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3. Laser- und Elektrokoagulationsverfahren im
Gastrointestinaltrakt

GOSSNER, L. und ELL, C.
Innere Medlizin Il, HSK Wiesbaden

Die lokale Therapie von Tumoren des Gastrointestinaltraktes stellt in der Regel ein palliatives
Vorgehen im Sinne einer thermischen oder athermischen Gewebedestruktion dar. Aufwendige
und risikoreiche Palliativoperationen bei gastrointestinalen Tumoren werden in zunehmendem
MaBe durch lokale tumorverdrangende Gewebeverfahren im Sinne einer Stentimplantation und
durch gewebedestruierende Therapien ersetzt '-2. Daneben werden bei Patienten mit Préakanz-
erosen, intraepithelialen Neoplasien und mukosalen Karzinomen der Speiseréhre und des
Magens lokale endoskopische Therapieverfahren in kurativer Intention zunehmend héaufiger
angewandt. Zur lokalen thermischen Gewebedestruktion oder Ablation stehen neben dem
Neodym-YAG-Laser die Argonplasmakoagulation (APC), die heute als historisch zu betrach-
tende monopolare Elektrokoagulation, die deutlich seltener angewandte bi- oder multipolare
Elektrokoagulation sowie als athermisches Verfahren die photodynamische Lasertherapie
(PDT) zur Verfligung.

1. Laserkoagulation
1.1. Technik

Die gréBten Erfahrungen zur thermischen Tumordestruktion sind bisher fir den Nd:YAG-Laser
(Neodymium-Ittrium-Aluminum garnet) bei einer Wellenlange von 1064 nm beschrieben. Der
Argon-Laser und der Nd:YAG mit KTP-Kristall zur Frequenzverdopplung (synthetisches, nicht-
lineares Kristall aus potassium [K]-titanyl (T)-phosphate [P]; Wellenlange 532 nm) haben sich
nicht etabliert, werden jedoch fiir spezielle Indikationen in Zentren eingesetzt (siehe 1.2.).

Das Nd:YAG Laserlicht wird Gber koaxiale, in der Regel 600 p starke Glas- oder Quarzfasern,
die Uber den Arbeitskanal des Endoskops platziert werden, an den Tumor herangefihrt. Exo-
phytisch wachsendes Tumorgewebe wird bei einer Laserleistung von 70-90 Watt bei einer
Pulsdauer von 1-2 Sekunden abgetragen. Da der Nd:YAG-Laser fir das Auge unsichtbar ist,
erfolgt die Zielerfassung des zu behandelnden Tumorgewebes mit einem Helium-Pilot-Laser-
strahl. Die spezielle Laserfaser wird im Non-Kontakt-Verfahren mit einer Distanz von ca. 1 cm
tangential zum Tumor plaziert, um die Eindringtiefe gering und die Gefahr einer Perforation nie-
drig zu halten 8. Um eine Via falsa zu vermeiden, sollte die Laserkoagulation stets am distalen
Tumorende beginnen. Hierzu kann es erforderlich sein, der Lasertherapie eine zunachst
mechanische Bougierung voranzustellen. Kurzstreckige Tumorsegmente von 5-6 cm sind hier-
bei am besten therapierbar. Lasionen nahe des oberen Osophagussphinkters sowie im Bereich
der Kardia sind aufgrund des oft geringen Abstandes und der Justierung des Zielstrahles als
technisch schwieriger anzusehen.




240 Laser- und Elektrokoagulationsverfahren im Gastrointestinaltrakt

1.2. Indikation und klinischer Einsatz
1.2.1. Palliative Tumortherapie

Die Nd:YAG-Lasertherapie ist im Bereich des Osophagus und der Kardia sowie im unteren
Gastrointestinaltrakt im Rektum und Sigmoid fest etabliert 4. Priméare Indikationen sind hier-
bei die Beseitigung subjektiver Symptome im Sinne einer Dysphagie sowie die Wiedereroff-
nung des Osophaguslumens, um eine zufriedenstellende Nahrungsaufnahme zu gewahrleisten
9-11, Das AusmaB der Obstruktion, die Lange des Tumors (< 5 cm), die zirkumferenzielle Aus-
dehnung sowie der Verlauf des Restlumens beeinflussen die Effektivitdt und Prognose der
Lasertherapie '°. Die Erfolgsrate bezUglich einer Beseitigung oder einer Verbesserung der Dys-
phagie ist anhand vieler Publikationen gut dokumentiertiert -6 8-18: Der technische Erfolg im
Sinne einer Wiedererdffnung des O-sophaguslumens liegt bei 97 %, auch wenn das funktionel-
le Ergebnis mit 70-85% schlechter ausféllt. Ein dysphagiefreies Intervall von 3-6 Wochen ist
bei 60-70 % der Patienten erreichbar. Die Lebensqualitat der Patienten kann somit verbessert
werden, auch wenn eine Verlangerung der Uberlebenszeit nicht méglich ist. Die mittlere Uber-
lebenszeit bei erfolgreicher Palliation liegt zwischen 12 und 22 Wochen 8-18,

In einer groBen Serie von 1359 Patienten ist die Komplikationsrate der Lasertherapie mit 4,1%
angegeben, Uberwiegend handelt es sich um Perforationen 8. Die relativ niedrige Komplika-
tionsrate sowie die geringe Patientenbelastung sind die Vorteile der konventionellen Laserthe-
rapie gegenlber der Endoprothesenimplantation im Bereich der Speiserthre: Eine Arbeits-
gruppe um Rutgeerts '° untersuchte retrospektiv die erzielten Ergebnisse bei 125 Patienten, die
mittels Neodym:YAG-Laser, Kunststoffendoprothese oder Metallprothetik versorgt wurden. Die
Komplikationsrate lag bei der Lasertherapie bei 9%, die methodenbedingte Letalitat war 0%.
Dagegen war die Komplikationsrate bei Kunststoffprothesen bei > 40% und die methodenbe-
dingte Letalitét bei 12%. Die selbstexpandierenden Metallstents wiesen eine Komplikationsra-
te von 30% und eine methodenbedingte Letalitédt von 5% auf. Die Autoren schlussfolgern, dass
zumindest bei kurzstreckigen Stenosen primér eine Lasertherapie aufgrund der Komplika-
tionsarmut erwogen werden sollte und erst im zweiten Schritt an eine Stent-Implantation zu
denken sei.

Die Nachteile der Lasertherapie sind zum einen im relativ kurzen Intervall, wahrend dem die
Dysphagie gebessert ist und in den relativ hohen Anschaffungskosten zu sehen (30-80 000
Euro).

Eine palliative Thermokoagulation ist bei nicht stenosierenden Magentumoren lediglich bei
chronischen Blutungen aus dem Tumor sinnvoll. Hier ist die Laserkoagulation die Methode der
Wahl und hilft, den Blutkonservenverbrauch zu reduzieren. Bei stenosierenden Magentumoren
kann mit Hilfe des Lasers zwar meist die Passage wiederhergestellt werden, die funktionellen
Ergebnisse sind jedoch in der Regel nur bei kurzstreckigen Stenosen und exophytisch wach-
senden Tumoren am ésophagokardialen Ubergang befriedigend.

Bei exophytischen Karzinomen im Rektum-Sigmoid-Bereich stellt der Laser ein ausgespro-
chen sicheres und befriedigendes Palliativverfahren bei inoperablen Tumoren dar 7.

1.2.2. Kurative Therapie gastrointestinaler Friihkarzinome

Neben der reinen Palliation kann der Neodym-YAG-Laser jedoch auch in kurativer Intention bei
inoperablen Patienten eingesetzt werden 20 2'; Eine Arbeitsgruppe aus Belgien berichtet tiber
ihre positiven Erfahrungen beim Magenfrihkarzinom. In 90% der Falle lieB sich eine komplette
initiale Remission erreichen 20. Ahnlich positive Erfahrungen berichtet auch eine japanische
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Arbeitsgruppe an 30 Patienten mit Magenfriihkarzinom 2. Kritisch ist jedoch anzumerken, dass
bei der kurativen Lokaltherapie friher Neoplasien immer ein geweberesezierendes Verfahren
wie die endoskopische Mukosaresektion (EMR) zur Histologiegewinnung primar angestrebt
werden sollte.

Eine weitere, derzeit als experimentell anzusehende Indikation fiir den YAG- oder KTP-Laser ist
die Ablation von spezialisiertem Zylinderepithel im Osophagus, der sogenannten Barrettmuko-
sa. Problematisch erscheint jedoch, dass keine komplette Ablation der Barrettmukosa erreicht
werden konnte, persistierendes spezialisertes Zylinderepithel wurde auch noch unter dem neu-
gebildeten Plattenepithel nachgewiesen. Erste kasuistische Berichte belegen desweiteren ein

kuratives Potential bei hochgradigen intraepithelialen Neoplasien und mukosalen Karzinomen
22-25

1.2.2. Nichtvarikése gastrointestinale Blutung

Der YAG-Laser sollte heute nicht mehr zur Primartherapie der Ulkusblutung angewandt wer-
den. Vulnerable, spontan blutende Tumoren kénnen jedoch effektiv therapiert werden. Positive
Berichte liegen Uber seinen Einsatz bei Strahlenproktitis mit chronischem Blutverlust vor (26).
Auch seltene Situationen wie das GAVE-Syndrom (,,Wassermelonenmagen®) und Angiodyspla-
sien kdnnen eine gute Indikation fur die Laserkoagulation darstellen (27).

2. Argon-Plasma-Koagulation und Elektrokoagulation
2.1. Argonplasmakoagulation-Technik

Die Argon-Plasma-Koagulation (APC) ist ein Verfahren der monopolaren Hochfrequenzchirur-
gie, das die herkémmliche mono- und biplare Elektrokoagulation oder die Elektro-Hydro-Ther-
mosonde weitgehend verdrangt hat. Bei der APC (z.B. Argon-Beamer 2, Erbe, Medizintechnik,
Tabingen, Deutschland) wird elektrische Energie durch ionisiertes und damit elektrisch leitfahi-
ges, gasférmiges Argon auf das zu koagulierende Gewebe Ubertragen. Die Argon-Plasma-
Koagulation kann deshalb in gleicher Weise wie der Laser im Non-Kontakt-Verfahren einge-
setzt werden. Bei der APC wird Hochfrequenzstrom Uber einen flexiblen, teflonbeschichteten
Katheter durch ionisiertes Argongas auf das Gewebe appliziert und dort eine thermische Ko-
agulation und Desikkation bewirkt. Eine Vaporisation des Gewebes wie bei Lasersystemen tritt
nicht auf. Wegen des physikalischen Prinzips ist die Eindringtiefe des thermischen Effekts
begrenzt, so dass tieferliegende Gewebeschichten nicht miterfasst werden. Die begrenzte Ein-
dringtiefe verringert das Perforationsrisiko, schlieBt es aber nicht aus. Der bei der Applikation
bestehende Lichtbogen weist jedoch keine physikalische Gemeinsamkeit mit dem Laser auf.
Die Applikation der Energie wird nicht von den Gesetzen der Optik wie beim Laser, sondern von
den Gesetzen der elektrischen Felder bestimmt. Die Eindringtiefe kann durch die Begrenzung
der Hochfrequenzleistung und Applikationsdauer sowie auch in geringem MaBe durch den
Gasfluss bestimmt werden. Die maximale Eindringtiefe der thermischen Effekte betrégt ca.
3-4 mm. Neu entwickelte Sonden scheinen eine verbesserte Gewebedestruktion zu induzieren.
Die Argon-Plasma-Koagulation muss stets unter Sicht durchgefihrt werden. Hierbei muss zum
Zinden des Plasmas die Sonde ausreichend nahe an das Zielgewebe herangebracht werden,
ohne die Organwand zu beriihren. Ahnlich der Lasertherapie sollte die Applikation des ionisier-
ten Gases in kurzen Pulsen erfolgen und die Hochfrequenz-Ausgangsleistung und die Applika-
tionsdauer entsprechend der intendierten Eindringtiefe begrenzt werden. Zur Tumordestruktion
wird hierbei eine maximale Leistung von 99 Watt, zur Therapie des Stentingrowths/-over-
growths eine Applikation um 60 Watt empfohlen. Trotz der relativ oberflachlichen Gewebe-
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destruktion kann durch den Kontakt der Sonde mit der Organwand ein Emphysem oder ein
Wandschaden/Perforation entstehen. Gerade im rechtsseitigen Kolon ist aufgrund der gerin-
gen Wandstéarke besondere Vorsicht geboten, hier gelten fir flache Lasionen im rechtsseitigen
Kolon wegen der bestehenden Perforationsgefahr reduzierte Leistungsdosen von 40 Watt. Die
Behandlung kann grundsatzlich in Sedoanalgesie durchgefluhrt werden 28-33,

2.2. Argonplasmakoagulation — Indikation und klinischer Einsatz
2.2.1. Palliative Tumortherapie

Der entscheidende Nachteil der Elektrokoagulationsverfahren — ndmlich die Notwendigkeit des
direkten und dauerhaften Kontaktes zwischen Tumorgewebe und Therapiesonde — wird durch
den Argon-Beamer Uberwunden. Er hat mittlererweile Eingang in nahezu jede Endoskopie-
abteilung gefunden und wird als sogenannter ,Laser des kleinen Mannes” als preiswerte Alter-
native zum YAG-Laser sehr haufig in der Palliativtherapie gréBerer Tumoren im Osophagus,
Magen und Rektum eingesetzt: eine maximale Generatorleistung ist jedoch erforderlich, um
ausreichende Ablationseffekte zu erzielen. Vergleichende klinische Studien zwischen Laser-
und Argon-Beamer fehlen. Aufgrund vergleichender in-vitro-Untersuchungen muss jedoch
davon ausgegangen werden, dass die Argon-Beamer-Therapie der Laserkoagulation unterle-
gen ist, d.h. fir den gewlinschten Therapieeffekt wesentlich mehr Behandlungssitzungen erfor-
derlich sind 32-34,

2.2.2. Rekanalisation okkludierter Metallstents

Eine weitere Einsatzma&glichkeit liegt in der Therapie von Tumorein- oder -Uberwuchs in Metall-
stents, da durch den Argon-Beamer die Metallfilamente des Stents im Gegensatz zum Laser
nicht so schnell destruiert werden. Ein direkter Kontakt der Metallfilamente sollte dennoch ver-
mieden werden. Aus experimentellen Untersuchungen ist darliber hinaus bekannt, dass ein Teil
der applizierten Energie Uber die Metallfilamente fortgeleitet wird und es z.B. am distalen Ende
des Stents zu einer geringen Gewebekoagulation kommen kann. Deshalb sollte auch hier die
Applikationsdauer des Argon-Plasmas mdglichst kurz gehalten werden 29 32,

2.2.3. Barrettésophagus

Die Literaturiibersicht von van den Boogert 35 zeigt, dass die APC bisher fast ausschlieBlich zur
Ablation von Barrettschleimhaut ohne Dysplasien oder mit leichtgradigen Dysplasien einge-
setzt wurde. Hierbei ist oft eine streifenformige Applikationstechnik in longitudinaler Richtung
glinstig. Voraussetzung fiir eine lokale, endoskopische Therapie beim Barrett-Osophagus ohne
bzw. mit lediglich low-grade Neoplasien sollte jedoch sein, dass mit den angewandten Thera-
pien eine komplette Ablation des unerwiinschten Epithels und eine komplette Restitution des
orthotopen Epithels, ohne wesentliche Komplikationen, erreicht wird. Dies wurde bisher nur in
einer Orginalarbeit dokumentiert 3. Die bisher publizierten Daten sind diesbezlglich noch nicht
in der Lage, diese Frage eindeutig positiv zu beantworten 35-38. Ebensowenig ist derzeit ein Ver-
gleich der einzelnen endoskopischen Methoden hinsichtlich Effizienz, Risiken und Aufwand
méglich. Die regelmaBige Uberwachung ist obligat, da die Patienten zeitlebens gefahrdet sind.
Barrett-Epithel kann sich erneut bilden bzw. nach Bestrahlung kénnen noch vorhandene Reste
— teilweise unter Plattenepithel verdeckt — wieder an GréBe und Neoplasiegrad zunehmen. Die-
se Annahmen werden durch bisher alle vorliegenden Studien, die als Orginalarbeiten publiziert
wurden, bestétigt. Fasst man zusammen, so kann eine endoskopische Lokaltherapie der Bar-
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rett-Schleimhaut, ohne Neoplasie bzw. mit leichter Neoplasie, beim derzeitigen Kenntnisstand
nicht auBerhalb klinischer Studien empfohlen werden.

2.2.4. Kurative Therapie gastrointestinaler Friihkarzinome

Neben der reinen Palliation wurde der Argon-Beamer auch fir die kurative Therapie kleiner
Malignome genutzt . In ersten Pilotstudien wurde die APC zur priméren Therapie bei hochgra-
digen intraepithelialen Neoplasien und Barrettfriihkarzinomen erfolgreich und komplikationslos
eingesetzt 3 40, Wiederum gilt, ein Einsatz auBerhalb prospektiver klinischer Studien ist derzeit
nicht gerechtfertigt. Auf Grund der irregularen punktférmigen Applikation erscheint der Einsatz
jedoch eher fragwirdig, vielmehr sollte lediglich an eine Applikation zur Therapieoptimierung
mit einer Energie von 80 bis 99 Watt in Kombination mit der EMR oder PDT gedacht werden.

2.2.5. Therapieoptimierung sessiler Adenome

Nach ,,Piecemeal“-Resektion groBflachiger kolorektaler Adenome persistieren nicht selten klei-
ne Reste neoplastischen Gewebes im Randbereich der Schnittflachen. Mittels APC kann hier
eine Therapieoptimierung unmittelbar im Anschluss nach Polypektomie oder im kurzzeitigen
Intervall durchgefihrt werden. Zwar existieren derzeit keine vergleichenden Studien mit ande-
ren Therapiemodalitéten, vielfache empirische Erfahrungen legen jedoch den Einsatz der APC
fur diese spezielle Indikation nahe 34 41,

2.2.6. Zenkersches Divertikel

Die Therapie von Patienten mit symptomatischen Zenker Divertikel ist traditionell Domé&ne der
Chirurgie — in Vollnarkose sowie in der Regel mit starrem Instrumentarium. Als Alternative zur
Chirurgie wurde ein neuer ,flexibler” Therapieansatz mittels APC beschrieben: Nach Einlage
einer Magensonde in das wahre Osophaguslumen wird die Gewebebriicke zwischen Divertikel
und Osophaguslumen schrittweise mit APC durchtrennt. Die limitierte Eindringtiefe der thermi-
schen Schédigung sowie die gute Hamostase minimieren die Perforationsgefahr und das
potentielle Blutungsrisiko. Auch wenn die Erfahrungen derzeit noch begrenzt sind, scheint die
endoskopische Therapie durchaus Vorteile zu bieten: Bei betagten Hochrisiko-Patienten ist
keine Volinarkose erforderlich und die Methode kann auf ,,Outpatient“-Basis durchgefiihrt wer-
den. Jedoch muss einschrankend erwéhnt werden, dass in der Regel mehrere Therapiesitzun-
gen notwendig sind 4244,

2.2.7. Nichtvarikése gastrointestinale Blutung

Die APC-Therapie wird heute groBziigig zur Blutstillung nichtvarikser Blutungen im oberen
und unteren Gastrointestinaltrakt eingesetzt. Das Indikationsspektrum reicht hierbei von der
Ulkusblutung, Angiodysplasien, Ulkus Dieulafoy bis hin zu Blutungen aus benignen oder
malignen Tumoren 29 45-49, Die Mehrheit der publizierten Berichte beschreibt unkontrollierte
Serien, die jedoch in der Bewertung der APC-Therapie als einfach, sicher, nebenwirkungsarm
und nahezu uneingeschrankt verfigbar Ubereinstimmen. Wahrend die APC-Therpie sicher
nicht als Priméartherapie bei der Ulkusblutung angewandt werden sollte, kann sie beim Was-
sermelonen-Magen effektiv den Transfusionsbedarf verringern 45-46. In gleicher Weise gilt dies
auch fur die Strahlencolitis 4749,
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2.3. Elektrokoagulation-Technik

Zu unterscheiden sind mono-, bi- und multipolare Koagulationssonden (MPEC) und Modifika-
tionen mit zuséatzlicher Wasserspulung der Sonde, der sog. Elektro-Hydro-Thermosonde (EHT).
Bei der MPEC erfolgt die Koagulation durch Applikation von Strom Uber zwei Elektroden, die
mit Gewebe in Kontakt stehen. Hauptséchlicher Nachteil ist die relativ unkontrollierte Tiefe der
Koagulation. Im Vergleich zu den monopolaren Elektroden ist bei der bi- und multipolaren Son-
de die uUbertragbare Koagulationsenergie limitiert. Dieses Energielimit kann sowohl als Vorteil
im Sinne einer verminderten Perforationsgefahr, aber auch als Nachteil im Sinne einer vermin-
derten koagulatorischen Potenz interpretiert werden. Die geringen Anschaffungskosten sowie
die einfache, flexible Handhabbarkeit macht dieses Verfahren auch heute noch gerade im
angelsachischen Raum relativ attraktiv.

2.4. Elektrokoagulation — Indikation und klinischer Einsatz

GroBere Berichte zur palliativen Thermotherapie von Tumoren liegen bisher nicht vor. Die zur
Verfligung stehenden Sonden sind jedoch fir eine quantitativ ausreichende Tumorkoagulation
unbefriedigend. Weiterhin muss hinzugefiigt werden, dass die Elektrokoagulation im Verhaltnis
zur Lasertherapie einen wesentlichen Nachteil aufweist: Die Notwendigkeit, zur Tumordestruk-
tion Kontakt zwischen der Sonde und dem Tumorgewebe aufrecht zu erhalten, impliziert bei
gréBeren Tumoren einen relativ hohen zeitlichen Aufwand im Vergleich zum etablierten Laser-
Non-Kontakt-Verfahren 59-%3. Die Elektrokoagulationstherapie scheint deshalb nur fur kleine
L&sionen attraktiv oder falls nur eine sehr oberflachliche Koagulation gewiinscht ist.

Die multipolare Elektrokoagulation wird deshalb hauptsachlich von amerikanischen Arbeits-
gruppen flr eine spezielle Indikation eingesetzt: der sogenannten ,Barrettablation®. So
beschreiben mehrere Arbeiten die erfolgreiche Ablation von Zylinderepithel-Metaplasien bei
Barrett-Osophagus. Hier erfolgte entweder ohne oder unter Kombination mit einem Protonen-
pumpenblocker eine weitgehende Reepithelialisierung des Osophagus mit normalem Platten-
epithel nach Elektrokoagulation 54-%8,

4. Photodynamische Therapie
4.1. Technik

Die photodynamische Therapie (PDT) ist ein neues lokales endoskopisch kontrolliertes Thera-
piekonzept, das auf einer selektiven Sensibilisierung von prakanzerésen oder malignen Lasio-
nen und einer lichtinduzierten Gewebedestruktion beruht. Als Lichtquellen dienen heute meist
Farbstofflaser im Dauerstrichbetrieb. Laserlicht einer definierten Wellenldnge, die im relativen
Absorptionsmaximum des verabreichten Photosensibilisators liegt, wird endoskopisch Uber
flexible Lichtleiter in den Gastrointestinaltrakt eingebracht und kann zu einer lokalen Bestrah-
lung des sensibilisierten, dysplastischen oder malignen Gewebes eingesetzt werden. Die
photodynamische Therapie nutzt hierbei das Phanomen, dass Licht in Gewebe gespeicherte
photosensibilisierende Substanzen aktivieren kann. Die durch den Photosensibilisator absor-
bierte Lichtenergie wird in mehreren Schritten im wesentlichen auf den im Gewebe befindlichen
Sauerstoff Ubertragen. Dieser gelangt damit in ein erhéhtes Energieniveau (Singulett-Sauer-
stoff). Der durch Licht ,aktivierte“ Photosensibilisator fihrt tber Oxidationsprozesse mit
bestimmten Zellstrukturen wie z.B. der Zellmembran oder Mitochondrien zur Tumordestruktion
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59-62_ Offenbar kommt es zu einer bevorzugten Bindung des Photosensibilisators an die Tumor-
zellmitochondrien sowie zu einer erhéhten Konzentration in den Endothelzellen der Tumorge-
féaBe. In Abhangigkeit von dem verabreichten Photosensibilisator fiihrt schlieBlich eine organ-
spezifische Clearance nach unterschiedlichen Retentionszeiten zu einem Konzentrationsgefal-
le zwischen dysplastischem oder malignem Gewebe und dem Normalgewebe. Die Menge des
im Gewebe angereicherten Photosensibilisators und die applizierte Lichtmenge bestimmen in
Anwesenheit von Sauerstoff den destruierenden Effekt der PDT 83. Der Wirkungsmechanismus
der PDT postuliert somit im Gegensatz zu den konventionellen Hochenergielasern eine selek-
tive, athermische Destruktion des Zielgewebes unter weitestgehender Schonung der gesun-
den Umgebung. Zur Lichtapplikation werden hierbei fiir tubulire Hohlorgane wie dem Oso-
phagus zylindrische Diffusorstrahler zur circumferenziellen Lichtapplikation 4 oder Mikrolinsen
fir eine antegrade Bestrahlung z.B. von Magenfriihkarzinomen eingesetzt. Die applizierten
Lichtdosen liegen je nach Photosensibilisator zwischen 20 und 300 Joule, bei einer Leistungs-
dichte von 100 bis 400 mW, einem Bruchteil der durch den Neodym-YAG-Laser aufgebrachten
Leistung.

4.2. Indikationen und klinischer Einsatz
4.2.1. Palliative Tumortherapie

Aufgrund der derzeit noch limitierten Eindringtiefe des therapeutischen Laserlichtes (maximal
7-10 mm) liegt zur Zeit der sinnvollste Einsatz des Verfahrens in der kurativen endoskopischen
Therapie oberflachlicher maligner Tumoren. Dennoch zeigen monozentrische und auch eine
multizentrische Studie aus den USA, dass bei der palliativen Behandlung groBvolumiger Tumo-
ren die photodynamische Therapie der konventionellen Lasertherapie Uberlegen zu sein
scheint 85-68, Die einzige sinnvolle palliative Indikation zur PDT scheinen derzeit die Gallen-
gangskarzinomen darzustellen 6% 70, Eine kasuistische Mitteilung aus friheren Jahren wurde
von der Berliner Arbeitsgruppe aufgegriffen und im Sinne eines Pilotversuches klinisch umge-
setzt. Sie berichtet in einer Originalarbeit Gber 9 Patienten mit fortgeschrittenem cholangiozel-
lularem Karzinom und einer Bismuth Typ Il und -IV-Situation. Bei keinem der Patienten war
eine suffiziente Drainage nach endoskopischer Stent-Implantation erreicht worden. Nach
photodynamischer Therapie kam es zu einem Absinken des Bilirubin-Spiegels um mehr als
50% mit konsekutiver Verbesserung der Lebensqualitét. Die 30-Tage-Mortalitét war O und das
mediane Uberleben 440 Tage ©°. Bestatigen sich diese Ergebnisse in weiteren kontrollierten
und evtl. vergleichenden Untersuchungen wiirde das eine gravierende Verbesserung der palli-
ativen Therapie darstellen.

4.2.2. Kurative Therapie gastrointestinaler Friihkarzinome

Aus den oben geschilderten methodischen Griinden und in Anbetracht der guten Therapie-
alternativen bei der palliativen Behandlung stenosierender Tumoren des Gastrointestinaltraktes
liegt der zukiinftige Schwerpunkt der PDT jedoch auf der Destruktion von auf die Mukosa limi-
tierten Frihkarzinomen des Verdauungstraktes und bei prdmalignen Veranderungen, insbe-
sondere der Speiserthre. Erstmals wurden 1993 von Laukka alle 14 Patienten mit Barrett-
Mukosa mit oder ohne Dysplasien therapiert 7. Weitere Therapieerfahrungen an Patienten mit
unterschiedlichen Dysplasiegraden oder auf die Mukosa limitierten Karzinomen beim Barrettd-
sophagus sind beschrieben 72-7°. Hochgradige intraepitheliale und Friihkarzinome konnten in
90-100 % der Félle erfolgreich destruiert werden. In Kombination mit einer Langzeit-S&ure-
suppression mit einem Protonenpumpenblocker wurde hierbei eine Regeneration durch den
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Einwuchs von normalem Plattenepithel erzielt 71-7°.

Plattenepitheliale hochgradige intraepitheliale Neoplasien und Osophagusfrithkarzinome kén-
nen durch die PDT ebenfalls erfolgreich therapiert werden 8-82. Eine umfangreiche Arbeit zum
Langzeitiiberleben nach PDT legte die Lyoner Arbeitsgruppe um Lambert vor. Der Verlauf Gber
5 Jahre ist in dieser Studie mit mehr als 120 Patienten dokumentiert. Komplette Remissionen
wurden hierbei in fast 90 % der Félle bei einer 5-Jahrestiberlebensrate um 70 % beobachtet.
Allerdings wurden diese Ergebnisse bei teilweise multimodaler Therapie erreicht 83.

Vielversprechend ist auch der Einsatz der PDT bei endoskopisch schwer angehbaren Magen-
friihkarzinomen, da hier die Gefahr einer Perforation aus methodischen Griinden nahezu aus-
geschlossen ist 84-86,

Zusammenfassend l3sst sich feststellen, dass bei sorgféltiger Anwendung die Nebenwirkun-
gen der photodynamischen Therapie gering sind, es sich als wirklich um ein minimal-invasives
Therapiekonzept handelt. Im Mittelpunkt steht hierbei die Sensibilisierung der Haut, direktes
Sonnenlicht sollte entsprechend dem Photosensibilisator zwischen 36 Stunden und 6 Wochen
vom Patienten gemieden werden. Die grundséatzlichen Nachteile der PDT liegen in der
beschrankten Verfligbarkeit des Verfahrens, seiner hohen Kosten und noch nicht véllig geld-
sten methodischen Probleme. Diese betreffen die Dosimetrie, die verschiedenen, in Erprobung
befindlichen Photosensibilisatoren und auch die Lichtapplikation. Als klinischer Nachteil ist
anzufiihren, dass dem Pathologen kein Material zur Beurteilung hinsichtlich der exakten
Tiefeninfiltration und/oder Entfernung im Gesunden zur Verfiigung bei der Therapie von gastro-
intestinalen Frihkarzinomen gestellt werden kann. Insgesamt muss betont werden, dass sich
die photodynamische Therapie noch in einem klinisch-experimentellen Stadium befindet, so
dass derzeit eine Therapie in kurativer Intention nur im Rahmen kontrollierter Studien gerecht-
fertigt erscheint.
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Empfehlungen zum Einsatz von Laser- und Elektrokoagulationsverfahren im Gastro-
intestinaltrakt

Lasertherapie als palliative Therapiemassnahme bei malignen Tumoren

¢ Einsatz als palliative Tumortherapie an Osophagus und Kardia sowie im unteren Gastro-
intestinaltrakt (Rektum, Sigmoid) (Evidenzgrad 1I-1 A).

e FEinsatz als palliative Massnahme bei maligner Dysphagie (Evidenzgrad II-1 A).

Lasertherapie als kurative Therapiemassnahme bei malignen Tumoren

e FEinsatz als kurative Massnahme bei Magenfriihkarzinomen bei inoperablen Patienten
(Evidenzgrad II-3 bis Il C).

¢ FEinsatz als kurative Therapiemassnahme bei intraepithelialen Neoplasien und mukosalen
Karzinomen des gastrodsophagealen Ubergangs (Evidenzgrad I1-3 bis Il C).

Argonplasmakoagulation

¢ Die palliative Tumortherapie mit Argonplasmakoagulation ist der Laserkoagulation unter-
legen (Evidenzgrad Il B).

¢ Rekanalisation okkludierter Metallstents (Evidenzgrad il C).

¢ Endoskopische Lokaltherapie bei Barrett-Schleimhaut ohne bzw. mit leichten Neoplasien
(Evidenzgrad II-2 C).

e Kurativer Einsatz bei intraepithelialen Neoplasien und Barrettfrihkarzinomen
(Evidenzgrad Il C).

¢ Nachbehandlung sessiler Kolonadenome nach Abtragung (Evidenzgrad Il C).
e Endoskopische Therapie des Zenker-Divertikels (Evidenzgrad Ill C).

¢ Nichtvarikdse gastrointestinale Blutung (Evidenzgrad Il C).

Photodynamische Therapie - palliative Tumortherapie

e Bei der palliativen Behandlung grosser Tumoren ist die photodynamische Therapie der
konventionellen Lasertherapie Gberlegen (Evidenzgrad Ill C).

* Verbesserung der Lebensqualitit und des Uberlebens bei cholangiozellularem Karzinom
(Evidenzgrad Ill C).




