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1 Einleitung

1.1  GI-Blutung (allgemein)

Als gastrointestinale Blutung (GI-Blutung) bezeiehnman akute oder
chronische Blutverluste im Bereich vom oberen OsagpBsphinkter bis zum
Anoderm. Man unterscheidet zwischen oberer (Bluggoglle proximal des
TreitzZ Bands), mittlerer (Blutungsquelle zwischefireitzz Band und
lliocoecalklappe) sowie unterer GI-Blutung (Blutsagelle im Kolon/Rektum).
(Herold 2009)

1.2  Klinik

Sichtbare Zeichen einer akuten GI-Blutung kénnemé&t&émesis, Melaena
oder Hamatochezie sein. Hamatemesis (Bluterbrecln) bei oberen Gl-
Blutungen auf. Durch Kontakt mit dem salzsauren é&fegft kann das
ausgetretene Blut durch Umwandlung von H&m in Hameih schwarzbraunes,

.kaffeesatzartiges* Aussehen annehmen.

Melaena (Teerstuhl) kann sowohl bei oberen undlergtt, als auch bei
unteren GI-Blutungen auftreten. Voraussetzung ise éDarmpassagezeit von
langer als 8 Stunden. Ursache flur die Schwarzfé@rhsinein bakterieller Abbau

des Blutes.

Hamatochezie (rote Darmblutung) ist typisch fur drgere GI-Blutung, tritt
jedoch in 10% der Falle bei massiver oberer GldBigtauf.

Auffallig kann eine gastrointestinale Blutung dueahe Blutungsandmie und
deren Symptome werden, zu denen Blasse, Schwachejrislel, Midigkeit und
Dyspnoe gehéren. Von einer Anamie spricht man besreVerminderung der
Hamoglobinkonzentration, des Hamatokrits oder dethEozytenzahl unter die
Norm. Im Fall der akuten Blutung ist der kliniscAspekt weitaus bedeutsamer
als der laborchemische. Der Hamatokrit, d. h. dateA der Erythrozyten am
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Gesamtblut, verdndert sich erst 24-48 Stunden Baginn der Blutung, da die
Kompensationsmechanismen des Korpers so lange Hamaucum eine
entsprechende Menge Flissigkeit aus dem Gewebe ahilisieren. Je nach
Auspragungsgrad zeigen sich Symptome eines drohemdker manifesten
hypovolamischen Schocks: Agitation, Blasse, Hypatomnd Tachykardie. Zu
diesen Symptomen kommt es, wenn der Blutverlustaetdd % des

Gesamtblutvolumens betragt.

Eine okkulte Blutung lasst sich nur biochemischhwasisen, es liegt dabei
keine erkennbare Verfarbung des Stuhls vor. Siel wurffallig durch positive
okkulte fakale Blutteste und/oder eine chronischiselimangelandmie ohne
sichtbare Blutung. In der Regel stammt sie ausrnmtéerend blutenden
chronischen Prozessen. Die mittlere Blutungsmeegiédpt weniger als 50 ml pro
24 Stunden (Caspary and Stein 1999). Ein haufigestvérfahren stellt der
Guajak-Test (Hamoccult®) dar, mit dem Blutverlugte2 ml pro Tag festgestellt

werden konnen.

Neben einer gastrointestinalen Blutung als Ursacligr eine
Eisenmangelanamie mussen mdgliche Ursachen im Hiy@dkologischen und
urologischen Bereich ausgeschlossen werden. Autite s;m eine ineffektive
Eisenresorption im Rahmen gastrointestinaler ERuagen wie atropher
Gastritis und Zdliakie gedacht werden (Annibalep@ao et al. 2001).

1.3  Obskure Blutung

Bei 5% aller gastrointestinalen Blutungen handsliseh um eine obskure
Blutung. Von einer obskuren Blutung spricht man Qeiederholter oder
persistierender Anamie, positivem Hamoccult undioddinisch sichtbarer
Blutung, ohne dass bei der initialen Endoskopiee ejuelle gefunden wird*
(Zuckerman, Prakash et al. 2000).

Klinisch kann sie durch sichtbare Blutungszeichene wMelaena,
Hamatochezie oder Hamatemesis auffallen (obskuarapp), sich jedoch auch
nur durch eine therapierefraktéare Eisenmangelanamémifestieren (obskur-
okkult).
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- Vaskulare Ektasien (insbesondere des

Dunndarms)

- Neoplastische Lasionen des
Dunndarms

- Hamosuccus pancreaticus

Haufige Grunde einer obskurgn 3} .

- Héamobilie
gastrointestinalen Blutung
- Aortoenterische Fisteln
(Sleisenger 2002)
- Dieulafoy Lasionen (v. a. im Magen)

- Meckel-Divertikel

- Extradsophageale Varizen (Magen,

Dunndarm, Kolon)

- Divertikel (v. a. im Dlinndarm)

Tab. 1: Haufige Grinde einer obskuren gastrointestialen Blutung

Dunndarmblutungen sind fir die meisten Falle von skaben
gastrointestinalen Blutungen verantwortlich (Hamis2008). Daher sollte bei
Patienten mit subakuter oder intermittierender iigt bei denen wiederholt eine
OGD (Osophagogastroduodenoskopie) oder eine Kopdskadurchgefiihrt
wurden, die Blutungsquelle aber nicht identifizienerden konnte, eine
Untersuchung des Diunndarms erfolgen.

Haufigste Blutungsquellen im Dinndarm sind Angisléa und Tumoren,
wie Adenokarzinome, Leiomyome, Lymphome, benigndyfptm, Karzinoide,
Metastasen oder Lipome. Als seltenere Ursachen eéiorder Morbus Crohn,
Infektionen, Isch&mie, Vaskulitis, DunndarmvarizeMeckel-Divertikel und
Invaginationen vorkommen. Auch durch nichtsteradahtirheumatika (NSAID)
hervorgerufene Erosionen oder Ulzera konnen cheheis okkulte

Dunndarmblutungen zur Folge haben (Harrison 2008).
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Blutungsursachen im Dinndarm Haufigkeit
Angiodysplasien 70-80%
Tumoren 5-10%

Andere Ursachen

medikamentenbedingt (z. B. durg
NSAID), infektits (z. B. Tuberkulose) 10-25%
entzindlich (M. Crohn), Meckel-

Divertikel und andere

Tab. 2: Haufigkeit der Blutungsursachen im Dinndarm(Van Gossum 2001)

Altersabhangig kommen unterschiedliche Blutungsiitea in
unterschiedlicher Haufigkeit vor. So Uberwiegen joegen Patienten (jinger als
25 Jahre) Blutungen aus einem Meckel-Divertikel. Batienten zwischen 30 und
50 Jahren hingegen stellen Tumoren die haufigstguBgsursache dar. Bei

alteren Patienten pradominieren Gefal3ektasiensgsiger 2002).

1.4 Therapie

Bei Vorliegen einer obskuren GI-Blutung ist dasr#peutische Vorgehen
hauptséachlich von zwei Faktoren abhangig: ersteimsgine spezifische blutende
Lasion gefunden werden kann, und zweitens, wigvephiegend der Blutverlust
ist (Chak, Koehler et al. 1998).

1. EndoskopischeTherapie: Verschiedene endoskopische Methoden, hierbei
sind insbesondere die Push-Enteroskopie sowie dmpé&lballonenteroskopie zu
nennen, ermoglichen eine Hamostase mittels Elektrgkisation, Injektion von
Adrenalin oder Aethoxysklerol oder mittels Laserolation. In verschiedenen
Studien wurde ein signifikanter Rickgang der Trasisinsbedurftigkeit nach
endoskopischer Kauterisation von aktiv blutendengigdysplasien berichtet
(Askin and Lewis 1996; Morris, Mokhashi et al. 19%kil, Huilgol et al. 1997).
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Allerdings ist die Rate an Rezidivblutungen naoéraipeutischer Endoskopie mit
13-34% relativ hoch (Askin and Lewis 1996).

2. Angiographische Therapie: Die Angiographie bleibt in Diagnostik und
Therapie den akut blutenden Lasionen vorbehaltarsiel einen Blutverlust von
0,5 ml/min benétigt, um dessen Quelle zu entdecké&ath angiographischem
Nachweis der Blutungsquelle kann therapeutisch eginffen werden durch
Embolisation oder intraarterielles Einbringen voasépressin. Allerdings sind
diese Interventionen mit einem erhdhten Komplikagitsiko behaftet wie eine

Kontrastmittelreaktion oder eine intestinale Infarang nach Embolisation.

3. Chirurgische Therapie: Die chirurgische Therapie mittels intraoperativer
Enteroskopie wird bei Patienten mit anhaltendernrgasestinaler Blutung in
Betracht gezogen. Hierbei kann sowohl endoskopadetauch chirurgisch, z. B.
durch Resektion des blutenden Darmsegments, thérsgie eingegriffen werden.
Die diagnostische Ausbeute ist mit dieser Methaslaranit 70-100% sehr hoch,
ebenso allerdings die Komplikationsrate (0-52%).npdkationen sind hierbei
Perforationen, Sepsis, intestinale Ischamien umibpgierter lleus (Zuckerman,
Prakash et al. 2000). Die intraoperative Enterogkspllte daher als ultima ratio
nur zum Einsatz kommen, wenn trotz intensiver Ahnkig weiterhin
transfusionsbedurftige Blutungen bestehen und dempikationen dieser
Blutungen schwerwiegender sind als die Risiken ldgyarotomie (Scharinger,
Aigner et al. 2007).

4. Medikamentdse Therapidndikationen fur eine medikamentdse Therapie
liegen vor bei Patienten, welche keine Kandidateir fndoskopische,
angiographische oder chirurgische Therapie sind adediese nicht ansprechen,
bei einer diffusen Verteilung von Gefalmalformagionim Dunndarm, bei
relativer Unerreichbarkeit der L&sionen fiur die &skbpie oder bei Vorliegen

einer unklaren Blutungsquelle (Zuckerman, Prakasth. 000).

Die Rolle einerLangzeit-Ostrogen-Progesteron-Therajmeder Behandlung
von Blutungen ist umstritten. Die Wirkung dieserefdpie besteht in einer
Steigerung von Mikrozirkulation, Gerinnung und Etidgintegritat der Gefalle
(Nguyen, Liles et al. 2004). In einer randomisieste prospektiven

Multicenterstudie zur Wirksamkeit dieser Therapie der Pravention von
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Rezidivblutungen aus gastrointestinalen Angiodyspla konnte allerdings keine
Besserung unter Hormontherapie festgestellt wefdenquera, Feu et al. 2001).
Darlber hinaus kdonnen die Nebenwirkungen ein Alesetter Medikation auf

lange Sicht erfordern (Van Gossum 2001).

Die Substanzgruppe denicht-selektiven Beta-Blockesoll die unklare
Blutung zum Stoppen bringen, indem sie durch eine@rminderten
Volumenauswurf ~des  Herzens und durch  Vasokonginkti des
Splanchnikusgebietes den gastrointestinalen Bigfheduzieren (Molina Infante,
Perez Gallardo et al. 2007). Verwendung finden tnsefhektive Beta-Blocker vor
allem in der Primar- und Sekundarprophylaxe voniaégmblutung bei Patienten
mit portalem Hochdruck. Ebenso wurde in Studiere éilirksamkeit fir die
portal hypertensive Gastro- und Colopathie nachgsesvi (Burak, Lee et al.
2001). Der Nutzen von Beta-Blockern in der Theragee unklaren GI-Blutung
durch Angiodysplasien ist jedoch nicht belegt (Maliinfante, Perez Gallardo et
al. 2007).

Verschiedene Case Reports berichteten Uber Wirksarakd Sicherheit in
der Langzeittherapie flurSomatostatin-Analogawie Octreotid sowie flr
Thalidomid als stark wirksamer Angiogenese-Inhibitor. Diedeerfipieansatze
sollten ebenfalls weiter untersucht werden (Molinfante, Perez Gallardo et al.
2007)

5. Supportive TherapielUnterstutzend ist oft eine supportive Therapie mit
Eisenersatztherapie, Verabreichung von Bluttranshen und Gabe von
Erythropoetin notwendig (Zuckerman, Prakash e2@D0). Des Weiteren ist auch
die Einahme von Antikoagulantien oder NSAID zu veitien (Concha, Amaro et
al. 2007). Kann eine Blutungsquelle nicht gefundeerden, muss sich die

Behandlung auf eine supportive Therapie beschranken

1.5 Diagnostik

Laborchemisch fallen die Patienten meist mit einerikrozytaren,
hypochromen Andmie auf. Diese ist allerdings eipat®anifestation des durch

chronische Blutung hervorgerufenen EisenmangelsbeDast der mittlere



1 Einleitung 12

Hamoglobingehalt der Erythrozyten (MCH) sowie didttlere GrofRe der
Erythrozyten (MCV) erniedrigt. Bei ca. 70 % der iPaten mit
Eisenmangelanamie kommt es auch zu einer Anisazydes Erythrozyten, d. h.

einer Variabilitat der Zellgrélie.

Schon vor Entwicklung der Anamie kann ein Eisenneanigstgestellt
werden. Wahrend Serum-Eisen und Transferrin-Saitjgauch bei Anamien
anderer Ursache, wie z. B. einer Infektandmie drige sein kdnnen, ist ein
niedriges Serumferritin pathognomonisch fur einése@mangel. Ferritin ist das
Speichereiweild fur Eisen und kommt hauptsachlich Ligber, Milz und
Knochenmark vor. Die Ferritinkonzentration im Serish ein aussagekraftiges
Mald fir den gesamten Eisenspeicher des Organismadigsti meist schon bei
latentem Eisenmangel erniedrigt. Es ist der einZgeameter, mit dem eine
Eisenmangelanamie von einer Tumor- oder Infektaa&umterschieden werden
kann. Da Ferritin auch ein Akute-Phase-Proteindsis bei Entziindungen und
Tumoren ansteigt, kann eine Eisenmangelandmie ddanthiindungsreaktionen
maskiert werden. Im Zweifel kann eine Knochenmanksxsuchung Klarheit

bringen.

Neben der Bestimmung der Laborwerte umfasst einétesiighrende
Diagnostik unter anderem einen fakalen Test aufulbék Blut (HaAmoccult).
Jeweils zwei kleine Stuhlproben von drei aufeinafudgenden Stuhlgdngen
werden untersucht. Da dieser Test bei intermittidee Blutung negativ ausfallen
kann, sollte er im Zweifel wiederholt werden. Falieser Test positiv aus, wird
eine Osophagogastroduodenoskopie und eine Koloskdpichgefiihrt. Kann
hierbei keine Blutungsquelle gefunden werden, msish eine weitergehende
Diagnostik anschliel3en.

Aufgrund seiner Lange von 570 cm und seiner Mdtiilist der Dinndarm
kaum mit herkémmlichen Endoskopen beurteilbar.dn Koloskopie kann in der
Regel das terminale Ileum wenige Zentimeter einyease werden, die
Osophagogastroduodenoskopie (OGD) ermoglicht liethigtine Beurteilung des
Duodenums und allenfalls proximaler Abschnitte digisinums.
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Daher ist bei obskurer GI-Blutung der Einsatz voreiteargehenden
diagnostischen Methoden indiziert. Dazu gehdren oskmpische sowie

radiologische bzw. nuklearmedizinische Verfahren.

1.5.1 Endoskopische Verfahren

1. Die Push-Enteroskopie: Die Push-Enteroskopie war das erste
endoskopische Verfahren, das eine partielle Bdungi des Dunndarms
ermoglichte. Mit einem Uberlangen, flexiblen, peaforeingefiihrten Push-
Enteroskop kann der obere Dinndarm bis zwischemr8D 120 cm distal des
Treitz’schen Bands gespiegelt werden (Lewis 1993ichzeitig besteht die
Maoglichkeit zur Biopsie-Entnahme sowie zur endosgcpen Therapie (Harrison
2008).

2. Die Doppelballon-Enteroskopie (Push and Pull Embscopy):Dieses
Verfahren wurde von Yanamoto et al. (Yamamoto, skt al. 2001) entwickelt
und 2003 etabliert. Die Technik kann von oral undlaaus angewendet werden

und ermaglicht eine komplette endoskopische Unténsng des Dinndarms.

Bei der Doppelballon-Enteroskopie befinden sich distalen Ende eines 2
Meter langen Endoskopes sowie an einem Ubertubusi fallons, die
wechselseitig auf- und abgeblasen werden kdnneneimeh Vorschub durch
Auffadelung und Raffung des Dinndarms ermdglicheéme Panenteroskopie
ausschlief3lich Uber den transoralen Zugang istrsefidglich und erfordert meist
die zusatzliche Explorierung von transanal. Dureh drbeitskanal des Gerates
kénnen Biopsien entnommen oder endoskopische Tie@raporgenommen

werden (Harrison 2008).

3. Die Intraoperative EnteroskopieDie intraoperative Enteroskopie galt
lange Zeit als der Goldstandard der Dinndarmuntarswy. Im Rahmen einer
Laparotomie wird das peroral, peranal oder Uberatéffneten Darm eingefuhrte
Endoskop vom Chirurgen unter ,Auffadeln” des Darnge$iihrt. Das durch die
Darmwand sichtbare Licht des Endoskops (Diapharmmek&ann dem Operateur
die exakte Lokalisation eines pathologischen Befumakzeigen. Gleichzeitig kann

sowohl endoskopisch als auch chirurgisch, z. BclidlResektion des blutenden
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Darmsegments, therapeutisch eingegriffen werderhai@wer, Aigner et al.
2007).

4. Die VideokapselendoskopieAuf dieses Verfahren werde ich spater noch

naher eingehen (Punkt 1.6).

1.5.2 Radiologische und nuklearmedizinische Vedahr

1. Das Konventionelle Enteroklysma nach SellinkDas konventionelle
Enteroklysma nach Sellink ist bei guter Dunndartesision besonders zur
Feinbeurteilung von oberflachlichen Lasionen demmdarmschleimhaut sowie
zum Aufdecken von Stenosen geeignet (Maglinte, @bler et al. 1992).
Eingesetzt wird es neben den akuten entzindlichénn@armveranderungen
(Ausdehnung) und deren Komplikationen auch zunmeBikelnachweis und zur
Erfassung tumoréser Wandveréanderungen. Vaskul&s®hgn wie Angiektasien

sind diesem Verfahren allerdings nicht zugéanglich.

2. Die Angiographie Eine selektive angiographische Untersuchung der A.
mesenterica superior und inferior kann zum Erkenmémer unbekannten
Blutungsquelle eingesetzt werden. Voraussetzundabei, dass es sich um eine
arterielle Blutung handelt und die Blutungsrate aestens 0,5 bis 0,6 ml/min
betragt. Bei fehlender Blutungsaktivitat ist ihreussageféahigkeit deutlich
reduziert. Dennoch konnen auch in diesem Fall &ireke Lasionen wie
Tumoren oder Angiektasien erkannt werden (Rollirgus et al. 1991). Nach
angiographischem Nachweis der Blutungsquelle kaenapeutisch eingegriffen

werden.

3. Die Ganzkorperszinigraphie nach i.v.-Injektionom 99mTc-markierten
Erythrozyten: Diese Technik kann schon ab einer Blutungsrate @aml/min
eine Blutungsquelle entdecken (Ryan, Styles efl@92). Dieses Verfahren ist
besonders bei akut-rezidivierenden Blutungen vderésse. Im blutungsfreien
Intervall ist sie der Angiographie an Sensitiviiifierlegen. Die Strahlenbelastung
einer Blutungsszintigraphie betragt bei einer vez@ihten Aktivitat von
ublicherweise 800 MBq ex-vivo markierten Patientgtigozyten 8.5 mSv als
effektive  Aquivalentdosis und ist mit der Strahleldstung einer

Computertomographie vergleichbar.
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4. Der Meckel-Scan (Technetium-99m-pertechnetatensgraphie): Der
Meckel-Scan dient dem Nachweis ektoper Magenschiimin einem Meckel-
Divertikel. Der Nachweis einer Blutungsquelle igdgch nicht méglich. Im
Erwachsenenalter verliert diese Untersuchung aneledg, da die meisten
Divertikel dann keine ektope Magenschleimhaut mbeksitzen (Scharinger,
Aigner et al. 2007).

5. Die MagnetresonanztomographiéMRT): Auf dieses Verfahren werde ich

spater naher eingehen (Punkt 1.7).

1.6 Videokapselendoskopie

Seit der Einfihrung der Kapselendoskopie im Jal®@l2durch Lewis und
Swain (Lewis and Swain 2002) ist ein nichtinvasiv&é&erfahren zur
diagnostischen Endsokopie des gesamten Dinndamfig var.

1.6.1 Kapselaufbau

Die Given-M2A-Videokapsel hat eine Grof3e von 11mmB6xm bei einem
Gewicht von 3,7g. Sie besteht aus zwei Silberoxidban, einer Linse, einer
CMOS- (Metalloxid-Halbleiter-Silikon) Kamera, eineRadiosender mit Antenne
und vier LED-Leuchtdioden.
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Abb. 1: Schematisches Diagramm des Kapselaufbausrvonnen:

1) optische Kuppel

2) Linse

3) LED (light-
emitting-diode:

Leuchtdioden)

4) CMOS-Kamera

5) Silberoxid-

Batterien

6) Sender

7) Antenne

1.6.2  Durchfiihrung der Kapselendoskopie

Die Videokapsel ist leicht zu schlucken und wirdder Regel vom Patienten
gut toleriert. Die Fortbewegung der Kapsel erfoiiytrch die Peristaltik, die
natirliche, wellenformige Bewegung der MuskulatonwWagen und Darm. Pro
Sekunde werden 2 Bilder aufgezeichnet und per Famkeine am Korper
mitgefuhrte akkuversorgte Empfangs- und Speichbetin gesendet. Die
Batterielaufzeit betrdgt 6-8 Stunden, somit lieggatendlich ca. 50 000 Bilder
zur Auswertung vor. Die empfangenen Bilder besitegre hohe Auflésung, die
der herkbmmlichen Endoskopie ebenbiirtig ist. Dipseh wird in der Regel nach
8 bis 72 Stunden auf natirlichem Wege wieder aebgsden. Sie enthalt keine
gespeicherten Daten und wird nicht wiederverwendet.

Nach Abschluss der Untersuchung werden die Bild#éresnen Computer
Uberspielt und mit Hilfe einer speziellen Softwartesgewertet. Eine Software zur
ungefahren Lokalisation von pathologischen Befundewie ein Indikator zur
Bluterkennung stehen zur Verfigung. Des Weitereh &ne parallele

Bildbetrachtung maoglich, was ebenfalls die Auswegsreit verkirzen soll.
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Ob eine Pramedikation (z.B. mit einem Prokinetikwodgr eine Darmlavage
(Ausspulung/Auswaschen des Darms) die Transitzist auch die diagnostische
Ausbeute verandern, ist noch nicht klar und in Btudur teilweise untersucht. In
einer prospektiv randomisiert und kontrolliert aleggen Studie mit 80 Patienten
ergab die Gabe von Polyethylenglykol-Elektrolyt-ufig, die 16 Stunden vor
dem Test verabreicht wurde, bei den Patientenrianeihtheren Prozentsatz ein
positives Ergebnis bei der Kapselendoskopie alsden Kontrollgruppe, die
lediglich eine klare Flissigkeit ohne Zusatze annt&peinnahm (Viazis, Sgouros
et al. 2004).

1.6.3 Indikationen und Kontraindikationen

Eingesetzt wird die Videokapselendoskopie sowollabeten als auch bei
chronischen gastrointestinalen Blutungen, bei dessre Blutungsquelle im
Bereich des Dunndarms vermutet wird. Des Weitenedet sie Verwendung in
der Diagnostik chronisch-entzindlicher Darmerkrargen (z. B. des M. Crohn),
des familidaren Polyposis Syndroms, chronischerrBaen und Zdliakie (z. B. bei

Nicht-Ansprechen auf glutenfreie Diat).

Eine Kontraindikation besteht bei Vorliegen einesh®Bangerschaft, einer
bekannten Stenose im GI-Trakt, einer Schluckstorung Implantaten mit
elektronischer Steuerung (Herzschrittmacher). Withigch die Kapsel noch im
Korper befindet, darf keine kernspintomographischéntersuchung

vorgenommen werden (Maglinte 2006).

Die bedeutendste Komplikation ist die Kapselretamtdie mit einer Inzidenz
von etwa 1,5% im Rahmen der Abklarung unklarer Bigen auftritt. Eine
Stenose sollte daher im Vorfeld ausgeschlosseneneiies geschieht z. B. mit
Hilfe eines Enteroklysmas oder eines MR-Sellinkegéh and EIll 2002).

1.6.4 Vor- und Nachteile

Vorteile der Kapselendoskopie bestehen im Vermeidesiner
Strahlenbelastung durch  RoOntgenuntersuchungen, d&glichkeit zur

Beurteilung des gesamten Dinndarms, der leichtemnaBme und
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Bewegungsfreiheit wahrend der Untersuchung, ddemfelen Notwendigkeit fur

eine Sedierung sowie einer hohen Bildqualitat.

Hauptnachteil der Kapselendoskopie ist ihr hoheisPDie etwa 530 Euro
teure Videokapsel kann nur einmal benutzt werdemlerh ergibt sich ein hoher
Zeitaufwand fur die Auswertung der aufgezeichnekapselbilder. Je nach
Erfahrung und Konzentration des Untersuchers sal@ieAnzahl pathologischer
Abnormalitaten betragt die Auswertungszeit der Yekxjuenz zwischen 45

Minuten und 2 Stunden.

Im Gegensatz zur konventionellen Endoskopie koénkeme Biopsien

genommen werden, und ein therapeutisches Eingnsifemncht moglich.

1.7 Magnetresonanztomographie

1.7.1  Allgemeine Einflihrung

Die Magnetresonanz- oder Kernspintomographie etldid Erzeugung von
Schnittbildern des menschlichen Koérpers in jeddrebgen Orientierung. Der
groRe Vorteil der MRT liegt in der Moglichkeit emeBildgebung ohne
Anwendung ionisierender Strahlen. Im Gegensatz Fwl anderen Techniken,
die Rontgenstrahlen verwenden, geht man nach déerigen Erfahrungen davon
aus, dass bei einer MRT-Untersuchung kein gesuthdhes Risiko besteht. Die
MRT-Bilder, die einen hohen Weichteilkontrast aufse®, entstehen mit Hilfe

des Kernresonanzsignals der Wasserstoffkerne deseKjegwebes.

1946 wurde durch Bloch (Bloch 1946) und Purcellr{@l, Torrey et al.
1946) die nuklearmagnetische Resonanzabsorptidasien Korpern gemessen,
die das Vorhandensein von nuklearen Spins (Spin igeriotation eines
Teilchens) klar definierte. Anfangs fand die MR atlem in der Chemie und der
Molekllphysik im Rahmen der spektroskopischen Stnuktersuchung
Anwendung. Die ersten Schnittbilder wurden erst319@n Lauterbur (Lauterbur
1973) erzeugt. Das Verfahren etablierte sich, dexwh Damadian 1977 zum
ersten Mal einen MR-Tomographen fir bildgebende naAbmen am

menschlichen Kdrper einsetzte (Damadian 1977)h&eihahm die Entwicklung
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der MRT einen rasanten Verlauf. Unter anderem duresentliche Verbesserung
der Computertechnologie, wurde die Rekonstruktiensxon damals noch

mehreren Stunden auf wenige Millisekunden heutengert.

Das Kernresonanzsignal in der Klinischen Bildgebwngl im wesentlichen

von drei gewebespezifischen Parametern bestimmt:
1. Die Dichte der Wasserstoffkerne (Spindichte r)

2. Die Spin-Gitter-Relaxationszeit T1

3. Die Spin-Spin-Relaxationszeit T2

Auch andere Effekte wirken sich auf die Signalgepanis. Dazu gehéren
Blutfluss und Diffusionsvorgédnge. Diese Effekte kén zu sogenannten
Artefakten, d. h. Bildstérungen in den MRT-Bildefiihren. Lange Zeit war es
ublich, den Einfluss dieser Effekte so gut wie nglgluszuschalten. Inzwischen
werden Verfahren entwickelt, mit denen diese ARkifagenutzt werden kénnen,
um bisher nicht darstellbare Phanomene zu erfa€3adurch erhélt man ein
Bild, das nicht mehr das direkte MR-Signal, sond#aa gesuchte Phdnomen, wie
z. B. den Fluss der Wasserstoffkerne, zeigt.

1.7.2  MRT in der Dinndarmdiagnostik

Mit der MRT als Schnittbildverfahren ist es maglicticht nur oberflachliche
Veranderungen der Darmwand darzustellen, sondeain taans- und extramurale
Prozesse. Gegenuber der CT, als zweites grolResttBitiverfahren, hat die
MRT folgende Vorteile: Die Bildgebung erfolgt ohriginsatz ionisierender
Strahlung, und es kdénnen morphologische und funit® Aussagen gemacht
werden (Papanikolaou, Prassopoulos et al. 2008)wgiterer Vorteil ist der hohe
Weichteilkontrast sowie die Moglichkeit, Bilder iallen Schnittebenen zu
erzeugen (Rieber, Wruk et al. 2000).

Die wichtigsten Anwendungsgebiete des MR-Sellinkstéhen zur Zeit in
der Darstellung des Morbus Crohn sowie von Dinndamoren, beides
maogliche Ursachen einer Dunndarmblutung, sowie d@rmverschlusses

(Papanikolaou, Prassopoulos et al. 2002)
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Zur optimalen Darstellung von sowohl pathologisctes auch normalen
Darmabschnitten, hat sich eine Kombination auscheeslenen Sequenzen als
sinnvoll herausgestellt, um die jeweiligen Naclgaler einzelnen Sequenzen zu
Uberwinden. Hierzu gehdren T1 gewichtete ,fast bwgle shot” (FLASH)
Sequenzen, stark T2 gewichtete ,half-Fourrier aeglisingle-shot turbo spin
echo” (HASTE) Sequenzen sowie ,true fast imaginghwsteady precession”
(trueFISP) Sequenzen, bei der die Signalintensi@tin T2/T1 Verhaltnis

abhéangig ist (Gourtsoyiannis, Papanikolaou etG023.

3D-FLASH Sequenzen haben ein sehr hohes Auflésenggigen, das durch
dinne Schichtungen erreicht wird. FLASH Sequenzem sllerdings sehr
empfindlich gegeniiber Darmbewegungen, daher saiteler Untersuchung eine

antiperistaltische Medikation erfolgen (Gourtsoyian Papanikolaou et al. 2002).

TrueFISP Sequenzen hingegen sind durch ihre setme kAufnahmezeit
unempfindlich gegentber Bewegungsartefakten undubdar hinaus auch
gegentber intraluminalen Stromungen. Nachteile diedninimale Schichtdicke
von 4 mm sowie die Anfalligkeit fir Suszeptibilgartefakte und fur den ,black
boundery* Effekt, der durch chemische Verschiebungastande kommt. Beli
trueFISP Sequenzen kann ein starker Kontrast zesmscbarmlumen und
Darmwand sowie zwischen signalintensem peritoned&ethund relativ dunklen

GefalRen und Lymphknoten erzielt werden.

HASTE Sequenzen zeichnen sich durch eine hohe k@it gegentber
Flassigkeitsbewegungen im Darm aus und sind nieaigmet zur Darstellung
mesenterialer Strukturen, da diese durch Filtekeffe des k-Raums
verschwommen erscheinen. Wie bei den trueFISP $Seqoe ist die
Aufnahmezeit auch hier sehr kurz, was nur geringeddjungsartefakte zur Folge
hat. Gegenuber dem ,black boundery* Effekt sind HESSequenzen unanfallig.
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Abb. 2 a Koronare trueFISP-Aufnahme und die entsprechen
HASTE Aufnahme, die normale Darmwénde und Valvueaenivente
in gut distendierten Jejunalschlingen zeigen. Blbokindery Artefkte
in der true FISP Aufnahme (Pfeil), insbesonderg@nGrenzflache vc
Darmwand zu Mesenterium, fehlen in der HASTE Aufne
Intraluminale Flussartefakte (Pfeilspitze) kommearmehrt in de

HASTE Sequenz zur Darstellung.
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Aktive Entzindungsprozesse des Morbus Crohn zegjeh auf MRT-
Aufnahmen durch Darmwandverdickung, Kontrastmitied&cherung, erhohte
Signalintensitat auf T2 gewichteten Bildern, mesgate Lymphadenopathie,
Proliferation des mesenterialen Fettgewebes, petische Hypervaskularisation
und Abszesse. Auch nicht zwangslaufig entzundli¢d@mplikationen, wie
Stenosen und Fisteln, lassen sich auf MRT-Bildemekt visualisieren. Zur
Darstellung von Fisteln sind trueFISP Sequenzenggeignet. In Kombination
mit Gadolinium als intraventésem Kontrastmittel upekt-Sattigung fuhren 3D-
FLASH Sequenzen zu einer guten ldentifizierbarkeit entziindlich veranderten

Darmabschnitten.

Dunndarmtumoren zeigen normalerweise eine maligeafntensitat auf
trueFISP Bildern im Unterschied zur hohen Signahsitat des distendierten
Lumens und des mesenterialen Fettes. 3D-FLASH $2@udan Kombination mit
Gadolinium als intravenésem Kontrastmittel und JfSgttigung sind
wahrscheinlich die wichtigsten Sequenzen, um Dummtlanoren durch ihr
typisches Anreicherungsmuster zu identifizieren ghdrakterisieren. Der Grad
der prastenotischen Dilatation, der peritonealersbieitung eines Neoplasmas
und die assoziierte Lymphadenopathie kann auf aMfRT-Sequenzen gut
dargestellt werden (Papanikolaou, Prassopoulds 20@82).

Eine optimale Dunndarmdistension ist Voraussetzufig eine gute
Bildqualitat und somit fir eine gute Identifizierkait gesunder wie auch
pathologischer Darmwand (Low and Francis 1997; Ldgholantonio et al. 2002;
Born, Nagel et al. 2003). Diese kann mit Hilfe eraKontrastmittel erreicht
werden, die ublicherweise, entsprechend ihres S$igrialtens, in positive,
negative und biphasische Kontrastmittel eingetedtden. Dabei zeigen positive
Kontrastmittel sowohl auf T1- als auch auf T2-gdwéten Bildern eine hohe
Signalintensitat, negative zeigen in beiden Wicgam eine niedrige
Signalintensitat. Biphasische Kontrastmittel erasugentweder auf T1-
gewichteten Bildern eine hohe und auf T2-gewicimeBaldern eine niedrige

Intensitat oder umgekehrt.
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Wasser als Kontrastmittel mit niedriger Signalisigit auf T1- und hoher
Signalintensitat auf T2-gewichteten Bildern erwessth zur MRT-Diagnostik
geeignet. Aufgrund seiner schnellen Resorption muess jedoch mit
entsprechenden Zusatzen im Darmlumen gehalten wet@ghi, Paolantonio et
al. 2002). Lauenstein et al. verglichen 2003 Wass&ombination mit Mannitol,
Flohsamenschalen, Johannisbrotkernmehl und einenbik@tion aus Mannitol
und Johannisbrotkernmehl als orales Kontrastmitteleinander. Eine gute
Dunndarmdistension sowie eine gute Beurteilbaréteit Darmwand war in allen
Fallen gegeben, die Kombination aus Mannitol undadaisbrotkernmehl fuhrte

hierbei zu den besten Ergebnissen (Lauensteingsafann et al. 2003).

Die Art, das Kontrastmittel zu applizieren, ist untten. Eine optimale
Dunndarmdistension ist durch nasojejunale Intubati@ntsprechend dem
konventionellen  Enteroklysma, gegeben. Dies kanndoge zu
Unannehmlichkeiten fur den Patienten, wie Ubelkeitl Erbrechen fithren und
schrankt den nichtinvasiven Charakter der MRT-Wnauehung, der zu ihren
Hauptvorteilen zahlt, ein. Daher sind trinkbare Kastmittel weiter im Kommen
(Patak, Froehlich et al. 2001; Lauenstein, Schneersaal. 2003).

1.8  Fragestellung

1. Abschétzung statistischer Kenngrél3en (Sengitivihd Spezifitat) fur das
Vorliegen einer Blutungsquelle im Dinndarmbereick Patienten mit

Verdacht auf eine gastrointestinale Blutung in\dieleokapselendoskopie.

2. Abschatzung statistischer Kenngrof3en (Sensitivibhd Spezifitat) fir das
Vorliegen einer Blutungsquelle im Dunndarmbereiai Patienten mit

Verdacht auf eine gastrointestinale Blutung im M&HSK.

3. Vergleich der statistischen Kenngrol3en (Sergitiund Spezifitat) fir das
Vorliegen einer Blutungsquelle im Dinndarmbereick Patienten mit
Verdacht auf eine gastrointestinale Blutung in beitMethoden.
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2 Patienten und Methoden

2.1 Patienten

In der Klinik fur Strahlendiagnostik an der Philgpniversitdt Marburg
wurden 21 Patienten eingeschlossen, bei denen itradi® zwischen April 2003
und Februar 2006 sowohl ein MR-Sellink als aucte etfideokapselendoskopie

durchgefuhrt wurden.

Von insgesamt 21 Patienten, bei denen sowohl ein9diRnk als auch eine
Videokapselendoskopie durchgefihrt wurden, gesdliael bei 19 unter dem
Verdacht einer gastrointestinalen Blutung aus desreiBh des Dinndarms. Bei
einem Patienten erfolgte die Primariussuche einepatisch metastasierten
neuroendokrinen Tumors, bei einem weiteren dienge Whtersuchung dem

Nachweis einer Jejunitis.

Diagramm 1: Untersuchte Patienten = Verdacht auf Diinndarmblutung

W Primariussuche NET

O Verdacht auf Jejunitis

5% 5%

90%
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Somit liegen 19 Falle vor, bei denen beide Untdrangen zum Nachweis
oder Ausschluss einer Dunndarmblutung durchgefitbrten. Dabei handelte es
sich jeweils um Patienten mit einer Eisenmangela@abei 16 dieser Patienten

(84,2%) lag zusatzlich ein positiver Hamoccult wakr Teerstuhl vor.

Vorausgegangen waren bei allen untersuchten Petiegsine, haufig auch
mehrere Osophago-Gastro-Duodenoskopien und (IKal)skopien, in 3 Fallen
eine Enteroskopie. 3 Patienten hatten eine Angoigea zwei Patienten eine
Erythrozyten-Szintigraphie im Vorfeld erhalten. Gansam war all diesen
Untersuchungen, dass sie keine ausreichende Emgldiur die Blutungsursache

finden konnten.

Diagramm 2: Vorausgegangene Untersuchungen
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11 der Patienten (60%) erhielten zum Zeitpunkt stationaren Aufnahme
eine antikoagulierende Medikation. Von den 19 Patie, die in die Studie

eingeschlossen wurden, waren 15 (79%) mannlicR1%] waren weiblich.
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Das durchschnittliche Alter zum Untersuchungszeikpulag bei 65,4 Jahren
(Median = 68 Jahre). Der jungste Patient war am deagUntersuchung 41 Jahre
alt, der alteste 82.

Hamoglobin-Werte und Transfusionsbedurftigkeit

Durchschnittlich lag der Hamoglobinwert bei 9,2IdMedian: 8,2 g/dl), der
niedrigste Wert war 4,8 g/dl.

Diagramm 3: Abfall des Hb-Werts

12

10

0

gering (Hb>11,5 g/dl) | mittelstark (Hb>9 g/dI) stark (Hb<9 g/dl)

@ Anzahl der Patienten 4 5 10

Bei 12 der untersuchten Patienten (63,2%) wurden Werlauf
Bluttransfusionen verabreicht. Sechs dieser Patmebénodtigten zwischen 2 und 4
Erythrozyten-Konzentrate (EK’s), drei zwischen ®u® EK’s, bei weiteren drei

Patienten wurde die Transfusion von mehr als 1GsEidtwendig.
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Tab. 3: Transfusionsbedurftigkeit der untersuchtenPatienten

_ ~ |Keine 2 bis 4 5 bis 10
Transfusionsbedurftigkejit _ >10 EK’s
Transfusion EK’s EK’s
Anzahl der Patienten 7 6 3 3

2.2 Methoden

2.2.1 Verwendete MRT-Gerate

Zur Anfertigung der MR-Sellink Untersuchungen kamsschlie3lich das
Gerat 1,0 Tesla Magnetom, Expert (Firma Siemensngen) zum Einsatz. Es

wurde eine abdominelle phased array Spule verwendet

2.2.2 MR-Sellink Untersuchung

Am Vortag des MR-Sellink muss der Patient mit einBisacodyl-
Elektrolytlésung (Prepacol®) abgefuhrt werden. Digtersuchung wird mit Hilfe
eines oralen Kontrastmittels (Metamucil) durchgefitauf das Legen einer
Duodenalsonde kann daher verzichtet werden. 5 8turndr der Untersuchung
beginnt der Patient mit der Aufnahme des oralen tkasimittels. Bis zur
Untersuchung werden 0,4 Gramm Metamucil pro kg Kigpwicht pro Stunde in
Wasser gelést getrunken. Die Metamucillésung istn ebiphasisches
Kontrastmittel, das in T1-gewichteten Bildern hygens, in T2- und true FISP-

Sequenzen hyperintens zur Darstellung kommit.

Nach der vollstandigen Einnahme des oralen Komtistetis wird der Patient
in das MRT-Gerat gefahren. Um wéahrend der UntensuglBewegungsartefakte
zu vermindern, wird dem Patienten Buscopan® zuridgdidllung des Darms
verabreicht. Es folgt nun die Aufnahme von nativaryeFISP und T1-
gewichteten Sequenzen. AnschlieBend wird dem RatienGd-DTPA
(Magnevist®; Schering AG, Berlin) als intravasakantrastmittel appliziert, um
gegebenenfalls Hyperamien und Mehranreicherungeameen zu kénnen, und es
erfolgen erneut T1-gewichtete Aufnahmen.

Alle Aufnahmen werden unter Atemstillstand erstell
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2.2.3 Verwendete Videokapsel

Zur Videokapselendoskopie wurden Videokapseln vame@® Imaging
eingesetzt (Given® Imaging, Yogneam, Israel).

2.2.4 Videokapselendoskopie

Zur Durchfihrung der Untersuchung dirfen die Pé&tieram Vortag nur
noch kohlenséurefreie Flussigkeit zu sich nehmend uwerden mit
Polyethylenglykol-Elektrolyt-Losung (Delcoprep® ade€lean-Prep®) abgefiihrt.
12 Stunden vor Beginn der Untersuchung mussenatierf®en nichtern bleiben.
Zur Verkirzung der Magenpassagezeit erfolgt eineimalige intraventse Gabe
von Erythromycin 250 mg (je eine am Vorabend umg diurz vor Einnahme der
Videokapsel). Bevor der Patient die Videokapsehienmt, werden Sensoren auf
dem Abdomen des Patienten angebracht. Diese leltenvon der Kapsel
gesendeten Informationen an einen tragbaren Rekareiger, der zusammen mit
einem Akkupaket vom Patienten an einem Giurtel getrawird. Die Patienten
schlucken die Videokapsel mit etwas kohlensaurerinei Wasser. Die
Fortbewegung der Kapsel erfolgt durch die natUei€teristaltik. Die Dauer der
Untersuchung selbst betragt etwa 6 bis 8 Stundediesem Zeitraum sendet die

Kapsel Daten an den Rekorder.

Wahrend der Aufzeichnungszeit ist den Patientere @ormale Bewegung
erlaubt. 2 Stunden nach der Aufnahme der Videokagesd der Patient wieder

stilles Wasser trinken, nach 6 Stunden ein Mah&aitehmen.

Am Ende der Aufzeichnungszeit werden die Dateniaard®C-Workstation
ausgewertet. Die verwendete Software bietet nelreer €eitrafferfunktion die
Moglichkeit, die Abspielgeschwindigkeit an die Beywmeg der Kapsel
anzupassen sowie relevante Stellen zu markierem.LDkalisation der Kapsel
kann anhand von trigometrischen Berechnungen aus el@sprechenden

Feldstarken an den verschiedenen Sensoren berechimksn.
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2.3  Retrospektive Auswertung der Befunde

2.3.1 Retrospektive Auswertung der MRT-Befunde

Die Befunde wurden bezuglich der Fragestellung zJorliegen einer

maoglichen Blutungsquelle im Dinndarmbereich ausgeive

Eventuell festgestellte Nebendiagnosen wurden abisnf beurteilt.
Desweiteren wurde insbesondere auf vorliegendel&rab beim Erstellen oder

der Auswertung der Bilder geachtet.

2.3.2 Retrospektive Auswertung der Videokapselekajus

Die Befunde wurden hinsichtlich ihrer Aussage zunorlgen einer
maoglichen Blutungsquelle sowie auf Zeichen einetivak gastrointestinalen

Blutung ausgewertet.

Wurden Nebendiagnosen festgestellt, wurden diesenfalis beurteilt.
Desweiteren wurde insbesondere auf vorliegendel&rab beim Erstellen oder
der Auswertung der Bilder geachtet und verglichanwelchem Darmabschnitt

sich die Videokapsel jeweils am Ende der Aufzeictgszeit befand.

2.3.3 Retrospektive Auswertung der Patientenakten

Es wurden insgesamt 19 Patienten in die Studieestidossen, bei denen
von April 2003 bis Februar 2006 sowohl eine MR-fa&HUntersuchung als auch
eine Videokapselendoskopie aufgrund einer gasesiimalen Blutung oder des

Verdachts auf eine gastrointestinale Blutung duetligrt wurde.

In der retrospektiven Betrachtung der Daten aus Eatientenakten der
eingeschlossenen Patienten konnten die Informationeu relevanten
Laborparametern entnommen werden, insbesondereewinigrbei Hamoglobin-
Wert, Hamatokrit und Ferritin bertcksichtigt. Auélonnte anhand der Akten
festgestellt werden, ob es sich um eine Blutung simhtbarem Blutverlust
(obskur-apparent) handelte, oder ob eine gastsiinde Blutung nur aufgrund
einer Eisenmangelanamie oder eines positiven Haut®@ed ests vermutet wurde
(obskur-okkult). AuRerdem fanden sich Angaben Ulmbe Anzahl der
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transfundierten Blutkonserven. Alle eingeschlosedPatienten hatten mindestens
eine Koloskopie und eine OGD erhalten, so dass &icpsie-Ergebnisse aus
diesem Bereich vorlagen. Die Diagnose wurde auffjder Zusammenschau von
Krankheitsgeschichte, Labor, durchgefihrten Untheaogen und patho-
histologischen Befunden gestellt.

2.3.4  Zeitraum zwischen Blutungsereignis und Unigntsng

Zwischen dem Zeitpunkt der Blutung und dem der tsutehung vergingen
im Durchschnitt 23 Tage (Median: 19 Tage). Daberiiede der Zeitraum
zwischen Blutungsereignis und Untersuchung zwiséhédiagen (Minimum) und
zwei Monaten (Maximum). In drei Fallen wurde diglikation zur Untersuchung
elektiv gestellt, um eine chronische, schon seihgdsiem bestehende
Eisenmangelanamie abzuklaren. In diesen Fallen diam nachweisbarer
Blutabgang im Stuhl voraus.

Diagramm 4: Zeitraum zwischen Blutung und
Untersuchung
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2.3.5  Statistische Auswertung

Die statistische Aufarbeitung der Daten erfolgtet nMethoden der
deskriptiven Statistik. Zur statistischen Ausweguter Daten wurde zunachst die
Bestimmung der Sensitivitat und Spezifitat mit Kidehzintervallen
durchgefuhrt. Die Berechnung der Konfidenzinteevadirfolgte mit Hilfe der
Wilson Score Methode (Newcombe 1998).

Um die diagnostische Wertigkeit abschatzen zu kdpneirde auf3erdem die
positive und negative Likelihood Ratio mit Konfidsmtervallen bestimmt. Hier
wurde zur Berechnung die Methode von Simel et alveadet (Simel, Samsa et
al. 1991).
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3 Ergebnisse

Von insgesamt 21 Patienten, bei denen sowohl ein9diRnk als auch eine
Videokapselendoskopie durchgefihrt wurden, gesdlial bei 19 unter dem
Verdacht einer gastrointestinalen Blutung aus desreiBh des Dinndarms. Bei
einem Patienten erfolgte die Primariussuche einepatisch metastasierten
neuroendokrinen Tumors, bei einem weiteren dienge Whtersuchung dem

Nachweis einer Jejunits.

Somit liegen 19 Falle vor, bei denen beide Untdrangen zum Nachweis
oder Ausschluss einer Dinndarmblutung dienten. Diadnedelte es sich jeweils
um Patienten mit einer Eisenmangelanamie, bei d$ediPatienten lag zusatzlich

ein positiver Hamoccult und/oder Teerstuhl vor.

3.1  Verteilung der Diagnosen

In 11 Fallen (57,9%) konnte eine Ursache der GuBig im Bereich des
Dunndarms gefunden werden. Die Blutungsquelle blel6 Fallen (31,6%)
unklar, in zwei Fallen (10,5%) konnte im weitererrMuf eine andere Ursache
der Eisenmangelanamie gefunden werden: In eineml Hafj eine
Eisenresorptionsstérung, im anderen ein Gallenséattstsyndrom vor. Somit
konnte bei 11 Patienten der Nachweis einer gaséstinalen Blutung aus dem
Bereich des Dunndarms erbracht werden.

3.2 Nachweis der Blutungsquelle

Der Nachweis einer Blutungsquelle im Dinndarmbérgjelang in 9 Fallen
(81,8%) nur in der Videokapselendoskopie, in ein&all sowohl in der
Videokapselendoskopie als auch in der MR-Sellinkesuchung (9,1%) sowie
in einem Fall (9,1%) nur im MR-Sellink.
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Tab. 4: Nachweis einer Blutungsquelle in der Videckpselendoskopie

Nachweis Kein
einer Nachweis einer Summe
Blutungsquelle | Blutungsquelle
GI-Blutung liegt
97ed 10 1 11
vor
GI-Blutung liegt
_ 97ed 0 8 8
nicht vor
Summe 10 9 19

Daraus ergibt sich eine Sensitivitat von 0,91 (R|62 bis 0,98) und eine
Spezifitat von 1 (KI: 0,92 bis 1) fur die Videok@tsndoskopie. Die negative
Likelihood Ratio ist 0,09 (KI: 0,01 bis 0,58), dresitive Likelihood Ratio konnte
nicht berechnet werden, da keine falsch positivegelnisse vorlagen (bei
keinem Patienten wurde eine Blutungsquelle nachegem, obwohl eine GI-

Blutung nicht vorlag).

Tab. 5: Nachweis einer Blutungsquelle im MR-Sellink

Nachweis Kein
einer Nachweis einer Summe
Blutungsquelle | Blutungsquelle
GI-Blutung liegt
971ed 2 9 11
vor
GI-Blutung liegt
_ 91ed 0 8 8
nicht vor
Summe 2 17 19

Daraus ergibt sich eine Sensitivitat von 0,18 (RI05 bis 0,48) und eine
Spezifitat von 1 (KI: 0,68 bis 1) fur die MR-SelttUntersuchung. Die negative
Likelihood Ratio betragt 0,82 (KI: 0,62 bis 1,08)g positive Likelihood Ratio
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konnte nicht berechnet werden, da bei keinem Ratieeine Blutungsquelle

nachgewiesen wurde, obwohl keine GI-Blutung vorlag.

3.3  Ergebnisse Videokapselendoskopie

Im Rahmen der Untersuchung mit der M2A-Videokapseinten hierbei in 9
Fallen Angiodysplasien oder Venektasien als Blusgoglle dargestellt werden,
in einem Fall lagen zusatzlich Jejunalulzeratiomen. In einem Fall konnten
ausschlie3lich Ulcera jejuni als Blutungsursacheegg werden. Eine aktive
gastrointestinale Blutung im Dunndarm zum Zeitpunktder

Videokapselendoskopie lag insgesamt in 3 Fallen vor

Abb. 3: Angiodysplasie
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Abb. 4: Angiodysplasie

GIUEN{RY

Abb. 5: NSAID-induziertes Ulcus

GIVEMIR)

Abb. 6: Aktive Blutung aus

einer Angiodysplasie
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3.4  Ergebnisse MR-Sellink

Im MR-Sellink gelang der Nachweis von Angiodyspdasin einem Fall. In
einem weiteren konnte eine grof3e Bauchdeckenhenitigleutlich vermehrtem
Kontrastmittel-Enhancement der dortigen Dinndartisgbn dargestellt werden,

die durch intermittierende Einklemmung zu Blutundgénrte.

Abb. 7

=

15mm

Abb. 8
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Abb. 9

Abb. 7-9: Bauchdeckenhernie mit deutl

vermehrtem Kontrastmittdtnhancement der dortig

Dunndarmschlingen

3.5 Detektion von Nebendiagnosen

Nebendiagnosen konnten bei 14 Patienten (74%) ImiNERT festgestellt
werden. Hierbei kamen vor: in 8 Fallen Nierenzystem 3 Fallen eine
Sigmadivertikulose, in zwei Fallen Splenomegalie, ¢inmal Leber- und
Pankreaszyste, degenerative WS-Veranderungen, wiklare Raumforderung
des Pankreas sowie ein Sigma elongata.

Bei 4 Patienten (21%) wurden Nebendiagnosen duielKdpselendoskopie
festgestellt. Hierzu gehorten eine non-erosive @Est eine  reizlose
Sigmadivertikulose, sowie eine Magenentleerungssetprbei wahrscheinlich
diabetischer Gastroparese. In zwei Féllen wurdeeife reizloser jejunaler

Schleimhautpolyp gefunden, der jedoch als moglicBéutungsursache
ausgeschlossen werden konnte.

Therapierelevant war keine der festgestellten Neiagmosen.
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Tab. 6: Nebendiagnosen

Nebendiagnosen im MR-Sellinkn % | Nebendiagnosen in der VCE %
0

- Nierenzysten (8) 42,1
- Sigmadivertikulose (3) 15,8
- Splenomegalie (2) 10,5 _ _

- Jejunaler Schleimhautpolyp (2)10,5
- Leberzyste (1) 5,3 _ -

- Non-erosive Gastritis (1) 5,3
- Pankreaszyste (1) 5,3

- Reizlose Sigmadivertikulose (16,3

- Raumforderung Pankreas (1) 5.3
- Magenentleerungsstorung (1) | 5,3

- Degenerative Wirbelsaulen-

Veranderungen (1) 5,3

- Sigma elongata (1) 5,3

3.6  Probleme der Untersuchungsverfahren

Im Rahmen der Untersuchung mit der M2A-Videokapsat in 94,8% der
Falle das Problem der Restverschmutzung auf. Wdhden Jejunalschleimhaut
meist noch gut beurteilbar war, war die Sicht aef Schleimhaut des lleums in

all diesen Fallen eingeschrankt.

Am Ende der Batterielebenszeit befand sich die Bapwist im lleum. In
einem Fall wurde das Rektum erreicht, in einem kadloch nur das distale

Jejunum.

In der MR-Sellink-Untersuchung traten in 36,8% di€llle Probleme auf.
Dabei handelte es sich in einem Fall um Artefakte,zwei weiteren um
Darmverunreinigungen. In zwei Fallen war die Disien, in drei Fallen die

Kontrastierung des Dinndarms unzureichend.
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4  Diskussion

4.1  Beurteilung des Dinndarms

Die obskure gastrointestinale Blutung ist definiglg eine Blutung unklarer
Quelle, die trotz initial negativer Gastroskopieduikoloskopie persistiert oder
rekurriert (Zuckerman, Prakash et al. 2000). Dstdei ca. 5% der Patienten, die
unter einer gastrointestinalen Blutung leiden, Eall. Meistens handelt es sich
dabei um mittlere gastrointestinale Blutungen, demen die Blutungsquelle im
Dunndarm lokalisiert ist. Allerdings konnen auch der konventionellen
Endoskopie Uibersehene Lasionen, z. B. aufgrundseblechter Einsehbarkeit der
Lasionen oder fehlender Blutungsaktivitat, die dheasein (Westerhof, Weersma
et al. 2009).

Aufgrund seiner Lange von dber 5 Metern und seieeg gepackten,
unzureichend einsehbaren Darmschlingen ist der @amm kaum mit
herkdbmmlichen Endoskopen beurteilbar. In der Kobpsé kann in der Regel das
terminale lleum wenige Zentimeter eingesehen werderdie
Osophagogastroduodenoskopie (OGD) ermoglicht liethigtine Beurteilung des
Duodenums und allenfalls proximaler Abschnitte digisinums.

Daher muss auf weitere diagnostische Verfahren Rarstellung des

Dunndarms zurickgegriffen werden.

Eine Erythrozytenszintigraphieder eineAngiographiemit der Mdglichkeit
der Embolisation sind hauptsachlich bei aktiven tidtgen indiziert. In der
Literatur wird die Erfolgsrate zum Auffinden einBtutungsquelle bei aktiver
Blutung mit 26-78 % flr die ErythrozytenszintigragliZuckerman, Prakash et al.
2000) und mit 44-68 % fur die Angiographie (Lau,adget al. 1989; Rollins,
Picus et al. 1991) angegeben.

Bei Kindern und jungen Erwachsenen kann Wieckel-Szintigraphieden

Nachweis heterotoper Magenschleimhaut in einem Elebkertikel mit einer
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Sensitivitat von 75-100% erbringen, der direkte INegis einer Blutungsquelle ist
allerdings nicht moglich. Bei éalteren Patienten Itfakin Meckel-Scan

Ublicherweise negativ aus (Scharinger, Aigner .€2@07).

Das konventionelle Enteroklysma nach Sellerkaubt mit einer Sensitivitéat
von 10-20 % den Nachweis einer Blutungsquelle. béer konnen
Dunndarmtumoren und auf einen Morbus Crohn verdgenhterdnderungen des
Schleimhautreliefs erkannt werden; flache muko$&dbleimhautveranderungen
und vor allem vaskuldre L&sionen sind diesem Vegfahallerdings nicht
zuganglich (Moch, Herlinger et al. 1994; Antes, Bieét al. 1996).

Die Push-Enteroskopieerlaubt lediglich eine partielle Beurteilung des
Dunndarms bis etwa 120 cm distal des Treitz’'schand®s. Die Detektionsraten
zur Auffindung einer Blutungsquelle liegen bei @e&/ntersuchung zwischen 28
und 37% (Appleyard, Fireman et al. 2000; Ell, Renekeal. 2002; Lewis and
Swain 2002).

Die intraoperative Endoskopigalt aufgrund ihrer diagnostischen Ausbeute
von 70-100 % lange als der Goldstandard der Dimmalatersuchung. Aufgrund
der hohen Komplikationsrate wird sich die intragtee Endoskopie kunftig
allerdings nur auf die wenigen Falle begrenzen, demnen trotz intensiver
Abklarung weiterhin transfusionsbedingte Blutungdrestehen und deren
Komplikationen Uber die Risiken der Laparatomie stellen sind (Scharinger,
Aigner et al. 2007).

In der vorliegenden Studie sollte die diagnostiséNertigkeit zwei der
Verfahren zur Darstellung des Dinndarms, ndmliah\ddeokapselendoskopie
sowie des MRT Sellinks, zum Nachweis von obskurastrgintestinalen

Blutungen abgeschéatzt werden.

4.2 MR-Sellink

Seit Mitte der neunziger Jahre kommt der MRT alddgebendem Verfahren eine
immer grofRere Bedeutung zu. Zu Beginn war das [gerewon aussagekréftigen
Bildern des Gastrointestinaltrakts mittels MRT wegedes geringen
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Auflésungsvermdgens und erheblicher Bewegungsateefau denen es aufgrund
von Darmmotilitdt und Atmung kam, sehr schwierigeg2 Hindernisse konnten
durch starkere und schnellere Pulssequenzen undVeigerentwicklung von
oralen und intravendésen Kontrastmitteln Uberwundewerden. In
Atemanhaltetechnik kdnnen nun Bilder des Gastrstimaltraktes erstellt werden,
die in der Lage sind, Pathologika des Darmes seafftzdarzustellen (Ernst,
Asselah et al. 1998; Lomas and Graves 1999).

Die MRT kommt im Gegensatz zur CT als weiterem Stbitdverfahren
ganzlich ohne ionisierende Strahlung aus. Hinzu rkbmdie hohe
Weichteilauflosung der MRT sowie die Mdglichkeitrd#irekten multiplanaren
Bilddarstellung.

Zurzeit wird die MRT hauptséchlich zur Bildgebungi IMorbus Crohn, bei
Darmverschluss oder bei Dunndarmtumoren eingese2apanikolaou,

Prassopoulos et al. 2002).

Der Einsatz des MR-Enteroklysmas (MR-Sellink) zuar®ellung von
obskuren gastrointestinalen Blutungen ist wenigrsuicht. Lediglich eine Studie
von Golder et al. (Golder, Schreyer et al. 2006)lass eine Gruppe von 14
Patienten ein, die unter einer obskuren GI-Blutditign. Im Gegensatz zur
Videokapselendoskopie, die in 6 Fallen Angiodysplasals Blutungsursache
zeigen konnte, kam in der MRT in keinem Fall ein&ut@hgsquelle zur
Darstellung. Der MR-Sellink zeigte sich somit zunadNweis von vaskularen

L&sionen ungeeignet.

Angiodysplasien stellen jedoch mit 70-80 % die Igaié Ursache einer
Blutung im Dunndarmbereich dar, besonders beiédilt®atienten. So lag auch im
vorliegenden Patientenkollektiv das durchschnhlicAlter bei 65,4 Jahren
(Median = 68 Jahre), so dass damit zu rechnen wherwiegend auf
Angiodysplasien als Blutungsquelle zu stof3en. Isever Studie wurden diese
dann auch in 9 Fallen (81,8 %) als Blutungsursadéstifiziert, was jedoch nur

in einem Fall (9,1 %) im MR-Sellink zur Darstellukgm.



4 Diskussion 42

Allerdings muss dabei beachtet werden, dass Diumitdaroren mit 5-10 %
die zweithaufigste Ursache von obskurer Gl-Blutdagstellen (Golder, Schreyer
et al. 2006). Bei Patienten, die junger als 50 aind, sind sie sogar die bei
weitem haufigste Ursache. Schnittbildverfahren wie MRT ermdglichen die
gleichzeitige Darstellung von intraluminalen, meral und extraintestinalen
Pathologien und sind daher in der diagnostischenklékbng von

Dunndarmpathologien wertvolle Hilfsmittel (Gold&gchreyer et al. 2006).

In der Detektion und Darstellung von Dinndarmtumdeembiniert der MR-
Sellink die Vorteile des Schnittbildverfahrens d®&RT mit denen der
Volumenkontrastierung des Dinndarms durch das kdmoreslle Enteroklysma
(Gourtsoyiannis, Papanikolaou et al. 2002).

Der Grad der prastenotischen Dilatation, der peeiaten Ausdehnung und
der assoziierten Lymphadenopathie eines Tumors kaaflen MRT Sequenzen

gut visualisiert werden.

In der Studie von Semelka et al. konnte gezeigdemrdass die MRT gut
geeignet ist, um Dinndarmtumoren darzustellen (8@né&ohn et al. 1996). Eine
kirzlich veroffentliche Studie von Masselli und Bfibeitern untersuchte an 150
Patienten, die klinische Hinweise fur einen Dunndamor zeigten, die
Treffsicherheit des MR-Enteroklysmas zur Diagncsastg desselben. Hierbei
konnte bei 19 Patienten der korrekte Nachweis ei@sndarmtumors erbracht
werden, der histopathologisch bestatigt wurde. &eesitivitat lag bei 86 %, die
Spezifitat bei 98 %. Aufgrund dieser guten Ergebmiskann das MR-
Enteroklysma als prazise Modalitat zum Nachweis mmndarmtumoren bei

symptomatischen Patienten bezeichnet werden (Mas$¥akttini et al. 2009).

In der vorliegenden Studie lag jedoch in keinem €&l Dinndarmtumor als
Ursache der obskuren GI-Blutung vor, woflr sowofi$ d\lter der untersuchten
Patienten als auch die geringe Fallzahl verantwbartjemacht werden kénnen.
Somit kann anhand unserer Ergebnisse keine Ausgagediagnostischen
Wertigkeit des MR-Sellinks fiir diese Indikation gacht werden.
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Der Morbus Crohn als chronisch-entziindliche Darmkingit kommt in
seltenen Fallen ebenfalls als Ursache einer Dunmuolatung in Frage. Viele
Studien beschaftigen sich mit dem Einsatz des MiRage bei Crohn-Patienten.
Dabei zeigte sich, dass sich im MR-Sellink obeflébhe und transmurale
Veranderungen gut darstellen lassen und daribausiAussagen zur Aktivitat
der Erkrankung und den Komplikationen wie Abszesder Fisteln gemacht

werden kénnen (Prassopoulos, Papanikolaou et @1.)20

Bei Analyse einer Gruppe von 84 Patienten, demrfurigle histologisch oder
chirurgisch bestatigt wurden, fand sich im MR-3$#leine Sensitivitat von 95,2
% und eine Spezifitdt von 92,6 % fur die Diagnoslastg einer chronisch
enzundlichen Darmkrankheit (Rieber, Wruk et al. @0CAbszesse wurden mit
einer Sensitivitat von 77,8 % mittels MRT diagno&tit, Fisteln mit einer
Sensitivitat von 70,6 %. Die MRT zeigte sich hierldem konventionellen
Enteroklysma klar tberlegen. Eine dsterreichischeesgruppe um Umschaden
verglich das MR-Enteroklysma mit operativen Befumdeund dem
konventionellen Enteroklysma (Umschaden, Szola.€2000). Auch sie konnten
nachweisen, dass die MRT hervorragend geeignainstyeranderungen, die mit
dem Morbus Crohn assoziiert sind, darzustellen. MiR-Sellink zeigten sich
dariber hinaus bei 24 % der Patienten extramuratholPgien, die dem

konventionellen Enteroklysma entgangen waren.

In vielen Studien, die den hohen Stellenwert derTMR der Diagnostik des
Morbus Crohn belegen, wurde das Kontrastmittel (diee nasojejunale Sonde
eingebracht (Umschaden, Szolar et al. 2000; Gogeasnis, Papanikolaou et al.
2004). Der Nachteil der Applikation des Kontrasteig tUber eine Sonde besteht
darin, dass der urspringlich ganzlich nichtinvasi@harakter der MRT-
Untersuchung eingeschrankt wird und es bei deneRtath zu unerwiinschten
Nebenwirkungen wie Ubelkeit und Erbrechen kommemnkaDurch die
Moglichkeit, auch mit trinkbarem Kontrastmittel 8amfente Bilder zu erstellen,
kann man diese Nachteile umgehen. Es konnte beénegisigen Studien gezeigt

werden, dass eine ausreichende Distension des Bimadauch durch eine
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nichtinvasive Applikation des oralen Kontrastmutekreicht werden kann (Patak,
Froehlich et al. 2001; Lauenstein, Schneemann @08I3). Dabei stellte sich eine
Loésung mit einer Kombination aus Mannitol und Jahsbrotkernmehl als
optimal heraus (Lauenstein, Schneemann et al. 20®38ler vorliegenden Studie
wurde eine Losung aus Wasser, als biphasisches rdasomittel, und
Flohsamenschalen verwendet, die die Patientenhafiervon finf Stunden vor
der Untersuchung trinken mussten. Damit konnte inFéllen (89,5 %) eine

ausreichende Distension erreicht werden.

4.3 Videokapselendoskopie (VCE)

Die Kapselendoskopie war das erste nichtinvasivefalieen, das eine
Darstellung des gesamten Dunndarms ermdoglichteh Macsschluss relevanter
Stenosen ist diese Untersuchung eine fir den Retienicht belastende und
nahezu komplikationslose Untersuchung. Haupteigshiet der VCE ist die

chronische oder rezidivierende Blutung mit verment&uelle im Dinndarm.

In zahlreichen Studien hat die Kapselendoskopieitseeine diagnostische
Uberlegenheit gegeniiber der Push-Enteroskopie unerkdmmlichen
radiologischen  Untersuchungen des Dinndarms gezeigt einer
tierexperimentellen Studie wurden chirurgisch imglkrte Duinndarm-
Markierungen mittels Kapselendoskopie und Push+skepie ausgezahlt
(Appleyard, Fireman et al. 2000). Dabei erwies giah Kapselendoskopie mit
einer Sensitivitdt von 64% der Enteroskopie Ubere@Sensitivitdt von 37%),
allerdings wurden in der VCE proximale Markierungeit Gbersehen, da die

Kapsel endoskopisch bereits in das distale Duodexingesetzt wurde.

Costamagna et al. (Costamagna, Shah et al. 200d8grabei 18 von 20
Patienten mit vermuteter Dinndarmerkrankung mittkeokapsel eine Ursache
der Symptome, wobei neben Angiodysplasien auch pealy entzindliche
Darmveranderungen und ein Wurmbefall gesehen werkennten. Eine
Kontrastmitteluntersuchung mit Barium ergab hingegeir in 3 Féllen einen

pathologischen Befund.
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In einer kontrollierten Studie der Gruppe um Elll,(lRemke et al. 2002)
konnte bei 32 Patienten eine signifikante Uberlbgénder Kapsel-Endoskopie
gegenuber der Push-Enteroskopie im Dinndarm gezeigten. Dabei konnte die
Kapselendoskopie in 66% der Falle eine Blutungsgueiden, die PE hingegen

nur in 28 %.

Weitere Studien zum Vergleich der Kapselendoskopi der Push-
Enteroskopie lieferten ahnliche Ergebnisse. Diegmiistische Ausbeute der
Kapsel war dabei nicht nur aufRerhalb der durch Bigsh-Enteroskopie
einsehbaren Abschnitte héher, vielmehr konnten aochder Push-Enteroskopie
Ubersehene Lasionen durch die Kapsel identifiaiegtden. Die Angaben zur
diagnostischen Ausbeute der Videokapsel variier@schen 55 und 76% (Lewis
and Swain 2002; Hartmann, Schilling et al. 2003;ldvigki, Fritscher-Ravens et
al. 2003; Saurin, Delvaux et al. 2003).

Eine groRe Metaanalyse von 14 prospektiv kontmdie Studien mit 396
Patienten beschaftigte sich mit der Frage nach klenschen Benefit der VCE.
Die diagnostische Ausbeute der Kapsel gegenluber Rlesh-Enteroskopie
hinsichtlich der Detektionsrate klinisch signifikanBefunde war mit 56% versus
26% und einer NNT (numer needed to test) von 3 Kiberlegen. Diese
Uberlegenheit begriindet sich hauptsachlich durah mEsseren Nachweis von
vaskularen und inflammatorischen Lasionen mit deps€l. Hinsichtlich der
Erkennung von Tumoren und anderen Befunden ergdibkein signifikanter
Unterschied zwischen den beiden Methoden (Triek&ghton et al. 2005).

Es liegen auch Daten zum Vergleich der Kapseleramsek mit der
intraoperativen Endoskopie, die vielleicht den Gtdddard zur Beurteilung der
Dunndarmblutung darstellt, vor (Hartmann, Schmidale 2005). Dabei konnte
gezeigt werden, dass die Kapselendoskopie gememseder intraoperativen
Enteroskopie diagnostisch eine hohe Sensitivitdt 96% aufweist, so dass die
Autoren empfehlen, diese Untersuchung in der reu@ligen Abklarung bei

Patienten mit obskurer GI-Blutung durchzufihren.

Die vorliegende Studie ergab eine Sensitivitat\ddeokapselendoskopie zur

Detektion einer Blutungsquelle im Bereich des Diamnts von 0,91 und eine
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Spezifitat von 1, was die gute Aussagekraft diedetersuchung beztglich

obskurer Blutungen bestatigt.

In der vorliegenden Studie kamen in 90% der Fadskulare Lasionen wie

Angiodysplasien und Venektasien zur Darstellun@U#6 Jejunalulzerationen.

Auch in der Studie von Maieron et al. machen Angspiasien mit 39,7%
den groten Anteil der positiven Ergebnisse in #apselendoskopie aus,
Dunndarmulzerationen stehen mit 7,3% an zweitdteSiglaieron, Hubner et al.
2004). Weitere Studien bestatigen dieses ErgeBoisvurden in einer Studie aus
Italien bei 29% der 100 Studienteilnehmer mit urda gastrointestinalen

Blutungen Angiodysplasien nachgewiesen (Pennaziotusci et al. 2004).

Pennazio und Mitarbeiter beschreiben, dass eiripesiResultat in der VCE
von der Zeit zwischen zuletzt stattgefundener  Bigtu und
Kapselendoskopieuntersuchung abhangt (Pennaziticaet al. 2004). Hierbei
wurde die Effizienz der Kapselendoskopie bei umtaesllichen Blutungstypen
(,;overt ongoing“, ,overt previous", ,occult”) Gberjft. Die hochste diagnostische
Ausbeute war in der Patientengruppe mit obskurreffe noch anhaltender
Blutung zu finden. Signifikant seltener wurden velete Befunde in der
Untergruppe mit stattgehabter Blutung gesehen, waoliee ausgepragte
Verschlechterung der diagnostischen Ausbeute mitadme des Zeitintervalls
zwischen dem letzten Blutungsereignis und der Kapsersuchung auffiel. Far
die Patientengruppe mit obskur-okkulter Blutung mdem im Vergleich zu jener
mit anhaltender offener Blutung zwar etwas schimeht aber immer noch
akzeptable Detektionsraten erreicht werden. Dasabussfolgern die Autoren,
dass die Kapselendoskopie besonders fur Patienieramhaltender, obskur-

offener oder mit obskur-okkulter Blutung geeigrstt i

In der vorliegenden Studie betrug das Zeitinterzalischen Blutungsereignis
und Kapseluntersuchung im Mittel 23 Tage (MedianTEge), in drei Fallen
handelte es sich um obskur-okkulte Blutungen, imede eine chronische
Eisenmangelanamie vorlag. Trotzdem waren die Eigebnder Videokapsel-

Untersuchung erstaunlich gut. In 58,8 % der Fallenrite mittels der
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Kapselendoskopie der Nachweis einer Dunndarmbluarbgacht werden, wobei
die Sensitivitat bei 91% lag.

Ein Problem der Kapselendoskopie ist die kompldetrachtung des
Dinndarms. Rosch berichtet, dass nur in zwei Dmittider Patienten eine
vollstandige Visualisierung von Magen bis Céacuneieht wurde, aufgrund von
verzogerter Magen- oder Dunndarmpassage (Rosch).2D@8Verwendung von
Erythromycin verkirzt zwar die Magenpassagezeit2@m@auf 21 Minuten, auf die
Gesamttransitzeit ist allerdings kein Einfluss mweeisbar (Niv, Bonger et al.
2008). Daher raten Niv et al. von einem routineméRi Einsatz von
Erythromycin ab und empfehlen dessen Anwendung Ioeir vorbekannter

verlangerter Magenentleerungszeit.

In der vorliegenden Studie trat dieses Problem faisnauf. Nur in einem
Fall konnte das Cacum visualisiert werden, bei idemgen Patienten befand sich
die Kapsel am Ende der Aufzeichnungszeit im Berdies lleums. In einem Fall

wurde sogar nur das terminale Jejunum erreicht.

Inwieweit eine Pramedikation oder eine Darmlavage Sichtverhaltnisse
und damit die diagnostische Ausbeute verbessdrnph unklar und in Studien
nur teilweise untersucht. In einer prospektiv rantert und kontrolliert
angelegten Studie mit 80 Patienten ergab die Gabe Rolyethylenglykol-
Elektrolyt-Lésung (PEG-LO6sung), die 16 Stunden \i@m Test verabreicht
wurde, eine adaquate Reinigung des Dunndarms in &9télle, wahrend diese
in der Kontrollgruppe, die lediglich eine klare §$igkeit ohne Zusétze am Vortag
einnahm, nur in 60% erreicht wurde (Viazis, Sgeuet al. 2004). Auch ein
positives Ergebnis in der Kapselendoskopie wurdéi@ser Patientengruppe in

einem hdheren Prozentsatz erreicht.

In einer randomisierten einfach verblindeten Studigersuchten Albert et al.
den Einfluss der Gabe von Simeticon auf die Sichtdénisse in der
Kapselendoskopie. Hierbei zeigte sich eine sigaiftk bessere Sicht auf die
Dunndarmschleimhaut im Vergleich zur Kontrollgruppeelche auf eine
Reduktion der intraluminalen Gasblaschen zurlckmedii ist (Albert, Gobel et
al. 2004).
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In der vorliegenden Studie trat trotz Vorbereitumijt PEG-LOsung das
Problem der Restverschmutzung in 94,8% der Fallé &Jéhrend die
Jejunalschleimhaut meist noch gut beurteilbar waar die Sicht auf die

Schleimhaut des lleums in all diesen Fallen eingeéskt.

4.3.1 Kapselendoskopie (VCE) und Doppelballonestarpie (DBE)

Die Doppelballonenteroskopie wurde von Yamamotoakt (Yamamoto,
Sekine et al. 2001) entwickelt und 2003 etabliém distalen Ende eines 2 Meter
langen Endoskopes sowie an einem Ubertubus befisménzwei Ballons, die
wechselseitig auf- und abgeblasen werden kdnneneumeh Vorschub durch
Auffadelung und Raffung des Diunndarms ermdglichévieist ist eine
Kombination aus oralem und analem Zugang erforerlum den gesamten

Dinndarm einzusehen.

Der Vorteil dieses Verfahrens liegt darin, dasspBien entnommen oder
endoskopische Therapien vorgenommen werden korvachteil ist die lange
Untersuchungsdauer und die im Vergleich zur VCH3gré Belastung fir den
Patienten. Die Untersuchung wird generell in tiefedoanalgesie oder in

Narkose durchgefihrt.

Eine franzdsische Studie beschaftigte sich mitFdage der Effektivitat eines
kombinierten Einsatzes der beiden Untersuchungsiitétéa in der Abklarung
obskurer GI-Blutungen (Gay, Delvaux et al. 200631 B60 Patienten, bei denen
unterschiedliche Indikationen zur Dunndarmabkléarungagen, wurde zunéchst
eine VCE durchgefuhrt. Erschien entweder eine [Bope Abklarung
verschiedener  Pathologien oder eine  Argonplasmakaggn  von
Angiodysplasien notwendig, schloss sich eine Ddmknenteroskopie an.
Insgesamt wurden 47 Doppelballonenteroskopien BepPdtienten durchgefihrt.
Hierbei war die korrekte Indikationsstellung durdle Kapsel sehr hoch. Der
positive pradiktive Wert zur richtigen Indikatiomskung lag bei 95%, der
negative pradiktive Wert bei 98%. Des Weiteren kenmie Wahl des
Zugangsweges der DBE anhand des Kapselendoskapielsefmit hoher
Treffsicherheit abgeschatzt werden (positiver uedativer pradiktiver Wert 95%
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bzw. 97%). Wurde eine Lasion innerhalb von 75%24#t bis zum Erreichen des
Zakums entdeckt, wurde der orale Zugangsweg gewdilteinem Befund tber
75% der Zeit der anale. Anhand eines Follow-Upsr i®eMonate konnte

schlie3lich gezeigt werden, dass die Patientenbbsagtem Vorgehen — VCE
gefolgt von DBE — am meisten profitieren.

Die beiden Untersuchungsmodalitdten sollten alshtrals konkurrierende,
sondern als sich erganzende Methoden gesehen weiSlen sollte die
Kapselendoskopie der initialen Diagnosestellunghelie Daran kann sich falls
notig eine Doppelballonenteroskopie zur histopatyisichen Bestatigung und zur
endoskopischen Therapie anschlie3en (WesterhoffSMeeet al. 2009).

4.3.2  Andere Indikationen fur die Kapselendoskopie

Wahrend die Datenlage fir den Einsatz der Kapsekkupie bei der
Dunndarmblutung eindeutig ist und eine hohe Evidmrfeveist, ist die Bedeutung
dieser Untersuchung bei anderen Dunndarmerkrankumgeeh nicht prazise
geklart.

Bei Polyposis-Syndromen, wie z. B. dem Peutz-JegBgndrom oder dem
FAP-Syndrom (FAP = familiare adenomatdse Polyppsis)sie zweifellos allen
anderen Verfahren in der Detektion von Diunndarnypey Giberlegen (Caspari,
von Falkenhausen et al. 2004; Schulmann, Hollerlecl. 2005) und kann bei
Staging-Untersuchungen und Therapieplanung — egasth oder chirurgisch —

hilfreich sein.

Die bisher veroffentlichten Daten sprechen dafiassddie VCE in der
Diagnostik des Morbus Crohn Léasionen auf Schleirndi@@ne besser darstellen
kann, als dies mit alternativen Schnittbildverfahmaoglich ist (Voderholzer,
Beinhoelzl et al. 2005; Golder, Schreyer et al. @0®@llerdings sind diese zur
Erfassung von Fisteln und Stenosen besser geeignehal Stenosen als
Komplikation des Morbus Crohn eine Kontraindikatifim die VCE darstellen.
Speziell fir diese Problematik wurde eine Testkbfseg. Patency-Kapsel)
entwickelt, die sich entweder bei nicht passienb&tenose selbst aufldst oder den
Dunndarm ungehindert passieren kann und somit drelig@@ngigkeit (,patency”)

fur eine echte Kapsel dokumentiert (Ell, May et28l06).
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4.4  Vergleich der VCE und des MR-Sellink

In der vorliegenden Studie zeigte sich die Kaps#skopie dem MR-
Enteroklysma im Auffinden von Blutungsquellen kléberlegen mit einer
Sensitivitat von 91 % versus 18 %, was insbesondafedie ungleich bessere
Detektion von vaskularen Lasionen zurlckzufiuhrem lis einer Studie von
Golder et al. werden &hnliche Ergebnisse beschriéBmlder, Schreyer et al.
2006). Hierbei konnte mittels VCE bei 6 von 14i@&aen (43 %) mit obskurer
GI-Blutung eine Blutungsquelle gefunden werdender MRT bei keinem der
Patienten. In derselben Studie zeigte die MRT eflsnéine geringere Sensitivitat
im Vergleich zur VCE fur das Auffinden von proxireal Dinndarmlasionen bei
18 Patienten mit bekanntem Morbus Crohn. Hieradbgh zu erwéhnen, dass die
Kapselendoskopie nicht in der Lage ist, die weltrol extraluminalen
Informationen dieser Erkrankung, wie etwa Uber dhist oder Abszesse
bereitzustellen, und dass eine ergédnzende radsclogiAufarbeitung notig ist, um
Befunde zu vervollstandigen (Maglinte 2006).

Crook und Mitarbeiter verglichen in einer prospeéti klinischen Studie, die
19 Patienten einschloss, ebenfalls die VCE mit d&mR-Sellink bei
verschiedenen Dunndarmpathologien (Crook, Knuesal. 009). Hierbei zeigte
sich eine Sensitivitat von 92,9 % in der VCE una vd.,3 % im MR-Sellink, bei
Kombination beider Methoden lie3 sich sogar einesBeitdt von 100 %
erreichen. In 4 Féllen konnten in der VCE Schlantheranderungen dargestellt
werden, die der MRT entgangen waren. Bei 11 Patekiamen in der MRT
extraintestinale Befunde zur Darstellung sowie beinem Patienten
Dunndarmadhésionen, welche die VCE nicht zeigennt@nDie Autoren
schlussfolgerten daraus, dass die VCE und das MBreldlysma in Kombination
als sich erganzende Methoden gut geeignet sind,nd@impathologien zu
erkennen. In der VCE konnen feine Schleimhautl@siorabgebildet und
beschrieben werden, die der MRT entgehen, wahreadMRT zusatzliche

murale, peri- und extraintestinale Informationedrt.
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Die Uberlegenheit der VCE zur Darstellung von olaetflichen
Schleimhautlasionen, die von Golder et al. und @oook et al. beschrieben wird,
zeigte sich auch in der vorliegenden Studie. MriteeiSensitivitat von 91 %
konnte die VCE eine Blutungsquelle detektieren. édtandelte es sich um
Angiodysplasien (81,8 %) oder Jejunalulzerationg® %). Nur in einem Fall

gelang es, durch den MR-Sellink Angiodysplasierzdstellen.

In einem Fall kam in der MRT jedoch eine grof3e Bawsndhernie mit
deutlich vermehrtem Kontrastmittel-Enhancement dertigen Darmschlingen
zur Darstellung, die durch intermittierende Abkleomg zu Blutungen flhrte.
Dieser Befund konnte aufgrund der extraluminalegeLim der VCE nicht gezeigt
werden, was die Bedeutung der MRT in der Diagnosa \peri- und

extraenterischen Befunden untermauert.

4.5  Schlussfolgerung

Nach unseren Ergebnissen ist die VCE hervorragemdDetektion einer
Blutungsquelle bei obskurer gastrointestinaler @hgt geeignet, da sich
Angiodysplasien und feine Schleimhautlasionen eseéi Untersuchung optimal
nachweisen lassen. Zur besseren Sicht besondedssiadlen Dinndarm ist die
Gabe von Simeticon, zur Reduktion der intralumingBasblaschen, zu erwéagen.
Momentan gibt es noch kein einheitliches Protokds sowohl ein sicheres
Erreichen des Zakums wahrend der Aufzeichnungsseitauch eine optimale
Reinigung des gesamten Diunndarms sicherstellt. Hedarf es sicherlich
weiterer Studien, die den Einfluss von Pramedikatiand Darmlavage

untersuchen.

Die Videokapselendoskopie ist ein nichtinvasivesn \den Patienten gut
toleriertes Verfahren, das sich insbesondere fiér Iddikation der obskuren
gastrointestinalen Blutung im klinischen Alltag meimd mehr durchsetzen wird.
Liegt ein positiver kapselendoskopischer Befund, \mesteht die Mdglichkeit,
gezielt eine Doppelballonenteroskopie zur histoplatifischen Bestatigung sowie

zur endoskopischen Therapie anzuschlie3en. Sosiit die Kapselendoskopie
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ein Verfahren dar, das sowohl die diagnostischeaaish die therapeutische

Herangehensweise an die obskure Dinndarmblutungjuteniert.

Inwiefern sich die VCE bei anderen Indikationen wwieder Diagnostik des
Morbus Crohn und von DiUnndarmtumoren durchsetzed, whuss in Studien

noch weiter kritisch untersucht werden.

Der MR-Sellink ist ein Verfahren, das zur Zeit iasbndere in der
Diagnostik des Morbus Crohn angewendet wird. Er irstder Lage, die
Entziindungsaktivitat einzuschatzen und dabei ddechhohen Weichteilkontrast
besonders gut zur Darstellung von trans- und exiralen Krankheitszeichen wie
Abszessen und Fisteln geeignet. Auch zur Detektimn insbesondere
hochgradigen Stenosen findet der MR-Sellink Verwenyd Dabei kommt die
Untersuchung ohne ionisierende Strahlung aus, wesdg fur junge Patienten

von immenser Bedeutung ist.

Als  First-Line-Untersuchung in der Diagnostik der bskuren
gastrointestinalen Blutung ist der MR-Sellink nagtseren Ergebnissen nicht zu
empfehlen. Hierfar ist vor allem die ungenigende rsidlung von
Schleimhautveranderungen verantwortlich. Bei veatant Obstruktion oder
Morbus Crohn kann der MR-Sellink zum Ausschluss vBtenosen vor

Durchfuihrung einer Kapselendoskopie eine Rollelspie

Wird allerdings ein Dinndarmtumor als Blutungsgeielermutet, gewinnt
der MR-Sellink aufgrund der extraluminalen Inforroaen, die er liefert, an
Bedeutung. In diesem Sinne wéare es interessard, &imdie mit einer groéReren
Fallzahl durchzufuhren, in die vorwiegend Patientégmgeschlossen werden, bei
denen der Verdacht auf einen Dunndarmtumor besteht.

Um die Ergebnisse dieser Studie zu validieren, tesolukinftig eine
prospektive Studie mit einer groReren Fallzahl dgetiihrt werden. Es ware
ebenfalls von besonderem Interesse, die diagnbstig¢ertigkeit der VCE mit
dem MR-Sellink bei Patienten, bei denen ein Dunméamor vermutet wird, zu
vergleichen.
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5 Zusammenfassung

Die mittlere gastrointestinale Blutung stellt eibesondere diagnostische
Herausforderung dar, da sich der Dunndarm wederoskagisch noch
radiologisch zufriedenstellend darstellen lasstt d&ir Kapselendoskopie ist ein
nicht-invasives Verfahren zur Dinndarm-Diagnostikweckelt worden, dessen
Hauptindikation die chronische oder rezidivierem@etrointestinale Blutung ist.
Die wichtigsten Anwendungsgebiete des MR-Sellinlssveeiteres Verfahren in
der DUinndarm-Diagnostik bestehen zur Zeit in densi2dung des Morbus Crohn
und von DUnndarmtumoren, beides mdgliche Ursacler ©inndarmblutung

sowie des Darmverschlusses (Papanikolaou, Pradsspetial. 2002)

In der Klinik flr Strahlendiagnostik an der Philgpniversitat Marburg
wurden 21 Patienten in eine Studie eingeschlosben,denen im Zeitraum
zwischen April 2003 und Februar 2006 sowohl eine-S#link Untersuchung als
auch eine Videokapselendoskopie durchgefiihrt wurbDess geschah bei 19 der
Patienten unter dem Verdacht einer mittleren gaséstinalen Blutung. Die
Befunde wurden retrospektiv bezuglich der Fragkstigl zum Vorliegen einer
maoglichen Blutungsquelle im Dunndarmbereich ausgeitveHierbei ging es
insbesondere um den Vergleich der beiden diagobstsMethoden.

In 11 Fallen (57,9%) konnte eine Ursache der GuBIg im Bereich des
Dunndarms gefunden werden. Die Blutungsquelle blel6 Fallen (31,6%)
unklar, in 2 Fallen (10,5%) konnte im weiteren \éeifl eine andere Ursache der
Eisenmangelanamie gefunden werden. In der vorigge Studie zeigte sich die
Kapselendoskopie dem MR-Enteroklysma im Auffinden Blutungsquellen klar
Uberlegen mit einer Sensitivitat von 91 % versu®d,8vas insbesondere auf die
ungleich bessere Detektion von vaskularen Lasionerickzufiihren ist. Als
First-Line-Untersuchung in der Diagnostik der obsku gastrointestinalen

Blutung ist der MR-Sellink nach unseren Ergebnissmmt zu empfehlen. Bei
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vermuteter Obstruktion oder Morbus Crohn kann d&-8tllink zum Ausschluss

von Stenosen vor Durchfiihrung einer Kapselendoskeipie Rolle spielen.

Fur einige Dunndarmpathologien, wie z.B. den MorbGsohn oder
Dunndarmtumoren als Ursache einer mittleren GldBigf konnten die VCE und
das MR-Enteroklysma als sich ergdnzende Methodegesetzt werden. In der
VCE koénnen feine Schleimhautlasionen abgebildet besthrieben werden, die
der MRT entgehen, wahrend die MRT zusatzliche nreurgberi- und

extraintestinale Informationen liefert.
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6 Abstract

The diagnosis of middle gastrointestinal bleedingsgs a particular
challenge, as the small bowel cannot be satisfifctaliustrated through
endoscopic or radiological methods. Capsule engyscavhich allows the
noninvasive visualization of mucosa throughout ¢éméire small bowel, has its
main indication in the obscure gastronintestinaeding. The most important
application of magnetic resonance enteroclysis EYIonsists in the illustration
of the Crohn’s disease and small intestine tumdao#) possible causes for small

bowel bleeding, as well as intestinal obstruction.

The Centre for Diagnostic Radiology at the Univigrsif Marburg conducted
a study on 21 patients who underwent MRE and Clgndisis in the period
between April 2003 and February 2006. For 19 of tmtients middle
gastrointestinal bleeding was suspected. The fguinvere retrospectively
analysed for the presence of a potential sourddeafding in the small intestine,

with specific focus on the comparison of the twaggiostic methods.

Whilst in eleven cases (57.9%) a cause for gasttesiinal bleeding could be
found in the small intestinal area, the source leethng remained unclear in 6
cases (31.6%), and in 2 cases (10.5%) a diffemrgecfor iron deficiency anemia
could be found during further treatment. In thespré study, CE was found to be
clearly superior for the detection of bleeding sesr with a 91% sensitivity
against 18% for MRE. This could be ascribed to disproportionately better
detection of vascular lesions. Based on our finglin§yIRE should not be
recommended as a first line examination for obsgasgrointestinal bleeding. For
suspected intestinal obstruction or Crohn’s disdasgever, MRE could play a

role to eliminate the presence of stenosis pri@oteducting a CE.

For a number of small intestine pathologies, forstance middle

gastrointestinal bleeding caused by Crohn’s disesseuimours, VCE and MR
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enteroclysis could be used as complemental metAdaeugh VCE, small lesions
of the mucous membrane which escape MRE can beilkedc while MRE

provides additional mural and extramural informatio
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8 Abbildungsverzeichnis

Abb. 1: Kapselaufbau schematisch von Innen

Quelle: Rapid Communications, Gastroenterology 2009: 1431-1438

Abb. 2: HASTE und trueFISP-Aufnahme des Dinndarms

Quelle: Gourtsoyiannis, N., N. Papanikolaou, et(2002). "MR enteroclysis:
technical considerations and clinical applicatibiur Radiol12(11): 2651-
8.

Abb. 3: Videokapselbild Angiodysplasie

Quelle:http://www.uniklinik-duesseldorf.de/index.php?id=22D

Abb. 4 und 5 Videokapselbilder

Quelle: Blaha B, Gschwantler M, Journal fir Gagttesologische und
Hepatologische Erkrankungen 2004; 2 (Sonderhe23-28

Abb. 6: Videokapselbild Aktive Blutung

Quelle: Golder, S. K., A. G. Schreyer, et al. (200&omparison of capsule
endoscopy and magnetic resonance (MR) enterocigssuspected small
bowel disease." Int J Colorectal [3%(2): 97-104.
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