueintritte auf Kaderstufe Pflege:

Katja Rufer, Koordinatorin Endoskopie 1. Febr 2015
Monika Wegmiiller, Leiterin Pflegedienst stationar 1. Sept 2015

Herzlich Willkommen!

Preise:

Wir gratulieren herzlich Dr. Sheida Moghadamrad zum Benoit Pochon Prize
(02.03.2015) fir ihre Publikation: Attenuated portal hypertension in
germ-free mice: Function of bacterial flora on the development of mesen-
teric lymphatic and blood vessels. Moghadamrad S1, McCoy KD, Geuking
MB, Sagesser H, Kirundi J, Macpherson AJ, De Gottardi A. Hepatology.
2015 Jan 16

Die Direktion Forschug und Lehre, Inselspital, hat Dr. med. Corina Kim Fuchs,
Oberérztin Viszeralchirurgie und Dr. med. Pascal Juillerat, Oberarzt Gastro-
enterologie, je einen Forschungs-Grant fiir Nachwuchsforschende zugespro-
chen. Herzliche Gratulation!

Dr. med. Thomas Malinka, Oberarzt Viszeralchirurgie, wurde am 21. Mai
2015 der Research Award 2015 der ARS (Association for Research in Surgery)
fur die Forschungsarbeit «Liver regeneration is mediated by different but
redundant pathways in germ free and colonized mice» verliehen. Wir gratu-
lieren zu dieser Leistung!



Fachbereich Viszerale Chirurgie
vanessa.banzwuethrich@insel.ch

PD Dr. med. Dr. phil. Vanessa Banz Wiithrich
Universitatsklinik fir Viszerale Chirurgie und Medizin

Zertifizierung 1ISO 9001 des Bauch- und Tumorzentrums

Selbstkritischer dank Blick von aussen

Die Zertifizierung des Bauch- und Tumorzentrums an unserer Klinik trdgt dazu bei, operative
Prozesse zu standardisieren und Patientenabldufe zu vereinheitlichen. Dadurch werden Fehler-
quellen vermieden, die infolge individueller arztbestimmter Prozesse entstehen kénnten. Die
jahrlich Uberpriiften Prozesse tragen zudem zu einer kontinuierlichen Verbesserung derselben

bei.

Seit dem 25. November 2014 ist das Bauch- und Tumor-
zentrum der Klinik fur Viszerale Chirurgie und Medi-
zin am Inselspital fir den gesamten ambulanten und sta-
tiondren Bereich zertifiziert. Die Vorarbeit hat Monate in
Anspruch  genommen. Medikamentenschranke, Kihl-
schranke, Endoskop-Aufbewahrungsschranke, Studenten-
umkleideschranke wurden inspiziert, das penible Einhalten
von Hygienestandards Uberprift. Weiterbildungskalender
wurden durchgekdmmt und gesamte Patienten-Abldufe
im Detail angeschaut und verbessert. Unser Front- und
Back-Office sowie unsere Patienten-Prozesse wurden «ge-
streamlined» (man entschuldige das englische Wort, aber
in diesem Setting passt es einfach am besten) und «alte
Zo6pfe» gnadenlos durch rassige Kurzhaarfrisuren ersetzt.

Trotz der vielen Vorgaben im Zertifizierungsprozess hat man
sicherstellen konnen, dass nicht ein sinnloser Berg mit Ord-
nern entsteht, gefllt mit nutzlosen Weisungen und Richtli-
nien, nur um den Zertifizierungsnormen gerecht zu werden.
Vielmehr hat die Zertifizierung dazu beigetragen, dass eine
Standardisierung vieler operativer Prozesse stattgefunden
hat und diese auch sofort im taglichen Geschaft umgesetzt
und angewandt werden konnten. Selbst wenn der indivi-
duelle Patient im Mittelpunkt stehen soll und steht, fiihren
einheitliche Patienten-Ablaufe dazu, dass moglichst wenige
Fehlerquellen entstehen, die infolge der jedes Mal neu er-
stellten, arztbestimmten Prozesse entstehen konnten.

Die Frage, die sich zundchst stellt, ist jedoch: Was bringt
eine solche Zertifizierung ausser einem Loch im Jahresbud-
get und einem Zusatzaufwand fur alle beteiligten Personen?
Und bevor man die Frage zum Nutzen fiir die Patienten
und &rztlichen Zuweiser beantworten kann, drangt sich die
Frage auf: Was kennzeichnet ein gutes Spital? Freundliche
Arzte und gutes Essen? Fiirsorgliche Pflege und ein Standort
nahe der eigenen Wohnung? Oder gute Langzeitergebnis-
se? Oder vielmehr wenig Komplikationen und spezialisiertes
Wissen mit leitliniengerechten Behandlungen?

Die Merkmale einer «guten Medizin» setzen sich immer
aus objektiven und subjektiven Kriterien zusammen. Sub-
jektive wie die Zufriedenheit oder Meinung der Patienten
sind sehr wichtig, trotzdem misst dies nur ein Teil der Qua-
litat. Obschon objektive Kriterien fiir eine «gute Medizin»
fir den Patienten extrem wichtig sind, sind fur ihn diese
Kriterien nur sehr schwer zu erkennen. Zertifizierungen
mit entsprechendem «Qualitats-Siegel» fir Abteilungen
und Spitéler, die ihre Patienten nach Leitlinien behandeln,
konnen hier helfen, Klarheit zu schaffen. Jihrliche, durch
externe und vor allem auch unabhangige Auditoren Uber-
prifte Prozesse, helfen Liicken, Probleme und Schwach-
stellen aufzudecken und Verbesserungspotenziale hervor-
zuheben. Man wird automatisch selbst-kritischer und
strebt kontinuierliche Optimierung an.

Eine bestandene Zertifizierung ist zwar kein Zauberstab
zur Losung aller Probleme und auch keine Garantie, dass
«ab jetzt alles besser wird». Dennoch hat das Einftihren der
Zertifizierung in unserer Klinik flr Viszerale Chirurgie und
Medizin zu einer wesentlichen Prozessoptimierung gefuihrt
und ein grosses Bewusstsein fiir Qualitdt und Benchmar-
king hervorgerufen. Ahnlich wie bei der «Frihlingsputze-
te» wurde eine extensive «Grundreinigung und Entrimpe-
lung» durchgefiihrt, Schwachstellen gnadenlos identifiziert
und somit der Weg frei gemacht, um das personliche und
team-orientierte  Verbesserungspotenzial ~kontinuierlich
und maximal auszuschépfen. Im Endeffekt werden Pati-
enten, drztliche Zuweiser und Mitarbeiter alle profitieren
konnen.

In diesem Sinne wiinscht lhnen unser Qualitdtsteam einen
zertifizierungs-konformen, wunderschénen Frihling und
steht Ihnen fur Fragen gerne zur Verfligung:

PD Dr. med. Dr. phil. Vanessa Banz

Dr. med. Henrik Horvath

Dr. phil. nat. Simone Portmann, simone.portmann@insel.ch



Minimal-invasive Pankreaschirurgie

Stellenwert und Vorteile
der Laparoskopie

Dr. med. Thomas Malinka
Universitatsklinik fiir Viszerale Chirurgie und Medizin
Fachbereich Viszeralchirurgie, thomas.malinka@insel.ch

Prof. Dr. med. Beat Gloor
Universitatsklinik fur Viszerale Chirurgie und Medizin
Fachbereich Viszeralchirurgie, beat.gloor@insel.ch

Bei nicht malignen Pathologien werden am Inselspital Pankreaslinksresektionen und Tumor-
enukleationen bereits minimal-invasiv mittel Laparoskopie durchgefiihrt, bei malignen

Erkrankungen zurzeit noch restriktiv. Die in mehreren Studien erwiesenen Vorteile des mini-
mal-invasiven Vorgehens bestehen in der insgesamt reduzierten Gesamt-Komplikationsrate

sowie der verkiirzten Hopspitalisationszeit.

inimal-invasive Operationsverfahren nehmen einen
N\immer grosser werdenden Stellenwert in samtlichen
Bereichen der Viszeralchirurgie ein und auch in der laparo-
skopischen Pankreaschirurgie zeigt sich eine kontinuierli-
che Weiterentwicklung der Moglichkeiten (1). Eine grosse
retrospektive Analyse der nationalen Datenbank der Ver-
einigten Staaten im Zeitraum von 2000-2011 zeigte bei
einer Gesamtzahl von 36195 Patienten ein primar offenes
Vorgehen in 95,6% der Félle, dokumentierte dartber hi-
naus jedoch bereits einen ansteigenden Trend hin zur mi-
nimal-invasiven Vorgehensweise. Wahrend im Jahre 2000
lediglich 2,3% aller Patienten mit Pankreaspathologien la-
paroskopisch operiert wurden, konnte in den Folgejahren
ein kontinuierlicher Anstieg bis auf 7,5% im Jahre 2011
dokumentiert werden. Die technische Durchftihrbarkeit bei
insgesamt reduzierter Gesamt-Komplikationsrate, sowie
signifikant klrzerer Krankenhausverweildauer werden in
solchen Studien stets herausgestellt und zeigen den poten-
ziellen Stellenwert dieser Operationsmethoden (2).

Auch am Inselspital werden minimal-invasive Operations-
verfahren am Pankreas — in Form der laparoskopischen
Pankreaslinksresektion und Tumorenukleation — bei nicht
malignen Pathologien bereits routinemadssig durchgefthrt.
Abbildung 1 zeigt beispielsweise eine fokal intensive 68Ga-
DOTA-Exendin-4 Anreicherung im Pankreasschwanz bei
klinisch vermutetem Insulinom. Abbildung 2 zeigt die ma-
gnetresonanztomographische Darstellung eines Karzinoms
im Bereich des Pankreaskorpus mit konsekutiver Dilatation
des Hauptganges im Pankreasschwanz. Beide Patienten
konnten mittels laparoskopischer Vorgehensweise (un-

terschiedlich ausgedehnte Pankreaslinksresektion, einmal
milzerhaltend, einmal mit Lymphadenektomie und Sple-
nektomie en bloc) erfolgreich und komplikationslos be-
handelt werden. Auch die Pankreaskopfresektion, sei es in
der klassischen Form mit distaler Magenresektion oder in
ihrer Pylorus-erhaltenden Variante kann in ausgewdhlten
Einzelféllen laparoskopisch oder Roboter-assistiert durch-
gefuhrt werden.

Gleichwertig bei malignen Pathologien

Die engmaschige Beurteilung und kontinuierliche Evalu-
ation dieser neuen Methoden sind weiterhin zwingend
und zeigen fur die Linksresektion in der aktuellen Da-
tenlage vergleichbare Ergebnisse. So konnte eine retro-
spektive Analyse aus dem Jahr 2014, welche die Frage
nach der onkologischen Wertigkeit der laparoskopischen
Pankreaslinksresektion im Vergleich zum offenen Vorge-
hen untersuchte, die Gleichwertigkeit der angestrebten
RO-Resektion, der Lymphadenektomie und der 3-Jahres-
Uberlebensrate zeigen. Eine verkiirzte Hospitalisationszeit
und vergleichbare Komplikationsraten insbesondere in
Bezug auf postoperative Pankreasfisteln sind zusdtzlich zu
nennen (3). Ahnliche Ergebnisse prisentierte eine Meta-
Analyse bezliglich neuroendokriner Tumore. Hierbei wurde
eine eindeutige Signifikanz in Bezug auf den geringeren
intraoperativen Blutverlust, die Gesamt-Komplikationsrate
und die Krankenhausverweildauer dokumentiert (4).




Update Pankreaskrankheiten und -behandlungen

Langzeitergebnisse

Diese Ergebnisse zeigen vielversprechende Ansdtze und
einen moglichen Benefit fir die Zukunft. Dennoch muss
zusammengefasst festhalten werden: Auch wenn der
Trend in Richtung minimal-invasive Pankreaschirurgie
geht, mussen die Grosszahl der Studienergebnisse aktuell
noch kritisch hinterfragt werden. Lernkurven der einzelnen
Operateure, Patientenselektionbias und Limitationen von
Meta-Analysen sind als Punkte zu erwdhnen. Klare Leit-
linien und gute randomisierte, kontrollierte Studien mit
Langzeitergebnissen sind aktuell noch ausstehend um an-
hand objektiver und eindeutiger Evidenz entscheiden zu
kénnen. Demzufolge werden alle Patienten im Rahmen
unserer hochspezialisierten Pankreas-Sprechstunde indivi-
duell beraten, um im Rahmen eines Gesamtkonzeptes das
zielsicherste Operationsverfahren fir die zugrunde liegen-
de Pathologie auswahlen zu kdnnen.

Abbildung 1: Fokal intensive 68Ga-DOTA-Exendin-4 Anreiche-

rung im Pankreasschwanz bei klinisch vermutetem Insulinom. 1. Angst E, Hiatt JR, Gloor B, Reber HA, Hines OJ. Laparos-
copic surgery for cancer: a systematic review and a way
forward. Journal of the American College of Surgeons. 2010
Sep;211(3):412-23. PubMed PMID: 20800199. Pubmed
Central PMCID: 2930894.

2. Ejaz A, Sachs T, He J, Spolverato G, Hirose K, Ahuja N, et al.
A comparison of open and minimally invasive surgery for he-
patic and pancreatic resections using the Nationwide Inpatient
Sample. Surgery. 2014 Sep;156(3):538-47. PubMed PMID:
25017135. Pubmed Central PMCID: 4316739.

3. Rehman S, John SK, Lochan R, Jaques BC, Manas DM,
Charnley RM, et al. Oncological feasibility of laparoscopic
distal pancreatectomy for adenocarcinoma: a single-institution
comparative study. World journal of surgery. 2014 Feb;38(2):
476-83. PubMed PMID: 24081543.

4. Drymousis P, Raptis DA, Spalding D, Fernandez-Cruz L,
Menon D, Breitenstein S, et al. Laparoscopic versus open
pancreas resection for pancreatic neuroendocrine tumours: a
systematic review and meta-analysis. HPB: the official journal
of the International Hepato Pancreato Biliary Association.
2014 May;16(5):397-406. PubMed PMID: 24245906.
Pubmed Central PMCID: 4008158.

Abbildung 2: Magnetresonanztomographische Darstellung eines
Karzinoms im Bereich des Pankreaskorpus mit konsekutiver Dila-
tation des Hauptganges im Pankreasschwanz.



Pankreaschirurgie: Inselspital filhrend

Pankreaszysten: second opinion lohnt sich

Prof. Dr. med. Dr. h.c. Daniel Candinas
Universitatsklinik fiir Viszerale Chirurgie und Medizin
Fachbereich Viszerale Chirurgie, daniel.candinas@insel.ch

Dr. med. Pascale Tinguely
Universitatsklinik fur Viszerale Chiurgie und Medizin
Fachbereich Viszerale Chirurgie, pascale.tinguely@insel.ch

Die zystische Pankreasldsion stellt wegen des asymptomatischen Verhaltens der Patienten
eine diagnostische und therapeutische Herausforderung dar. Beim hier skizzierten systema-
tisch diagnostischen Vorgehen sind besonders Lasionen vom muzindsen Sekretionstyp mit
ihrem malignen Potenzial zu beachten. Der Entscheid zur chirurgischen Resektion folgt nach

bildgebender Abklarung.

Die zystische Pankreasldsion stellt unter den Pankreas-
pathologien eine besondere diagnostische und thera-
peutische Herausforderung dar. Obwohl sich Patienten
mehrheitlich véllig asymptomatisch verhalten, verursacht
der Befund bei Patienten wie auch Arzten eine grosse
Unsicherheit in steter Sorge um eine, wenn auch seltene,
maligne Transformation. Trotz dhnlichen Erscheinungsfor-
men liegt der zystischen Pankreasldsion eine breite Palet-
te unterschiedlicher Entitdten zugrunde. Deshalb ist eine
profunde Kenntnis Uber das biologische Verhalten der
einzelnen Pathologien und ein strukturiertes Vorgehen in
Diagnostik und Therapie eine Voraussetzung. Auch weil
der Arzt aufgrund des breiten Angebots moderner Bildge-
bung, ausgefeilter Labordiagnostik und erweiterter inter-
ventioneller Moglichkeiten stets den Mittelweg zwischen
ausufernder Abklarung und Vernachldssigung relevanter
Befunde finden muss.

In dieser Ubersicht zeigen wir auf, wie bei der Diagnose
und Therapie des Mischwesens Pankreasldsion strukturiert
vorzugehen ist. Dabei kommt Praxisndhe vor akademi-
scher Vollstandigkeit.

Symptome und Diagnostik: die Schere

der Atropos

Zystische Lasionen im und ums Pankreas werden in
ca.2-3% der Bevolkerung zuféllig in einem Schnittbildver-
fahren entdeckt. Sie sind selten, werden jedoch dank
besserer und vermehrt durchgefthrter Bildgebung zu-
nehmend héufiger diagnostiziert. Sie tauchen zudem bei
Abklarungen unspezifischer Abdominalsymptome auf, wo-
bei die Kausalitdt zwischen Symptom und Befund stets zu
hinterfragen bleibt. Grossere zystische Pankreasldsionen,
meist hervorgerufen durch eine Pankreasgangobstruktion,
kénnen Symptome verursachen.

Haufigste zystische Pankreaslasionen mit den typischen klinischen und morphologischen Eigenschaften

Nicht-neoplastisch

Neoplastisch

akute Fliissigkeitskollektion
Pseudozyste

Abszess

Zystische Duktektasie
Parasitdre Zyste
Retentionszyste
Para-ampulldre Zyste

seridse vs. muzindse Neoplasien

serdse Neoplasien (serdoses Zystadenom)

muzindse Neoplasien

Mikrozystische Lésionen

— Meist asymptomatisch

— 50% im Kopfbereich

— multiple kleine Kompartimente

— Frauen und Manner gleichhdufig

— Diinnes, Glykogen-anreichendes kubisches Epithel
— Gutartig — meist keine Therapie notwendig

Oligozystische Lésionen

— 1/3 asymptomatisch

— Frauen >> Ménner

— Schlecht abgrenzbar, zentral kalzifizierte Anteile, kubisches Epithel
— Meist gutartig — seroses Zystadenokarzinom sehr selten

Muzindse zystisches Neoplasie MCN (Adenom — borderline — maligne)
— Perimenopausale Frauen

— Vorwiegend im Schwanzbereich

— Keine Verbindung zum Pankreasgang

— Dicke Zystenwand mit wandstandigen Verkalkungen

— Histologisch ovarian-type stroma

Introduktale papillare muzindse Neoplasie IPMN

(Adenom — borderline — maligne)

— Symptome durch Gangobstruktion, Schmerzen, Pankreatitis

— Einteilung in main duct type, side branch type, combined type
— Vorwiegend Pankreaskopfbereich, 30% multiple Lokalisationen
— Kein ovarian-type-stroma
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Unterschiedliche biologische Entitdten bedingen ein sys-
tematisches diagnostisches Vorgehen. Hierfiir ist die Ein-
teilung zystischer Pankreasldsionen in nicht-neoplastische
und neoplastische Herde Voraussetzung. Bei Uber 50%
aller zystischen Pankreasldsionen handelt es sich um Pseu-
dozysten ohne epitheliale Einkleidung. Der Anteil zysti-
scher Neoplasien wird in der Literatur uneinheitlich zwi-
schen 10-50% angegeben. Darunter befinden sich in ca.
85% der Falle die drei haufigsten Entitaten: serses Zys-
tadenom (SCA) 32 39%, intraduktale papilldre muzindse
Neoplasie (IPMN) 21-33% und muzindse zystische Neo-
plasie (MCN) 10-45%. Hiervon weisen vorwiegend L&sio-
nen vom muzindsen Sekretionstyp malignes Potenzial auf
und verdienen somit besonderes Augenmerk. Die haufigs-
ten zystischen Pankreasldsionen mitsamt ihren typischen
klinischen und morphologischen Eigenschaften sind in der
Tabelle (siehe Seite 6) dargestellt.

Bei einer zystischen Lasion des Pankreas steht am Anfang
des diagnostischen Prozess die Frage, ob eine pramaligne

Abbildung - Algorithmus (nach Tanaka et al, 2012)

oder malignen Léasion vorliegt, und anschliessend, ob eine
Lasion gegebenenfalls chirurgisch zu resezieren ist. Erster
Schritt ist die Anamnese der Vorgeschichte einer Pank-
reatitis mit der Pseudozyste als Ursache im Vordergrund.
Zweiter Schritt ist die Beurteilung bildmorphologischer
Eigenschaften des Befundes, welche die entscheidenden
Informationen zum weiteren Vorgehen liefern. Viele unter-
schiedliche Abklarungsalgorithmen sind beschrieben, ein
allgemein gultiges Schema besteht jedoch nicht. Der in der
Ubersichtsarbeit von Tanaka, et al dargestellte Algorithmus
(siehe unten) wurde fiir side-branch IPMN beschrieben,
hat jedoch fiir alle zystischen Lasionen Glltigkeit und ba-
siert auf rein bildmorphologischen Kriterien.

Jede Pankreasldsion >1cm soll mittels CT oder MRCP
weiter abgeklart werden, um suspekte morphologische
Kriterien wie ein dilatierter Pankreasgang oder solide Zys-
tenwand-Komponenten zu erkennen. Hierzu liefert die
MRCP als Methode hochste Sensitivitat und Spezifitat,
insbesondere beziiglich Erkennung einer Kommunikation

Hochrisiko-Konstellation fiir Malignitat?
i) Verschlussikterus bei Zyste im Pankreaskopf, ii) Solide Komponente in der Zyste, iii) Hauptgang >10mm

|
Ja

\

Chirurgische Resektion
in einem Pankreas-
zentrum indiziert

Falls ja: EUS durchfiihren

v

Bestétigung eines der folgenden Befunde? — Nein —>

Ja i) Wandsténdige Knoten®

ii) Verdacht auf Hauptgangbefall®
Zytologie: verdéchtig oder positiv fir Malignitét

|
Nein

v

Andere auf Maligninitat hinweisende Befunde?
Klinisch: Pankreatitis?, Moprphologisch: i) Zyste >3cm, ii) verdickte / anreichernde Zystenwand, iii) Hauptgang 5—9 mm,
iv) Wandstéandige Knoten, v) abrupter Kalibersprung des Hauptganges mit distaler Pankreasatrophie.

Nein

v

Grosse der grossten Zyste?

Unklare Befunde

/

—>

<lcm 1-2cm
v \
CT/MRI CT/MRI

in 2—3 Jahren? Jahrlich fiir 2 Jahre, dann
Intervall ausdehnen falls Befund

stationar

a. Indikation zur Resektion als Therapie der rezidivierenden Pankreatitis.
b. Differentialdiagnosie schliesst Mucin mit ein.

EUS in 3—6 Mte., dann Intervall ausdehnen;
alternierend MRI und EUS! Indikation fir
eine chir. Resektion bei jungen Pat. ohne

I |
2-3cm >3cm

v v

Engmaschige Verlaufskontrollen, EUS
und MRI alternierend alle 3—6 Mte.
Indikation fiir eine chir. Resektion bei

Co-Morbiditat jungen Pat. ohne Co-Morbiditat

¢. Verdickte Zystenwand, intraduktales Mucin oder wandstandige Knoten weisen auf Hauptgangbefall hin. Fehlen solche Zeichen ist ein Hauptgangbefall weder

gesichert noch ausgeschlossen.

d. Studien aus Japan weisen darauf hin, dass im Follow-up von Patienten mit vermuteten branch duct IPMN 6fter Pankreaskarzinome gefunden werden, die nicht
Folge der BD-IPMN sind. Es ist aber aktuell noch vollig unklar ob regelméssig Bildgebung deswegen durchgefiihrt werden soll und falls ja mit welchen Intervallen.
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zum Pankreashauptgang. Die Endosonographie (EUS) ist
in der Erkennung der genauen Zystenmorphologie (murale
Knoten, Beziehung der Ldsion zum Pankreasgang), trotz
Untersucherabhangigkeit, die tberlegene Methode und
ermoglicht zudem eine Aspiration der Zystenfllssigkeit so-
wie eine Feinnadelpunktion der soliden Anteile. Nebst der
Zytologie, die bei spérlicher Zellularitét eine tiefe Sensitivi-
tat aufweist, kann die Bestimmung der Amylase und des
CEA im Aspirat hilfreich sein. Ein Amylasewert <250U/I
schliesst eine Pseudozyste aus. Ein CEA ab einem Schwel-
lenwert von 192ng/ml kann mit einer Genauigkeit von
80% eine muzindse Lésion von einer nicht-muzindsen La-
sion differenzieren, wobei ein geringerer Wert eine muzi-
nése Lésion nicht ausschliesst und keine Schliisse tiber die
Malignitat der Lasion moglich sind. Insgesamt ist die Ana-
lyse der Zystenfllissigkeit komplex und ihre Interpretation
schwierig, weswegen sie bei Lasionen mit ungeniigender
Information aus Klinik und bildmorphologischen Merkma-
len nur zurilickhaltend zum Einsatz kommen sollte.

Therapie: der Speer der Artemis

Generell besteht die Indikation zur chirurgischen Resektion
einer Pankreaszyste bei malignen bzw. prdmalignen zysti-
schen Ldsionen, bei symptomatischen Ldsionen sowie bei
obstruierenden Befunden mit Dilatation des Ductus pan-
creaticus oder hepatocholedochus. Asymptomatische La-
sionen serdsen Ursprungs kdnnen grundsétzlich verlaufs-
beobachtet und im Rahmen regelmdassiger bildgebender
Nachkontrollen re-evaluiert werden. Im Gegensatz hierzu

sollten alle muzindsen Zystadenome bei fehlender Kontra-
indikation aufgrund der mit 6-43 % relativ haufigen Pro-
gression zum malignen Zystadenokarzinom reseziert wer-
den. Im Falle einer IPMN ist die chirurgische Resektion bei
allen main-duct sowie mixed-type IPMN indiziert. Main-
duct IPMN definieren sich Uber einen segmental oder
diffus erweiterten Ductus wirsungianus, und bis zu 60%
aller main-duct IPMN sind bei Diagnosestellung bereits
maligne transformiert. In asymptomatischen Patienten mit
side-branch IPMN hingegen ist bei kleinen Lasionen <3cm
sowie bildmorphologisch fehlenden Wandknoten eine ab-
wartende Haltung mit regelméassigen Nachkontrollen ver-
tretbar. Diese Empfehlungen basieren auf der Kenntnis
Uber die mittlere Frequenz fir die Entwicklung eines inva-
siven Karzinoms von 43 % bei main-duct IPMN respektive
18% bei side-branch IPMN.

Ziel der chirurgischen Resektion ist nebst dem Unterbinden
einer Progression der Krankheit und der Symptomkontrol-
le insbesondere das Verhindern von Langzeitfolgen, wie
die endokrine Insuffizienz mit Ausbildung eines Diabetes
mellitus. Dementsprechend sind als chirurgische Therapie-
optionen bei kleinen Pankreaszysten ohne klinischen oder
radiologischen Malignitdtszeichen limitierte Resektionen,
wie die milzerhaltende Pankreasschwanzresektion oder
eine duodenumerhaltende Pankreaskopfresektion, mog-
lich, unter Vorbehalt einer exakten intraoperativen Explo-

(Fortsetzung auf Seite 11)

Abbildungen 1 und 2 zeigen den Befund einer Hauptgang IPMN:

Abbildung 1: Zystisch aufgetriebener Pankreaskopf mit dilatier-
tem D.choledochus (mit einliegendem Stent zur bilidren Drainage)
und dilatiertem D. wirsungianus.

Abbildung 2: Die Dilatation des Hauptganges betrifft auch Pankre-
askorpus und -schwanz. Neben dem dilatierten Hauptgang ist
kaum noch etwas vom massiv atrophen Pankreasgewebe zu sehen.
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Fortschritte in der adjuvanten und pal-
liativen Chemotherapie und Palliation

Die adjuvante Chemotherapie verldngert
anerkanntermassen den progressionsfreien
Verlauf und das Gesamtiberleben von Pan-
kreaskarzinompatienten. Und beim fortge-
schrittenen Verlauf kénnen neue Kombi-
nationschemotherapien die Uberlebenszeit
verlangern. Eine zusatzliche Therapieoption
stellen prazisere radioonkologische Verfah-
ren wie die stereotaktische Bestrahlung in
der Rezidiv- und Palliativ-Situation dar.

In der Universitatsklinik fiir Medizinische Onkologie

am Inselspital werden pro Jahr zahlreiche Patienten mit
Pankreaskarzinom chemotherapeutisch behandelt. Innert
der letzten Jahre haben sich die Behandlungsmoglichkei-
ten weltweit signifikant verbessert.

Adjuvante Chemotherapie

Nur bei einer kleinen Zahl von Patienten wird das Pank-
reaskarzinom in einem noch operablen Stadium enteckt.
Mittlerweile bestatigen mehrere grosse Studien, dass eine
zusdtzliche Chemotherapie im Anschluss an die erfolg-
reiche Resektion das krankheitsfreie Uberleben und das
Gesamtuberleben zu verbessern vermag. In diesen Stu-
dien wurden entweder Fluorpyrimidine (5-Fluorouracil
[5FU] und &hnliche Substanzen) oder Gemcitabin verab-
reicht, in der Regel Uiber einen Zeitraum von 6 Monaten.
Da beide Substanzen zu einem &hnlich guten Resultat
fuhrten, wird allgemein Gemcitabin bevorzugt, da es we-
niger Nebenwirkungen wie Schleimhautentziindungen
und Durchfdlle verursacht. Obwohl die adjuvante Che-
motherapie das Gesamtiberleben im Mittel bloss auf
rund 2 Jahre verlangert, konnte der Anteil der Patienten,
welche nach 5 Jahren noch am Leben sind, verdoppelt
werden. Dies zeigt, dass eine kleine Untergruppe von Pa-
tienten langfristig von einer adjuvanten Chemotherapie
profitieren kann.
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Das obere Bild zeigt die CyberKnife-Technologie, welche seit Mai
2014 in der Universitétsklinik fir Radio-Onkologie in Betrieb ist.
Das untere Bild stellt den Behandlungsplan einer Bestrahlung im
Pankreasbereich dar.

Palliative Chemotherapie

Wiéhrend sich Gemcitabin als Monotherapie in der pal-
liativen Situation in den letzten 20 Jahren etabliert hat,
erzielte die Einflilhrung von Kombinations-Chemothera-
pien in den letzten Jahren wohl die gréssten Fortschritte
in der Behandlung des Pankreaskarzinoms. So erreichte
eine Kombination aus Oxaliplatin, Irinotecan und 5FU
(FOLFIRINOX) nicht nur eine Lebensverlaingerung um
durchschnittlich mehr als 4 Monate gegentiber der Gemci-
tabin-Monotherapie, sondern auch eine Verzégerung der



krankheitsbedingten Verschlechterung der Lebensqua-
litat. Kdrzlich erzielte die Kombination von Gemcitabin
mit einem neuen Chemorherapeutikum, nab-Paclitaxel,
ebenfalls eine Verbesserung des Gesamtiiberlebens.

Kombinationstherapien

Die neuen Kombinationstherapien werden mit Sicherheit die
adjuvante Therapie beeinflussen. Mit Spannung erwartet
werden insbesondere die Resultate der laufenden Studien,
welche die Wirkung von FOLFIRINOX und Gemcitabin/
nab-Paclitaxel gegentiber der konventionellen Therapie mit
Gemcitabin alleine untersuchen.

Bei den neuen Kombinationstherapien in der palliativen
Chemotherapie stellt sich die Frage nach der besten Reihen-
folge. Da Kombinationstherapien mehr Nebenwirkungen
verursachen als die Monotherapie mit Gemcitabin (ins-
besondere Ubelkeit, Miidigkeit und Haarausfall), bleibt
sowohl die Auswahl der geeigneten Therapie als auch die
Abfolge mehrerer méglicher Chemotherapien eine Heraus-
forderung des behandelnden Onkologen, welche nur in
intensiver Diskussion mit dem Patienten unter Ber{icksich-
tigung seiner Prioritditen angenommen werden kann. Ist ei-
ner nebenswirkungsarmen Therapie der Vorzug zu geben,
da der Patient dadurch noch seiner beruflichen Téatigkeit
nachgehen kann, oder ist die Maximierung der Lebenszeit
das primdre Ziel (vgl. Abbildung 1)?

\ Gemcitabin | [FOLFIRINOX]

35000
30000 k
= 25000 I \
D
S 20000 I \
3 J\
> 15000
g [\
5 10000
E

0

11.09.13 1
31.10.13
20.12.13
08.02.14
30.03.14
19.05.14
08.07.14
27.08.14
16.10.14
05.12.14
24.01.15 7

Abbildung 1: 60-jéhrige Patientin mit metastasiertem Pankreaskar-
zinom. Die palliative Erstlinientherapie mit Gemcitabin 1000 mg/m?
wochentlich wurde problemlos vertragen, und konnte die Tumor-
progredienz fast ein Jahr lang verzégern. Die Patientin konnte in
dieser Zeit ihre Berufstatigkeit normal austiben. Wechsel auf Zweit-
linientherapie mit FOLFIRINOX nach Therapieversagen unter Gem-
citabin. Es zeigt sich wiederum ein Ansprechen des Tumorleidens,
eine Berufstatigkeit ist aber nicht mehr moglich.
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Nachdem die Wirkung neuer Substanzen, vor allem Tyro-
sinkinase-Inhibitoren und anti-angiogene Molekile, in der
Behandlung des Pankreaskarzinoms enttduschend waren,
zeichnet sich nun bei mehreren Molekilen ab, dass diese
beim Pankreaskarzinom wirksam sein konnten. Als zerti-
fiziertes Phase I-Forschungszentrum plant die Universi-
tatsklinik fur Medizinische Onkologie 2015 an Studien mit
neuartigen Molekilen, die molekulare (z.B. MET) und zel-
luldre (z.B. Mikrotubuli) Ziele haben, teilzunehmen.

Strahlentherapie

Der Stellenwert der Strahlentherapie in der adjuvanten Be-
handlung des Pankreaskarzinoms ist immer noch unklar.
Zwar deuten grossere Studien darauf hin, dass Patienten
nach Resektion im Allgemeinen nicht von einer kombinier-
ten Radio-Chemotherapie profitieren. Andererseits zeigt
sich bei einer Subgruppe von Patienten, dass deren Tu-
mor eher lokal fortschreitet und nicht in erster Linie Fern-
metastasen bildet. Dieses Verhalten scheint mit gewissen
molekularen Eigenschaften des Tumors in Zusammenhang
zu stehen (SMAD4-Expression). Ausgewdhlte Patienten
kénnten somit von einer zusatzlichen lokalen Radiochemo-
therapie profitieren (vgl. Abbildung 2, Seite 11).

Zudem ergeben sich durch die Weiterentwicklung der
strahlentherapeutischen Techniken neue Therapie-Optio-
nen in der Rezidiv- und Palliativ-Situation beim Pankreas-
karzinom. Eine solche ist die «Stereotactic Body Radiation
Therapy» (SBRT). Hierbei wird eine hohe Strahlendosis
auf ein exakt definiertes extrakranielles Zielvolumen, un-
ter maximaler Schonung des umliegenden gesunden Ge-
webes, in 1 bis 5 Fraktionen appliziert. Seit Mai 2014 ist
in der Universitatsklinik ftr Radio-Onkologie die Cyber-
Knife®-Technologie in Betrieb. Sie besteht aus einem ro-
botergesteuerten Linearbeschleuniger mit integriertem
Bildfiihrungs- und Tumortrackingsystem. Es ist das ein-
zige robotergesteuerte radiochirurgische System fiir die
Bestrahlung von Tumoren an beliebigen Stellen des Kor-
pers. Das Zusammenspiel dieser Technologien ermdglicht
eine Bestrahlung aus Gber 1000 verschiedenen Winkeln.
Dadurch kénnen auch Ldsionen in sehr sensiblen Korper-
bereichen, wie eben Pankreastumore, unter maximaler
Schonung des umliegenden gesunden Gewebes mit gros-
serer Sicherheit bestrahlt werden.
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Abbildung 2: 74-jahriger Patient mit inoperablem Pankreas-Kor-
puskarzinom zwei (links) und zwolf (rechts) Monate nach Ab-
schluss einer palliativen Radiochemotherapie mit Gemcitabine
40mg/m? zweimal wochentlich konkomittierend mit einer Be-

strahlung mit 52.2 Gy. Trotz therapiefreiem Intervall von einem
Jahr zeigt sich nur eine geringe Grossenprogredienz. Der Patient
hat jetzt eine systemische Chemotherapie mit Gemcitabin be-
gonnen.

(Fortsetzung von Seite 8)

ration und Schnellschnittanalyse. Im Zweifelsfall oder beim
kleinsten Verdacht auf Malignitat muss jedoch eine klassi-
sche Resektion wie die partielle Duodeno-Pankreatektomie
oder Linksresektion mit Lymphknotendissektion erfolgen.

Die Kombination von addquater Bildgebung, interventio-
neller Diagnostik und die Kenntnis Gber das biologische
Verhalten der einzelnen Subtypen innerhalb der zystischen
Pankreasldsionen fuhrt zu sinnvollen Behandlungsstrate-
gien. Der Schlissel zum erfolgreichen Management von
Pankreasldsionen ist letztendlich eine sorgféltige Risikoab-
schatzung zwischen abwartender Beobachtung und ope-
rativ-invasivem Vorgehen mit assoziierter Morbiditat. Die

angemessene Beurteilung entsteht im multidisziplindren
Therapie-Ansatz zwischen Viszeralchirurgie, Radiologie,
Gastroenterologie sowie den Grundversorgern.
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Abbildung 3: Die Bilder zeigen einen typischen Befund im MRI und im Endo-Ultraschall einer Seitenast IPMN
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Erfolg in der Pankreaschirurgie: Zahlen und Fakten

Universitatsklinik fiir Viszerale Chirurgie und Medizin

Geringere Sterblichkeit dank hohen
Fallzahlen und Erfahrung

Pankreas-Eingriffe auf Universitatskliniken und allenfalls auf Zentrumsspitéler zu konzen-
trieren hat sich als gut begriindbare Tendenz etabliert. Denn bei hochspezialisierten Eingrif-
fen korrelieren hohe Fallzahlen und die Erfahrung der Chirurgen mit geringer Sterblichkeit.
In der Schweiz weist das Inselspital Bern gemadss offizieller Statistik des Bundesamtes fir
Gesundheit bei Pankreasoperationen die hochste Anzahl der Eingriffe bei geringster Sterb-

lichkeit unter fiinf Prozent auf.

Weltweit besteht ein deutlicher Trend, hochspeziali-
sierte Eingriffe zu zentralisieren. Das Zusammen-
legen komplexer Falle auf wenige, jedoch zunehmend
grossere Kliniken hat die Komplikationen signifikant redu-
ziert(1). Hierbei ist ein enger Zusammenhang zwischen der
Anzahl durchgefuhrter Operationen in einem Spital mit der
postoperativen Sterblichkeit auszumachen. Diesbeziigliche
Daten aus den USA zeigen, wie sich die Sterblichkeit nach
Pankreaschirurgie innerhalb einer Dekade von 7.3% auf
5.9% reduzierte. Gleichermassen sank in den Niederlanden
in den Jahren 2004 bis 2009 die Sterblichkeit nach Pank-
reaskopfresektionen im Rahmen der Zentralisation dieser
Eingriffe von 9.8 auf 5.1%. In dieser Zeitspanne sank auch
die Zahl der Spitdler mit diesen Eingriffen von urspriinglich
48 auf 30 Kliniken. Zwei Drittel der verminderten Sterb-
lichkeit l&sst sich statistisch mit der Zentralisierung erklaren.
Die reduzierte Mortalitdt infolge Konzentration auf hoch-
spezialisierte Kliniken mit hohen Fallzahlen wurde wieder-
holt sowohl in den USA wie auch Europa belegt (Fig.1)
(2, 3, 4). Angenommen alle Patienten wdren in Spitédlern
mit den hochsten Fallzahlen (high-volume-hospitals) be-
handelt worden, hitte man zwei Drittel der Todesfalle ver-
meiden kénnen. Umgekehrt sind Patienten, die man in Spi-
talern mit geringstem Operationsvolumen operiert, einem
5-fach erhohten Mortalitatsrisiko ausgesetzt im Vergleich
zu Patienten in Kliniken mit hohen Fallzahlen. Basierend
auf diesen aktuellen Daten muss man heutzutage fur elek-
tive Tumorresektionen eine Letalitdt von 5% oder weniger
als Standard erwarten konnen.
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Fig 1: Einfluss von Zentralisierung auf Mortalitat (Sterblichkeit)

Auch andere Endpunkte, wie die Dauer des Spitalaufent-
haltes und die Kosten der Behandlung, werden durch die
Fallzahlen beeinflusst. Dabei fuhrt die Behandlung in Zen-
tren mit hoheren Fallzahlen zu signifikant tieferen Kosten
und kirzeren Spitalaufenthalten.

Nebst dem relevanten Einfluss von Anzahl operierter Pa-
tienten auf die Sterblichkeit stellt sich die Frage nach dem
Einfluss des einzelnen Chirurgen auf das Ergebnis einer
Operation. Ein positiver Einfluss bei erfahrenen Chirurgen
ist anzunehmen, jedoch nicht so eindeutig hinterlegt wie
im Falle der Zentralisierung von Kliniken. Aussagekréftige
Studien zeigen die Unterschiede im chirurgischen Geschick
zwischen mehr oder weniger erfahrenen Chirurgen auf
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Fig. 2: Einfluss von chirurgischem Geschick auf postoperative
Komplikationen

und stellen diese in Zusammenhang mit den Komplikatio-
nen, die desto geringer ausfallen, je grosser die Erfahrung
ist (5). Dieser in Figur 2 dargestellte Zusammenhang wurde
bei Operationen zur Behandlung des Ubergewichts (Ma-
genbypass) belegt. Eine dhnliche Relation zwischen nied-
riger Komplikationsrate und hoher chirurgischer Erfahrung
ist bei anderen hochspezialisierten Operationen wie beim
Pankreas, Leber und Dickdarm auszumachen. Die Daten
zeigen zudem, dass sich der Einfluss von Chirurg und vom
Zentrum addieren lasst. So wird das beste Resultat erreicht
in einem Zentrum mit hohem Patientenvolumen und spe-
zialisierten Chirurgen.

Kontrovers bleibt die Frage, ob die Fallzahl als einzig mass-
gebendes Kriterium fur die Zentralisierung gelten soll, denn
die qualitative Variabilitdt ist auch innerhalb der Institutio-
nen mit hoher Fallzahl betrachtlich. Wohl eignet sich die
Fallzahl auf nationaler Ebene, nicht aber fiir das einzelne
Spital als guter Qualitatspradikator. Andere Qualitatskrite-
rien wie Infrastruktur oder Spezialisierungsgrad sind sehr
wahrscheinlich relevanter. Aus diesem Grunde lassen sich
heutzutage vermehrt Kliniken zertifizieren, so wie dies die
Universitatsklinik fur Viszerale Chirurgie und Medizin mit
der ISO 9001 Zertifizierung getan hat.

Situation in der Schweiz

Das Bundesamt fir Gesundheit hat vergleichende Daten in
der Spitalstatistik publiziert (6). Vorliegend sind auch Daten
zu Mortalitdt aus den Jahren 2008 bis 2012. In diesen fiinf
Jahren wurden in der Schweiz gesamthaft 3597 Pankreas-
operationen durchgefiihrt, wovon 235 (6.5%) Todesfélle
im Spital auftraten (6). Die hochste Anzahl von Patienten
werden in den funf Universitatsspitdlern operiert gefolgt
von den Zentrumsspitdlern (Fig. 3).
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Fig. 3: Anzahl jahrlicher Pankreasresektionen pro Spital nach
Spitaltyp

Vergleichbar zu den Resultaten im Ausland besteht auch in
der Schweiz ein deutlicher Zusammenhang zwischen Fall-
zahl der Institution und Sterblichkeit (Fig.4). Diese Beoba-
chtung zeigt die Relevanz der institutionellen Erfahrung fur
ein gutes Resultat in der Pankreaschirurgie. Das Inselspital
Bern weist die héchste Anzahl von Pankreasoperationen in
der Schweiz auf. Diese Konzentration fiihrt auch zu einer
Anh&ufung von komplexen und schwierigen Féllen. So be-
trug der Anteil an zusdtzlich notwendigen Resektionen im
Bereich des Venenkonfluens 25% im Jahre 2014. Zudem
zeigen diese Daten, dass das Inselspital nicht nur betref-
fend Anzahl fuhrend ist, sondern auch mit einer Sterblich-
keit von <5% trotz den vielen komplexen Patienten zu den
sichersten Anbietern dieser Chirurgie gehort.

13



15
() Schweizer Spitéler mit
o - <€ jihrlichen Fallzahlen <20 und
@ giner Sterblichkeit >10%
_ °
= 10+ o
g ¢ .
g ® ‘ Inselspital Bern
=

0 20 40 60
Fallzahl pro Jahr

Fig 4: Korrelation der beobachteten Mortalitatsrate 2008 -2012
und der Fallzahl (6).

Ausschlaggebend fur diese guten Resultate ist unter an-
derem die zusatzliche Spezialisierung innerhalb des chirur-
gischen Teams, die zur Verfeinerung der chirurgischen
Technik, wie auch der pra- und postoperativen Betreuung
geflhrt hat.

Verdanderungen in der Schweiz

Mit dem Ziel, die Qualitat der medizinischen Versorgung
zu verbessern, wurde 2006 in Deutschland die Zulassung
der Klinik fur Pankreasoperationen beschrdnkt. Diese Ein-
griffe durfen nur noch ab einer Fallzahl von mindestens
10 Eingriffen pro Jahr durchgefiihrt werden. Ausnahmen
werden gewdhrt zur Etablierung neuer chirurgischer De-
partemente oder im Falle, dass der nationale Bedarf nicht
gedeckt werden kann. Diese Zentralisierung bewirkte re-
lativ rasch, dass solche Operationen auf grossere Kliniken
konzentriert wurden.

Hochspezialisierte Eingriffe werden in der Schweiz seit
2014 durch die Schweizerische Konferenz der kantonalen
Gesundheitsdirektoren verbindlich geregelt. Fir die spezia-
lisierten Eingriffe verschiedener Fachbereiche wurden Spi-
tallisten erstellt, welche die Durchfiihrung von hochspezi-
alisierten Eingriffen regeln. Basierend auf den Fallzahlen
wurden die grossen seltenen viszeralchirurgischen Eingriffe
einzelnen Spitédlern zugewiesen. Diese Regulierung erfolg-
te in der Viszeralchirurgie fir Eingriffe an der Leber, am
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Oesophagus (Speiserdhre), am Rektum (Enddarm), in der
bariatrischen Chirurgie (chirurgische Behandlung des Uber-
gewichts) und am Pankreas. Ein definitiver Leistungsauf-
trag fur Eingriffe am Pankreas wurde folgenden Spitdlern
erteilt:

- Inselspital Bern

- St.Claraspital Basel

— Hopitaux Universitaires de Genéve

— Kantonsspital Luzern

- Kantonsspital St. Gallen

- Kantonsspital Miinsterlingen

— Centre Hospitalier Universitaire Vaudois, Lausanne

— Universitatsspital Ziirich

— Stadtspital Triemli Zuirich

— Kantonsspital Winterthur

Zum jetzigen Zeitpunkt basiert die Regulation einzig auf
den Fallzahlen. Informationen zu Qualitat der Behand-
lung werden jedoch jetzt erhoben und sollen in wenigen
Jahren fir die Regulation angewendet werden.

Es besteht also eine gute wissenschaftliche Evidenz fir die
Zentralisierung von hochspezialisierten Eingriffen. Dieser
Prozess wird nun in der Schweiz durch die Gesundheitsdi-
rektoren aktiv vorangetrieben. Es ist zu erwarten und zu
hoffen, dass in der Schweiz eine vergleichbare Qualitats-
steigerung eintreten wird, wie sie fur die Niederlande be-
reits dokumentiert werden konnte (3), und dass Kliniken
die eine Sterberate von >10% (Fig. 4) die Eingriffe nicht
mehr durchfthren.

Quellen:

1. N Engl J Med. 2011 Jun 2; 364(22): 2128-37.

2. Annals of Surgery Volume 242, 781-790: Number 6,
December 2005

. British Journal of Surgery 2012; 99: 404-410

. British Journal of Surgery 2008; 95: 357 -362

. N Engl J Med. 2013 Oct 10; 369(15): 1434-42

. Bundesamt fiir Gesundheit (www.bag.admin.ch/hospital/
index.html? Stichwort Qualitatsindikatoren)
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Management der akuten und chronischen Pankreatitis

Ein Update zur aktuellen Literatur

und State of the Art

Der Algorithmus des «Step-up Approach» bei der schweren akuten Pankreatitis wird durch
neue Daten bereits kritisch hinterfragt. Bei der chronischen Pankreatitis sollte im Sinne
einer prdventiven Verhinderung weiterer Parenchymschaden die Indikation zur Intervention/

Operation grosszlgig gestellt werden.

Akute Pankreatitis

Die akute Pankreatitis bedarf in Abhédngigkeit vom
Schweregrad der jeweiligen Manifestation einer indivi-
duell angepassten Therapie und kann interdisziplindre
Entscheidungsfindungen aus den Fachbereichen der In-
tensivmedizin, Gastroenterologie, Radiologie und Visze-
ralchirurgie erfordern. Epidemiologische Untersuchungen
zeigen, dass die akute Pankreatitis hdufiger wird, insbe-
sondere bei jungen Menschen (1). Die dabei berichtete
60-Tages-Mortalitdt von >6% ldsst Riickschliisse auf die
bis dato immer noch unzureichende Qualitat des diag-
nostischen und therapeutischen Managements zu. Durch
die Revision der Atlanta Klassifikation aus dem Jahre
2013 ergeben sich aktuell Uberarbeitete Definitionen,
Klassifikationen und Behandlungsgrundsatze (2). Die pra-
zise Voraussage des Verlaufs dieser Erkrankung stellt den
Kliniker jedoch unverédndert vor schwierige Aufgaben und
so versuchen neuere Studien klinische Parameter zu iden-
tifizieren, welche eine addquate Prognose ermdoglichen.
So konnte beispielsweise der Plasmawert Angiopoietin-2
(Ang-2) als Pradiktor fir den Schweregrad identifiziert
werden. In einer prospektiven Studie (POPRATRIA) zeig-
ten Patienten mit schweren Komplikationen friihzeitig
hohere Ang-2-Werte auf. Auch konnte eine signifikan-
te Assoziation zu infektiosen Komplikationen, Mortalitat
und Darmischdmie aufgezeigt werden. So scheint Ang-2
als laborchemischer Biomarker eine deutlich bessere Pra-
diktion im Vergleich zum CRP-Wert oder zum Procalcito-
nin zu haben (3). Kollegen der Mayo-Klinik untersuchten
dartiber hinaus prospektiv den recht leicht zu erheben-
den «Systemic Inflammatory Response Syndrome-Score
(SIRSS)» als Pradiktor. Hierbei zeigte sich eine eindeutige
Assoziation mit schweren Verldufen bei einem Score >2
bei Aufnahme und Persistenz am 3. Tag, wéhrend Patien-
ten mit einem Score <2 signifikant geringere Komplika-
tionsraten aufzeigten (4). Inwieweit solche prognostisch
vielversprechenden Scorewerte die Behandlung von Pa-

tienten mit akuter Pankreatitis in Zukunft beeinflussen
werden, kann abschliessend noch nicht ausreichend be-
urteilt werden.

Algorithmus «Step-up-Approach»

Das aktuelle Management richtet sich weiterhin nach
den Prinzipien des «Step-up Approach», welcher auf der
Grundlage der klinischen Einschdtzung, der Schwere der
Erkrankung und vor allem des klinischen Verlaufs inter-
ventionelle und chirurgische Verfahren gezielt einsetzt
(5). Einen moglichen Algorithmus zur Behandlung von
Patienten mit akuter Pankreatitis ist in Abbildung 1 darge-
stellt. Zur Detektion einer Infektion innerhalb einer Pan-
kreasnekrose kommt man zunehmend von der vormals
propagierten «routinemdssigen» Punktion, z.B. via en-
doskopischer Ultraschall, ab. Neuere Daten zeigen, dass
klinische Infektzeichen und/oder Schnittbildverfahren
(Gasbildung) der Punktion mit mikrobiologischer Begut-
achtung nicht unterlegen sind (6). Wéhrend die aktuelle
Studienlage den «Step-up Approach» bei der Behandlung
von Patienten mit infizierten Pankreasnekrosen noch ein-
deutig unterstiitzt, hinterfragen neuere Daten das Ge-
samtkonzept jedoch bereits kritisch. Eine Kohortenstudie
aus dem Jahre 2014, welche die initiale endoskopische
Nekrosektomie mit dem «Step-up-Approach» bei infi-
zierter «walled off» nekrotisierender Pankreatitis verglich,
prasentierte weniger pulmonale Komplikationen, eine
reduzierte endokrine Insuffizienz sowie einen verkurzten
Krankenhausaufenthalt fir das endoskopische Vorgehen.
Fazit dieser Studie ist die Empfehlung des direkten endo-
skopischen Vorgehens bei infizierten Nekrosen und den
Einsatz der interventionellen Drainage nur, wenn eine
endoskopische Intervention nicht méglich erscheint (7).
Die prophylaktische Antibiotikagabe zur Verhinderung
einer Nekroseinfektion wird klar nicht mehr empfohlen.
Die Nekroseinfektion stellt ferner keinen unmittelbar in-
terventionsbedtrftigen Notfall dar, sondern kann vor al-
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lem in den ersten 2 bis 3 Wochen nach Krankheitsbeginn
konservativ, empirisch mit Breitband-Antibiotika behan-
delt werden, wenn der
Patient klinisch stabil
bleibt. (2). Entschei-
dend flr die Prognose
ist die Pravention bzw.
frihe und effektive
Therapie des (Multi-)
Organversagens  (8).
Daher sollte bei jegli-
chem Zeichen einer
klinischen Verschlech-
terung unter
mierten konservativen
Massnahmen eine Ne-
krosektomie erfolgen.
Hierbei Uberzeugt die
endoskopische, trans-
gastrische Vorgehens-
weise durch eine hohe
Effizienz und geringe
Komplikationsrate. Ist
ein operatives Vorge-
hen im Verlauf not-
wendig, werden mini-
mal invasive Verfahren
in Form eines video-as-
sistierten retroperitonealen Debridements (9) oder einer
laparoskopischen transgastrischen Nekrosektomie (10)
mit geringer Morbiditat bevorzugt eingesetzt, wie dies an
Hand eines Videos schon anlésslich des Schweizerischen
Chirurgenkongresses durch unsere Klinik vorgestellt wer-
den konnte. Endoskopische und minimal-invasive Verfah-
ren sind in diesem Kontext sicher und effektiv durchfiihr-
bar und konnen in ausgewéhlten Einzelféllen durch die
offene Nekrosektomie erganzt und mit grosser Expertise
am Inselspital angeboten werden.

Abbildung 1

Milde Pankreatitis
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Zeichen der

\]
Konservative
Massnahmen

Enterale Erndhrung

Fragen nach der Erndhrung bei akuter Pankreatitis sind
ebenfalls ein zentrales Thema in der aktuellen Literatur
und die derzeitige Studienlage prasentiert kontroverse
Ergebnisse. So zeigte eine niederldndische randomisiert-
kontrollierte multizentrische Studie, welche bei Patienten
mit prognostizierter schwerer akuter Pankreatitis eine fri-
he enterale Erndhrung mittels nasojejunaler Sonde binnen
24 Stunden mit einer Nlchternphase tber 3 Tage gefolgt
von oralem oder nasoenteralem Kostaufbau verglich,
keine signifikanten Unterschiede hinsichtlich Mortalitat

Schwere Pankreatitis

Intensivmedizin

V.a. infizierte Nekrosen

Superinfektion

Algorithmus zur Behandlung der akuten Pankreatitis der
Universitatsklinik fir Viszerale Chirurgie und Medizin, Inselspital
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und schweren Komplikationen (11). Pupelis et al. hinge-
gen untersuchten die frihzeitige orale Substitution von
248-330 kcal innerhalb
der ersten 3 Tage ver-
glichen mit einer Nah-
rungskarenz in diesem
Zeitraum, und zeigten
eine signifikant schnel-
lere Normalisierung
des CRP-Wertes, we-
niger Infektionen, eine
reduzierte Notwendig-
keit chirurgischer In-
tervention und einen
gesamthaft verkirzten
stationdren Aufenthalt
fur die Patienten, wel-
che bereits innerhalb
der ersten 3 Tage nied-
rig dosiert erndhrt wur-
den (12). Es kann fest-
gehalten werden, dass
nach aktuellem Stand
eine initiale mehrtéagige
Nichternphase  nicht
mehr angezeigt ist und
ohne Schaden bereits
in den ersten 3 Tagen
nach Symptombeginn niedrig dosiert enteral erndhrt wer-
den darf, wenn der Patient dies toleriert.

«Non-Responder»

Y
Interventionelle /
chirurgische Massnahmen

Chronische Pankreatitis

Die morphologischen Verdnderungen bei chronischer
Pankreatitis treten unabhangig von der zu Grunde lie-
genden Ursache auf und umfassen neben Atrophie der
Azini, Fibrose und Gangunregelmassigkeiten auch Ver-
kalkungen. Konservative Therapiekonzepte wie Alkohol-
und Nikotinabstinenz, Analgesie und Enzymsubstitution
zeigen bei schmerzgeplagten Patienten oftmals nur eine
unzureichende Effizienz und sollten durch eine grosszligi-
ge Indikation fur ein chirurgisches Vorgehen unterstitzt
werden. Die aktuelle Datenlage unterstitzt neben einer
verbesserten und nachhaltigen Schmerzkontrolle auch
den erheblichen Funktionserhalt des Organs (13). Durch
frithzeitige Intervention werden weitere Parenchymschéa-
den préaventiv verhindert, eine verbesserte postoperative
Funktionalitat (endokrin und exokrin) des Restpankreas
unterstitzt (14), und das maligne Entartungsrisiko ver-
ringert (15). So kann eine schmerzhafte unkomplizierte
chronische Pankreatitis initial auch endoskopisch behan-
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delt werden (16). Dabei sollte jedoch friihzeitig, 6-8 Wo-
chen post-interventionell, die klinische Re-Evaluation er-
folgen und im Falle eines fehlenden Therapieansprechens
und/oder ungulnstiger pradiktiver Faktoren (z.B. fehlen-
des Erzielen der Steinfreiheit, Stenosebeseitigung, lange
Erkrankungsdauer) ein chirurgisches Vorgehen favorisiert
werden. Endoskopische Verfahren kommen ferner zum
Einsatz bei Patienten, welche fir eine Operation nicht
oder nur suboptimal geeignet sind. Insbesondere bei
proximalen Pankreasgangsteinen oder -stenosen, welche
(mit)verursachend fur Schmerzen, Krankheitsschiibe oder
-fisteln sind, kann durch Steinextraktion und Dilatations-
behandlung mit Stentanlage eine Linderung erzielt wer-
den (17). Ferner ist die interventionspflichtige, Cholesta-
se-verusachende distale Ductus choledochus-Stenose bei
Inoperabilitdt endoskopisch mittels Stentanlage behan-
delbar. Neuere Untersuchungen weisen auf eine hohe
Effizienz und akzeptables Komplikationsrisiko fur den
Einsatz beschichteter Metallstents hin (18). Schliesslich
hat sich die endoskopische Drainage auch als Mittel der
Wahl bei chronischen Pseudozysten mit Behandlungsin-
dikation (symptomatisch oder infiziert) und geeigneter
anatomischer Lokalisation etabliert (19). Von operativer
Seite sind friihzeitig eingesetzte organerhaltende Opera-
tionen derzeit das Verfahren der Wahl, zeigen sehr gute
Langzeitergebnisse (20) und werden zunehmend durch
laparoskopische Vorgehensweisen unterstiitzt (21). Die in
Bern entwickelte und am Inselspital bevorzugt eingesetz-
te Technik verbindet eine mdglichst grosse Organerhal-
tung bei gleichzeitig hoher operativer Sicherheit und gu-
ter Schmerzkontrolle (22). Bei Patienten, bei denen diese
Vorgehensweise nicht moglich oder erfolglos ist, konnen
mittels totaler Pankreatektomie und autologer Inselzell-
Transplantation eine suffiziente Behandlungsalternative
eingesetzt werden (23).
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«Wir haben uns gut organisiert, so dass sich
Familie und Job problemlos verbinden lassen.»

Dr. med. Corina Kim-Fuchs, Oberarztin fiir Viszerale Chirurgie

«Hinsehen, entscheiden und handeln.»

Viszeralchirurgin, medizinische Forscherin und Mutter von zwei Kleinkindern ist fiir Corina
Kim-Fuchs eine Dreifachrolle, die sie dank Gelassenheit und Uberzeugung nebeneinander
auf die Reihe kriegt. Die Chirurgie entspricht ihrem Temperament, nach dem Motto:
«Genau hinsehen, entscheiden und handeln kénnen.»

Ob das gut ausgeht, eine Gesprachsvisite zu Beginn des
Mutterschaftsurlaubs? Oder so ablduft, dass sich das
Wickelkind hungrig die Seele aus dem Leib schreit und der
noch nicht zweijahrige Sohnemann sich hinter dem Rock-
zipfel versteckt, um spéter vor dem unbekannten Frage-
steller unablassig Aufmerksamkeit zu erheischen? Mut-
massungen, die sich als véllig falsch erweisen. Offnet sich
ndmlich die Haustlr, so pflanzt sich Gianmarco selbstbe-
wusst, rotbackig und mit neugierigem Lachen auf dem Ge-
sicht vor Mutter Corina Kim-Fuchs. Und der vierwochige
Dominic Andri verschlaft die ganze Konversation im Stu-
benwagen, den seine Mutter, im Gesprach auf Fragen
geduldig eingehend, intuitiv mit der rechten Hand rhyth-
misch hin- und herschiebt.

Der erste pragende und bleibende Eindruck: Corina Kim
bringt mit grosster Selbstverstandlichkeit verschiedene
Aufgaben nahezu gleichzeitig auf die Reihe. Behélt da-
bei ihre Spontanitat und strahlt Ruhe aus. Verschiedenes
nebeneinander selbstverstindlich durchzufiihren, das hat
sie schon als Jugendliche gemacht, lange bevor sie nun
im Jobsharing als Oberdrztin mit Vanessa Banz Withrich
in unserer Klinik tatig ist. Die Schule so ziemlich mit Links
durchlaufend, fing sie daneben zu reiten an, wechselte zu
Handball, spielte in der Nati-B, um dann wahrend des Arzt-
studiums wieder aufs Pferd zu satteln.

Sich dort einbringen, wo etwas im Team entsteht, das ist
der jugendlichen Corina Fuchs ihr Ding. Medizin studierte
sie auch deshalb, um es ihrer Handballkollegin gleichzu-
tun. Und sie schaffte es, auch wenn oder vielleicht gerade,
weil sie daneben noch viermal pro Woche im Training den
Handball warf. «Fir mich war immer schon klar: Ich will als
Chirurgin tétig sein.» Im Wabhlstudienjahr bestatigte sich
dieser Wunsch, waren die Praktika auf der Chirurgie doch
um ein mehrfaches spannender als auf der Inneren Medi-
zin. Mehr ihrem Temperament entspricht: «Genau hinse-
hen, dann entscheiden und handeln.»

(Einzige Intervention von Gianmarco als ausfuhrender In-
genieur einer Brio-Bahnstrecke. Er reklamiert, dass sich die
Bahnschranken bei der Zugdurchfahrt nicht mehr automa-
tisch schliessen. Und nimmt gelassen zur Kenntnis, wie sein

Mami mit chirurgisch praziser Handbewegung die Schlag-
badume an richtiger Stelle wieder einrastet.)

Die biindnerischen Vornamen der Séhne sind Echogram-
me an lhre Assistenzzeit in Samedan beim heutigen Trau-
matologiechef des Ziircher Unispitals Hans-Peter Simmen.
Im Oberengadin erschloss sich ihr ein breites chirurgisches
Operationsfeld, mit abwechslungsreichen Nebenbeschéaf-
tigungen, hoch zu Pferd, auf dem Bike sommers, auf den
Skiern winters. Dann kommt die nédchste Station ihre FMH
Ausbildung in Aarau. Zu jung fur die mundliche Priifung
beschliesst sie, ein Jahr auf der Viszeralen Chirurgie im
Inselspital zu arbeiten. «Hier hat es mir aber den Armel
hineingenommen.» Ihre Schwerpunkte setzt sie heute vor
allem in die Leber- und Pankreaschirurgie. Fir ihre Post-
doc Forschung iber den Einfluss des sympathischen Ner-
vensystems auf das Pankreaskarzinom reist sie fiir 2,5 Jah-
ren nach Melbourne an die Monash University mit dabei
ihr Mann, der als Andsthesiearzt arbeitet (vgl. Newsletter
«Viszerale Medizin» 1/14). Ausgehend von Erkenntnissen
der Mamakarzinomforschung, wonach im Mausmodell die
stressbedingte Aktivierung des Sympathikus die Metasta-
sierung erhoht, stellte sie einen dhnlichen Mechanismus
beim Mausmodell fiir Pankreaskarzinom fest. «Verabreicht
man diesen Mdusen jedoch einen Betablocker, so reagie-
ren sie wie nicht gestresste; die erhdhte Tumorprogression
bleibt aus.»

Bald wird sie wieder den Zug nach Bern nehmen, auf dem
Weg die beiden Séhne in die Kita bringen, freitags zu Hau-
se bleiben und sich von ihrer Kollegin Vanessa Banz vertre-
ten lassen, um dann mittwochs ihrerseits Vanessa, ebenfalls
Mutter von zwei Kindern zu vertreten. Somit stehen beide
Viszeralchirurginnen fiir das aktuelle Selbstverstandnis be-
rufstatiger Mitter, das in unserer Klinik zum Alltag gehort.
«Wir haben uns gut organisiert, so dass sich Familie und Job
problemlos verbinden lassen.», meint Corina, ohne Auf-
sehen erheben zu wollen. «Manchmal aber muss ich doch
bremsen und fur mich selber Prioritdten neu setzen.» Und
dann eben auf zuviel Nebeneinander verzichten. lhr Pferd
ist gestorben, der Sattel wird zurzeit nicht gebraucht und
die Querflote ruht im zweiten Stock in der Schatulle./chr
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Veranstaltungskalender 2015

Viszerale Chirurgie und Medizin am Inselspital 2015

27. August IVCM, Interdisziplinare Chirurgie und Medizin.
Update Osophagus-Chirurgie
Inselspital, Kinderklinik, Kursraum 1, 8.00 bis 9.00 Uhr

10. September Mini-Symposium — Update Darmkrebs

— «Mehr Adenome — weniger Karzinome» — Neuigkeiten beim kolorektalen Karzinom-Screening,
Dr. med. Pascal Juillerat

— Therapiekonzepte bei primar metastasiertem Kolon- oder Rektumkarzinom, Dr. med. Lukas Brugger

— Patientenpfad, Prof. Dr. med. Daniel Inderbitzin

— «Wie viel liegt in den Genen? — genetische Beratung und Risikoassessment bei kolorektalen
Tumoren im Bauchzentrum Bern» Dr. med. Henrik Horvath

Inselspital, Polikliniktrakt 2 (PKT 2), Raum D-517, 17.15 bis 19.00 Uhr mit anschliessendem Aperitif

29. Oktober Berner Klinische Erndhrung und Adipositas Symposium
Schwerpunkt: Multiprofessionelles Management
Inselspital, Kursraum 1, Kinderklinik: 13.15 bis 18.00 Uhr

6. November 25. Berner Chirurgie Symposium mit Vortrigen zu 4 Themenblécken
— Kolonkarzinom
— Gallensteine
— Narbenhernien
— Acute Care Surgery
Inselspital, Auditorium Langhans, Horsaaltrakt Pathologie Eingang 43 A: 8.30 bis 17.30 Uhr

3. Dezember 14. Fritz de Quervain Lesung

Mit freundlicher Unterstiitzung: Takeda, Novartis, Covidien, BBraun, Ethicon

Gastroenterologie — Von der Forschung zur Praxis 2015

Inselspital Bern, Bettenhochhaus, Stock S1, Kursraum 5, Leitung Prof. Reiner Wiest,
jeweils von 18.00 bis 20.00 Uhr, mit anschliessendem Aperitif

25. Juni Polycystic liver disease, cause, diagnosis and treatment
Prof. Joost P.H. Drenth, MD, PhD, Head of Gastroenterology & Hepatology
Radboud University Medical Centre, Nijmegen, Netherlands

17. September Arthritis and Gut: pathophysiological links
Prof. Rainer H. Straub Uniklinik Regensburg
Inselspital Kinderklinik, Kursraum 1

15. Oktober «Gallensteine: Die neuen Leitlinien»
Klinik fir Innere Medizin 11, Universitdtsklinikum des Aarlandes, Homburg, Deutschland

19. November IBD Seminar

Mit freundlicher Unterstiitzung: MSD, Vifor Pharma, AstraZeneca, AbbVie, Norgine, ucb, Almirall,
Ferring Pharmaceuticals, Takeda, Boston

Hepatologie Symposien 2015

Inselspital Bern, Bettenhochhaus, Stock S1, Kursraum 5, jeweils von 18.00 bis 20.00 Uhr,
mit anschliessendem Aperitif

11. Juni 3. Symposium: Hepatocellular carcinoma
8. Oktober 4. Symposium: Transjugular Intrahepatic Portosystemic Shunt (TIPS)
26. November 5. Symposium: Portal hypertension

Mit freundlicher Unterstiitzung: Astellas, Gilead, Bayer HealthCare, GILEAD, MSD,
Proreo Pharma, zur Rose, MSK, Novartis, Roche, Janssen, Janssen Therapeutics EMEA,
Echosens, THP, Bristol-Myers Squibb



