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1. Einleitung

Die akute Appendizitis ist eine der haufigsten Erkrankungen im Kindesalter. Deutschlandweit
gibt es jahrlich fast 15 000 Félle. (1) Aus diesem Grund ist die Therapie dieser Erkrankung von
groler Relevanz.

Der Goldstandard ist bis heute die chirurgische Entfernung des Appendix. In dieser Arbeit soll
verglichen werden, ob bei unkomplizierten, nicht perforierten Appendizitiden eine konserva-

tive Therapie ohne Antibiotikagabe genauso erfolgreich sein kann wie eine Appendektomie.

1.1. Epidemiologie und Atiologie der Appendizitis im Kindesalter

Bereits seit fast 40 Jahren ist bekannt, dass in der Altersgruppe der 10- bis 19-J&hrigen die
Inzidenz der primar positiven Appendektomien am hdchsten ist [23,3/10000 Einwohner pro
Jahr]. Jungen sind tendenziell haufiger davon betroffen als Médchen [Gesamtverhaltnis: 1,4 :1].
Laut Addiss liegt das Lebenszeitrisiko fir Jungen bei 8,6 %, hingegen das fir Madchen nur bei
6,7 %. Kinder zwischen 10 und 14 Jahren haben die hochste altersspezifische Inzidenz fir eine
Appendix-Perforation [3,5/10000 Einwohner pro Jahr]. Das Risiko fur eine Perforation ist aber
vor allem bei Kindern, junger als finf Jahre, und bei Erwachsenen, die élter als 65 Jahre sind,
erhoht. (2, 3)

Eine Studie aus dem Jahr 2012 beschreibt die Inzidenz fur eine Appendizitis im Alter von 0—19
Jahren mit 119,7 Féllen/100 000 Kinder (nicht-perforiert: 84,4 Falle/100000; perforiert: 35,3
Félle/100000). Dabei ist die Odds Ratio fiir eine Perforation 2009 im Vergleich mit dem Jahr
1995 bei 0,71 [p<0,001]. (4) Das Perforationsrisiko liegt aber immer noch bei bis zu
40%—57% in der Altersgruppe der Kleinkinder. (5) Die Perforationsrate bei Kleinkindern ist
umgekehrt proportional zum Lebensalter. Grund dafir ist unter anderem, dass eine schnelle
Diagnosestellung bei sehr jungen Patientinnen und Patienten durch eine gering ausgepragte
verbale Kommunikationsfahigkeit erschwert ist. (6) Des Weiteren spielt sicher die Morpholo-
gie des Appendix im Kleinkindalter eine entscheidende Rolle. Das Mesenterium und die
Lymphfollikel in der Submukosa sind geringer ausgepréagt und fuhren so zu einer geringeren
Stabilitat und Dicke der Appendixwand, sodass eine Entziindung schneller die komplette Ap-

pendixwand betrifft und daher auch schneller zu einer Perforation fuhrt. (2, 7, 8)



Die Atiologie der akuten Appendizitis ist nicht vollends verstanden. Die Krankheit ist mit ver-
schiedenen Faktoren assoziiert. Eine mechanische Obstruktion (9, 10) durch zum Beispiel einen
Appendikolithen (10-12) oder einer lymphoiden Hyperplasie (11), kénnte ursachlich sein.
Diese Obstruktion kann in einigen Fallen mit einem erhdhten Druck im Kolon und einer
dadurch verringerten Durchblutung und Gewebsschéadigung einhergehen. Eine inadéquate Er-
nahrung, die kohlenhydratreich und ballaststoffarm ist, erleichtert nicht nur die Bildung von
Appendikolithen, sondern erhoht auch die Passagezeit und den Druck im Darmtrakt, und kann

so eine Appendizitis auslosen. (13-15).

Eine andere Hypothese sagt auch, dass nicht alle Appendizitiden auf einer mechanischen Ob-
struktion beruhen. Es gibt Falle, in denen es zu einer Entziindung aufgrund einer Stase im Ap-
pendixlumen kommt. Dehydratation und sekundére Lymphadenitis werden als Ursache dieser
Stase genannt. Eine spontane Ausheilung der Appendizitiden ist in diesen Fallen leichter mog-
lich. (16)

Weitere Faktoren, die in der Entwicklung der Appendizitis eine Rolle spielen, sind parasitére,
bakterielle oder virale Infektionen. (17-20) AuRerdem kann eine familiare Haufung (21, 22)
und eine vermehrte Inzidenz in Landern mit hoheren soziookonomischen Standards (23, 24)
beobachtet werden. (2) ,,Zusammenfassend lasst sich feststellen, dass es keinen eindeutigen
kausalen Risikofaktor fir eine akute Appendizitis gibt[, und dass die obengenannten] Erkla-

rungsmodelle [...] aus heutiger Sicht die notwendige Evidenz vermissen‘ (25, S.775) lassen.



1.2. Anatomie des Appendix und Pathogenese der Appendizitis

Der Appendix ist ein Divertikel am proximalen Caecum, ungeféhr 3 cm von der Bauhin-Klappe
entfernt an der posteromedialen Wand des Caecums. Die embryonale Anlage erfolgt in der 8.
Schwangerschaftswoche. (26) Bei Erwachsenen ist er ungefahr 9—10 cm lang, mit einem &u-
Beren Querdurchmesser zwischen 3—8 mm und einer Wanddicke zwischen 1-3 mm. Bei Neu-
geborenen hat er dagegen nur eine Lénge von 4,5 cm. (27) Im Alter von 4 Jahren erreicht der
Appendix seinen maximalen Durchmesser. (28) Der Appendix hat bei Neugeborenen eine trich-
terartige Form. Dies macht ihn weniger anfallig fur Obstruktionen. (8) Bei Erwachsenen ist die

Zylinderform haufiger zu finden. (29)

Die Lage der Appendixspitze kann unteranderem aufgrund seines eigenen Mesenteriums sehr
variabel sein. In 65% der Félle liegt sie retrozékal. (30) Eine subzékale, retro- oder praileale
Lage, sowie eine Ausdehnung bis ins kleine Becken oder eine retroperitoneale Lage, werden
auch beschrieben. (31-33) Aufgrund der unterschiedlichen Lokalisation kénnen appendiziti-

sche Bauchschmerzen in unterschiedlichen Bereichen des Abdomens auftreten.

Die arterielle Blutversorgung des Appendix erfolgt Gber die Arteria appendicularis, die von der
Arteria ileocolica aus der Arteria mesenterica superior gespeist wird. Die Appendixbasis wird
von der Arteria coecalis anterior und posterior mitversorgt. Das vendse Blut gelangt Gber die
Vena mesenterica superior ins Pfortadersystem. Das vegetative Nervensystem ist gemeinsam
mit dem enterischen Nervensystem des Magen-Darm-Traktes flr die nervale Versorgung des
Appendix zustdndig. Es sind sowohl sympathische Fasern aus dem Plexus mesentericus
superior, als auch parasympathische Fasern vom Nervus vagus vorhanden. (29, 32, 34-36)

Histologisch ist der Appendix genauso wie das Kolon aus Tunica mucosa, Tela submucosa,
Tunica muscularis und Serosa aufgebaut, ,,jedoch enthélt die L[amina] [...] propria [...] zahl-
reiche Lymphfollikel, die vielfach die MJ[uscularis] [...] mucosae durchbrechen.“ (29, S.
490)Diese Lymphfollikel sind bei der Geburt nur einzeln vorhanden. Die Anzahl steigt stetig
bis zum Alter von ungeféhr zwolf Jahren an und reduziert sich nach dem dritten Lebensjahr-
zehnt wieder. (37)

Aufgrund der vielen Lymphfollikel spielt der Appendix eine wichtige Rolle als Teil des darm-
assoziierten lymphatischen Gewebes (GALT). (38) 50% + 8,1% aller Lymphozyten des Ap-
pendix sind T-Lymphozyten. Bei Kindern bis zum neunten Lebensjahr betrégt der Anteil jedoch
nur 43,5%. (39) Mesenchymale Stammzellen konnten in vitro aus Appendixgewebe von Kin-

dern und Jugendlichen im Alter von 0—18 Jahren gewonnen werden. (40) Diese kdnnten eine



wichtige Rolle fir Wachstums- und Reparaturprozesse in Gewebe mesodermaler Herkunft
spielen; genauere Ablaufe sind aber nicht bekannt. AuBerdem ist der Appendix fur den Erhalt
des Biofilms und der bakteriellen Flora des Darmes wichtig. Er dient als sogenanntes safe house
flr die physiologische Darmflora. Von hier aus findet eine bakterielle Rekolonisation des

Darms nach Durchfallerkrankungen statt. (41, 42)

Das erste Mal wurde der Appendix bereits 1521 durch den Anatomen Berengario DaCarpi be-
schrieben (43), wobei Leonardo DaVinci bereits 1492 anatomische Zeichnungen des Appendix
anfertigte. (44) Dr. Reginal H. Fitz fiihrte 1886 in seinem Werk ,,Perforating Inflammation of
the Vermiform Appendix; With Special Reference to Its Early Diagnosis and Treatment* (45)
den Begriff der Appendizitis ein und postulierte hier die frihe chirurgische Entfernung des ent-
zundeten Appendix. (44)

Eine Appendizitis kann in sechs unterschiedliche Stadien eingeteilt werden. (34)



Appendizitischer Primdraffekt (£ katarrhalische Appendizitis)

ca. 6 h nach Beginn der klinischen Symptomatik

Makroskopie: Mikroskopie:
vermehrte GefaRzeichnung der Serosa, keilférmiger Entziindungsherd mit granulozytdarem
teils distales Ende kolbig aufgetrieben Infiltrat

A 4

Phlegmondése Appendizitis

ca. 12 h nach Beginn der klinischen Symptomatik
Mikrokopie:
transmurale Ausbreitung der granulozytdren
Infiltration, oberflachliches Fibrinnetz,
entziindliches Exsudat

Makroskopie:
oberflachliche diffuse Rétung, fibrinds-eitrige
Belege auf Serosa, Appendix verdickt und starr

A 4

Ulzerés-phlegmondse Appendizitis

ca. 24 h nach Beginn der klinischen Symptomatik

Makroskopie: Mikroskopie:
phlegmondse Appendizitis + multiple in der Submukosa liegende Ulzerationen,
Schleimhautdefekte Exsudatfilm auch tber intakter Schleimhaut

A 4

Abszedierte Appendizitis
ca. 48 h nach Beginn der klinischen Symptomatik

Makroskopie: Mikroskopie:
Eiterherde in Appendixwand, lokale Perforationen Gewebsnekrosen in allen Wandschichten,
der Schleimhautoberflache und Serosa fibrins-eitrige Exsudatschicht auf Serosa

v

Gangrinése Appendizitis
ca. 72 h nach Beginn der klinischen Symptomatik
Makroskopie: Mikroskopie:

schwarzrote/graugriine Verfarbung des Appendix, Nekrose weiter Teile der Appendixwand mit
brichige Appendixwand, stinkender Inhalt groRen Wanddefekten

A 4

komplette Perforation

uaipnls a|qisionalll

— Gefahr der kotig-eitrigen Peritonitis

Abbildung 1 — Pathogenese der Appendizitis in Stadien; eigene Darstellung;
Zusammengefiigt aus Merkel (34) und Herbay (46).



Die obenstehende Abbildung ist eine vereinfachte Darstellung der Pathogenese. Die Stadien
gehen flieRend ineinander tber und kdnnen im zeitlichen Verlauf sehr variabel sein, sodass
Stadien auch Ubersprungen werden oder nur sehr kurz vorhanden sind. (47) Zur spontanen Aus-
heilung kann es bei den ersten vier Stadien kommen, wobei beim Priméraffekt noch eine ,,Re-
stitutio ad integrum [beschrieben wird,] wéahrend bei den 3 darauffolgenden Stadien nur eine
Defektheilung in Betracht® (29, S.499)kommt. Aschoff beschrieb das Phanomen der spontanen
Ausheilung schon 1908. In diesem Zusammenhang widersprach er der damals gangigen Mei-
nung, dass die Appendizitis eine primér chronisch Erkrankung sei, ,,auf deren Boden erst der
akute Anfall entsteht* (48, S. 56).

Heutzutage ist der Begriff der chronischen Appendizitis Gegenstand einiger Diskussionen.
Viele Autoren vertreten eher die Meinung, dass die chronische Appendizitis eine ,, chronisch
rezidivierende, in Schiiben verlaufende Entziindung des Wurmfortsatzes* (30, S. 780) sei. Al-
lerdings gibt es kein histopathologisches Korrelat flr eine chronische Appendizitis. Diese Di-
agnose wird vor allem anhand der Klinik und fehlender Symptome nach Appendektomie ge-
stellt. Klinische Zeichen einer Appendizitis wie Schmerzen im Bereich des rechten Unterbau-
ches und lokale Abwehrspannung, die (ber einen Zeitraum von mindesten drei Wochen beste-
hen, werden als Diagnosekriterium verwendet. Teils sind bei den Patientinnen und Patienten

bereits rezidivierende Episoden von Bauchschmerzen unklarer Genese erinnerlich. (5)

Aus Pathologensicht sollten neben Lymphozyten und eosinophilen Granulozyten vor allem
Plasmazellen im Praparat zu finden sein. (49) ,,Eine Fibrose allein[...] kennzeichnet nur einen

Zustand nach abgelaufener Appendizitis* (30, S.780).

Eine weitere Hypothese zur Pathogenese der akuten Appendizitis wurde 1989 bereits von Luck-
mann vertreten. Diese Theorie geht von zwei Arten von Appendizitiden aus, von denen eine
ohne Behandlung zwangslaufig zur Perforation fuhrt. Die andere wird als unkomplizierte,
nicht-perforierende Appendizitis bezeichnet. Im zweiten Fall kann es zur spontanen Rickbil-
dung der Entziindung kommen, sodass die Symptome dann innerhalb von zwei bis drei Tagen
von selbst abklingen. (3) Die Inzidenz der perforierten Appendizitis sei unabhéngig vom Alter
der Patientinnen und Patienten oder der Appendektomie-Rate. Auch habe sich die Zahl der
perforierten Appendizitiden im Laufe der Jahre nicht verédndert. Dagegen sei die Inzidenz der
nicht-perforierten Appendizitis von vielen Faktoren, wie Alter und diagnostische Genauigkeit
abhéangig. (50) Auch Anderson et al. schreiben in einer Metaanalyse aus dem Jahr 2007, dass
eine Appendizitis-Perforation nicht durch eine friihzeitige operative Appendix-Entfernung pra-
ventiv behandelt werden kann. Die Mehrzahl der Perforationen ereigne sich vor Aufnahme in
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eine Klinik und nicht wahrend des stationdren Aufenthalts. Folglich schlieft er, dass der zeitli-
che Verlauf nicht streng eingehalten werden musse, wie es in der traditionellen Pathogenese
der Appendizitis beschrieben wird. Er behauptet sogar, dass die Perforationsraten nur so hoch
erschienen, da viele unkomplizierten Appendizitiden gar nicht diagnostiziert werden wirden,
sondern von allein ausheilen. Eine zu friihe Indikationsstellung fur eine Operation halt er fir
problematisch, da das Risiko fur negative Appendektomien steige. (51) Spater durchgefihrte
Studien unterstutzen diese Aussage. Sowohl der histologische Befund als auch das Behand-
lungsergebnis seien weitgehend unabhangig vom Operationszeitpunkt. Stattdessen korrelierten
beide mit dem Aufnahmezeitpunkt. (52, 53)

Kraemer fand heraus, dass es nicht nur epidemiologische Unterschiede gibt, sondern sich per-
forierte und nicht-perforierte Appendizitis auch in ihrer Klinik unterscheiden. In dieser Studie
wurden perforierte Appendizes signifikant haufiger in Patientinnen und Patienten gefunden, die
mannlich und &lter als 50 Jahre waren. Klinisch ist eine perforierte Appendizitis vor allem mit
erhohter Bauchwandrigiditét, generalisierter Abwehrspannung, reduzierten Darmgerduschen,
aufgeblahtem Abdomen, verénderte Darmgewohnheiten und einem Leukozytenanstieg auf
>10°/L verbunden. (54)

Beide Theorien der Pathogenese sind sich aber einig, dass eine Perforation des Wurmfortsatzes
in die Gruppe der komplizierten Appendizitiden gehort. Grund daftr ist unter anderem das stark
erhohte Risiko fur Wundinfektionen und intraabdominelle Abszesse, die mit einer Appen-
dixperforation einhergehen kdnnen. (55)

Im Alltag werden die ,,Begriffe komplizierte/fortgeschrittene und unkomplizierte Appendizitis
[...] als Klinische Entsprechungen fir die histologisch gepragten Begriffe gangranose/perfo-
rierte bzw. phlegmondse Appendizitis verwendet. Der Unterschied liegt in dem histologischen
Nachweis der Nekrosenbildung bei der gangrandsen und perforierten Appendizitis, die bei der
phlegmondsen Appendizitis nicht vorliegt® (56, S.641). (57)

Ein Abszess kann sich sowohl intraperitoneal als auch retroperitoneal bilden. Meist befindet
sich der Abszess im rechten Unterbauch periappendikulér. Bei entzindlicher Infiltration und
Beteilung des Caecums wird der Abszess als perityphlitischer Abszess bezeichnet. Es werden
aber auch Leber-, Douglasabszesse und Abszesse in anderen Bauchregionen beschrieben. Die
groRte Gefahr, die mit einem Abszess einhergeht, ist die bakterielle Sepsis. Bei Ausbreitung
der Entziindung tber den kompletten Bauchraum, wird von generalisierter Peritonitis gespro-
chen. (5, 58)



1.3. Klinik und Diagnostik

Die Symptomatik einer Appendizitis wurde von Bright und Addison das erste Mal 1839 be-
schrieben. (59) Sie postulierten die Appendizitis als Grund fur viele entziindliche Prozesse im
rechten Unterbauch. (44) Die typische Abfolge von periumbilikalen Schmerzen, Schmerzver-
lagerung in den rechten Unterbauch, Fieber und Erbrechen ist bei Kindern eher selten zu sehen.
Nur ein Drittel aller Schulkinder mit 6—12 Jahren schildern Bauchschmerzen, die zuerst peri-

umbilikal beginnen und sich dann in den rechten Unterbauch verlagern. (60)

Je nach Altersstufe sind verschiedene Symptome typischerweise zu finden.

Bei Kindern unter 2 Jahren geht eine Appendizitis haufig mit diffuser Abwehrspannung [92 %],
Erbrechen [85%—90%] und einem Temperaturanstieg tber 37 °C [87 %—100 %] einher. (61—
63)

Bei Kindern im Alter von 2 bis 5 Jahren findet man h&ufiger lokalisierbare Schmerzen im rech-
ten Unterbauch [58 % —85 %], was sicherlich auch mit den besseren kommunikativen Fahigkei-
ten in diesem Alter einhergeht. AufRerdem prasentieren Kinder in dieser Altersspanne vor allem
Fieber [80%—87 %], Erbrechen [66 % —100%] und Appetitlosigkeit [53 %—60 %]. (63-67)

Im Schulalter spielt der Begriff Erschiitterungsschmerz eine immer gréf3ere Rolle. Eine Studie
zu Patientinnen und Patienten mit Schmerzen im rechten Unterbauch zeigte, dass Schmerzen
beim Husten ein sensitives Zeichen [SEN: 80 %] flir eine Appendizitis sind. Ein spezifischeres
Zeichen fir eine Appendizitis sind dagegen Schmerzen bei der Perkussion [SPE: 86 %]. Der
Loslassschmerz vereint eine hohe Spezifitat mit einer hohen Sensitivitat [SPE: 89 %, SEN:
82%, PPV: 86 %]. Vor allem bei Kindern zwischen 7 und 12 Jahren spielen diese Tests eine
wichtige Rolle, denn 41%—75% der Kinder dieser Altersklasse geben Schmerzen bei Bewe-
gung und 95% Schmerzen beim Husten (68) an. Erbrechen [68 % —95 %] ist ein weiteres typi-
sches Symptom in diesem Alter. (69)

Die Klinik der Appendizitis kann also je nach Alter, Entzindungsstadium und Lage des Ap-
pendix ganz unterschiedlich ausfallen und die Diagnostik daher schwierig machen. Trotzdem
mdchte man die Entziindung maglichst frih diagnostizieren, um die Perforationsraten niedrig

zu halten.

Aus diesem Grund wurden zahlreiche Scoring-Systeme und Untersuchungsbefunde beschrie-

ben, die die Diagnosestellung einfacher und schneller machen sollen.
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1.3.1 Scoring-Systeme

Der Alvarado-Score wurde 1985 das erste Mal beschrieben. Primar war seine Anwendung nur

fir Erwachsene validiert. (70) Folgende Items flieRen in diesen Score mit ein:

Schmerzwanderung in den T

9

rechten Unterbauch

»w
Appetitlosigkeit / Temperaturerhéhung
Keton im Urin (>37,3°0C)
Ubelkeit / Erbrechen Leukozytose

(> 10°/Liter)

Schmerzen im rechten Linksverschiebung

Unterbauch (> 75%)

L ee
LOLPPL

Abbildung 2 — Scoring-Systems nach Alvarado; eigene Darstellung;
Inhalt nach Alvarado (70).
Der Alvarado-Score ist ein Punkte-Score. Die Punkte der zutreffenden Items werden addiert.
Alvarado selbst setzte als Cut-off einen Wert von > 5 an. Werte < 4 sollen eine Appendizitis
ausschliel3en. Bei einem Wert von 5—6 sei die Diagnose einer akuten Appendizitis moglich.
Bei Werten von 7 -8 sei die Diagnose wahrscheinlich und bei Werten von 9-10 sei die Diag-
nose hochstwahrscheinlich. Genaue Wahrscheinlichkeitsangaben fiir die Diagnose der akuten
Appendizitis werden in der Publikation aber nicht angegeben. Stattdessen wird als Orientie-
rungshilfe zur Behandlung bei Patientinnen und Patienten mit einem Alvarado-Score von 5 bis
6 zunachst die Uberwachung und weitere Diagnostik wie Ultraschall empfohlen. Bei jenen mit
einem Score > 7 sollte direkt operiert werden. (70) Spater wurden &hnliche Cut-off-Werte ge-
funden. Ein Alvarado-Score < 4 schlie3t die Diagnose akute Appendizitis quasi aus. Ab einem

Wert von > 8 kann die Diagnose als wahrscheinlich angenommen werden. (71)

Ohle et al. setzen die Cut-off-Werte anders. Sie fanden heraus, dass bei Kindern ein Cut-off-
Wert von < 5 die Diagnose akute Appendizitis [SEN: 97 %—99 %] ausschlieRt. Ein Cut-off-
Wert von > 7 kann dagegen als Einschlusswert fiir diese Diagnose verwendet werden [bei Kin-
dern SPE: 74%, SEN: 81 %, PPV: 92%, NPV: 46 %]. (72) Aufgrund dieser geringen Spezifitét

11



ist ein alleiniger Score-Wert nicht ausreichend, um zu entscheiden, ob eine Operation noétig ist.
Eine ergédnzende Bilddiagnostik ist sinnvoll. (73)

4 N

Scoring-Wert <5

Likelihood-Ratio:
0,04

Vortest-Wahrschein-
lichkeit von 33%

$

Wahrscheinlichkeit
flr positive

Diagnose: 1,9%

-l )

Abbildung 3 — Likelihood-Ratio und Wahrscheinlichkeit fir akute Appendizitis bei
unterschiedlichen Cut-off-Werte des Alvarado-Score; eigene Darstellung;
Inhalt nach Ebell (71).

Die Sensitivitat und Spezifitat des Alvarado-Scores variieren je nach Studie. In einer Metaana-
lyse von Kulik wird eine Sensitivitat von 72%—93 % [Median: 88 %] und eine Spezifitat von
49%—-98% beschrieben. Der positive préadiktive Wert belduft sich je nach Studie auf
45%—97 % und der negativ pradiktive Wer auf 81 % —92%. In 32 % der Falle kommt es durch

den Alvarado-Score zur Uberdiagnose einer moglichen Appendizitis. (74)

In der systematischen Ubersichtsarbeit von Ohle et al. wurde auch eine Uberdiagnose bei Kin-
dern beschrieben. In der mittleren-Risikogruppe (Alvarado-Score: 5—6) wurde ein relatives Ri-
siko von 1,81 [95%-KI: 1,13—-2,89] beschrieben. In der Hochrisikogruppe beléuft sich das re-
lative Risiko auf 1,13 [95%-KI: 1,01-1,27]. In diesem Review wird die Spezifitat des Alva-
rado-Scores bei Anwendung im Patientenkollektiv der unter 18-J&hrigen mit 76 % und die Sen-
sitivitat mit 87 % angegeben. (73)
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Ein zweiter Score, der speziell fur die Anwendung an Kindern zwischen 4 und 15 Jahren ent-
wickelt wurde, ist der Pediatric Appendicitis Score (PAS). Dieser Score wurde in der Primér-
arbeit von Samuel, mit einer Sensitivitat von 100 %, einer Spezifitat von 92 %, einem positiven
pradiktiven Wert von 96 % und einem negativen préadiktiven Wert von 99 %, vorgestellt. (75)

Der Score setzt sich aus folgenden Parametern zusammen:

Schmerzwanderung in den Schmerzen bei Husten,
rechten Unterbauch Hupfen oder Perkussion
» -
Appetitlosigkeit Fieber
(=>38°C)
-
Ubelkeit / Erbrechen Leukozytose
(> 10%/Liter)
-
Schmerzen im rechten Neutrophilie
Unterbauch (> 75%)
-

Abbildung 4 — Pediatric Appendicitis Score; eigene Darstellung;
Inhalt nach Samuel (75).
Auch der PAS ist ein Punktescore und wird ahnlich wie der Alvarado-Score durch die Addition
der Punkte fir die jeweiligen zutreffenden Items gebildet. In der ersten Studie wurde als Cut-
off-Wert zum Ausschluss einer Appendizitis ein Score von < 5 definiert. Scoring-Werte von
> 6 sind mit der Diagnose vereinbar [p = 0,001]. Bei einem Wert > 7 wird von der Hoch-Risiko-
Gruppe gesprochen. (75) In einer weiteren prospektiven Studie wurde ein Score von > 7 [SPE:
98%; p < 0,001] als Einschlusskriterium fiir eine akute Appendizitis festgelegt. Ein Score <2
schliel3t die Diagnose mit hoher Wahrscheinlichkeit aus. Weitere bildgebende Diagnostik und

stationédre Beobachtung sollte bei einem Score von 36 erfolgen. (76)

Kulik verglich auch Studien zum PAS. Die Sensitivitét variierte hier zwischen 82 %—100%
[Median: 93%] und die Spezifitat zwischen 65%—91%. Flr den positiven pradiktiven Wert
werden in der Literatur Werte zwischen 54 % — 100 % angegeben und fiir den negativen pradik-
tiven Wert 88 % —99%. Zu einer Uberdiagnose kommt es bei 35 % aller Falle. (74)
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In der Literatur gibt es nur wenige Studien, in denen die beiden Scores direkt miteinander ver-

glichen werden.

77%-87%]

60%—70%)]

Alvarado 85% 63% 65 % 85%
PAS 82% 65%0 54 % 88%
[95%-KI: [95%-KI: [95%-KI: [95%-KI:

48 %60 %]

849%-91%)]

Alvarado

91%
[95 %-KI:
77%—97 %]

91%
[95 %-KI:
81%-—97 %]

88%
[95 %-KI:
79%-—98%]

93%
[95%-KI:
86%—100%]

83%89%]

42 %59 %]

PAS 88,1% 98,25% 97% 92%
[95 %-KI: [95 %-KI: [95 %-KI: [95 %-KI:
74%-96%] | 91%—100%] | 92%—-100%] | 85%—99%)]

Alvarado |  82,6% 56,8% 69% 74%
[95 %-KI: [95 %-KI:

76%-88%] | 49%-66%]
PAS 88% 50% 67% 79%
[95 %-KI: [95 %-KI:

Tabelle 1 — eigene Darstellung: Studien mit direktem Vergleich Alvarado- und PAS-Score mit dem
Cut-off-Wert > 6; Idee aus Thompson (79).

Bei diesem direkten Vergleich fallt eine héhere Sensitivitat des Alvarado-Scores auf. Dagegen

ist die Spezifitat bei Pediatric Appendicitis Score hoher.
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1.3.2 Bildgebung: Sonographie

Seit uber 30 Jahren ist die Ultraschalldiagnostik mit dosierter Kompression das Mittel der Wahl
bei suspekter Appendizitis. (80) Sonographisches Merkmal fur einen entziindeten Appendix ist
die Darstellung einer nicht kompressiblen, blindendenden, im Durchmesser > 6 mm messenden
[SEN: 100%, SPE: 68%, PPV: 63% NPV: 100%, Genauigkeit: 85%] (81-85), tubuldren
Struktur, die meist im rechten Unterbauch liegt und vom Caecum ausgeht. (80, 86, 87) Im
Querschnitt, auch Axialschnitt genannt, ist oft das sogenannte target sign (80) zu sehen. ,,Das
echoarme Zentrum entspricht dem entzlndlichen Inhalt, der daran anschlieRende echoreiche
Ring der Mukosa und der darauffolgende echoarme Saum der entzindlich — 6dematdsen Sub-
mukosa und Muskularis.* (88, S.531)
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12L5
diffTs.0

24 fps

MI:(1.5)

6.7 mm

Abbildung 5 — oben: nicht entziindeter Appendix;
unten: Appendizitis mit vergrofRertem Appendixdurchmesser und target sign (80);
Sonographie-Bilder bereitgestellt von der Klinik fir Kinderchirurgie und Kinder-
orthopadie und der Klinik fir Kinderradiologie, Klinik St. Hedwig Regensburg,
mit freundlicher Genehmigung von PD Dr. C. Knorr und Dr. M. Ebert.

Des Weiteren gibt es indirekte Zeichen fur eine Appendizitis, wie eine Umgebungsreaktion mit
Vermehrung des echoreichen periappendikuléren Fettgewebes [OR: 10,0; p = 0,0001] (89),
freier Flussigkeit [OR: 9,8] (83) im Bauchraum oder eine Hyper- oder Hypoperfusion des Ap-
pendix. Eine 6dematds aufgetriebene, > 3 mm messende Wand ist auch ein Zeichen fir einen

entzundeten Appendix. (90) Diese sogenannten sekundaren Entziindungszeichen spielen eine
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wichtige Rolle bei der Diagnosestellung und sind Zeichen mit hohem negativ-pradiktiven Vor-
hersagewert. (91, 92) Zum Beispiel gehen Veréanderungen im periappendikuléren Fettgewebe

mit einem negativen pradiktiven Wert von 91 % (95 %-KI: 86 %—91 %) und einer Sensitivitat
von 91 % (95 %-KI: 86 % —96 %) einher. (93)

Abbildung 6 — retrovesikal gelegene freie Flussigkeit;
Sonographie-Bilder bereitgestellt von der Klinik fur Kinderchirurgie und Kinder-
orthopéadie und der Klinik fir Kinderradiologie, Klinik St. Hedwig Regensburg,
mit freundlicher Genehmigung von PD Dr. C. Knorr und Dr. M. Ebert.
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5.5 mm

Abbildung 7 — entziindliche Umgebungsreaktionen bei Appendizitis (verschiedene Schnittebenen);
Sonographie-Bilder bereitgestellt von der Klinik fir Kinderchirurgie und Kinder-
orthopéadie und der Klinik fir Kinderradiologie, Klinik St. Hedwig Regensburg,
mit freundlicher Genehmigung von PD Dr. C. Knorr und Dr. M. Ebert.

18



Eine Doppler-Sonographie kann auch Aufschlisse uber eine mogliche Entziindung des Appen-
dix liefern. Eine Appendizitis ist typischerweise mit einer Hyperdmie verbunden [SEN: 87 %,
SPE: 97%]. (94, 95) Partain et al. geben eine Odds Ratio von 12,0 [95%-KI: 1,5-95,5] an.
(83)

Einige Studien versuchen sogar den Schweregrad der Appendizitis anhand des Ultraschallbe-
funds festzustellen. Fir diese Einteilung wird die Echogenitét der innersten Schicht, der Sub-
mukosa, herangezogen. (96)

Grad Il Grad IV

Grad | Grad Il

frihe mild eiternde
Appendizitis Appendizitis

eitrige / gangranose /
beginnend perforierte
gangranose Appendizitis
Appendizitis

Submukosa
nicht mehr
indentifizierbar
mit amorpher
Innenstruktur

Submukosa
dick / dinn und
irregular
aufgehoben

Submukosa Submukosa
diinn und glatt- dick und glatt-
randig randig

Abbildung 8 — Einteilung der Appendizitis anhand des Sonographiebefundes;
eigene Darstellung; Inhalt aus Kaneko (96, 97) und Yuasa (98).

Grad I und Il wurden in dieser Studie nur mittels Antibiotikatherapie behandelt und die Appen-
dizitis bildete sich ohne Operation zurlck. Bei Grad Il und IV wurde eine Appendektomie
durchgefiihrt.

Eine weitere Einteilung orientiert sich nicht nur an der Beschaffenheit der Submukosa im Ult-
raschall, sondern lasst auch die Durchblutung des Appendix mit einflieRen. Das scheint sinnvoll
zu sein, da eine Hyperdmie bei einer beginnenden Entziindung typischerweise im Doppler-
Ultraschall sichtbar ist [SEN: 87 %, SPE: 97 %]. (99) Bei Nekrose sinkt die Durchblutung bis
zur Hypoperfusion ab.
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Grad Il a

SUBMUKoSS Grad Il
irregular

Grad |

prancheiching erhéhter Blutfluss Submukosa mit
erhalten grofRen

Submukosa diinn Ulzerationen

Gradll b

verringerter

normaler
Blutfluss

Blutfluss
Submukosa
irregular

verringerter
Blutfluss

Abbildung 9 — modifizierte Einteilung der Appendizitis mithilfe der Dopplersonographie;
eigene Darstellung; Inhalt nach Ohba (100)

Grad | und Il a wurden in dieser Studie konservativ und ohne Antibiotika behandelt. Diese

Behandlung flihrte in 97 % der Félle zur Besserung der Symptome. Grad Il b und 111 wurden

operiert und zeigten histologisch phlegmondse bis gangrandse Veranderungen. (100)

Abbildung 10 —Appendizitis Grad | nach Ohba mit erhaltener Wandschichtung, diinner
Submukosa und normalem Blutfluss (100);
cave: bei der Ubertragung der Sonographiebilder auf den Computer gehen
einige Informationen v.a. bei Dopplersonographischen Untersuchungen verloren.
Sonographie-Bilder bereitgestellt von der Klinik fiir Kinderchirurgie und Kinder-
orthopéadie und der Klinik fir Kinderradiologie, Klinik St. Hedwig Regensburg,
mit freundlicher Genehmigung von PD Dr. C. Knorr und Dr. M. Ebert.
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Abbildung 11 — Appendizitis Grad Il a nach Ohba mit erhohtem Blutfluss und irreguléarer

Submukosa (100);

Sonographie-Bilder bereitgestellt von der Klinik fir Kinderchirurgie und Kinder-
orthopadie und der Klinik fur Kinderradiologie, Klinik St. Hedwig Regensburg,
mit freundlicher Genehmigung von PD Dr. C. Knorr und Dr. M. Ebert.
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Abbildung 12 — Appendizitis Grad Il b nach Ohba mit verringertem Blutfluss und irregulérer

Submukosa (100);
Sonographie-Bilder bereitgestellt von der Klinik fiir Kinderchirurgie und Kinder-

orthopadie und der Klinik fur Kinderradiologie, Klinik St. Hedwig Regensburg,
mit freundlicher Genehmigung von PD Dr. C. Knorr und Dr. M. Ebert.
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9.2 mm

Abbildung 13 — Appendizitis Grad Il nach Ohba mit verringertem Blutfluss und irregulérer
Wandschichtung (100);
Sonographie-Bilder bereitgestellt von der Klinik fir Kinderchirurgie und Kinder-
orthopadie und der Klinik fir Kinderradiologie, Klinik St. Hedwig Regensburg,
mit freundlicher Genehmigung von PD Dr. C. Knorr und Dr. M. Ebert.

Die Sensitivitat des Ultraschalls als alleiniges Diagnosekriterium bei Kindern mit Verdacht auf
eine Appendizitis belauft sich auf 94 % und die Spezifitat auf 89 %. Ein positiver VVorhersage-
wert von 89 % und ein negativer VVorhersagewert von 94 % konnten in einer prospektiven Studie
von Vignault et al. festgestellt werden. (81) Ahnliche Resultate sind auch in anderen Studien
zu finden. (82, 90, 93, 99, 101-104)

Vor allem der Cut-off-Wert fir den maximalen Aufendurchmesser wird bei der sono-
graphischen Diagnosestellung einer akuten Appendizitis immer wieder diskutiert. Ein Cut-off
von <7 mm geht mit einer Sensitivitat von 97,8 % und einer Spezifitat von 95,4 % einher. (105)
Da der traditionelle Cut-off-Wert bei > 6 mm liegt und dieser Wert sehr sensitiv ist, entwickelte
Trout ein weiteres Modell zur sonographischen Einteilung entwickelt. Eine Appendizitis kann
bei einem Durchmesser < 6 mm fast sicher ausgeschlossen werden, 7—8 mm sind ein unein-
deutiger Befund und bedirfen weiterer Diagnostik und Beobachtung und bei einem Durchmes-

ser > 9 mm kann man von einer sicheren Appendizitis ausgehen. (106)

Vorteile des Ultraschalls sind seine weite Verfligbarkeit und die niedrigen Kosten. In einer Stu-

die zeigten sich die Kosten fiir eine Ultraschalldiagnostik pro Patientin beziehungsweise Patient
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5,2% [p < 0,001] niedriger als bei konventioneller CT-Diagnostik. (107) Aufgrund der nicht-
vorhandenen Strahlung beim Ultraschall sollte dieses bildgebende Verfahren vor allem bei Kin-
dern die erste Wahl sein. (108) Das zentrale Problem der Ultraschalldiagnostik ist aber, dass
die Aussagekraft vom jeweiligen Untersucher und seiner personlichen Praxis und Erfahrung
abhangt. (5, 109)

Ein praxisnaher Ansatz zur Diagnostik ist die Kombination aus Scoring-System und Ultra-
schallbefund. Einige Studien versuchen die Vorhersagekraft dieses Verfahrens zu beurteilen.
Bei Escriba wurde beispielsweise ein abdomineller Ultraschall zur Diagnosesicherung durch-
gefuhrt, wenn im Alvarado-Score Werte zwischen 5—8 oder im PAS Werte zwischen 4—7 er-
reicht wurden. (77)

SEN SPE PPW NPW
Alvarado 93,3% 100% 100% 96 %
[95 %-KI: [95 %-KI: [95 %-KI: [95 %-KI:

77.8%-98.9%] | 92,5%-100%] | 87,5%-100%] | 86,3%99,4%)]
PAS 92,7% 97,6% 97,2% 97,6%

[95 %-KI: [95 %-KI: [95 %-KI: [95%-KI:
854%-99,5%] | 87,6%-99,6%] | 854%-99,5%] | 87,6%—99,6%]

Tabelle 2 — Kombination von Scoring-Systeme (Cut-off > 6) mit Ultraschallbefunden;,
eigene Darstellung; Inhalt aus Escriba (77).

Auch Bachur et al. empfiehlt eine Kombination aus Ultraschallbefund und Scoring-System
(PAS) bei Kindern zur Verbesserung der diagnostischen Vorhersagekraft. 90% [95%-KI:
82 % —98 %] aller Patientinnen und Patienten mit einem mittleren Score (PAS 4—-7) und einem
positiven Ultraschallbefund haben eine Appendizitis. In der Hochrisiko-Gruppe (PAS 8-10)
haben 97 % [95 %-KI: 95%—100 %] eine Appendizitis, wenn sich zusatzlich ein positiver Ult-
raschallbefund zeigte. (110)

In einem Review von Dingemann werden &hnliche Ergebnisse berichtet. VVor allem bei tiber-
gewichtigen Patientinnen und Patienten (BMI > 85. Perzentile) ist eine Diagnosestellung
durch Sonographie allein unsicher. 58,1 % aller Sonographiebefunde sind hier inkorrekt. (104)
Aus diesem Grund wird dazu geraten, ,,[z]Jur Diagnosesicherung neben Anamnese, klinischer

und Laboruntersuchung eine Abdomensonografie* (111, S.764) durchzufihren.
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1.3.3 Laborbefunde

Labortests werden oft verwendet, um Entziindungsparameter im Blut bei suspekter Appendizi-
tis nachzuweisen. Ein Leukozytenanstieg auf tiber 10 x 10°/L hat aber nur eine Sensitivitit von
77 % und eine Spezifitat von 63 %. Ahnlich sieht es auch bei einem CRP-Wert von > 10 mg/L
aus [SEN: 60%; SPE: 68%]. (93) Fir den prozentualen Anteil an neutrophilen Granulozyten
wird eine Sensitivitét bis zu 81 % angegeben [SPE: 62 %; PPW: 90%)]. (112)

Mehrere Metanalysen zeigen, dass die Laborwerte nicht unbedingt spezifische und sensitive

Marker sind, aber doch mit einer erhéhten positiven Likelihood-Ratio einhergehen und so von

diagnostischem Wert sein konnen. (113, 114)

Positive Likelihood-Ratio

Negative Likelihood-Ratio

Leukozyten

>10 x 10°/L

2,47 [95%-KI: 2,06—2,95
p < 0,001]

0,26 [95%-KI: 0,18—0,36
p < 0,001]

Neutrophile Granulozyten
>75%

2,44 [95%-KI: 1,6—3,74
p = 0,001]

0,24 [95%-KI: 0,11—0,50
p < 0,001]

CRP > 10 mg/dl

1,97 [95%-KI: 1,58—2,45
p < 0,001]

0,32 [95%-KI: 0,20 0,51
p < 0,001]

Tabelle 3 — Likelihood-Ratio unterschiedlicher Labor-Werte; eigene Darstellung;
Inhalt aus Andersson (113).

Vor allem eine Kombination aus Anzahl der Leukozyten und CRP-Wert scheint zur Diagnostik
sinnvoll zu sein. Schon eine Kombination aus zwei Entziindungsmarker erhoht die Aussage-
kraft. (113)

Ein gemeinsamer Anstieg der Leukozyten und des CRP-Werts hat einen positiven pradiktiven
Wert von 71% [NPW: 94 %]. (93) Ein Leukozytenwert von > 10 x 10°/L mit einem CRP-
Wert < 8 mg/dl fuhrt zu einem AUROC-Wert von 96 % [95%-KI: 92%—100%] und einer
positiven Likelihood-Ratio von 23,32. Zu ahnlichen Ergebnissen kamen auch andere Einzel-
studien. (112) Vor allem eine Erh6hung eines einzelnen Markers kann je nach Cut-off-Wert mit
einer sehr hohen Sensitivitat einhergehen [SEN: 97,4 %; 95 %-KI: 93,8 %—100%]. (115)

Dabei steigt die Leukozytenzahl friiher an als der CRP-Wert. (112, 116) Eine weitere Erhéhung
des CRP-Werts ist dagegen mit einem erhéhten Risiko fiir Perforation, Abszessbildung oder

einer weiteren infektiosen Komplikation verbunden. (8, 117-121)
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Im Urin werden Parameter wie Erythrozyten, Leukozyten und Ketone oft mitbestimmt. Im Al-
varado-Score werden Ketone im Urin sogar mit dem Item Appetitslosigkeit gleichgesetzt. (70)
Erythrozyten und Leukozyten sind dagegen sehr schwer zu interpretieren. Sie kdnnen auf der
einen Seite die Differentialdiagnose des Harnweginfekts bekraftigen, auf der anderen Seite wer-

den erhdhte Werte teilweise auch bei einer Appendizitis gemessen. (122—-125)

Ein Erklarungsversuch besagt, dass ein entzlindeter Appendix nahe den ableitenden Harnwegen
zu einer Reizung ebendieser fuhrt und pathologische Urinwerte hervorruft. Der genaue Zusam-

menhang ist aber nicht eindeutig geklart. (123, 125)

AbschlieRend ist nochmals zu betonen, dass fiir eine korrekte Diagnosestellung eine Kombina-
tion aus klinischem Erscheinungsbild, Laborwerten und Ultraschallbefund herangezogen wer-
den muss. Laut Gendel et al. fiihrt eine Kombination aus Leukozytenzahl (> 10 x 10°/L), Anteil
der Neutrophilen im Blut (> 66 %) und sonographisch gemessenem Appendix-Durchmesser (>
6 mm) zum hdchsten positiv-pradiktiven Wert [PPW = 99,1 %] und sollte daher zu Diagnose-
findung eingesetzt werden. Wenn alle drei Parameter positiv sind, liegt die Wahrscheinlichkeit

fur ein falsch positives Ergebnis bei nur 1 %. (126)
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1.3.4 Differentialdiagnosen

Da die Symptome der Appendizitis vor allem zu Beginn der Erkrankung sehr unspezifisch sein

konnen, gibt es zahlreiche Differentialdiagnosen.

e Gastroenteritis
¢ |[nvagination
¢ \Volvulus

e Fehlbildungen des
Magendarmtraktes,
z.B. Darmatresie,
Malrotation

¢ Koliken

¢ Inkarzeration einer
Leistenhernie

Kinder

4-10 Jahre

e Gastroenteritis

¢ Lymphadenitis
mesenterialis

e Obstipation

¢ Harnwegsinfekt

¢ Obstipation

¢ Meckel-Divertikel

e Pharyngitis,
bronchiale Infekte,

Jugendliche

11-18 Jahre

e Gastroenteritis

e Ovar- / Hodentorsion
¢ Adnexitis, Salpingitis
¢ Cholezystitis

e Pankreatitis

e Menstruations-
schmerz

¢ Nephrolitiasis
e Psychosomatischer

Pneumonie Schmerz
* Hodentorsion e diabetische e chronisch-
e M. Hirschsprung Ketoazidose rezdivierende
¢ Omentaltorsion Bauchschmerzen
unklarer Genese
e chronisch-
entzlindliche
Darmerkrankungen

Tabelle 4 — moglicher Differentialdiagnosen; eigene Darstellung;
Inhalt nach Acheson (127), Mattei (128), Dunn (37), Nwokoma (129), Zachariou (130)
und.Stundner-Ladenlauf und Metzger (131).

Eine vorwiegend im Kindesalter auftretende Differentialdiagnose ist die Lymphadenitis mesen-
terialis. (80, 132) VVon einer Lymphadenitis mesenterialis spricht man, wenn im Ultraschall eine
Gruppierung aus mindestens drei Lymphknoten mit einem Lymphknoten-Durchmesser von 5
mm, gemessen entlang deren kurzer Achse, zu sehen ist. (133) Spétere Studien haben gezeigt,
dass ein Durchmessen von 8 mm [Falsch positiver Wert: 5%; bei Cut-off-Wert > 5 mm — falsch
positiver Wert: 27 %] bei Kindern besser geeignet ist zur Unterscheidung zwischen normalen
und pathologischen Lymphknoten. (134)

Atiologisch kann eine primére und eine sekundére Lymphadenitis mesenterialis unterschieden
werden. Erstere ist eine Lymphadenopathie ohne identifizierbaren akuten Entziindungsprozess.
Die sekundare Adenitis ist dagegen Folge eines Entziindungsprozesses. (135) Von einer Co-
Existenz von Appendizitis und Lymphadenitis mesenterialis wurde in mehreren Studien
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berichtet. (80, 81) Unter dem Aspekt der oben genannten &tiologischen Einteilung, wiirde man
hierbei von einer sekundéaren Lymphadenitis sprechen. (135, 136)

Die Symptome sind sehr &hnlich zur akuten Appendizitis. Bei beiden Erkrankungen kann einen
Temperaturanstieg auf 38 °C-38,5 °C, sowie Verdnderungen der Stuhlgewohnheiten, und
Schmerzen mit Punctum maximum im rechten Unterbauch, die teils von periumbilikal herunter
wandern, beobachtet werden. (132, 136-138)

Bei der Lymphadenitis mesenterialis ist der Anstieg der Entztindungsparameter wie CRP und
Leukozyten geringer. (139) Bei einem Leukozytenwert von 12.400 Zellen/dl ist die Odds Ratio
flr eine akute Appendizitis 8,11 im Vergleich zur Lymphadenitis mesenterialis. (140) Im Ein-
zelfall helfen solche statistischen Werte aber nicht bei der sicheren Diagnosefindung. Die ein-
zige sichere Mdglichkeit zur Unterscheidung der beiden Diagnosen ist die Visualisierung eines

vergroRerten und nicht-kompressiblen Appendix durch die Ultraschalluntersuchung. (93, 139)

Da die Krankheit selbstlimitierend ist, besteht das Therapieregime aus Schmerzmedikation mit
Paracetamol oder Nichtsteroidaler Antirheumatika (NSAR) und Volumengabe zur ausreichen-
den Hydratation. (136)

Bei Kindern selten, aber doch mdglich ist das Appendix-Karzinom. ,,Am haufigsten handelt es
sich um Karzinoide[, auch neuroendokrine Tumore genannt] oder Adenokarzinome* (130,
S. 416). Diese kdnnen im Rahmen einer Appendektomie diagnostiziert werden. Bei pédiatri-
schen Patientinnen und Patienten wird in 0,3%—0,9 % der Appendektomiepréparate ein Karzi-
nom entdeckt. (141, 142) Kleine Karzinoide (< 2 cm) metastasieren selten und die Appendekto-
mie ist Mittel der Wahl. (143) Bei konservativer Therapie besteht die Gefahr, dass Neoplasien

des Appendix Ubersehen werden und so verspatet oder gar nicht behandelt werden.
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1.3 Therapie

Der Goldstandard in der Therapie der Appendizitis ist seit Gber einem Jahrhundert die operative
Entfernung des Appendix. (144) In den letzten Jahren wurde immer mehr Studien zur konser-
vativen Therapie mit und ohne Antibiotikagabe bei unkomplizierten Appendizitiden durchge-
fuhrt.

1.3.1 Operative Therapie

Die erste berichtete chirurgische Entfernung eines Blinddarms wurde im Dezember 1735 an
einem 11-jahrigen Jungen durchgefuhrt. (44) Claudius Amyand wéhlte hierfir noch einen skro-
talen Zugang, denn er wollte urspringlich eine Leistenhernie operativ verschlieBen und ent-
deckte im Rahmen dieser Operationen einen entziindeten Appendix, der in der Hernie lag. (145,
146) Spater wurden vor allem vertikale Inzisionen entlang der Mittellinie (147) und die laterale
Inzision nach McBurney (148), die der erste Standardzugang fur die Appendektomie wurde,
durchgefuhrt. Bei beiden Inzisionen kam es regelméfig zur Denervierung der schragen Bauch-
muskulatur. G. G. Davis entwickelte die Operationstechnik durch einen transversalen Haut-
schnitt weiter. Allerdings wurde dabei sowohl der Musculus obliquus externus abdominis, als
auch der Musculus obliquus internus abdominis und Musculus transversus abdominis entlang
ihrer Verlaufsrichtung aufgespalten. (149) Die Inzidenz fur Wundinfektionen ist beim Wech-
selschnitt im Vergleich zur medianen Laparotomie signifikant niedriger. (55) Eine weitere
Schnittfihrung stellt der pararektale Schnitt dar. ,,Dieser Zugang ist bei unsicherer Diagnose
oder fortgeschrittener Appendizitis zu empfehlen, weil er besser erweiterungsféahig ist (130, S.
417).

1983 wurde die erste laparoskopische Appendektomie durchgefiihrt. (150) Ab diesem Zeit-
punkt gewann die laparoskopische VVorgehensweise vor allem in der minimalinvasiven Kinder-
chirurgie immer mehr an Bedeutung. VVon 1996 bis 2009 ist der Anteil an laparoskopisch durch-
gefuhrten Appendektomien von nahezu 0% auf 74,6 % bei nicht-perforierten Fallen und auf
63,3% bei perforierten Fallen gestiegen. (4) Bei Kindern werden in Deutschland momentan

75% aller Appendektomien laparoskopisch durchgefiihrt. (151)

Das Gewicht der Patientin oder des Patienten und die Erfahrung des behandelnden Chirurgen
mit dieser OP-Technik spielen bei der Entscheidung fur eine laparoskopische Appendektomie
eine entscheidende Rolle. (152)
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90% aller Laparoskopien fur eine Appendektomie bei Kindern werden in Deutschland in 3-
Port-Technik durchgefiihrt. (153) Die restlichen 10% der Eingriffe basieren auf der single-
incision-Technik, bei der sowohl Kamera-Trokar als auch beide Arbeitstrokare (5 mm) Uber
eine einzige umbilikale Inzision in das Abdomen eingefiihrt werden. (154, 155) Uber diesen

umbilikalen Zugangsweg wird der komplette Eingriff durchgefihrt.

Fur den konventionellen Eingriff in 3-Port-Technik wird ein 10-12mm Kamera-Trokar tber
den Bauchnabel eingebracht. Uber diesen wird CO- in das Abdomen eingelassen, bis zu einem
maximalen Druck von 8-15 mmHg. (156, 157) Alternativ kann fiir die Kameraoptik ein 5 mm-
Trokar verwendet werden. (130) Danach werden zwei Arbeitstrokare (3 mm oder 5 mm) unter
Sicht eingebracht. Bei Verwendung eines Staplers wird ein 5 mm- und ein 10 mm-Trokar ein-
gesetzt. Klassischerweise wird einer der beiden Arbeitstrokare in den linken Unterbauch, lateral
der inferioren epigastrischen Gefél3e, gesetzt und der andere Trokar im unteren Bereich der
Mittellinie, Gber der Blase, oder am Mc-Burney-Punkt. (130, 156, 158-161) Je nach Hausstan-
dard kann eine andere Lokalisation der Arbeitstrokare gewahlt werden. In der kinderchirurgi-
schen Abteilung der Klinik St. Hedwig Regensburg werden beispielsweise die Arbeitstrokare

standardmafig im rechten und linken Unterbauch eingebracht.

Bei beiden Verfahren kann das Mesoappendix mittels bipolarer Koagulation [in 55 % aller Ope-
rationen verwendet], monopolarer Koagulation [in 24% aller Operationen verwendet], En-
dostapler [in 11 % aller Operationen verwendet] oder Harmonic Knife [in 6 % aller Operationen
verwendet] durchtrennt werden. (153) Der Appendix wird meist basisnah mittels Endoloop
[57 %] oder Endostapler [ 39%] abgesetzt. (153)

Das kosmetische Ergebnis ist bei der Single-incision-Laparoskopie besser, da nur eine Narbe
zuriickbleibt. Die Narbe am Bauchnabel kann aber doppelt so lang werden wie bei der 3-Port-
Technik. (130, 154, 155) Ein groRer Nachteil ist, dass der Eingriff im Vergleich zur konventi-
onellen Laparoskopie langer dauert [Mittelwertsdifferenz: 5,68; 95%-KI: 3,91-7,46; p <
0,00001] und man intraoperativ ofter zu einem anderen Verfahren [RR: 5,14; 95%-KI:
1,25-21,10; p = 0,02], sei es 3-Port-Zugang oder offene Appendektomie, wechseln muss. Bei
der Komplikationsrate oder Dauer des Krankenhausaufenthaltes gibt es keinen signifikanten
Unterschied. (162)

Vorteile jeglichen laparoskopischen Eingriffes im Vergleich zur Laparotomie oder dem Zu-
gangsweg Uber einen Wechselschnitt im rechten Unterbauch sind reduzierte stationére Aufent-
haltsdauer, verkirzte Schmerztherapie, schnellere Erholung und ziigigere Riickkehr zur Voll-
kost-Erndhrung. (163-167) Die Wundinfektionsrate bel&uft sich auf weniger als die Héalfte im
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Vergleich zur offenen Technik [gepoolte OR: 0,45; 95%-KI: 0,35-0,58]. (164, 166, 168) Des
Weiteren bieten laparoskopische Verfahren eine bessere intraperitoneale Exploration, sowie die
Madglichkeit der intraabdominellen Spllung tber die Arbeitstrokare. Dies wird vor allem bei

eitrigen und perforierten Appendizitiden durchgefiihrt. (130)

Eine randomisierte Einzelstudie zeigt, dass sich nach einem laparoskopischen Eingriff weniger
Adhasionen bilden. Hierfur wurden bei den Patientinnen und Patienten, die fur eine Appen-
dektomie laparotomiert oder laparoskopiert wurden, ein Second-look nach 3 Monaten durch-
gefiihrt. Bei 80% aller Untersuchten konnten nach Laparotomie Adhasionen gefunden werden.
Bei der Gruppe mit laparoskopischer Appendektomie wurden Adhésionen nur in 10% aller
Félle gefunden. Die geringerer Adhé&sionsbildung senkt das Risiko fiir einen postoperativen
Dinndarmverschluss [gepoolte OR: 0,48; 95 %-KI: 0,3-0,78]. (169, 170)

Ein Nachteil von laparoskopischen Eingriffen ist die vermehrte postoperative Ubelkeit, die in
einer prospektiven und randomisierten Studie beschrieben wurde. (152) Teilweise wird von
einem hoheren Risiko fiir einen postoperativen intraabdominellen Abszess nach laparoskopi-
schem Operationsverfahren berichtet [gepoolte OR: 2,77; 95%-KI: 1,61-4,77]. (167) Andere
Studien konnen keinen signifikanten Unterschied in der Rate an postoperativen Komplikatio-
nen, wie Wundinfektionen oder intraabdominellen Abszesse, finden. (171) Bezlglich des Pro-
zentsatzes an postoperativen intraabdominellen Abszessen werden in einschldgiger Fachlitera-
tur unterschiedliche Aussagen getroffen. Altere Studien raten dazu, bei einem perforierten
Appendix ein laparoskopisches Verfahren zu wahlen, da bei Perforation das Risiko fur Wund-
infektion und intraabdominelle Abszesse per se ansteigt. (55, 167) Dies wurde in den letzten
Jahren aber widerlegt. Drei grof3angelegte Einzelstudien zeigen sogar, dass bei Kindern nach
Laparoskopie die Rate der intraabdominellen Abszesse oder Wundinfektionen nicht steigt,
sondern sinkt. (166, 172, 173) Man muss bei einem laparoskopischen Eingriff mit einer lange-
ren Operationsdauer [11 min langer; 95 %-KI:6—16 min] rechnen und der Eingriff ist tech-
nisch anspruchsvoller. (164, 167, 168, 171, 174)

Bei den Komplikationsraten oder den Krankenhauskosten konnte in verschiedenen Studien kein
signifikanter Unterschied zwischen der laparoskopischen Appendektomie und dem offenen Zu-

gangsweg gefunden werden. (164)

Bei komplizierten, eitrigen Appendizitiden sollte unabhangig vom Zugangsweg intraoperativ

nach Entfernung des entzlindeten Wurmfortsatzes eine peritoneale Spulung erfolgen. (55, 130)
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Uber das Antibiotikaregime wird kontrovers diskutiert. Sowohl die Frage, welche Antibiotika

als auch die Dauer der Antibiotikagabe sind noch nicht komplett geklért.

Es herrscht Einigkeit daruber, dass eine prophylaktische perioperative Antibiotikagabe bei je-
der Art von Appendizitis sinnvoll erscheint. (175) Ob dagegen eine postoperative Gabe von
Antibiotika tiber mehrere Tage bei unkomplizierten Appendizitiden nétig ist, ist nicht abschlie-

Rend geklért.

Andersen et al. fanden in ihrer systematischen Ubersichtarbeit heraus, dass es keinen signifi-
kanten Unterschied in der Wundinfektionsrate gibt, egal ob ein Antibiotikum pré-, intra- oder
postoperativ gegeben wurde. (176) Coakley et al. dagegen berichten tber ein schlechteres Er-
gebnis bei postoperativer Gabe von Antibiotika nach Appendektomie nicht-perforierter Appen-
dizitiden. Die Wundinfektionsrate sinkt in dieser Studie nicht signifikant. Die Rate an Harn-
wegs-Infekten, Infekten mit Clostridium difficile und postoperativen Diarrhoen steigt dagegen
signifikant an. (177) Eine groR angelegte systematische Ubersichtsarbeit unterstiitzt diese Aus-
sage und empfiehlt postoperative Antibiotikagabe nur bei perforierten Appendizitiden und nur
solange bis die Entziindungsparameter riicklaufig sind. (175)

Metronidazol wird dabei oft wegen seiner guten Wirkung gegen Anaerobier gegeben. (178)
Studien haben gezeigt, dass so die Wundinfektionsrate verringert wird. (178, 179) Es wurde
sowohl von positiven Effekten nach einmaliger praoperativer intravendser oder oraler Gabe
berichtet (180, 181), als auch bei perioperativer Single-Shot- Gabe (182), bei rektaler Applika-
tion Uber mehrere Tage (183) oder bei oraler Applikation iber eine Woche (178). Dabei scheint
die Gabe von Metronidazol vor allem direkt postoperative Infektionen zu vermeiden [p < 0,05].

Die Unterschiede bei poststationdren Infektionsraten seien nicht mehr signifikant.

1980 zeigte eine Studie, dass es unter Metronidazol-Gabe in 19,5% der Félle zu einer Wund-
infektion kommt. In der Kontrollgruppe ohne Antibiotikatherapie belief sich der Anteil auf
25%. (184) Da ein Synergismus zwischen Aerobier und Anaerobier besteht (185), war lange
Zeit nicht klar, ob zusétzlich zu Metronidazol ein weiteres Antibiotikum gegen Aerobier gege-
ben werden muss. Es wurden Studien zur Kombination verschiedenster Antibiotika durchge-
fuhrt. (186) Vor allem eine Kombination von Metronidazol mit einem Cephalosporin, wie Ce-
fotaxim, erwies sich als sehr effektiv. (187) In einer Antibiotika-Vergleichsstudie konnte die
Waundinfektionsrate auf 9,3 % reduziert werden. Dagegen liegt die Infektionsrate nach Appen-

dektomie bei alleiniger Gabe von Metronidazol bei 22,8 % [p < 0,0001]. (188) In einer anderen
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Studie reduzierten sich die Wundinfektionsrate nach Appendektomie bei gemeinsamer Gabe
von Metronidazol und Cefotaxim auf 7,68 % im Vergleich zu 17,2 % bei alleiniger Gabe von
Cefotaxim [p = 0,024]. (189) Die Infektionsraten erscheinen in allen Studien relativ hoch, daher
soll an dieser Stelle daraufhin gewiesen werden, dass es sich um Studien aus den 1980er Jahren

handelt und diese heutzutage nur noch zur Orientierung genutzt werden sollten.

Des Weiteren steht der Zeitpunkt der Operation im Diskurs. Eine systematische Ubersichtsar-
beit zeigt, dass eine Appendektomie, die innerhalb der ersten 24 Stunden nach Krankenhaus-
aufnahme und Diagnosestellung erfolgt, nicht mit einer erhéhten Perforationsrate einhergeht.
Die Perforationsgefahr steigt erst danach an. Wenn weder im Ultraschall, noch im klinischen
Verlauf Hinweise fiir eine Perforation des Appendix vorhanden sind, muss die Appendektomie
nicht als sofortige Notfalloperation, beispielweise nachts, erfolgen. Eine Verschiebung auf den

nachsten Morgen ist prinzipiell mdglich. (130, 190)

Téoule empfiehlt ,,[aJufgrund der aktuellen heterogenen Datenlage [...] ein risikostratifiziertes
Vorgehen. Eine Verzdgerung von bis zu 12 respektiv maximal 24 h scheint im Kindes- bezie-
hungsweise Erwachsenenalter unter laufender antibiotischer Therapie ab Diagnosestellung
ohne wesentliche Erhéhung der Morbiditéat bei der unkomplizierten Appendizitis méglich zu
sein.“ (111, S. 770)

Hier soll nochmal darauf eingegangen werden, dass bei vielen Patientinnen und Patienten die
Perforation des Appendix bereits vor Vorstellung in der Klinik auftritt und daher meist bei
Aufnahme schon erkannt werden kann. In diesem Fall ist eine unverziigliche Operation notig.
Ansonsten muss eine unkomplizierte Appendizitis nicht in einer Perforation enden und stellt so

keine Indikation flr eine Notfallappendektomie dar. (3, 51)

In der Kinderchirurgie der Klinik St. Hedwig wird der Operationszeitpunkt je nach Klinik und
Laborkonstellation gewahlt. Bei Verdacht auf eine komplizierte Appendizitis wird die Opera-

tion notfallmaRig durchgefiihrt.

Bei komplizierten Appendizitiden ohne Abszessbildung sollte eine primér operative Versor-
gung und keine Intervallappendektomie durchgefiihrt werden. So konnte beim primar operati-
ven Vorgehen eine reduzierte Odds Ratio fur operative Komplikationen [OR = 0,28; 95 %-KI:
0,1-0,77] oder ungeplante Wiedervorstellung [OR = 0,08; 95 %-KI: 0,01-0,67] nachgewiesen
werden. (191)
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Postoperativ sollte weiter auf eine adaquate Ern&hrung, stetige Adaption an Vollkost, eine be-
darfsadaptierte Analgesie, sowie Mobilisation und regelmaRige Darmtatigkeit geachtet werden.
(130)
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1.3.2 Konservative Therapie mit und ohne Antibiose

Unter konservativer Therapie versteht man die nicht-operative Therapie mit oder ohne Antibi-
otika. Appendizitische Abszesse werden schon langer konservativ antibiotisch behandelt, denn
nur in 7,2 % [95 %-KI: 4,0%—10,5%] scheitert die nicht-chirurgische Therapie.

Dagegen ist die sofortige chirurgische Therapie bei Appendizitischen Abszessen mit einer er-
hohten Morbiditat verbunden [OR: 3,3; 95 %-KI: 1,9-5,6; p = 0,0001]. Die Rezidivrate solcher
Abszesse liegt bei einer sofortigen chirurgischen Intervention bei bis zu 7,4% [95%-KI:
3,7%-11,1%]. (192)

In den letzten Jahren wurden auch zahlreiche Studien zur konservativen Therapie mit Antibio-
tika bei akuter unkomplizierter Appendizitis veroffentlicht. Klassischerweise erfolgt eine intra-
venodse Antibiotikagabe tber 24 bis 48 Stunden. Danach erfolgt fir 10—12 Tage eine orale
Antibiotikagabe. (193)

Die Europdische Kommission fur endoskopische Chirurgie verglich mehrere Metanalysen zur
konservativen Therapiemdglichkeit mit Antibiotika. Die Kommission fand heraus, dass bei
6085 % aller Patientinnen und Patienten eine chirurgische Intervention unnétig ware, wenn
primdr eine adaquate konservative Therapie erfolgen wiirde. 41 %—85 % aller Erwachsenen er-
krankten aber im Zeitraum von 1 Jahr nach Erstvorstellung an einer erneute Appendizitisepi-
sode. (174)

Fur die Antibiotikatherapie bei Erwachsenen gilt, dass bis zu 81 % aller Patientinnen und Pati-
enten erfolgreich behandelt werden kénnen [95 %-KI: 73%—87 %]. (194) Die Rezidivrate va-
riiert. (195, 196) Einzelstudien geben Werte von 13,9 % innerhalb eines Jahres (197) und bis zu
39,1% innerhalb fiinf Jahren (198) an. In einer systematischen Ubersichtsarbeit wurde eine
Rezidivrate von 18,2 % festgestellt. Eine alleinige antibiotische Therapie wirde innerhalb eines
Jahres zu einem Absinken der Therapieerfolgsrate um 12 %—32 % flihren. Dafiir gébe es aber
auch 23%—86 % weniger Komplikationen. (199) Daneben haben die Patientinnen und Patien-
ten unter konservativer Therapie weniger Schmerzen und brauchen folglich weniger Analgesie.
(200, 201)

Eine Metaanalyse aus dem Jahr 2007 berichtet dagegen von einer reduzierten Therapieeffizienz
[RR: 77 %; 95%-KI: 71%—84%; p < 0,001]. (202) Die Ergebnisse von Mason stimmen dieser
Studie zu. In seiner Metaanalyse scheitert die alleinige antibiotische Therapie in 40,2% der
Falle. (201) Hierbei ist zu sagen, dass alle Studien, die in diese Metaanalyse einflossen, explizit

Kinder ausschlossen.
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Bei Kindern zeigen Studien zu diesem Thema sehr unterschiedliche Ergebnisse auf. Je nach
Studie oder Metaanalyse kdnnen durch eine konservative Antibiotikatherapie ohne Operation,
zwischen 90,5% und 97 % aller unkomplizierten Appendizitiden initial erfolgreich behandelt.
(203-208) Es kann aber bei ungefahr 14 % aller konservativ behandelten Kinder [95 %-KI:
7%—21%] in einem Follow-Up-Zeitraum von bis zu 4 Jahren zu einer erneuten Appendizitis
kommen. (205) In einem systematischen Review wird die Appendektomierate im Follow-Up-
Zeitraum nach primar konservativer Therapie sogar mit 16 % [95%-KI: 10 %—22 %] angege-
ben. (208)

In einer anderen systematischen Ubersichtsarbeit fallen die Zahlen aber weit schlechter aus. Im
Kollektiv der Kinder belief sich die initiale Erfolgsrate im Hinblick auf die Besserung der
Schmerzsymptomatik unter Antibiotika-Therapie auf 60,3 % im Vergleich zu 88,9 % unter ope-
rativer Therapie [OR: 0,21; 95%-KI: 0,1-0,44; p < 0,0001]. Die Ein-Jahres Erfolgsrate belief
sich auf 68,1 % im Gegensatz zu 98,1 % in der operativen Therapiegruppe [OR: 0,08; 95 %-KI.:
0,04-0,16; p < 0,00001]. Von einer erhéhten Perforationsgefahr bei Scheitern der antibioti-
schen Therapie oder erhdhten postoperativen Komplikationen bei Aufschieben der Operation

und dem primaren konservativen Therapieversuch wird aber nicht berichtet. (209)

Gorter et al. fanden in ihrem Review heraus, dass durch konservative Behandlung bei
62%—81% aller Kinder mit unkomplizierter Appendizitis die Operation auch noch ein Jahr
nach Erstaufnahme verhindert werden kann. AuRerdem treten keine vermehrten Komplikatio-
nen auf, wenn bei Scheitern der konservativen Therapie doch zu einem operativen Verfahren
gewechselt werden muss. (210) Die Aufenthaltsdauer ist aber bei Kindern mit einer Appen-
dektomie im Durchschnitt um 0,5 Tage kirzer [95%-KI: 0,2-0,8; p = 0,002] im Vergleich zur
konservativen Therapie. (205) Ein dhnliches Ergebnis wurde auch in einer weiteren prospekti-
ven Studie herausgefunden [IQR: 38 h zu 20 h; p <0,0001]. (206) Maita et al. schreiben in ihrer
Ubersichtsarbeit, dass es im Kollektiv der Kinder keine Unterschiede in der Dauer des Krank-

heitsaufenthalts oder in der Komplikationsrate gibt. (208)

Die Antibiotikatherapie birgt den Vorteil, dass die Kinder sich schneller wieder erholen und im

Vergleich zur operativen Therapie friiher wieder in die Schule gehen kdnnen. (206)

Fitzmaurice mochte sich aber in seiner systematischen Ubersichtsarbeit nicht festlegen. Die
Menge an Studien zur konservativen Behandlung von Appendizitiden bei Kindern sei zu gering,
sodass keine eindeutige Empfehlung zur chirurgischen oder antibiotischen Therapie ausgespro-
chen werden kann. (144) Vor allem sind die Studien sehr unterschiedlich hinsichtlich Dauer,
Darreichungsform der Antibiotikatherapie und verwendetem Antibiotikum. (210) Aufl3erdem
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werden Risikofaktoren, wie zum Beispiel ein vorhandener Appendikolith mit einer OR von bis
zu 4,65 [95%-KI: 1,15-24,46] fur das Scheitern einer konservativen Antibiotikatherapie oder
einer erhohten Rezidivrate diskutiert. (211-213) In einem Review konnte diese Theorie aber

nicht mit einem signifikanten Ergebnis belegt werden. (214)

Wichtig ist genauso wie bei der Antibiotikagabe nach Appendektomie, dass das Antibiotikum
an die Bakterienflora des Appendix angepasst ist. Diese besteht Uberwiegend aus gramnegati-
ven und anaeroben Bakterien. VVor allem Clostridien, Bacterioides, Escherichia coli, Pseudomo-
nas aeruginosa, Enterobacter und Klebsiellen werden haufig intraoperativ gefunden und sollten
daher durch das jeweilige Antibiotikaregime abgedeckt sein. (215) In 95% der Falle wird Met-
ronidazol, mit seiner potenten Wirkung gegen Anaerobier (178), als Teil des Antibiotikare-
gimes gegeben. (216)

Ebenso wird von spontaner Ausheilung von akuten Appendizitiden ganz ohne Antibiotikagabe
berichtet. Schon ab 1988 wurden die ersten Studien dazu publiziert. Mittels Ultraschall wurde
die Entzlindungsruckbildung beobachtet und Follow-Ups Uber einen Zeitraum von mehreren
Wochen bis hin zu Monaten durchgefihrt. (82, 102, 217-220)

Wie bereits oben beschrieben entwickelten Ohba et al. eine sonographische Einteilung der
akuten Appendizitis. Sie berichteten im Rahmen dieser retrospektiven Studie, dass 97 % aller
Appendizitiden, die in der Sonographie Grad I oder Il a zugeordnet wurden, ohne Antibiotika
behandelt werden konnten. Dabei erkrankten 23,6 % (Grad 1) bzw. 26,5% (Grad 1l a) aller Un-
tersuchten nach Entlassung erneut an einer Appendizitis. (100)

Eine groRaufgezogene retrospektive Studie zum Langzeit-Outcome nach nicht-operativer The-
rapie bei unkomplizierten Appendizitiden fand heraus, dass es bei nur 4,4 % aller konservativ
behandelten Patientinnen und Patienten zu einer erneuten Entziindungsepisode kommt. Im
Durchschnitt ereignet sich diese erneute Episode nach 1,9 Jahren [SD: 2,4 Jahre]. (221)
AuRerdem betont eine systematische Ubersichtsarbeit aus dem Jahr 2008, dass bei unkompli-
zierten Appendizitiden eine Appendektomie bei einem Grofiteil der Falle nicht nétig ware. Die
Entzlindung heile entweder spontan aus oder sei mittels Antibiotika gut zu kontrollieren. Die
Versagensrate bei der konservativen Therapie liegt in diesem Review im Mittel bei 11%. In
9,8 % der Falle kommt es im Laufe der Zeit zu einer erneuten Appendizitis. (222)
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Die Werte fir die Inzidenz einer rezidivierenden Appendizitis nach erfolgreicher konservativer
Therapie bei Kindern sind sehr unterschiedlich. Es werden Inzidenzwerte bis zu 20,5 % [95 %-
Kl: 14,3%—28,4%] genannt. Der Zeitraum der Rezidive wurde in diesem Review mithilfe von
binominaler multivariater Regression berechnet, da die Intervalle in den Einzelstudien zwi-

schen 6 Monate und 13 Jahre variieren. (223)

Als Rezidiv wurde in all den Studien ein erneutes Auftreten von Bauchschmerzen im Zusam-
menhang mit einer Appendizitis bezeichnet. Ob es sich hierbei um ein erneutes Aufflammen
der ersten Entziindung oder ein vollig neues Entziindungsgeschehen handelt, kann schlussend-
lich nicht gesagt werden. (210, 224)

Aufgrund der relativ hohen Rezidivrate postulierte Freitas et al., dass nach erfolgreicher kon-
servativer Therapie sekundér eine Intervall-Appendektomie durchgefiihrt werden sollte. Der
elektive Eingriff sei weniger geféahrlich als die Operation bei einer erneuten Entziindung des
Appendix. (225) Eine systematische Ubersichtsarbeit von Hall et al. spricht sich allerdings da-
gegen aus, da es bei fast 80% der Kinder zu keinem Rezidiv kommt und auBerdem die Kom-
plikationen, die mit einer Intervall-Appendektomie einhergehen, verhindert werden kénnen.
Als Komplikationen gelten unter anderem Wundinfektionen, lleus, postoperative Darmatonie
oder postoperative Hamatombildung [Inzidenz: 3,4 %; 95 %-KI: 2,2%—5,2%]. (223) Auch in
der Klinik St. Hedwig Regensburg in der diese Studie durchgefiihrt wurde spricht man sich

gegen eine Intervall-Appendektomie aus.

Da Kinder mit einer Appendizitis oft dehydriert sind und Fieber haben, sollte bei allen Kindern
wahrend eines konservativen Therapieversuchs auf intravendse Flissigkeitssubstitution geach-
tet werden. (130, 215) Des Weiteren sind abfiihrende Malinahmen sowie ein adaquater Kostauf-
bau nicht zu vernachlassigen. Eine alters- und schmerzadaptierte Analgesie ist obligatorisch.
(226) Es konnte nicht nachgewiesen werden, dass die schmerzadaptierte Analgesie die Diag-
nosestellung negativ beeinflusst. (227, 228) ,.Eine aktive Verlaufsbeobachtung mit engmaschi-
gen klinischen Re-Evaluationen (initial alle 4-6 Std.) ist absolut notwendig.« (229, S.661)
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2 Kollektiv, Datenmaterial und Methoden

2.1 Patientenkollektiv

Das Patientenkollektiv umfasst 440 Patientinnen und Patienten, die zwischen dem 01. Januar
2016 und dem 31. Dezember 2018 mit Verdacht auf oder zum Ausschluss einer Appendizitis
in stationérer Behandlung auf der kinderchirurgischen Station der Klinik St. Hedwig Regens-
burg waren. Im Rahmen dieser Dissertation erfolgt eine prospektive Datenerhebung des statio-
naren Aufenthaltes und eine aktive Befragung der Patientinnen und Patienten mittels schriftli-
chem Fragebogen oder Telefoninterview, um den poststationdren Verlauf dieser eruieren zu
kdnnen. Das Follow-Up erfolgte mindestens 6 Monate nach dem stationédren Erstaufenthalt in

der Klinik St. Hedwig Regensburg.

Zur Auswahl des Patientenkollektivs wurde die jahrlich erstellten Diagnose-Liste zu Kindern
und Jugendlichen mit abdominellen Schmerzen und die Liste der durchgefiihrten Appendekto-
mien der kinderchirurgischen Abteilung der Klinik St. Hedwig Regensburg analysiert. Die Lis-
ten enthalten gemeinsam alle Patientinnen und Patienten, die mit Bauchschmerzen stationar
aufgenommen wurden. Daher sind folgende Diagnosen vertreten: Appendizitis, Lymphadenitis
mesenterialis, Schmerzen im rechten Unterbauch oder in anderen Teilen des Bauches, Obstipa-
tion, Invagination und Gastroenteritis. Des Weiteren waren auch Simultanappendektomien in
der Liste der durchgefiihrten Appendektomien zu finden. Aus diesem groRen Kollektiv wurden
dann mithilfe von Einschlusskriterien diejenigen ausgewahlt, die wahrscheinlich eine Appen-

dizitis hatten.

Einschlusskriterium war bei Kindern, die eine konservative Behandlung ohne Operation beka-
men, ein Scoring-Wert von > 4 im PAS oder Alvarado-Score und ein Appendix-Durchmesser
in der Sonographie > 6mm, sowie bei den Kindern, die primar appendektomiert wurden, eine
histologisch gesicherte Appendizitis. Ausschlusskriterien waren eine andere Diagnose, die fur
die Bauchschmerzen urséchlich war, ein nicht dokumentierter Appendix-Durchmesser in der
Sonographie und eine simultane Appendektomie. Des Weiteren wurden Kinder ausgeschlos-
sen, die bei Erstvorstellung in der Klinik eine komplizierte Appendizitis vorwiesen. Zu den
komplizierten Appendizitiden zahlt die gangréndse, die gedeckt perforierte und die frei perfo-
rierte Appendizitis. (34) Die Perforation wurde anhand des intraoperativen klinischen Befundes

oder der Histologie festgestellt.
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Schlussendlich erfiillen 195 Patientinnen und Patienten alle Einschlusskriterien. Davon wurden
107 Félle operativ und 86 konservativ behandelt. Eine Einwilligung zur Studie und ein kom-

plettes Follow-Up liegt von insgesamt 144 Patientinnen und Patienten vor.

Einschlusskriterien Ausschlusskriterien

¢ Kilinikaufnahme aufgrund von Bauch- e Fehlender Appendix-Durchmesser in der
schmerzen Sonographie

o Alter <18 Jahre ¢ Andere Griinde fir Bauchschmerzen,

e PAS oder Alvarado-Score > 4 wie chronisch entzundliche Darmkrank-
und sonographisch ermitteltem heit, Adnexitis, Invagination
Appendix-Durchmesser > 6mm e Operativ behandelte komplizierte Ap-

e Bei Operation: histologisch gesicherte pendizitis (gangrénds, perforiert)
unkomplizierte Appendizitis ¢ Simultanappendektomie

¢ Negative Appendektomie

Tabelle 5 — Ein- und Ausschlusskriterien der Studie; eigene Darstellung.
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Ausschlusskriterium bei Ausschlusskriterium bei
konservativer Behandlung operativer Behandlung
PAS/Alvarado Score < 4 | komplizierte Appendizitis
und (gangranos, perforiert)
Appendix-Durchmesser im Sono < 6mm n="50
n =197

Follow-Up und Einwilligungserkldirung:

Ausschlusskriterien:
fehlende telefonische oder postalische Erreichbarkeit oder fehlende Einwilligung
n =49

Abbildung 14 — Auswahl des Patientenkollektivs; eigene Darstellung.
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Teil der konservativen Therapie war, dass die Patientinnen und Patienten bei stationdrer Auf-
nahme ein Klistier erhalten, um eine eventuell vorliegende Obstipation zu beseitigen. Des Wei-
teren mussten sich die Kinder und Jugendliche bis zur initialen Abklarung mittels Sonographie
und Labor an eine orale Nahrungskarenz halten. Sie bekamen intravends Volumen zugefiihrt.
Bei Beschwerdebesserung erfolgte ein Kostaufbau mittels Schonkost (schluckweise Tee,
Suppe, Zwieback). Ziel war es mit diesen MaRnahmen das Darmsystem zu entlasten. Bettruhe

und eine schmerzadaptiere Analgesie sind obligat.
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Vorstellung in Notaufnahme:

V.a. Appendizitis

- Anamnese

- Klinische Untersuchung

- Abdomen-Sonographie

- Labor und Urin-Status

- Abfiihrende MalRnahmen

v v

Appendizitiszeichen positiv Appendizitiszeichen negativ
V.a. unkomplizierte Appendizitis V.a. komplizierte Appendizitis
Appendix-Wandschichtung anhaltende/diffuse Abwehrspannung,
und Perfusion erhalten Abszessbildung, V.a. Perforation

Therapieentscheidung Notfall-OP / -Laparoskopie
gemeinsam mit Eltern und Kind

A4

ggf. OP / Laparoskopie

Versuch einer konservativen Therapie

Abfiihrende MaRnahmen
Intravendse Flissigkeitssubstitution
Initiale Nahrungskarenz
(Flussigkeit, Tee-Suppe-Zwieback)
Schmerzadaptierte Analgesie
Engmaschige klinische Kontrollen

v v
Klinische Besserung Anhaltende Beschwerden oder Ver-
schlechterung
- Ggf. Re-Sonographie - Re-Sonographie
- Kostaufbau - Ggf. Labor

Entlassung Laparoskopie

2d stationar Bei weiterhin positiven
Appendizitiszeichen

Abbildung 15 — Behandlungsalgorithmus (Klinik fir Kinderchirurgie und Kinderorthopéadie:
Krankenhaus Barmherzige Brider Regensburg); eigene Darstellung.
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Ein positives Ethikvotum liegt von der Ethikkommission des Universitatsklinikums Regens-
burg vor (Antragsnummer: 18-1063-101). Alle Behandelten wurden nur nach Einholung einer
mundlichen oder schriftlichen Zustimmung in die Studie mitaufgenommen. Fir Kinder wurde
explizit ein separates Aufklarungsdokument erstellt. Eine schriftliche Zustimmung mit Einwil-
ligung zur Einholung von Arztbriefen, Operations- und Histologiebefunden erfolgte bei allen
Patientinnen und Patienten, die sekundér in einem anderen Krankenhaus stationdr aufgenom-

men wurden mit Verdacht auf oder zum Ausschluss einer Appendizitis.
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2.2 Datenerhebung
2.2.1 Stationére Daten

Stationédre Daten wurden soweit wie moglich prospektiv wéhrend des Aufenthalts gesammelt.
Daflr wurden zwei Erhebungsbogen erstellt.

Aufnahmeblatt bei V.a. / z.A. Appendizitis bei Kindern und Jugendlichen

Patientenname, Geburtsdatum: (Aufkleber)

# Apamnese / kérperliche Untersuchung: s. KUNO-Brief
Dokumentation: Schmerzlokalisation / Wanderung. Anorexie. Ubclkeit. Erbrechen. Ficber.
Stwhlgzang  {Diarthd Obstipation),  Dysuric.  Druckschmerzen,  Abwehrspannung,
Loslassschmerz (ipsi- / kontralateral), Appendizitis-Zeichen pos /ncg,

» Diagnostik: Labor (difi. BB, CRP, Abdomen-Profil)’ Urin-Status / Sonographie

- ndizitis-Scores /' A -Son hie (falls zutreftend bitte ankreuzen):
Alvarado Score Pediatric Appendicitis Score (PAS)

Diagnosckriterien Wert | Diagnosckriterien Wert
O Schmerzwanderung in den I = Schmerzwanderung I

rechten Unterbauch
O Appetitlosigheit / Keton im Unn | C  Appetitlosigkeit |
O Ubelkeit / Erbrechen 1 < Ubclkeit / Etbrechen | I
O Schmerzen rechien Unterbauch 2 ©  Schmerzen rechten Unterbauch 2
O Loslassschmerz 1 @ Schmerzen bei Husten, Hiipfen 2

| oder Perkussion
O Temperaturerhohung (= 37.3°C) | c  Fieber
O Leukozytose (= 10.0DD) 2 < Leukozyviose (= 10.000) |
O Linksverschichung (= 75%) 1 ©  Neutrophilic L
Total Score Total Score
Parameter

O Frewe Flussigkeit:
< Lokalisation / Menge:

O Pentyphliischer AbszeB

O Appendix darstellbar O Pathologische Lymphknoten /
o Durchmesser: mm Lymphadenitis mesentenalis:
o Wandschichtung: o Lokahsation:

o Typasche Sclochtung erhalten
¢ Irepuliv aufpchoben
o Appendikolith

O Hinweis auf Perforation 0

Damwandverdickung

o]

Darmschlingenkonglomerat

O Umgebungsreaktion O Sonstiges (z.B. Koprostase,

Meteonsmus):

Abbildung 16 — Aufnahmeblatt bei V.a. / z.A. Appendizitis, standardmagiger Erfassungsbogen der
Klinik St. Hedwig Regensburg.
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Qualitatssicherung  Minimal-invasive Kinderchirurgie®

Erhebungsbogen APPENDEKTOMIE Name: (Aufkleber)
Klinik-Kurzel: R 1fd.Nr.:

Patient Geb.-Datum . . Geschlecht (m / w) _Gewicht Linge
Aulhahme Krankenhaus Datum __ __ Uhrzeit =

1. chirurg. Arztkontakt Datum . Uhrzeil L =

OP-Indikation ,.akute Appendizitis™ [l Priop. lleus [

OP-Indikation ,.subakute / chronische Appendizitis™ [
OP-Indikation ,Gelegenheitsappendektomie bei and. OP ||

OP-Schnitt  Datum . Uhrzeit  :  Schnit-Naht-Zeit ~~ Min
Zeitabstand Aufnahme-/Kontakezeit bis Schnittzeit __Tage __ Swd__ Min
OP-Technik  Laparoskopic L offene OP a Umstieg
Tag (8-16 Uhr) Dienst (16-8, WE) SILS
Operateur CA/OA L FA L WBA L
Assistent CA/OA [ FA L WBA [ KrSchw _
Op. Befund
0Bl chron./subakut akut/phlegm. | Perfor /Abszefd Perfor /Peritonitis | |
Nebenbefunde Meckel | Adhasionen oft’ Proc vag.
Ovar-I"athol. (Zyste, Hydatide) sonstige
Drainage jal 7 nein |
Antibiosc nur periop. Prophylaxe | biszu3 Te, || his zu 1 Wo, |
Wunde (Linge / Summe der Inzisionen bei Laparoskopic) vor Hautnaht mm

Wundinfiltration mit Lokalanisthetikum _

Nachblutung [ Infekt oberflichl. (Bauchdecke) | Infeke tief (intraabd. Abszell)

Ileus | Revision Wunde Revision Abdomen

HW1 Organverletzung | | Trokarhernie ]

Schmerzmedikation  WHO [ (Diclo, [buprof, Metamizol, Paracet) bis Tag postop.
WITO T { Tramadol, Cadein) bis Tag postop
WHO TIT (Morphin, Piritramid, Fentanyl)  bis Tag postop

Keine weitere Infusion aus Ernéhrungsgriinden am postop. Tag

Histologie  chron./subakut akutiphlegm | | Perfor. sonstiges/o.B.

Cntlassungsdaium Liegedauer Tage

Abbildung 17 — Erhebungsbogen Appendektomie,
aus: Qualitatszirkel Bayerische Kinderchirurgen

Fehlende Daten wurden mithilfe des Systems SAP GUI for Windows 7.50 retrospektiv aus der
Patientenakte erhoben und in IBM SPSS Statistic 25 fiir Windows pseudonymisiert gesammelt

und ausgewertet.
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Insgesamt wurden folgende Parameter bezlglich des stationdren Aufenthalts erhoben:

Patientenbezogene Daten

1.  Geschlecht

2. Geburtsdatum

3. Alter zum Zeitpunkt der stationdren Aufnahme in Jahren

4.  Stationdres Aufnahme- und Entlassungsdatum

5. Liegedauer in Tagen

6.  KorpergroRe inm

7.  Korpergewicht in kg

8.  Body Mass Index (BMI) (230) in kg/m?

9.  Appendizitis-Diagnose
Eine wahrscheinliche Appendizitis-Diagnose wurde angenommen bei einer stationdren
Aufnahme mit Schmerzen im rechten Unterbauch und Appendix-Durchmesser im Ultra-
schall von mindestens > 6mm (81), oder PAS/Alvarado-Score > 4. Bei operativer Appen-
dektomie wurde die Diagnose mithilfe der Histologie gesichert (174).

10. Anzahl der stationdren Aufenthalte
Es wurde erfasst, wie oft die Patientin oder der Patient aufgrund von Bauchschmerz mit
Verdacht auf oder zum Ausschluss einer Appendizitis stationdr aufgenommen wurde.

Klinisches Bild

1.  Pediatric Appendizitis Score (75)

2. Alvarado-Score (70)

3. Schmerzen im rechten Unterbauch

4.  Schmerzwanderung in den rechten Unterbauch
Es spielte hierbei keine Rolle in welchem Bereich des Abdomens die primére Schmerz-
lokalisation lag.

5. Loslassschmerz
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10.

11.

12.

13.

Es wurden sowohl kontralateraler als auch ipsilateraler Loslassschmerz als positives Er-
gebnis gewertet.

Erschitterungsschmerz
Hierunter fallen Schmerzen beim Husten, Hiipfen oder bei Perkussion des Abdomens.
Psoas-Zeichen

Der Test wurde als positiv gewertet, wenn Schmerzen im rechten Unterbauch durch Hift-
gelenksflexion gegen Widerstand ausldsbar waren. Es wurde dabei sowohl ein kontrala-

terales als auch ipsilaterales Psoas-Zeichen als positives Ergebnis gewertet.
Abwehrspannung des Abdomens

Der Test wurde als positiv gewertet bei unwillkirlichem Anspannen der Bauchmuskula-

tur wahrend der Palpation des Abdomens.
Appetitlosigkeit

Dieses Symptom wurde als positiv gewertet, wenn es im Zeitraum von bis zu 48 Stunden

vor der stationdaren Aufnahme auftrat.
Ubelkeit/Erbrechen

Dieses Symptom wurde als positiv gewertet, wenn es im Zeitraum von bis zu 48 Stunden

vor der stationdaren Aufnahme auftrat.
Dysurie

Dieses Symptom wurde als positiv gewertet, wenn Appetitlosigkeit im Zeitraum von bis

zu 48 Stunden vor der stationdren Aufnahme auftrat.

Stuhlgang

Es wurde unterschieden zwischen Diarrhoe, Obstipation oder unauffélligem Stuhlgang.
Korpertemperatur in °C

Es wurde der hdchste Wert aufgenommen, der zum Zeitpunkt der Aufnahme oder bis zu
48 Stunden vor Aufnahme, entweder anamnestisch ermittelt wurde oder mittels Ohrther-

mometer in der Klinik gemessen wurde.

Blutwerte wahrend des stationaren Aufenthalts

1.

Leukozytenzahl pro pl Blut
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Es wurde der erste wahrend des stationdren Aufenthalts gemessene Laborwert erhoben.
2. Prozentualer Anteil an neutrophilen Granulozyten in %

Es wurde der erste wahrend des stationaren Aufenthalts gemessene Laborwert erhoben

und prozentual im Vergleich zur Leukozytenzahl angegeben.
3. CRPin mg/l Blut
Es wurde der erste wahrend des stationaren Aufenthalts gemessene Laborwert erhoben.

4. Bei konservativ behandelten Patientinnen und Patienten wurden teileweise Verlaufsla-

bormeter ausgewertet.
a. Leukozytenzahl pro pl Blut

Es wurde der letzte wahrend des stationdaren Aufenthalts gemessene Laborwert erhoben.
b. Prozentualer Anteil an neutrophilen Granulozyten in %

Es wurde der letzte wahrend des stationdren Aufenthalts gemessene Laborwert erhoben

und prozentual im Vergleich zur Leukozytenzahl angegeben.
¢. CRP in mg/l Blut

Es wurde der erste wahrend des stationaren Aufenthalts gemessene Laborwert erhoben.

Urin-Status wahrend des stationaren Aufenthalts

Alle Werte wurden entweder mittels Urinteststreifen oder durch Urinprobenbestimmung in der

klinischen Chemie bestimmt
1.  Ketone

Das Ergebnis des Teststreifens wurde erfasst als ,,+*, ,,++* oder ,,+++.
2. Erythrozyten

Das Ergebnis des Teststreifens wurde erfasst als ,,+*, ,,++ oder ,,+++.
3. Leukozyten

Das Ergebnis des Teststreifens wurde erfasst als ,,+, ,,++“ oder ,,+++.
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Sonographiebefund

Die folgenden Befunde wurden im Laufe des stationaren Aufenthalts erhoben. Dabei wurden

die schriftlich festgehaltenen Befunde ausgewertet.

1.

2.

10.
11.
12.
13.
14.

15.

Appendix sonographisch darstellbar
Appendix-Querdurchmesser in mm

Dieser Wert wurde teils nachtraglich aus digital-gespeicherten Sonographie-Bildern aus-

gemessen.
Kokarde darstellbar
Perfusion

Es wurde zwischen normaler Perfusion und Hyper- oder Hypoperfusion des Appendix
(100) unterschieden.

Freie Flussigkeit im Abdomen
Lokalisation der freien Flussigkeit

Es wurde zwischen Lokalisation im rechten Unterbauch, perivesikal/retrovesikal, im Mo-
rison- oder Koller-Pouch unterschieden. Eine Kombination aus mehreren Lokalisationen

wurde miterfasst.
Hinweis auf Perforation des Appendix

Dieser Wert wurde anhand des schriftlichen Befundes erhoben. Es wurde zwischen kei-

nem Hinweis auf Perforation, gedeckter oder offener Perforation unterschieden.
Umgebungsreaktion vorhanden
Art der Umgebungsreaktion

Es wurde zwischen echoreicher Fettgewebsvermehrung und perityphlitischem Abszess

unterschieden.

Abszesslokalisation

Pathologische Lymphknoten
Lymphadenitis mesenterialis (133, 138)
Darmwandverdickung
Schlingenkonglomerat

Hinweise auf lleus
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16.
17.
18.
19.

Koprostase
Meteorismus
Enteritisches Bild

Gynakologische Auffalligkeiten z.B. Ovar-Zysten

Schmerzmittelgabe

1.

Schmerzmittelklassifikation nach dem WHO-Stufenschema (226)

Es wurde erfasst, zu welchem Grad des WHO-Stufenschemas die verwendeten Medika-

mente gehdren, die zum Einsatz kamen.
Anzahl der Schmerzmitteltage

Es wurden alle Tage aufaddiert, an denen ein Schmerzmittel gegeben wurde. Dies wurde
auch bei Unterbrechungen fortgesetzt. Hierbei war es nicht relevant, ob es sich um ein
Opioid oder ein Nicht-Opioid-Schmerzmittel handelte.

Kontinuierliche Gabe eines Schmerzmittels der WHO-Stufe |

Die Gabe erfolgte Uber einen Perfusor.

. Medikamentenname

Schmerzmittel, das Uber den Perfusor gegeben wurde.

. Anzahl der Tage mit Perfusor

Es wurden alle Tage aufaddiert, an denen wahrend des stationdren Aufenthalts eine
Schmerzmittelgabe mit einem Schmerzmittel der WHO-Stufe | tber den Perfusor er-

folgte. Dies wurde auch bei Unterbrechungen fortgesetzt.

. Mischungsverhaltnis von Schmerzmittel zu NaCl in mg/ml

. Laufrate des Perfusors pro Tag in ml/h

Es wurde die durchschnittliche Laufrate des Perfusors am jeweiligen stationdren Tag er-

fasst.

. Menge an Schmerzmittel pro Stunde und tber 24 Stunden in mg/h oder mg/d

. Durchschnittliche Menge an Schmerzmittel tber den Perfusor pro Schmerzmittelein-

nahme-Tag in mg/d
Einzelgaben von Schmerzmittel der WHO-Stufe |
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Hier wurde nicht unterschieden, ob die Einzelgabe per os, als intraventse Bolusgabe oder

intravendse Kurzinfusion erfolgte.
. Schmerzmittelname

Es wurden Ibuprofen, Paracetamol und Metamizol unterschieden, da nur diese standard-
maRig in der Klinik St. Hedwig verschrieben werden. Eine kombinierte Gabe von unter-

schiedlichen Schmerzmitteln wurde erfasst.
. Anzahl der Tage mit Einzelgaben an Schmerzmitteln

Es wurden alle Tage aufaddiert, an denen wéhrend des stationaren Aufenthalts eine Ein-
zelgabe mit einem Schmerzmittel der WHO-Stufe | erfolgte. Dies wurde auch bei Unter-

brechungen fortgesetzt.
. Schmerzmitteleinheiten pro Tag

Es wurden alle Einzelgaben am jeweiligen stationdren Tag addiert.
Als eine Schmerzmitteleinheit wurde definiert: 400mg Ibuprofen i.v. oder p.o., 500mg

Paracetamol i.v. oder p.o, 500mg Metamizol i.v. oder p.o.
. Gesamtanzahl an Einzelgaben wahrend des stationdren Aufenthalts
Opioid-Gabe

Es wurde erfasst, ob die Patientin oder der Patient ein Opioid jeglicher Art wahrend seines

stationdren Aufenthalts bekam.

Kontinuierliche Gabe eines Schmerzmittels der WHO-Stufe Il
Die Gabe erfolgte Uber einen Perfusor.

. Schmerzmittelname

Schmerzmittel, das Gber den Perfusor gegeben wurde.

. Anzahl der Tage mit Perfusor

Es wurden alle Tage aufaddiert, an denen wahrend des stationdren Aufenthalts eine
Schmerzmittelgabe mit einem Schmerzmittel der WHO-Stufe |1 tber den Perfusor er-

folgte. Dies wurde auch bei Unterbrechungen fortgesetzt.
. Laufrate des Perfusors pro Tag in ml/h

Es wurde die durchschnittliche Laufrate des Perfusors am jeweiligen stationdren Tag er-

fasst.
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. Menge an Schmerzmittel Gber den Perfusor in mg/h/kg Korpergewicht

Einzelgaben von Schmerzmittel der WHO-Stufe 11

Hier wurde nicht unterschieden, ob die Einzelgabe p.o, als i.v. Bolusgabe oder i.v Kurz-

infusion erfolgte.

. Name des Schmerzmittels

Erfasst wurde, welches Schmerzmittel als Einzelgabe gegeben wurde.

. Anzahl der Tage mit Einzelgaben an Opioiden

Es wurden alle Tage aufaddiert, an denen wahrend des stationaren Aufenthalts eine Ein-
zelgabe mit einem Schmerzmittel der WHO-Stufe 11 erfolgte. Dies wurde auch bei Un-

terbrechungen fortgesetzt.

. Gesamtanzahl der Einzelgaben wéhrend des stationaren Aufenthalts

Alle Einzelgaben an Opioid der WHO-Stufe I, die wahrend des stationaren Aufenthalts

erfolgten, wurden addiert.

. Opioid-Dosis in mg

Es wurde erfasst, wie viel Opioid kumulativ Uber den Zeitraum des stationaren Aufent-

halts gegeben wurde.

. Einzelgaben pro Tag

Es wurden alle Einzelgaben am jeweiligen stationdren Tag addiert.

. Tagesdosis in mg

Es wurde erfasst, wie viel Opioid kumulativ am jeweiligen stationdren Aufenthaltstag

gegeben wurde.

Bei operierten Patientinnen und Patienten

Zusatzliche Angaben, die bei einer Operation mitaufgenommen wurden.

1.

2.

Operationsdatum
Stationdrer Tag, an dem die OP stattfand
Es wurde erfasst, am wievielten stationdren Tag die Appendektomie erfolgte.

Aufenthaltsanzahl bei Operation
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10.

11.

Bei mehrmaliger Aufnahme mit VVerdacht auf Appendizitis wurde erfasst, beim wieviel-
ten stationdren Aufenthalt die Appendektomie erfolgte.

Zeit zwischen Erstaufenthalt und Appendektomie in Monaten
Operationsindikation

Es wurde zwischen akuter Appendizitis, subakuter und chronischer Appendizitis unter-

schieden.
Operations-Technik

Es wurden Laparoskopie, offene Operation und Umstieg von laparoskopischer zur offe-
nen Operationstechnik unterschieden.

Operationsbefund

Es wurde ein makroskopisch unauffalliger Appendix von einem chronisch oder subakut
entziindeten Appendix, akut oder phlegmonds entziindeten Appendix, Perforation oder
Abszessbildung, Perforation mit Peritonitis, Perforation oder Abszesshildung mit Peri-

tonitis unterschieden.
Nebenbefund

Weitere Operationsbefunde wie zum Beispiel ein Meckel-Divertikel, ein offener Proces-

sus vaginalis oder Ovar-Pathologien wie Zysten oder Adhdsionen wurden erfasst.
Anlage einer Drainage
Antibiotika-Gabe

Wenn eine Antibiotika-Gabe erfolgte, wurden folgende weitere Parameter erhoben:

. Anzahl der Antibiotika-Tage

Bei Unterbrechungen wurden alle Tage addiert, an denen ein Antibiotikum gegeben

wurde.

. Antibiotikaname

Eine Kombination mehrerer Antibiotika wurde erfasst.

. Zusatzliches Antibiotikum

Falls es zu einem Antibiotika-Wechsel oder zu einer Ausweitung der Antibiose kam,

wurde diese hier erfasst.

Peritonitis
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Es wurde erfasst, ob eine Peritonitis vorhanden war und zwischen lokaler und generali-

sierter Peritonitis unterschieden.
12.  Mikrobiologie
a. Erfolgreicher Keimnachweis
b. Aerober oder anaerober Stoffwechsel der Bakterien

Es wurde zwischen Aerobier, obligat anaerobe oder fakultativ anaerobe Bakterien unter-

schieden.
c. Gramnegative Bakterien
d. Grampositive Bakterien
e. Bakterienart
13. Histologie

Es wurde unterschieden zwischen chronisch entziindeter, katarrhalischer und ulzero-
phlegmondser Appendizitis. Zusatzlich wurde bei sekundar operierten Patientinnen und

Patienten erfasst, ob nekrotische Areale sichtbar waren.

Erneuter Aufenthalt

Bei erneutem stationdrem Aufenthalt wurden die patientenbezogenen Daten, das klinische Bild
der Patientin oder des Patienten, Blut- und Urinwerte wahrend des stationaren Aufenthalts, So-
nographiebefund, sowie Schmerzmittelgabe nochmals erhoben. Als erneuter Aufenthalt wurde
bei sekundar-operierten Kindern derjenige stationare Aufenthalt gewahlt, an dem die Operation
stattfand. Bei konservativer Behandlung ist der erneute Aufenthalt, der letzte stationare Auf-
enthalt mit Verdacht auf oder zum Ausschluss einer Appendizitis bis zum 01.Juli 2019.

Als zusétzliches Item wurde aufgenommen, der wievielte stationare Aufenthalt beschrieben
wurde. AuBerdem wurde die Anzahl aller stationaren Aufenthalt bis zum Follow-Up-Zeitpunkt

erhoben. Das Follow-Up wurde friihestens nach 6 Monaten durchgefihrt.
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2.2.2 Poststationare Daten — Follow-up

Die poststationaren Daten wurden mithilfe eines Telefoninterviews oder einem schriftlichen
Fragebogen erhoben. Der Fragebogen wurde entweder auf Wunsch der Patientin oder des Pati-
enten bzw. der Eltern oder bei Scheitern der telefonischen Kontaktaufnahme per Post ver-

schickt. Der friiheste Zeitpunkt der Datenerhebung war 6 Monate nach Erstaufenthalt.

BARMHERZIGE BRUDER
Klinik St. Hedwig kUﬂO@‘

Regensburg s iome P aran Y

Fragebogen

Hatte Ihr Kind nach dem letzten Aufenthalt bei uns nochmals stiirkere Bauchschmerzen?
O nein Oja

War lhr Kind nach dem Aufenthalt bei uns in ambulanter Behandlung wegen Bauchschmerzen?

O nein Oja
wenn ja: Wie oft mussten ihr Kind einen Arzt aufsuchen?

Wann war lhr Kind in ambulanter Behandlung?

Warum war Ihr Kind in ambulanter Behandlung?

War lhr Kind nochmals wegen Bauchschmerzen in stationdrer Behandlung?

O nein Oja
= wenn ja: Wie oft wurde ihr Kind stationdr aufgenommen?

Wann und in welchem Krankenhaus waren Sie in Behandlung?

Falls Sie einen Arztbrief mitbekommen haben, wiirden wir uns freuen, wenn Sie uns eine Kopie
zuschicken wilrden. {weitere Diognosen sollen in die Studie miteinfliefen)

Wurden bei Ihrem Kind weitere Diagnosen gestellt, die im Zusammenhang mit eventuellen
Bauchschmerzen stehen kénnten?

O nein Cja
wenn ja: Welche Diagnosen?

Wurde |nr Kind schmerzfrel aus unserem Krankenhaus entlassen?
O nein Oja

wennnein:  wie lange hatte Ihr Kind daheim noch Schmerzen?

welche Schmerzmittel nahm ihr Kind daheim ein?

wie viele Tage musste lhr Kind noch Schmerzmittel nehmen?

Wann konnte |hr Kind nach dem stationaren Aufenthalt Vollkost zu sich nehmen?
O sofort nach Entlassung O nicht sofort nach Entlassung

Abbildung 18 — Fragebogen Seite 1.
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Wie viele Tage spater?
Gzb es poststationar Probleme belm Kostaufbau?
O nein Oja
wenn ja: Was fur Probleme gab es?

Wurde ihr Kind aufgrund einer Blinddarmentziindung operiert?

0O nein 0ja
wenn ja: Wann und in welchem Krankenhaus wurde ihr Kind operiert?

Falls Sle einen Arztbrief mitbekommen haben, wiirden wir uns freuen, wenn Sie uns eine Kople
zuschicken wirden. Wenn Sie keinen Arztbrief mehr haben, briuchten wir bitte die schriftliche
Zustimmung Im Jewelllgen Krankenhaus diesen Arztbrief 2u erfragen (s. Datenschutzerkldrung)

Hat ihr Kind postoperstiv weiterhin Bauchschmerzen?

O nein Ola
wenn ja: Wie beschreibt ihr Kind diese Bauschmerzen? {2.8. dumpf, stechend, drickend})

Wo sind die Schmerzen lokalisiert?

Sind die Schmerzen belastungsabhangig?
0 nein Oja

Gzb es postoperative Komplikationen? (z.8. Wundheilungsstérungen, Abszessbildung,
Darmverschluss)

O nein Oja
wenn ja: Was fir Komplikationen gab es?

Musste |hr Kind aufgrund dieser Komplikationen nochmals operiert werden?
O nein Oja
wenn ja: Wann und in welchem Krankenhaus fand eine erneute Operation statt?

Falls Sie einen Arztbrief mitbekommen haben, wiirden wir uns freuen, wenn Sie uns eine Kopie
zuschicken wilrden.

Wie sind die Narben verheilt?
O unauffallig {(dann) 0 auffillig (dickwalstig)
Weitere Anmerkungen:

Boto 2wen 2

Abbildung 19 - Fragebogen Seite 2.
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Folgende Parameter wurden erhoben:

1.

a.

Follow-Up-Datum

Hierflr wurde entweder der Tag des Telefoninterviews oder bei schriftlicher Kontaktie-

rung der Tag der Einwilligungsunterzeichnung gewdhlt.
Poststationdre Arztbesuche aufgrund von starken Bauchschmerzen

Ambulante Arztbesuche

b. Anzahl der stationaren Krankenhausaufenthalte

C.

Zeitpunkt der stationaren Krankenhausaufenthalte in Monaten nach Erstaufenthalt
Poststationdre Beschwerden

Hierunter fallen jegliche Beschwerden, die im Zusammenhang mit Bauchschmerzen ste-
hen konnen, wie zum Beispiel wiederholte Bauchschmerzen unklarer Genese, Verdau-

ungsprobleme oder Narbenschmerzen nach Operation.
Poststationare Diagnosen

Es wurden alle Diagnosen, die mit Bauchschmerzen in Verbindung stehen kénnten, auf-
genommen, wie zum Beispiel Nahrungsmittelunvertraglichkeiten, chronisch entzindli-

che Darmerkrankung, Pankreatitis.

Poststationdre Schmerzen

Es wurden die Schmerzen direkt nach Entlassung aus dem Krankenhaus erfasst.
Schmerzdauer in Tagen

Schmerzmittel, die im hduslichen Umfeld eingenommen wurden

Unterschieden wurden Paracetamol, Ibuprofen und Metamizol. Eine Kombination meh-

rerer Schmerzmittel wurde erfasst.

Dauer der Schmerzmitteleinnahme in Tagen
Kostaufbau

Probleme beim Kostaufbau

Erfasst wurden alle Probleme, wie Ubelkeit, Verdauungsprobleme oder Bauchschmerzen,
die wahrend des Kostaufbaus auftraten.

Anzahl der Tage mit Schonkost

Erfasst wurde, an wie vielen Tagen poststationdr noch Schonkost eingenommen wurde.
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Bei operierten Patientinnen und Patienten
1.  Postoperative Komplikationen

Unterschieden wurden Nachblutungen, oberflachliche, die Bauchdecke betreffende In-
fekte, tiefe, intraabdominelle Infekte, lleus, Hanrwegsinfekt, Organverletzungen, Trokar-

hernien.
2.  Postoperative Eingriffe

Unterschieden wurden Revision der Wunde und Revision des Abdomens.
3. Narbenheilung

Unterschieden wurde diinn von dickwulstig verheilten Narben.
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2.3 Statistische Methoden

Zu Beginn erfolgte eine Beschreibung des Kollektivs anhand deskriptiver Statistik. Unter an-
derem wurden absolute und relative Haufigkeiten, Minima und Maxima, sowie Konfidenzin-
tervalle berechnet. Bei normalverteilten Variablen wurde der Mittelwert und die Standardab-

weichung erhoben, bei schiefverteilten Variablen Median und Interquartilsabstand ermittelt.

Zur Untersuchung der Normalverteilung wurde der Kolmogorov-Smirnov-Test verwendet. Bei
normalverteilten Variablen erfolgte bei Unabhangigkeit ein t-Test zum Vergleich der Mittel-
werte. Bei abhéngigen Variablen wurde ein gepaarter t-Test durchgefihrt. Wenn eine Variable
schiefverteilt ist, wurde bei Unabhéangigkeit der Mann-Whitney-U-Test angewendet und bei

abhangigen Variablen der Wilcoxon-signed-rank-Test.

Als Signifikanz-Test firr kategorielle Variablen wurden der Chi?-Test und der Fischers-Exact-

Test verwendet. Ergebnisse mit p < 0,05 wurden als statistisch signifikant angesehen.

Fur die Korrelationsanalyse wurde der Spearman-Korrelationskoeffizient berechnet.
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3  Ergebnisse

3.1 Kollektivbeschreibung

Die Auswertung beruht auf den stationdren und poststationdren Daten von 144 Patientinnen
und Patienten. 61 von ihnen wurden primér konservativ, ohne Antibiotika-Gabe, behandelt. 83
Kinder wurden primér operativ, mittels Appendektomie, behandelt.

In dem Kollektiv befinden sich 91 Jungen [63,2 %] und 53 Madchen [36,8 %]. Wobei das Ver-
haltnis von Jungen zu Madchen sowohl in der operativen [ 63,9% zu 9: 36,1%)], als auch in
der konservativen Gruppe [J: 62,3% zu Q: 37,7 %] annahernd gleich war [p = 0,848]. Die Pa-
tientinnen und Patienten waren im Durchschnitt 11,28 Jahre [SD: 3,34; 95%-KI: 10,73—11,84].
In der operativen Gruppe [MW: 11,18 Jahre; 95 %-KI: 10,35—12,02] waren die Kinder ein we-
nig junger als in der konservativen Gruppe [MW: 11,42 Jahre; 95%-KI: 10,76—12,09]. Der
Unterschied ist aber laut t-Test nicht signifikant [p = 0,651].

Der Follow-Up-Zeitraum liegt im Durschnitt bei 92,86 Wochen [SD: 35,59; 95%-
Kl: 85,32—100,40].

Follow-Up-Zeitraum Studiengruppe
konservativ primar operativ t-Test
behandelt behandelt
in Wochen 121,20 91,16 p=0,36
[SD: 64,75] [SD: 32,97]
95 %-KI: 95 %-KI:
40,80-201,60 83,96-98,36

Tabelle 6 — Follow-Up-Zeitraum; eigene Darstellung.
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gesamt konservativ [42,4 %] primar operativ [57,6 %] | Signifikanz
MW 95 %-KI MW 95 %- Kl MW 95 %-KI p-Wert
[SD] [SD] [SD]
Alter (Jahre) 11,28 10,73-11,84 11,42 10,76-12,09 11,18 10,34-12,02 0,651
[SD: 3,34] [SD: 2,59] [SD: 3,82]]
BMI (kg/m?) 18,61 17,94-19,28 18,69 17,71-19,68 18,55 17,63-19,47 0,691
[SD: 4,03] [SD: 3,79] [SD:4,21]
Alvarado-Score 6,39 6,07-6,71 5,95 5,35-6,38 6,71 6,25-7,17 0,003
[SD: 1,95] [SD: 1,65] [SD: 2,09]
Pediatric Appendicitis 5,48 5,16—-5,79 5,08 4,63-5,53 577 5,34-6,20 0,031
Score [SD: 1,91] [SD: 1,75] [SD: 1,98]
Sonobefund: 8,40 8,03-8,76 7,78 7,34—-8,22 8,93 8,38—9,47 0,003
Appendix-Durchmesser [SD: 2,12] [SD: 1,71] [SD: 2,29]
(mm)
Anzahl stationarer Auf- 1,16 1,03-1,28 1,26 0,99-1,54 1,08 1,01-1,14 0,161
enthalte [SD: 0,75] [SD: 1,08] [SD: 0,31]
Liegedauer (Néachte) 3,13 2,89-3,37 2,10 1,91-2,29 3,89 3,59-4,19 < 0,00001
[SD: 1,44] [SD: 0,75] [SD: 1,36]

Tabelle 7 —Kennwerte des Patientenkollektivs; eigene Darstellung.
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Eine signifikante Korrelation wurde zwischen Liegedauer und Gruppenzugehdrigkeit gefun-
den [operativ: r=0,734; p <0,001].

Des Weiteren soll auf die Anzahl an stationdren Aufenthalten genauer eingegangen werden.

8 der konservativ behandelten Patientinnen und Patienten und 5 der primér operativ Behan-

delten waren aufgrund von Bauchschmerzen mehr als einmal in stationdrer Behandlung.

Stationare Studiengruppe
Aufenthalte
[n]
nur konservativ | sekundar operativ | primar operativ Kruskal-
behandelt behandelt behandelt Wallis-Test
1 53 [94,6 %] - 78 [94,0 %] p < 0,001
2 3 [5,4%] 3[60,0%] 4 [4,8%]
3 - 1[20,0%] 1[1,2%]
9 - 1 [20,0%)] -

Tabelle 8 — Haufigkeitsverteilung der Anzahl stationdrer Aufenthalte; eigene Darstellung.

96,4 % aller primar operativ behandelten Patientinnen und Patienten wurden wéahrend ihres
stationaren Erstaufenthalts appendektomiert. Drei von ihnen waren bereits vor der Appen-
dektomie wegen unklarer Bauchschmerzen in Behandlung. Sie hatten wahrend des Erstau-
fenthalts auf der einen Seite eine geringe Klinik, gemessen an Scoring-Werte < 4, auf der
anderen Seite konnte in der Abdomen-Sonographie entweder der Appendix nicht dargestellt
werden oder der Appendixdurchmesser war < 6 mm. Daher wurde davon ausgegangen, dass

zum Zeitpunkt des Erstaufenthalts keine akute Appendizitis vorlag.

Eine sekundar operierte Patientin war aufgrund von rezidivierenden Bauchschmerzen insge-

samt neunmal in stationarer Behandlung.

Die 13-Jahrige stellte sich primér mit Bauchschmerzen aufgrund einer Obstipation vor, die
sich durch abfiihrende Mallnahmen gebessert haben. Poststationér sollte eine Stuhlregulation
mittels Macrogol erfolgen. Aufgrund von rezidivierenden Bauchschmerzepisoden war die Pa-
tientin in einem Zeitraum von 22 Monaten weitere viermal in stationdarer Behandlung, wobei

ein Teil der Aufenthalte (ber die gastroenterologischen Abteilung liefen. Sowohl
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sonographisch als auch im MRT-Abdomen und im gynékologischen Konsil ergaben sich
keine Hinweise auf eine organische Ursache der Schmerzsymptomatik. Lediglich die nach-
folgenden Gastro- und Koloskopien ergaben eine leichtgradige Typ-C-Gastritis, sowie eine
Colitis mit Verdacht auf Beteiligung des terminalen lleums. Ein psychosoziales Konsil ergab

keinen Hinweis flr eine besondere psychosoziale Belastungssituation.

Beim fiinften stationdren Aufenthalt wurde aufgrund von rezidivierenden Schmerzattacken
eine explorative Laparoskopie mit Appendektomie durchgefuihrt. Histologisch ergab sich eine
katarrhalische Appendizitis. Postoperativ konnte zwar eine initiale Verbesserung der
Schmerzsymptomatik erzielt werden, es erfolgten aber vier weitere stationdre Aufenthalte mit
ahnlicher Symptomatik in einem Zeitraum von zwo6lf Monaten. Bei Verdacht auf eine chro-
nisch entziindliche Darmerkrankung wurden weitere Gastro- und Koloskopien durchgefhrt.
Diese unterschieden sich nicht von den VVorbefunden, sodass von einem lokalen Entziindungs-
geschehen ausgegangen wurde. Ein ambulanter Calprotectin-Test konnte den Verdacht einer

chronisch entziindlichen Darmerkrankung nicht bestétigen.

Da folglich wahrend des gesamten Follow-Up-Zeitraums nie eine chronisch entziindliche Dar-

merkrankung gesichert wurde, nahmen wir die Patientin in unser Patientenkollektiv auf.
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80 [96,4 %]
3 [60,0%] 3 [3,6%]
1 [20%] -
1[20,0%] -
4[80,0%] 81 [97,6 %] p = 0,059
- 1[1,2%]
- 1[1,2%]
1 [20,0%] -

Tabelle 9 — Haufigkeitsverteilung der Anzahl stationarer Aufenthalte aufgrund von
Bauchschmerzen vor und nach Appendektomie; eigene Darstellung.
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3.1.1 Klinik

Sowohl die Scoring-Werte fr den Alvarado-Score als auch fiir den PAS sind innerhalb der
Patientengruppen unterschiedlich verteilt. Im Durchschnitt tendieren primér operativ behan-

delte Patientinnen und Patienten zu héheren Scoring-Werte.

Gruppe
‘W konservativ behandelt M primar operativ behandelt

6 7

Alvarado Score Pediatric Appendicitis Score

30 30

=]
=1

20 ]

U Ill I I I LTI || i
2 3 4 5 6 7 8 9 10

2 3 4 5

Prozent
Prozent

IIIIII
8 9

10

Abbildung 20 — Haufigkeitsverteilung des Alvarado- und Pediatric-Appendicitis-Score;
eigene Darstellung.

Eine schwache Korrelation ist zwischen Gruppenzugehérigkeit und Scoring-Wert nachweis-

bar.
Alvarado-Score r=0,248 p =0,003
Pediatric-Appendicitis-Score r=0,180 p=0,031

Tabelle 10 — zu Scoring-Systeme: Spearman-Korrelation; eigene Darstellung.

Wenn man sich die Auspréagungen der klinischen Symptome anschaut, sind auch hier Unter-
schiede innerhalb der Gruppen zu erkennen. Ein signifikanter Unterschied ist jedoch nur bei
dem Symptom Abwehrspannung zu finden. In der Gruppe der konservativ behandelten Pati-
entinnen und Patienten konnte bei nur 18,3% eine Abwehrspannung wahrend des Erstaufent-
halts nachgewiesen werden. In der Gruppe der primér operativ behandelten Patientinnen und
Patienten belief sich der Anteil auf 50,6% [p < 0,0001]. 100% aller konservativ und primar

operativ Behandelten wiesen das Symptom Schmerzen im rechten Unterbauch auf.
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konservativ primar operativ | Chi?-Test
positiver n=61 n=283
Test [100 9] [100 9]
positiver n=18 n=25 p = 0,937
Test [29,5 %] [30,1%]
positiver n=11 n=49 p <0,0001
Test [18,3%)] [50,6 %]
positiver n=23 n=38 p = 0,420
Test [39,0%] [45,8 %]
positiver n=18 n=33 p =0,229
Test [30,0%] [39,8 %]
positiver n=17 n=21 p =0,683
Test [30,9 %] [27,6 %]
positiver n=31 n=47 p =0,490
Test [50,8 %] [56,6 %]
positiver n=18 n=27 p =0,699
Test [29,5%)] [32,5%]
normal n=41 n==65 p =0,265
[67,2%] [79,3%]
Obstipation n=8 n=7
[13,1%)] [8,5%]
Diarrhoe n=12 n=10
[19,7%)] [12,2%)]
konservativ | primar operativ | Fisher’s
exact Test
positiver n=2 n=2 p=1,00
Test [3,5%] [2,6%]
konservativ primér operativ | Mann-Whit-
ney-Test
in °C Median: 37,53 | Median: 37,67 p=0,179
[IQR: 0,95] [IQR: 1,20]
95 %-KI: 95 %-KI:
37,33-37,74 37,51-37,84

Tabelle 11 — klinische Symptome aufgeteilt nach Behandlungsgruppe; eigene Darstellung.
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3.1.2 Laborbefunde

konservativ primar operativ | Mann-Whitney-
Test
in 103/l Median: 12,00 Median: 15,10 p = 0,0003
[IQR: 4,70] [IQR: 4,88]
95 %-KI: 95 %-KI:
11,27-13,27 13,89-16,21
in % Median: 72,20 Median: 79,50 p <0,0001
[IQR: 18,00] [IQR: 10,50]
95 %-KI: 95 %-KI:
67,50—73,89 76,66—80,58
in mg/l Median: 13,00 Median: 13,50 p=0,27
[IQR: 21] [IQR: 32]
95 %-KI: 95 %-KI:
11,79-25,64 18,73-35,29

Tabelle 12 — Blutwerte; eigene Darstellung.

Bei Betrachtung der Variable Neutrophilie >75 % ergibt sich ein signifikanter Unterschied.

Bei 40,4 % aller konservativ behandelten Patientinnen und Patienten findet sich wahrend des

Erstaufenthalts eine solche Neutrophilie. In der Gruppe der primér operativ Behandelten be-
lauft sich dieser Anteil auf 72,2 % [p = 0,0002].
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Gruppe
80

M konservativ behandelt
.primir operativ behandelt

Prozent

I 72,15%
40,35%
= . I

nein ja

Neutrophilie > 75%
Abbildung 21 — Neutrophilie > 75%; eigene Darstellung.

Eine mittelstarke Korrelation ist sowohl zwischen Gruppenzugehdrigkeit und Leukozytanzahl
[operativ —r = 0,302; p < 0,001], als auch zwischen Gruppenzugehdrigkeit und prozentualem
Anteil an neutrophilen Granulozyten [operativ —r = 0,337; p > 0,0001] zu finden. Beim CRP-

Wert konnte keine Korrelation mit der Gruppenzugehorigkeit erfasst werden [operativ — r =
0,094; p = 0,266].

Alvarado-Score r=0,620 p <0,0001
Pediatric-Appendicitis-Score r=0,443 p <0,001
Sonographischer Appendixdurchmesser r=0,224 p=0,011

Tabelle 13 — zur Leukozytenzahl: Spearman-Korrelation; eigene Darstellung.

Alvarado-Score r=0,614 p <0,0001
Pediatric-Appendicitis-Score r=0,489 p < 0,0001
Sonographischer Appendixdurchmesser r=0,165 p=0,070

Tabelle 14 — zu neutrophilen Granulozyten: Spearman-Korrelation; eigene Darstellung.
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konservativ primar operativ | Mann-Whitney-Test
keine 37 [82,2%] 50 [96,2 %] p = 0,007
+ 4 [8,9%] 1[1,9%]
++ 2 [4,4%] -
+++ 2 [4,4%] 11[1,9%]
keine 37 [82,2%] 45 [86,5 %] p =0,583
+ 5[11,1%] 3[5,8%]
++ 1[2,2%] 3[5,8%)]
+++ 2 [4,4%] 11[1,9%]
keine 28 [62,2 %] 29 [55,8 %] p =0,039
+ 6 [13,3%] 8 [15,4%]
++ 2[4,4%] 417,7%]
+++ 9 [20,0%] 11 [21,2%]

Tabelle 15 — Ergebnisse des Urinteststreifens; eigene Darstellung.

Wahrend des Erstaufenthalts wurden bei 89,7 % aller Patientinnen und Patienten keine Leu-
kozyten im Urin nachgewiesen. Ein Ketonnachweis war bei 58,8 % aller Behandelten nicht
maoglich.
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Gruppe
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I konservativ behandelt
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Abbildung 22 — Leukozyten- und Ketonnachweis im Urin; eigene Darstellung.

Eine signifikante Korrelation zwischen Urinwerten und Gruppenzugehorigkeit ist nur bei den

Leukozyten im Urin erkennbar [operativ —r = 0,227; p = 0,026].
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3.1.3 Sonographie

Der Appendix war bei 60 konservativ behandelten [98,4 %] und 70 primar operativ behandel-
ten Patientinnen und Patienten [84,3 %] sonographisch darstellbar. Bei einer einzigen konser-
vativen Patientin konnte der Appendix wahrend des Erstaufenthalts nicht sonographisch dar-
gestellt werden. Hierbei handelte es sich um ein Madchen, das sekundér nach 5 stationédren
Aufenthalten in 22 Monaten aufgrund einer chronischen bzw. subakuten Appendizitis operiert
wurde. Dieses Fall zéhlte trotz des fehlendem Ultraschallbefund in die Gruppe der sekundér
operierten Patientinnen und Patienten, da aufgrund der wiederholt auftretenden Klinik trotz
primar sonographisch nicht darstellbarem Appendix von einem langeren Entziindungsgesche-

hen ausgegangen wurde.

Es konnten signifikante Unterschiede im sonographisch-gemessenen Appendix-Durchmesser
festgestellt werden [n = 130; p = 0,003]. Ein durchschnittlicher Appendix-Durchmesser von
7,78 mm [SD: 1,71] konnte bei den konservativ Behandelten gemessen werden. Der Appen-
dix-Durchmesser der primér operativ behandelten Patientinnen und Patienten bel&uft sich im
Mittel auf 8,93 mm [SD: 2,29]. Des Weiteren ist eine schwache Korrelation zwischen Appen-

dix-Durchmesser und Gruppenzugehdrigkeit zu finden [operativ — r = 0,265; p = 0,002].

Appendixdurchmesser Studiengruppe
konservativ primar operativ
[n = 60] [n=70]
Mittelwert [mm] 7,78 8,93
95 %-Konfidenzintervall 7,34-8,22 8,38-9,47
Varianz 2,913 5,259
Minimum [mm] 4,00 5,00
Maximum [mm] 12,00 17,00

Tabelle 16 — sonographisch ermittelter Appendix-Durchmesser; eigene Darstellung.

Auch im Histogramm ist beim Vergleich der primér operativ behandelten mit den konservativ
behandelten Patientinnen und Patienten eine leichte Rechtsverschiebung der Normalvertei-

lungskurve zu erkennen.
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Abbildung 23 — sonographisch ermittelter Appendix-Durchmesser; eigene Darstellung.

Eine Kokarde, auch target sign (80) genannt, als sonographisch typisches Zeichen fir eine
Appendizitis (88), wurde nur bei 50,0% aller konservativ Behandelten gefunden. Dagegen
konnte sonographisch bei 81,3% aller operativ behandelten Patientinnen und Patienten eine

Kokarde nachgewiesen werden [n = 62; p = 0,009].

Aussagen zur Wandschichtung des Appendix wurden bei insgesamt 74 Patientinnen und Pa-
tienten getroffen [p < 0,0001]. Bei nur 3 konservativ Behandelten [8,6 % des konservativ be-
handelten Kollektivs] konnte eine aufgehobene Wandschichtung nachgewiesen werden. In
der Gruppe der primér operativ Versorgten waren es 25 [64,1%)].

Gruppe

60 M konservativ behandelt

M primér operativ behandelt

50

40

30

Prozent

20

nein ja

freie Fliissigkeit im Abdomen

Abbildung 24 — Nachweis freier intraabdomineller Flissigkeit [n = 189]; eigene Darstellung.
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Beim Nachweis freier intraabdomineller Flussigkeit mittels Ultraschalls konnte dagegen kein

signifikanter Unterschied [p = 0,318] gefunden werden.

Interessant ist auch die unterschiedliche Verteilung der intraabdominellen Flissigkeit. Wéh-
rend in der konservativ behandelten Gruppe freie Flissigkeit nur im rechten Unterbauch und
perivesikal darstellbar war, breitete sich die freie Flissigkeit bei den operativ behandelten
Patientinnen und Patienten zum Teil bis hin zum Morison- und Koller-Pouch aus.

primér operativ behandelt

konservativ behandelt

Lokalisation der freien Fliissigkeit

M perivesical " rechter Unterbauch & Morison-Pouch
M rechter Unterbauch [ | perivesical & Morison-Pouch
M rechter Unterbauch & perivesical Malle 4 Quadranten

Abbildung 25 — Lokalisation der freien Fliissigkeit je nach Kollektivgruppe [n = 71];
eigene Darstellung.

Ein weiteres Merkmal in der Sonographie ist die Perfusion des Appendix. Hier wurde ein

signifikanter Unterschied festgestellt [p = 0,029].
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Gruppe [n = 32]
™ konservativ behandelt [n=18]

0 .primér operativ behandelt [n = 14]

50
40
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Prozent
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unauffallig hyperperfundiert hypoperfundiert
Perfusion

Abbildung 26 — Appendix-Perfusion [n = 32]; eigene Darstellung.

Bei 33 Patientinnen und Patienten wurden intraabdominell pathologische Lymphknoten im
Sinne einer Lymphadenitis mesenterialis (133) beschrieben. 54,5 % der Falle stammen aus der
konservativ behandelten Grupp, 45,5 % aus der Gruppe der primér operativ behandelten Pati-
entinnen und Patienten. Ein signifikanter Unterschied konnte jedoch nicht gefunden werden
[p =0,292].

71,9% aller konservativ und 90,6 % aller operativ Behandelten wiesen sonographisch eine
Umgebungsreaktion auf [n = 85; p = 0,024]. Am hé&ufigsten wurde eine echoreiche Gewebs-
vermehrung sonographisch beschrieben [n = 33].

Die sonographischen Befunde, die in der untenstehenden Tabelle aufgefuhrt sind, weisen

keine Signifikanz auf.
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konservativ priméar operativ Fisher’s
exact Test

positiver n=12 n=21 0,643
Befund [92,3%] [84,0%]
positiver n=2
Befund [8%]
positiver n=1 n=2 p = 0,582
Befund [10,0%] [22,2%]
positiver — n=1 p=1,00
Befund [8,3%]
positiver n=2 n=1 p=1,00
Befund [18,2%] [12,5%]
positiver n=2 — p = 0,444
Befund [40,0%]

konservativ priméar operativ | Chi®-Test
positiver n==6 n=11 p=0,153
Befund [42,9%] [68,8%]
positiver n==6 n=10 p =0,508
Befund [50,0%] [62,5%]

Tabelle 17 — weitere sonographische Befunde; eigene Darstellung.
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3.1.4 Schmerzmittelverbrauch

69,4 % aller Patientinnen und Patienten bekamen wéhrend ihres stationaren Erstaufenthalts
ein Schmerzmittel. Dabei wurden keine hochpotenten Opioide gegeben, sondern Schmerzmit-
tel der Klasse I und Il des WHO-Stufenschemas. Patientinnen und Patienten, die primér ope-
rativ versorgt wurden, bendtigten signifikant starkere Schmerzmittel als die konservativ be-
handelte Gruppe [p < 0,0001].

konservativ behandelt primér operativ behandelt

WHO-Gradeinteilung
keine WWHO | BwHo I

Abbildung 27 — Schmerzmittel nach WHO-Stufenschema; eigene Darstellung.

Dabei betrug die Schmerzmitteldauer in der konservativen Gruppe im Durchschnitt 0,51 Tage
[SD: 0,906; 95%-KI:0,28—-0,74]. In der operativen Gruppe bekamen die Patientinnen und
Patienten im Mittel 3,36 Tage Schmerzmittel [SD: 1,30; 95 %-KI: 3,08—3,65]. Auch in den
untenstehenden Histogrammen sieht man eine signifikante Rechtsverschiebung der Haufig-
keitsprozente [p < 0,0001].
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Abbildung 28 — stationére Schmerzmittel-Einnahmedauer; eigene Darstellung.

Es besteht eine starke Korrelation zwischen der Gruppenzugehérigkeit und dem bendtigten
Schmerzmittel nach dem WHO-Stufenschema [operativ — r = 0,705; p < 0,0001].

Alvarado-Score r=0,189 p =0,023
Pediatric-Appendicitis-Score r=0,207 p=0,013
Sonographischem Appendixdurchmesser r=0,187 p =0,033

Tabelle 18 — zum WHO-Grad des Schmerzmittels; Spearman-Korrelation;
eigene Darstellung.

Eine weitere starke Korrelation konnte zwischen Gruppenzugehérigkeit und Anzahl der

Schmerzmitteltage gefunden werden [operativ — r = 0,788; p < 0,0001].

Alvarado-Score r=0,195 p =0,019
Pediatric-Appendicitis-Score r=0,156 p = 0,061
Sonographischem Appendixdurchmesser r=0,200 p =0,023

Tabelle 19 — zur Anzahl der Schmerzmitteltage; Spearman-Korrelation; eigene Darstellung.
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Schmerzmittel Gber den Perfusor bekamen 76 der primér operierten [91,6 %] und nur einer
der konservativ behandelten Patientinnen und Patienten [1,6 %] [p < 0,0001]. Uber den Per-
fusor wurde in allen Féllen Novalgin gegeben. Die primér operierten Patientinnen und
Patienten hatten im Mittel 2,96 Tage einen Novalgin-Perfusor [SD: 0,77; 95%-KI:
2,78-3,14]. Je Perfusortag erhielten sie durchschnittlich 50,63 mg Novalgin pro kg Korper-
gewicht [SD: 14,47; 95%-KI: 47,33-53,94].

Der konservativ behandelte Patient mit Novalgin-Perfusor hatte nicht nur eine Appendizitis,
sondern zusatzlich eine Pankreatitis. Er erhielt einen Novalgin-Perfusor uber drei Tage mit
durchschnittlich 37,65 mg Novalgin pro kg Korpergewicht pro Perfusortag.

62,5% aller Patientinnen und Patienten erhielten ein WHO I-Schmerzmittel als Einzelgabe.
Von den 54 Kindern, die keine Einzelgabe eines WHO I-Schmerzmittels erhielten, hatten 10
einen Novalgin-Perfusor. Sie erhielten als Einzelgabe NSARs, Novalgin oder Paracetamol.

Eine Kombination mehrerer Schmerzmittel war moglich.

konservativ behandelf [n = 61] primér operativ behandelf [n = 83]

65,65%

Schmerzmittel (WHO |) als

Einzelgabe
keins BINSAR & Paracetamol
M Novalgin B Novalgin & Paracetamol
M Paracetamol M Novalgin & NSAR & Paracetamol

NSAR

Abbildung 29 — Schmerzmittel als Einzelgabe; eigene Darstellung [p < 0,0001].
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Pro Schmerzmitteltag erhielten die Patientinnen und Patienten der konservativen Gruppe im
Median 1,33 Einheiten (s. Methodik) eines WHO I-Schmerzmittels als Einzelgabe [IQR: 1,00;
95%-KI: 1,19-2,04]. Die primér operativ Versorgten erhielten im Median 1,00 Schmerzmit-
teleinheiten pro Schmerzmitteltag als Einzelgabe [IQR: 1,00; 95 %-KI: 1,00—-1,35]. Das Er-
gebnis der beiden Gruppen unterscheidet sich signifikant [p = 0,028].

Nalpain, als niederpotentes Opioid der WHO-Klasse 1, bekamen 10 Kinder der operativ be-
handelten Gruppe [12,0% aller primar Operierten]. Von den konservativ behandelten Patien-
tinnen und Patienten erhielt kein einziger Nalpain [p = 0,005]. Diejenigen, die Nalpain ben6-
tigten, bekamen dies durchschnittlich ber 1,20 Tage [SD: 0,42; 95%-KI: 0,90-1,50].
Je Opioidtag erhielten diese im Mittel 5,40 mg Nalpain [SD: 3,02; 95 %-KI: 3,24—7,56].

Fur 4 der 5 sekundér operierten Patientinnen und Patienten sind genaue Daten (ber den
Schmerzmittelbedarf fur den Sekundaraufenthalt, bei dem die Appendektomie stattfand, vor-
handen. Diese Werte werden in der folgenden Tabelle mit dem Schmerzmittelbedarf primar

operativ behandelten Gruppe verglichen.

Postoperativer Studiengruppe
Schmerzmittelbedarf
primar operativ | sekundér operativ | Fisher's-
[n = 83] [n=5] mxac
Schmerzmittel nach | kein Schmerz- n=2 0,559
WHO-Stufenschema mittel [2,4%]
WHO | n="71 n=4
[85,5%] [80,0%)]
WHO Il n=10 n=1
[12,0%] [20,0%)]
primar operativ | sekundar operativ | Fisher's-
[n = 83] [n=4] mad
Novalgin-Perfusor ja n=76 n=4 p=1,00
[91,6 %] [100,0%]
Zusatzliches WHO 1I- ja n=71 n=4 p=1,00
Schmerzmittel [85,5%] [100,0%]
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ja n=10 n=1 p=0,42
[12,0%] [20,0%)]
primar operativ | sekundar operativ | Mann-
n=sl | m=a |0
in Tagen Median: 3,00 Median: 3,50 p = 0,356
[IQR: 1] [IQR: 4]
95 %-KI: 3,08- 95 %-KI:
3,65 0,71-8,29
in Tagen Median: 3,00 Median: 3,00 p = 0,552
[IQR: 1] [IQR: 1]
95 %-KI: 95 %-KI:
2,78-3,14 1,95-3,55
in mg/kgKG/d | Median: 43,08 Median: 37,26 | p=0,675
[IQR: 21,03] [IQR: 48,98]
95 %-KI: 95 %-KI:
40,58-47,62 1,56-85,09

Tabelle 20 — Vergleich des Schmerzmittelbedarfs der sekundér und primar operierten Patientin-
nen und Patienten am jeweiligen Aufenthalt der Appendektomie; eigene Darstellung.

Unter den sekundar operierten Patientinnen und Patienten erhielt nur ein Einziger ein Opioid

(Nalpain). Es wurden insgesamt 3 mg Nalpain in einem Zeitraum von 24 h gegeben. Weder
die Menge [p = 0,414] noch der Zeitraum [p = 0,417] (ber den das Opioid gegeben wurde,

unterscheiden sich signifikant von den Werten der primar operativ behandelten Gruppe.
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3.2 Operation: Vergleich der primar und sekundar operativ behandelten Pati-

entinnen und Patienten

Die meisten Appendizitiden werden in der Klinik St. Hedwig Regensburg laparoskopisch ope-
riert. 88,0 % aller primér operativ behandelten Patientinnen und Patienten erhielten eine lapa-
roskopische Appendektomie. In der Gruppe der sekundéar Operierten belief sich der Anteil
sogar auf 100% [p = 1,00].

Die Indikation fur eine Operation war bei 97,6 % aller primdr operierten Patientinnen und
Patienten der Verdacht auf eine akute Appendizitis. Bei den sekundér Operierten gewann da-
gegen der Verdacht auf eine chronische oder subakute Appendizitis als OP-Indikation an Be-
deutung [20,0%; p = 0,163].

Die sekundar chirurgisch Behandelten wurden im Mittel nach 13,20 Monaten appendekto-
miert [SD: 8,35; 95%-KI: 2,83—-23,57].

Eine Peritonitis, lokal oder generalisiert, lag bei 75 % aller operativ behandelten Kindern vor.
In der primér operativ behandelten Gruppe belief sich der Anteil auf 77,1% und in der Gruppe

der sekundér operierten Patientinnen und Patienten auf 40 % [p = 0,145].

Gruppe
sekund&r chirurgisch
n=3]

.primér chirurgisch
[n=83]

60

]
[
|

I
S

1
w

Prozent

200 n=2

nein generalisiert lokal
Peritonitis

Abbildung 30 — Peritonitis; eigene Darstellung.
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2016 wurde nur eine einzige negative Appendektomie durchgefiihrt. Folglich wurde nur bei
einem Patienten der Appendix entfernt, obwohl histologisch keine Entziindung nachgewiesen
werden konnte. Dieser Patient wurde aus der Studie ausgeschlossen. 2017 und 2018 wurden
keine negativen Appendektomien in der Klinik St. Hedwig Regensburg durchgefiihrt.

Nur der intraoperative Befund [p = 0,006] beider Gruppen unterscheidet sich signifikant von-
einander. Beim histologischen Befund wurde dagegen kein signifikanter Unterschied gefun-
den [p = 0,058].

primér operativ behandelt [n = 83] sekunddar operativ behandelt [n = 5]

intraoperativer Befund

0.B. M akut / (ulzero-)phlegmonds
Wchronisch / subakut M gedeckt perforiert

Abbildung 31 — intraoperativer Befund; eigene Darstellung.
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primér operativ behandelt [n = 83] sekundd&r operativ behandelt [n = 5]

histologischer Befund
iChronisch M (ulzero-)phlegmonés

I katarrhalisch .ulzero-phlegménés &
hekrotisierend

Abbildung 32 — histologischer Befund; eigene Darstellung.

Bei der sekundar operativ behandelten Gruppe gab es einen Fall, bei dem ein gedeckt perfo-
rierter Appendix vorlag. Es handelte sich dabei um eine 12-jahrige Patientin, die aufgrund von
Unterbauchschmerzen kinderchirurgisch aufgenommen wurde. Sie stellte sich mit einem Al-
varado-Score von 8 und einem Pediatric-Appendicitis-Score von 6 vor. In der Sonographie
war der Appendix mit 10 mm Durchmesser darstellbar ohne Hinweis auf Komplikationen.
Die Patientin wurde primdr nach konservativem Therapieregime behandelt. Es erfolgten meh-
rerer Kontrollsonographien wahrend des stationdren Aufenthalts. Hier stellte sich der Appen-
dix mit besserer Perfusion und deutlicher Wandschichtung dar, sodass die Patientin nach 5
Tagen bei gebesserter Klinik mit riicklaufigen Laborparametern (Leukozyten von 14 x 10°/ul
auf 5,8 x 10%/ul; Neutrophile von 84,6 % auf 74,7 %, CRP von 157 mg/I auf 34 mg/I gefallen)
und ricklaufigem Schmerzmittebedarf entlassen wurde. 2 Tage spater stellte sich die Patientin
in einer viszeralchirurgischen Abteilung vor und wurde extern stationdr aufgenommen. Hier
wurde aufgrund der Klinik und teilweise erneut ansteigenden Laborparametern am gleichen
Tag noch eine laparoskopische Appendektomie durchgefiihrt. Intraoperativ wurde der Appen-
dix laut Arztbrief gedeckt perforiert vorgefunden. Histologisch ergab sich eine ulzero-phleg-
mondse Appendizitis mit nekrotischen Arealen. Postoperativ traten keine Komplikationen

auf.
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Adhésionen wurden bei einer Patientin aus der sekundar chirurgisch behandelten Gruppe
[20%] und bei 10 Kindern aus der primar chirurgisch behandelten Gruppe [12,0 %] gefunden
[p = 0,496].

Eine Drainagen-Anlage erfolgte bei 13,3% [n = 11] aller primar operativ behandelten Patien-
tinnen und Patienten und bei 40,0% [n = 2] aller sekundar chirurgisch Versorgten. Hier liegt
keine ausreichende Signifikanz vor [p = 0,156].

Ein mikrobiologischer Keimnachweis erfolgte bei 8,0 % aller Operierten. Alle 7 Félle stamm-
ten aus der primar operativ versorgten Gruppe [8,4 % der primar operativ versorgten Patien-

tinnen und Patienten; p = 0,060].

Das nachgewiesene Keimspektrum setzt sich wie folgt zusammen.

Bakterienstoffwechsel

M fakulativ anaerob
M obligat anaerob

.fakultativ und obligat
anaerob

Abbildung 33 — Keimspektrum; eigene Darstellung.

Bei 85,7 % aller Nachweise handelte es sich um gramnegative Bakterien, bei 14,3 % um gram-

positive Bakterien.

86 von 88 appendektomierten Patientinnen und Patienten bekamen peri- oder postoperativ
eine intravendse Antibiose verabreicht. Zumeist wurde eine Cephalosporin [34,12 % aller An-
tibiotika-Regime] oder ein Cephalosporin in Kombination mit Metronidazol [62,35% aller
Antibiotika-Regime] gegeben.
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primér chirurgisch behandelf [n = 83] sekundér chirurgisch behandelt [n = 5]

1
1,20%

1
20,00%

Antibiotikum
keine M Clindamycin
M Cefuroxim M Meropenem

M Ceftriaxon-Metronidazol .nicht bekannt
(Patient wurde extern behandelt)

Abbildung 34 — Antibiotika; eigene Darstellung. [p = 0,017]

Des Weiteren haben 3 primér operativ versorgte Kinder postoperativ ein weiteres Antibioti-

kum erhalten.

1 Meropenem single shot Metronidazol & Doxicyclin 5 Tage
2 Cefuroxim 6d Metronidazol single shot
3 Cefuroxim single shot Meropenem 4d

Tabelle 21 — Einzelfalle mit weiteren Antibiotika; eigene Darstellung.

58,6 % des gesamten Kollektivs bekamen eine Single-Shot Gabe des Antibiotikums intrave-
nods. Die Ubrigen 41,4 % erhielten dagegen eine intravendse Antibiotikatherapie tiber den Zeit-

raum von einem Tag bis zu 10 Tage [p = 0,192].
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Abbildung 35 — Dauer der Antibiotikatherapie; eigene Darstellung.
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3.3 Follow-Up-Daten

Ein Follow-Up im Rahmen eines Fragebogens war Einschlusskriterium fir diese Studie. Die
Auswertung erfolgte nach Einteilung in drei Gruppen: durchgehend konservativ behandelt,
sekundar operativ behandelt und primér operativ behandelt.

3.3.1 Poststationare Klinik und Probleme

5 der urspriinglich 61 konservativ behandelten Patientinnen und Patienten mussten nach ihrem
Erstaufenthalt aufgrund einer rezidivierenden Appendizitis appendektomiert werden. 3 wei-
tere der 61 konservativ Behandelten mussten ein zweites Mal stationar aufgenommen werden.
Da der Zweitaufenthalt bei allen Drei aber langer als 6 Monate her war, wurde nicht von einer
anhaltenden Appendizitis ausgegangen, sondern von einer erneuten Entziindungsepisode. Da-
mit ergibt sich bei einem 6-Monats-Follow-up eine Erfolgsrate der konservativen Behandlung
von 91,80%.

Insgesamt 16,0 % aller behandelten Patientinnen und Patienten [n = 23] mussten poststationar
bzw. postoperativ aufgrund von rezidivierenden starken Bauchschmerzen einen ambulanten

Arzt, sei es Haus- oder Kinderarzt, aufsuchen.
Gruppe
o konservativ behandelt
[n = 56]
sekundar chirurgisch behandelt
[n=5]
.primér chirurgisch behandelt
[n=83]

80

50

Prozent

40

20

keine

ambulante Arztbesuche

Abbildung 36 — poststationare bzw. postoperative ambulante Arztbesuche; eigene Darstellung.
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75,7 % aller Kinder hatten poststationér keine weiteren Probleme.

8,9% der konservativ Behandelten hatten poststationdar immer wieder Bauchschmerzen auf-
grund von Verdauungsproblemen. In der primar operativ behandelten Gruppe bel&uft sich der
Anteil postoperativ auf 6,0 % und bei den sekundar operierten Patientinnen und Patienten ist
ein Einzelner [20 % der sekundar operativ versorgten Gruppe] von diesem Problem betroffen.
Uber rezidivierende Bauchschmerzen ohne ersichtlichen Grund klagen auRerdem 16,1 % aller
konservativ behandelten, 40 % aller sekundar operierten und 9,6 % aller primér operierten Pa-

tientinnen und Patienten poststationdr bzw. postoperativ.

Bei Betrachtung der postoperativen Probleme der operierten Kinder geben 6,0 % aller primar
operierten Kindern einen Spannungsschmerz an der Narbe bei Anstrengung an. In der Gruppe
der sekundar Operierten weist keiner dieses Problem auf.

Von postoperativen Komplikationen waren 4,5 % aller operierten Patientinnen und Patienten
betroffen [p = 0,212]. Aus der sekundar operativ versorgten Gruppe erhielt ein Patient, das
entspricht 20 % aus dieser Gruppe, eine Wundrevision. Grund daftr war eine Wundheilungs-
storung. Bei den priméar Operierten erhielten zwei Kinder eine Wundrevision [2,4 %] aufgrund
einer Narbenhernie. Eine Hernie befand sich im Bereich des Nabels, die andere im linken
Unterbauch. Ein weiterer primar operativ versorgter Patient musste aufgrund eines Verwach-

sungsileus erneut operiert werden [1,2 %].

Sieben Patientinnen und Patienten konnten sich nicht mehr an die Dauer der poststationaren
Schmerzen erinnern [n = 137]. Bei den konservativ Behandelten belief sich die Schmerzdauer
im Durchschnitt auf 1,05 Tage [SD: 2,778; 95%-KI: 0,30—1,81]. In der Gruppe der primar
operierten Patientinnen und Patienten war der Durchschnittswert mit 1,09 Tagen [SD: 2,42,
95%-KI: 0,55-1,63] relativ ahnlich [keine Signifikanz]. Dagegen wurde in der Gruppe der
Operierten eine durchschnittliche poststationare Schmerzdauer von 4,67 Tagen [SD: 4,619]
erfasst. Damit konnte ein signifikanter Unterschied zwischen der Gruppe der konservativ be-
handelten und der sekundar operierten Patientinnen und Patienten [p = 0,014], sowie zwischen

den primér und sekundér operativ versorgten Kindern [p = 0,012] nachgewiesen werden.
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Abbildung 37 — poststationdre Schmerzdauer in Tagen; eigene Darstellung.

Die Auswertung des poststationdren Schmerzmittelbedarfs ergab folgende Ergebnisse.

14,9% aller Behandelten brauchten poststationar noch ein Schmerzmittel. Davon stammten
35% [n = 7] aus der Gruppe der konservativ behandelten, 10,0% [n = 2] aus der Gruppe der
sekundar operierten und 55,0% [n = 11] aus der Gruppe der primar operierten Patientinnen
und Patienten [p = 0,195]. 10 Patientinnen und Patienten konnten sich nicht erinnern und daher
keine Auskunft geben. Falls ein Schmerzmittel nétig war, wurde entweder lbuprofen

[95,0% aller Falle] oder Ibuprofen in Kombination mit Paracetamol [5,0 % aller Félle] einge-
nommen.

Bei Einnahme eines Schmerzmittels erfolgte diese in der konservativ behandelten Gruppe im
Durchschnitt tiber 4,71 Tage [SD: 4,536; 95 %-KI: 0,52—8,91] und in der primar chirurgisch
versorgten Gruppe Uber 4,80 Tage [SD: 2,35; 95%-KI: 3,12—6,48]. Unter den sekund&r Ope-
rierten konnte nur einer eine genaue Aussage machen. Er nahm Ibuprofen tber 5 Tage ein. Es

konnte kein signifikanter Unterschied nachgewiesen werden [p = 0,517].
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3.3.2 Kostaufbau

Bei 97,2% des Studienkollektivs lief der Kostaufbau poststationér problemlos ab. Lediglich
1,8% [n = 1] aller konservativ behandelten, 2,4 % [n = 2] aller primér operierten und 20% [n
= 1] aller sekundar operierten Patientinnen und Patienten hatten Probleme beim Kostaufbau
[p = 0,156].

Die Dauer bis zur Vollkost war je nach Gruppe unterschiedlich, jedoch ohne Signifikanz
[p = 0,374]. Die Kinder der konservativen Gruppe benotigten durchschnittlich 1,98 Tage post-
stationar [SD:3,480; 95%-KI: 0,94—3,01] bis sie wieder Vollkost zu sich nahmen. In der
Gruppe der sekundar chirurgisch Behandelten belief sich die poststationare Dauer auf 2,20
Tage [SD: 2,95] und bei den primér operierten Patientinnen und Patienten auf 3,28 Tage [SD:
4,48; 95 %-KI: 2,20-4,35].

Gruppe
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Abbildung 38 — Dauer des poststationaren Nahrungsaufbaus; eigene Darstellung.
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3.3.3 Narbenkosmetik

Insgesamt sind 94,2 % aller Patientinnen und Patienten zufrieden mit dem postoperativen Er-
gebnis der Narbenheilung. Bei den sekundér Operierten gab einer an, dass seine Narben hy-
pertroph verheilt seien [20 %]. Unter den primér operativ versorgten Patientinnen und Patien-
ten finden sich 4 Kinder [4,9%)], die ihre Narbe als hypertroph beschreiben und mit dem kos-
metischen Ergebnis nicht zufrieden sind [p = 0,264].
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3.4 Zusammenfassung der Ergebnisse

Diese Studie betrachtete 144 Patientinnen und Patienten mit dem durchschnittlichen Alter
von 11,28 Jahren, die mit Verdacht auf eine Appendizitis ins Krankenhaus kamen. 61 wur-
den konservativ, ohne Antibiotika behandelt, 83 Kinder wurden primar appendektomiert.
Nach sechs Monaten wurde ein Follow-Up durchgefiihrt, um Therapieversagen oder poststa-

tiondre Komplikationen zu erfassen.

Die Patientinnen und Patienten in der konservativ behandelten Gruppe haben signifikant
niedrigere Scoring-Werte aufgewiesen. Auch der sonographisch ausgemessene Appendix-

Durchmesser fiel bei der konservativ behandelten Gruppe niedriger aus.

konservativ primar operativ | Signifikanz

[42,4 %] [57,6 %]

MW MW p-Wert

[SD] [SD]

Alvarado-Score 5,95 6,71 0,003
[SD: 1,65] [SD: 2,09]

Pediatric Appendicitis Score 5,08 577 0,031
[SD: 1,75] [SD: 1,98]

Sonographiebefund: 7,78 8,93 0,003
Appendix-Durchmesser (mm) [SD: 1,71] [SD: 2,29]

Tabelle 22 — Scoring-Werte und sonographischer Appendix-Durchmesser im Vergleich;
eigene Darstellung.

Die Klinik der beiden Gruppen unterscheidet sich hinsichtlich der Abwehrspannung signifi-
kant [p = 0,0001].

Bei den Laborbefunden fiel auf, dass bei primar operativ behandelten Patientinnen und Pati-
enten signifikant hohere Leukozytenzahlen [konservativ: 12,0 x 10%/ul; primar operativ:
15,10 x 10%/ul; p = 0,0003] und ein signifikant erhéhter Anteil an neutrophilen Granulozyten
[konservativ: 72,20 %; primér operativ: 79,50 %; p < 0,0001] im Blut nachweisbar sind.

Sonographisch féllt nicht nur der im Durchschnitt grél3ere Appendixdurchmesser in der pri-
mar operativ versorgten Gruppe auf. In dieser Gruppe wird auch haufiger eine Kokarde
[81,3% zu 50,0%; p = 0,009] und eine aufgehobene Wandschichtung des Appendix [8,6 %
zu 64,1 %; p < 0,0001] nachgewiesen. AuRerdem zeigte sich bei den primér operativ Behan-

delten 6fter eine Hypoperfusion des Appendix [57,14 % zu 11,11 %], wohingegen bei den
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konservativ behandelten Patientinnen und Patienten haufiger eine Hyperperfusion [55,56 %
zu 28,57 %] gefunden wurde.

Insgesamt war wahrend des stationaren Aufenthalts ersichtlich, dass Kinder aus der konser-
vativ behandelten Gruppe gar keine oder niederpotente Schmerzmittel der WHO-Stufe | be-
notigten und die Dauer der Schmerzmittelapplikation niedriger ausfiel [ 0,51 Tage zu

@ 3,36 Tage bei den primar operativ Behandelten; p < 0,0001].

Die Liegedauer der konservativ behandelten unterschied sich signifikant von der Liegedauer
der operativ behandelten Patientinnen und Patienten. Im Durschnitt konnte die erste Gruppe
bereits nach 2,10 Tagen entlassen werden, wohingegen die primér operativ behandelten Kin-
der 3,89 Tage in der Klinik waren [p < 0,00001].

Nur 5 Patientinnen und Patienten aus der konservativen Gruppe mussten tber den Follow-
Up-Zeitpunkt von sechs Monaten sekundar operiert werden. Bei einer einzigen Patientin aus
dieser Gruppe imponierte der Appendix intraoperativ gedeckt perforiert und die Histologie

zeigte nekrotisierende Anteile.

Die Erfolgsrate der konservativen Behandlung belief sich folglich auf insgesamt 91,80 %.
75,7% aller Kinder hatten poststationar gar keine Probleme mehr. Dabei gab es keinen signi-
fikanten Unterschied zwischen den Gruppen [p = 0,083]. Der Rest gab intermittierende
Bauchschmerzen an. Bei insgesamt 97,2% aller Patientinnen und Patienten lief der Kostauf-
bau poststationar problemlos ab, auch hier gibt es keinen signifikanten Unterschied zwi-

schen den Gruppen [p = 0,156].
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4  Diskussion

4.1 Diskussion der Ergebnisse im Literaturvergleich

Da dies eine Pilotstudie ist und es bis jetzt keine ausreichende Literatur zum Thema konser-
vative antibiotikafreie Therapie bei Kindern gibt, werden die Ergebnisse der konservativen
Gruppe teilweise mit Studien verglichen, in denen bei konservativem Vorgehen Antibiotika

eingesetzt wurden.

4.1.1 Patientenkollektiv

Die Geschlechtsverteilung ist in dieser Studie zur Seite der Jungen [£: 63,2% zu 9: 36,8 %]
verschoben. Auch in der Literatur wird berichtet, dass tendenziell mehr Jungs von einer Ap-
pendizitis betroffen sind. (2) Die Geschlechtsverteilung in Studien zur antibiotischen Therapie
variiert zwischen &: 52% zu ¢: 48 % (207) bis zu Verteilungen von J': 66,67 % zu 9 33,33 %.
(231-235) In unserer Studie war die Geschlechterverteilung in der konservativen Gruppe
[£:62,3% zu Q: 37,7 %] ahnlich zu der Verteilung in der operativen Gruppe [J: 63,9% zu
©: 36,1%)]

Das durchschnittliche Alter von 11,28 Jahren stimmt mit dem Altersgipfel der akuten Appen-
dizitis Uberein. ,,In der Altersgruppe von 10—19 Jahren wird einvernehmlich ein deutlicher
Inzidenzgipfel beobachtet* (25, S.771). Auch in Studien, die die antibiotische Therapie bei
unkomplizierten Appendizitiden im Kindesalter untersucht haben, waren die Patientinnen und
Patienten durchschnittlich zwischen 10,8 und 12,4 Jahre alt. (207, 211, 231, 233-235)

Es wurden signifikante Unterschiede im Alvarado Score und im Pediatric Appendicitis Score
zwischen den beiden Patientengruppen festgestellt. Die Scoring-Werte der konservativen
Gruppe sind tendenziell etwas niedriger. Dies kann damit einhergehen, dass unterschiedliche
Auswahlkriterien fr die jeweiligen Gruppen angewandt wurden (s. 4.2. inhaltliche und me-

thodische Besonderheiten der Studie).
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4.1.2 Klinik

In den beiden Vergleichsgruppen ist eine ahnliche Auspragung der klinischen Symptomatik
nachweisbar. Das bietet fur diese Studie den Vorteil, dass sie trotz fehlender Randomisierung

einen geringen Selektionsbias hinsichtlich des klinischen Erscheinungsbildes aufweist.

Interessanterweise ist aber ein Unterschied im Prozentsatz der Patientinnen und Patienten mit
Abwehrspannung zu erkennen. Schon bei Aufnahme haben 50,6 % aller primar Operierten
eine Abwehrspannung in den Untersuchungen. Damit ist der Anteil fast um das 2,8-fache

hoher als in der konservativ behandelten Gruppe.

Laut einer Metaanalyse von Andersson et al. geht eine indirekte Abwehrspannung mit einer
positiven Likelihood-Ratio von 2,47 einher [p < 0,001]. (113) Ob Patientinnen und Patienten
mit einer Abwehrspannung eine fortgeschrittenere Appendizitis haben, ist aufgrund des feh-
lenden histologischen Befundes bei der konservativ behandelten Gruppe nicht zu sagen. In
der Literatur wurden keine Studien gefunden, die diesen Unterschied beispielsweise bei einem

Kollektiv von antibiotisch behandelten Patientinnen und Patienten beobachtet haben.
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4.1.3 Laborbefunde

Im Labor hatten konservativ behandelte Kinder im Median eine Leukozytenzahl von
12,0 x 10%/pl. Diese ist zwar signifikant niedriger als bei den operativen Behandelten, befindet
sich aber immer noch tiber dem Wert von > 10 x 10%/ul, der mit einer positiven Likelihood-
Ratio von 2,47 einhergeht. Fiir Werte von > 12 x 10%/ul wird sogar eine positive Likelihood-
Ratio von 2,75 in der Literatur angegeben. (113) Die Patientinnen und Patienten bei Beltran
et al. hatten in einer Studie ahnlich hohe Leukozyten-Werte [14 + 3,6 x 10%/ul], wenn eine
unkomplizierte Appendizitis nachgewiesen wurde. (118) Die Leukozytenwerte aus weiteren
Studien zu Labormarkern bei Appendizitiden stimmen auch mit unseren Uberein. (115) Bei
Studien zum Thema antibiotische Therapie der unkomplizierten Appendizitis bei Kindern
wurden Werte zwischen 12,7 x10%/ul und 15,2 x10%/ul in der konservativ behandelten Gruppe
beschrieben. (197, 200, 207, 232, 233)

Auch bei den neutrophilen Granulozyten haben die konservativ behandelten signifikant we-
niger Neutrophile [72,20%] als die primar operativ behandelten Patientinnen und Patienten
[79,50%]. In anderen Studien werden selten im Labor neutrophile Granulozyten bestimmt.
Falls ein Labornachweis vorhanden war, wurde die absolute Zahl an neutrophilen Granulozy-
ten bestimmt und nicht der prozentuale Anteil, sodass kein Vergleich zu anderen Studien ge-

zogen werden kann.

Eine hohere Anzahl von Leukozyten und ein hoherer Prozentsatz neutrophiler Granulozyten
korrelieren signifikant mit der Zugehorigkeit zur operativen Gruppe. Ob der Entziindungspro-
zess in der operativ behandelten Gruppe weiter vorangeschritten war, als in der konservativ
behandelten Gruppe kann ohne histologische Sicherung nicht sicher gesagt werden. Eine Ran-

domisierung der Patientinnen und Patienten konnte hier einen Selektionsbias verhindern.

Beim CRP-Wert gibt es dagegen keinen signifikanten Unterschied. Der Wert liegt hier im
Median in der konservativen Gruppe bei 13,00 mg/l. Damit geht eine positive Likelihood-
Ratio von ber 2,39 einher. (113) Bei Beltran et al. lag der Durchschnittswert bei einer un-
komplizierten Appendizitis nur bei 8,3 + 13,5 mg/l (118), bei Stefanutti et al. sogar nur bei
5,56 £ 6,38 mg/I. Auch Studien, in denen mittels einer antibiotischen Therapie die unkompli-
zierte Appendizitis bei Kindern behandelt wurde, zeigten solch niedrige CRP-Werte in der
konservativ behandelten Gruppe auf. Je nach Studie wurde von CRP-Werten zwischen
2,9 mg/l und 5,5 mg/l berichtet. (197, 200, 207, 232)
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Eine hohere Spezifitat und positiven pradiktiven Wert erreicht man durch Kombination aus
Leukozytenzahl und CRP-Wert. (93, 115) In unserer Studie haben 63,3 % aller konservativ
behandelten und 79,3 % aller operativ behandelten Patientinnen und Patienten eine Erhéhung
beider Laborwerte [p = 0,036].

Die Laborwerte veréndern sich im zeitlichen Verlauf nach Beginn der Symptome. (118) In
dieser Studie ist nicht erhoben worden, seit wann die Kinder Schmerzen haben, sodass man

die Laborwerte nicht in einen zeitlichen Kontext setzen kann.

Des Weiteren soll an dieser Stelle nochmals betont werden, dass Laborwerte keine spezifi-
schen Parameter sind. (93) Eine Betrachtung und Bewertung sollte immer in Kombination mit

der Klinik und dem Sonographiebefund stattfinden.

Bei einem Teil der Behandelten wurden pathologische Urinwerte im Urinstreifentest nachge-
wiesen. So haben die konservativ behandelten Kinder und Jugendlichen in unserer Studie h&u-
figer Leukozyten im Urin. Bei 17,8 % aller konservativ behandelten, aber nur 3,8 % aller ope-
rativ behandelten Patientinnen und Patienten konnten Leukozyten im Urin nachgewiesen wer-
den. Beim Ketonnachweis im Urin verhielt es sich umgekehrt. 54,2 % aller operativ behan-
delten, aber nur 37,8 % aller konservativ behandelten Kinder hatten nachweislich Ketone im

Urin.

Von pathologischen Urinwerten wurde auch im Rahmen anderer Studien zur Appendizitis
berichtet. (8, 123) Hier wurde aber nicht immer die einzelnen Urinwerte analysiert und ver-
glichen, sondern es wurden die Kategorie normale Urinwerte und abnormale Urinwerte im
Gesamten betrachtet. Bis heute ist nicht abschlielend geklart, wie die Veranderungen im De-
tail mit einer Entzindung des Wurmfortsatzes zusammenhangen, oder ob ein begleitender
Harnwegsinfekt vorliegen kann und die veradnderten Urinwerte daher separat von einer Ap-
pendizitis zu betrachten sind. Aus diesem Grund kann nicht festgestellt werden, ob die Unter-
schiede im Leukozyten- und Ketonnachweis das Outcome beeinflussen. Eine Randomisierung

waére zur Beantwortung dieser Fragestellung sinnvoll.
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4.1.4 Sonographie

All unsere Patientinnen und Patienten hatten sonographische Zeichen fur eine Appendizitis,
wie beispielsweise einen Appendix-Durchmesser > 6mm. (81-83)

Es wurden aber einige signifikante Unterschiede in der Sonographie zwischen der konservativ
behandelten und der primar operativ behandelten Gruppe gefunden. Es konnte eine signifi-
kante Korrelation von niedrigeren Appendix-Durchmessern und Zugehorigkeit zu der konser-
vativ behandelten Gruppe nachgewiesen werden. Aufgrund des fehlenden histologischen Be-
fundes in dieser Gruppe kann aber nicht gesagt werden, ob das Entziindungsgeschehen in der
konservativ behandelten Gruppe weniger stark ausgepragt ist als in der operativ behandelten

Gruppe.

Der Appendix-Durchmesser belduft sich in der konservativen Gruppe im Durschnitt auf
7,78 mm. Dieser Wert ist dhnlich zur Querdurchmessern aus Studien zur antibiotischen The-
rapie von unkomplizierten Appendizitiden. Bei Abbo wird ein Durchmesser von 7,85 + 1,6
mm angegeben, (235) bei Abes sogar nur ein Appendixdurchmesser von 7,11 + 1,01mm.
(204) Bei Gorter lag der Appendixdurchmesser zwar bei 9,0 mm, allerding schloss diese Stu-
die nur 25 Patientinnen und Patienten ein. In all diesen Studien fehlt eine operativ behandelte

Vergleichsgruppe.

Auch Tanaka et al. wéahlten einen Cut-off von > 6mm fiir den Appendix-Durchmesser zur
Diagnose einer akuten Appendizitis und auch hier wurden signifikante Unterschiede im Ap-
pendix-Durchmesser beschrieben. Die Patientinnen und Patienten, die konservativ mit Anti-
biotika behandelt wurden, hatten durchschnittlich einen Durchmesser von 8,9 + 2,2 mm. Die
primér operativ versorgten Patientinnen und Patienten hatten dagegen einen Durchmesser von
9,5+ 2,3mm [p=0,063]. (211) Ein Grund fur diesen signifikanten Unterschied wurde nicht

gefunden.

Im Gegensatz zu anderen Studien (204, 232, 235) wurde nicht routinemaRig ein zweiter
Durchmesser im Verlauf des stationdren Aufenthalts festgehalten. Aus diesem Grund kann
mittels Sonographiebefund nicht gesagt werden, ob sich der Appendix-Durchmesser wahrend
des Aufenthalts verringert hat. Gemeinsam mit weiteren sonographischen Entziindungszei-
chen und Laborkontrollen, ware dies ein guter Indikator, um das Ansprechen eines konserva-

tiven Therapieerfolgs zu tberwachen.
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Unterschiede in der Intaktheit der Appendixwandschichtung und in der Perfusion kénnten
darauf zurtickzufiihren sein, dass sowohl eine aufgeldste oder unscharfe Wandschichtung als
auch eine Hypoperfusion des Appendix als Operationsindikation gelten. Aus diesem Grund
befinden sich tendenziell mehr Patientinnen und Patienten mit intakter Wandschichtung und
normal perfundiertem beziehungsweise hyperperfundiertem Appendix in der konservativ be-
handelten Gruppe. (100)

Den sonographischen Veranderungen des periappendikuldren Fettgewebes wird eine hohe
Sensitivitat und ein hoher negativer pradiktiver Wert zugesprochen. (93) Sonographisch wird
dies durch eine echoreiche Gewebsreaktion dargestellt. In unserer Studie konnte bei 92,31 %
aller konservativ behandelten und 84,00 % aller primar operativ behandelten Patientinnen und
Patienten sonographisch eine solche Gewebsreaktion nachgewiesen werden. In Studien zur
antibiotischen Therapie bei unkomplizierter Appendizitis ist der Anteil weit niedriger. Eine
sonographisch darstellbare periappendikuldre oder mesenteriale Fettreaktion wurde bei knapp
75 % bis 88 % aller Patientinnen und Patienten aus der konservativen Gruppe nachgewiesen.
(217, 232, 235) Der hohe Anteil an sonographisch nachgewiesen Gewebsreaktionen in der
konservativ behandelten Gruppe ist am ehestens darauf zurtickzufuihren, dass eine genaue Ult-
raschall-Darstellung des Appendix und der entziindlichen Gewebereaktion fur die Zuordnung
zu dieser Patientengruppe und fur das Therapiemonitoring nétig war. Ob die Unterschiede in
unserem Studienkollektiv Auswirkungen auf das Outcome haben, kann nicht abschlieRend

festgestellt werden.

Keine signifikanten Unterschiede wurden bezlglich der freien intraabdominelle Flussigkeit
gefunden. Bei 49 % aller konservativ behandelten Kindern konnte intraabdominell freie Flus-
sigkeit nachgewiesen werden. In dem Patientenkollektiv von Gorter ist der Anteil fast genauso
grol [48 %]. (232) Abbo gibt dagegen an, dass ein Anteil von 79,5 % aller konservativ be-
handelten Patientinnen und Patienten intraabdominell freie Flissigkeit hatte. (235) Dass freie
intraabdominelle Flussigkeit das Risiko fur ein Scheitern der konservativen Therapie erhoht
(236, 237), kann aufgrund des kleinen Kollektivs an sekundar operierten Kindern [n = 5] in
unserer Studie nicht belegt werden.
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4.1.5 Schmerzmittelbedarf

Aus unserer Studie geht hervor, dass die Kinder der konservativ behandelten Gruppe im Ver-
gleich zu der operativ versorgten Gruppe nicht nur niederpotentere Schmerzmittel bekommen,
sondern auch die Dauer des stationaren Schmerzmittelbedarfs und die Menge an Schmerzmit-
teln, die kontinuierlich tber einen Perfusor gegeben werden, geringer ist. Diese signifikanten
Unterschiede und die Korrelation der langeren Einnahme an Schmerzmittel, der grof3eren
Menge an kontinuierlichen Schmerzmittelgaben Uber den Perfusor und der Wahl von
Schmerzmitteln eines htheren WHO-Grads mit der Zugehorigkeit zu der operativ behandel-
ten Gruppe, ist wahrscheinlich auf die postoperativen Schmerzen, die mit einer Operation ein-

hergehen zurlickzufihren.

Unsere Ergebnisse stimmen mit denen Studien zur konservativen Therapie mit Antibiotika
uberein. (200, 201, 238)

Eriksson hat die Patientinnen und Patienten auBerdem noch systematisch tber den stationaren
Aufenthalt nach der Stérke ihrer Schmerzen gefragt. Als Hilfsmittel hat er die Visuelle Ana-
loge Skala verwendet. Er konnte zeigen, dass antibiotisch behandelte Patientinnen und Pati-
enten durchschnittlich weniger Schmerzen haben als diejenigen der Appendektomie-Gruppe
[p < 0,001]. Des Weiteren wurde auch in seiner Studie nachgewiesen, dass weniger Opioide
benotigt werden [0,9 mg zu 17,8 mg; p < 0,001]. In Erikssons Studie wurde aber Morphin, ein
hochpotentes Opioid, und nicht Nalpain eingesetzt. (200)

Malik untersuchte in einer &hnlichen Studie auch den Schmerzmittelbedarf bei 80 Patientin-
nen und Patientenmit einer Appendizitis. Er beschrieb, dass es einen signifikanten Unter-
schied in den Schmerzmitteldosen gab [p < 0,001]. Diejenigen, die antibiotisch behandelt
wurden [n = 40], brauchten 75 mg [SD: 50 mg] Diclofenac, diejenigen aus der operativ be-
handelten Gruppe dagegen im Durchschnitt 200 mg [SD: 100 mg]. Ein Unterschied zu unserer
Studie ist, dass bei Schmerzen wahrend des stationdren Aufenthalts immer Diclofenac in-

tramuskular gegeben wurde. Diclofenac wurde dagegen in unserer Studie nicht gegeben. (238)

Mason fand in seiner Metaanalyse heraus, dass signifikant weniger Schmerzmittel in der an-

tibiotisch behandelten Gruppe gegeben wurden. Die standardisierte Mittelwertsdifferenz zur
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operativen Gruppe betrug —1,55 [95%-KI: 1,96-1,14; p < 0,0001]. (201) Auch er bezieht sich
auf die Studien von Eriksson (200) und Malik (238).

Alle Studien betrachteten den Schmerzmittelbedarf bei Patientinnen und Patienten, die min-
destens 17 Jahre alt waren. Grund dafir konnte unter anderem sein, dass Erwachsene kom-

munikativ besser in der Lage sind, Schmerzen in Qualitat und Quantitat zu beschreiben.

Die Auswertung des Schmerzmittelbedarfs stellte sich als schwierig heraus, da in unserer Stu-
die viele verschiedene Schmerzmittel gegeben wurden und die Applikation auf unterschiedli-
che Weise erfolgte. Grund fir die unterschiedlichen Schmerzmittel ist, dass in der padiatri-
schen Praxis verschiedene Schmerzmittel kombiniert gegeben werden, um Nebenwirkungen
und toxische Effekte durch zu hohe Dosen eines einzigen Schmerzmittels zu vermeiden. (239,
240) AulRerdem sollte laut WHO vor allem fur postoperative Schmerzen die Zwei-Schritt-
Strategie zur Schmerztherapie angewendet werden. Bei leichten Schmerzen kommen NSARs,
Paracetamol und Novalgin zum Einsatz. Opioide werden bei starkeren Schmerzen additiv ein-
gesetzt. (226) Zur Vereinfachung der Daten wurden in der Auswertung Novalgin, Paracetamol
und NSARs in ihrer Potenz als gleichwertig angesehen. AuRerdem wurde davon ausgegangen,
dass die Wirkung sowohl bei oraler Gabe als auch bei intravendser Gabe als Kurzinfusion
gleich stark ist. Es wurde lediglich betrachtet, welche Gesamtdosen (ber den Tag gegeben
wurden und diese dann in Schmerzmitteleinheiten umgerechnet. Als eine Einheit wurde die
Gabe von 500 mg Paracetamol, 500 mg Novalgin und 400 mg Ibuprofen definiert. Auf Grund
der Ungenauigkeit in der Methodik missen die Ergebnisse als Orientierungswerte angesehen
werden. Bei der kontinuierlichen Schmerzmittelgabe tber den Perfusor gab es eine Tendenz
zu hoheren Dosen bei operativ versorgten Kindern. Die konservativ versorgten Patientinnen
und Patienten bekamen dagegen mehr Schmerzmittel als Einzelgabe. Ob es insgesamt Unter-
schiede in den Schmerzmitteldosen gibt, kann nicht abschlieBend geklart werden.
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4.1.6 Operation

Bei keinem der konservativ Behandelten musste bei Therapieversagen aufgrund von Kompli-
kationen ein offener Zugang gewahlt werden.

Grinde fur eine Appendektomie bei sekundar operierten Kindern waren nicht nur eine rezidi-
vierende akute Appendizitis, sondern auch der Verdacht auf ein chronisches Entziindungsge-
schehen bei rezidivierenden Bauchschmerzen unklarer Genese. In der Praxis erlebt man oft
solch ein Vorgehen. Der Appendix wird dann im interdisziplindren Konsens mit den P&diatern
und weiteren Fachdisziplinen, wie Gynakologie und Urologie, entfernt, da der Grund fir die

Bauchschmerzen nicht klar ist. (207)

Eine von finf sekundéar operierten Patientinnen und Patienten hatte intraoperativ und histolo-
gisch eine gedeckte Perforation. Dies entspricht einem Anteil von 1,64 %. Dieser Prozentsatz
ist etwas niedriger als bei Minneci [2,7 %] (234), obwohl dessen konservatives Patientenkol-

lektiv nur 37 Beteiligte umfasste.

Insgesamt wurden nur bei 5,68 % [n = 7 von 88] aller operierten Kindern Bakterien im intra-
abdominellen Abstrich nachgewiesen. Bei vier Patientinnen und Patienten konnte ein
Escherichia coli nachgewiesen werden. zwei Kinder hatten einen positiven Nachweis fiir Bac-
teroides fragilis. In der Literatur wurden sowohl bei unkomplizierten als auch bei komplizier-
ten Appendizitiden Uberwiegend die gleichen Hauptkeime gefunden. (20, 241-251) Nach Ap-
pendektomie wurden ahnliche Keime in infizierten Wunden nachgewiesen, darunter vor allem
Bacteroides. (20, 252) Grampositive Bakterien scheinen, ahnlich wie in unserer Studie, nur
eine unter geordnete Rolle zu spielen. (248)

Das perioperative Antibiotikaregime aus Cephalosporin und Metronidazol wird in der Litera-
tur ausfuhrlich diskutiert. Bezliglich der Pravention postoperativer Wundinfektionen durch
Antibiotika-Gabe gibt es unterschiedliche Studien. Die perioperative Gabe von Metronidazol
allein konnte die Rate an postoperativen Wundinfektionen nicht signifikant senken. (243, 244,
253) Cephalosporine der 2. und 3. Generation dagegen senken das Risiko fiir eine Wundin-
fektion nach Appendektomie, wenn sie perioperativ gegeben werden. (244) Eine Kombination
beider Antibiotika, deckt sowohl aerobe als auch anaerobe Bakterien ab, und ist die bevor-
zugte Prophylaxe gegen postoperative Wundinfektionen. (187-189, 252, 254) Ob diese bei
unkomplizierten Appendizitiden notig ist, ist jedoch fraglich. (244)
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Foster et al. untersuchten beispielsweise die Wundinfektionsraten nach Appendektomien bei
perioperativer Gabe von Metronidazol und einem Cephalosporin der 3. Generation. Die
Wundinfektionsrate lag bei 14% und war nicht signifikant hoher als bei einer Antibiotika-
Kombination mit Ampicillin und Sulbactam. In dieser Studie waren allerdings gangrandse

und perforierten Appendizitiden miteingeschlossen. (245)

Lau fuhrte 1983 eine groRangelegte randomisierte Studie zur Antibiotikatherapie nach Ap-
pendektomie durch. Eine Patientengruppe bekam nur Metronidazol, einer andere nur Cefota-
xim, ein Cephalosporin der 3. Generation, und die dritte Gruppe bekam beide Antibiotika
gemeinsam verabreicht. In dieser Studie war eine Kombination aus beiden Antibiotika der
alleinigen Gabe von Metronidazol uberlegen [Wundinfektionsrate von 13,73 % zu 30,39 %; p
= 0,001]. Im Vergleich zur alleinigen Gabe von Cefotaxim gab es jedoch keine signifikanten
Unterschiede [12,62 % zu 13,73 %]. Auch hier wurden sowohl unkomplizierte als auch kom-

plizierte Appendizitiden in die Studie eingeschlossen. (252)

In unserer Studie musste nur ein einziger von 88 operierten Patienten aufgrund einer Wund-
heilungsstorung operiert werden. Bei diesem Patienten konnte aber weder intraperitoneal noch

in dem Wundabstrich ein Keim nachgewiesen werden.
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4.1.7 Outcome

Eine Appendektomie erfolgte nur bei 8,20 % aller primar konservativ behandelten Patientin-
nen und Patienten in unserer Studie. Damit geht eine Erfolgsquote von 91,80 % einher. Die
Erfolgsquoten der antibiotischen Therapie der Appendizitis im Kindesalter belaufen sich im
Vergleich dazu auf 71%-83,3%. (205, 209, 231-234) In diesen Studien wurde jedoch ein
Follow-Up Zeitraum von einem Jahr gewahlt. In unserer Studie dagegen gehen wir nur von
mindestens 6 Monaten aus. Im Durchschnitt betrug der Follow-up-Zeitraum in unserer Studie
92,86 Wochen [SD: 35,59; 95 %-KI: 85,32—100,40].

Lediglich Steiner et al. flhrten ein Follow-Up bereits nach 3 Monaten durch und konnten so
eine Erfolgsquote von 89 % bei konservativer antibiotischer Therapie aufweisen. Aber auch
die 18-Monats-Erfolgsquote lag noch bei 87 % und nahert sich der Erfolgsquote in dieser Stu-
die. (236) Auch Paudel et al. haben ein Follow-Up nach 6 Monaten bei ihrer Studie zur anti-
biotischen Therapie von unkomplizierten Appendizitiden durchgefiihrt und verzeichnen eine
Erfolgsquote von 88,5%. (255)

Cobben et al. fihrten 2000 eine Studie zum Thema spontane Abheilung bei Appendizitis
durch. 38 % ihrer Behandelten hatten eine wiederholte Appendizitis. Der Follow-Up-Zeitraum
betrug im Median aber 297 Wochen. (217)

Patkova und Svensson et al. publizierten 2014 eine Pilotstudie zum Thema antibiotische The-
rapie einer Appendizitis im Kindesalter. Das Kollektiv ist mit insgesamt 50 Beteiligten, 26
operativ und 24 konservativ behandelt, zwar relativ klein aber die Kinder wurden der Behand-
lungsgruppe randomisiert zugeteilt. In der priméren Publikation wurde bei einem Follow-up-
Zeitraum uber 1 Jahr Erfolgsquoten von 62 % berichtet. (207) Einige Jahre spater wurde eine
Folgestudie Uber das gleiche Patientenkollektiv, nun mit einem Follow-up-Zeitraum uber 5
Jahre publiziert, und nun sieht man, dass nach langerem Zeitraum die Erfolgsquote auf 54 %
absinkt. 11 der 24 primar konservativ behandelten Kinder wurden innerhalb von fiinf Jahren
nach der initialen Behandlung appendektomiert. Nur bei 4 von diesen sekundéar Operierten
konnte histologisch eine Appendizitis gesichert werden. (224) Es kann nicht genau gesagt,
werden ob nach so langer Zeit es zu einer Reaktivierung der priméren Appendizitis kommt

oder man doch besser von einem ganz neuem Entziindungsgeschehen ausgehen sollte.
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Die Erfolgsquote in unserer Studie ohne Antibiotikatherapie kann sich folglich mit den Stu-
dien zur antibiotischen Therapie vergleichen lassen. Eine nachfolgende Studie mit einem

Langzeit-Outcome ware aber als Folgeprojekt wiinschenswert.

13,11 % aller konservativ behandelten Patientinnen und Patienten hatten wahrend der Follow-
Up-Periode mindestens einen weiteren stationdren Aufenthalt aufgrund von Bauchschmerzen.
19,67 % aller konservativ behandelten Kinder, inklusive der sekundar operativ Behandelten,
mussten nach dem stationdren Aufenthalt nochmals einen ambulanten Arzt besuchen. Diese
Zahlen sind etwas hoher als bei Studien zur antibiotischen Therapie bei unkomplizierter Ap-
pendizitis. Beispielsweise bei Gorter et al. mussten nur 3 von 25 antibiotisch behandelten Pa-
tientinnen und Patienten (12,0 %) nochmals ambulant in der Notaufnahme behandelt werden.
(232) Bei Armstrong belduft sich der Anteil ambulanter Arztbesuch nach konservativer Be-
handlung auf 33,33 %. Der Anteil der primar operativ Versorgten, die nochmal in der Notauf-
nahme auftauchten, lag bei 16,67 %. (231) Bei uns lag dieser Anteil mit 13,25 % etwas nied-

riger.

Es wurde gezeigt, dass die stationédre Liegedauer sich bei konservativer Behandlung signifi-
kant verkdrzt. Der Median fur die durchschnittliche Liegedauer der konservativ behandelten
Kinder ist mit 2,0 Tagen nur halb so hoch wie der Wert bei primér Operierten. Steiner et al.
berichten auch von einer langeren Liegedauer bei operativ behandelten Patientinnen und Pa-
tienten im Vergleich zu denen mit antibiotischer Therapie. (236) Bei vielen anderen Studien
wurden jedoch umgekehrte oder nicht signifikante Ergebnisse beschrieben. Armstrong et al.
schildern zum Beispiel nur eine Liegedauer von 1,3 Tagen bei einer Operation und 1,5 Tagen
Liegezeit bei konservativ Behandlung mit Antibiotika [p = 0,61]. (231) Tanaka et al. haben
sogar Liegedauern von 6,5 und 6,6 Tage [p = 0,081] flr operierte und antibiotisch behandelte
Patientinnen und Patienten. (211) Die langen Liegezeiten in der japanischen Studie sind zum

Teil auf unterschiedliche Krankenhaus- und Vergutungssysteme zurtick zu fihren.

In einer anderen Studie war die Liegedauer bei operativer Versorgung sogar im Durchschnitt
um 0,5 Tage [95%-KI. 0,2-0,8; p = 0,002] kirzer als bei jenen, die konservativ mit Antibio-
tika behandelt wurden. (205) Grund dafiir kann unter anderem sein, dass bei einer konserva-
tiven Behandlung in diesen Studien eine intraventse Antibiotika-Gabe iber mehrere Tage

notig war, sodass eine langere stationdre Liegedauer folgte. Im Gegensatz dazu konnten
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insgesamt betrachtet — stationdr und poststationar — wenige Krankheitstage bei antibiotisch
behandelten Patientinnen und Patienten nachgewiesen werden. (206, 234)

Es gab keine signifikanten Unterschiede in der Dauer der poststationdren Schmerzen zwischen
den beiden Behandlungsgruppen. Die Stérke der Schmerzen wurde nicht systematisch abge-
fragt. Im Unterschied dazu befragte Eriksson in seiner Studie zur konservativen antibiotischen
Therapie Patientinnen und Patienten innerhalb eines Follow-Ups von 30 Tagen regelmé&fig
nach der Stéarke ihrer Schmerzen. Hier fiel, gemessen an der Visuellen Analogen Skala, auf,
dass nicht operierte Patientinnen und Patienten signifikant weniger Schmerzen poststationér
hatten [p < 0,01]. Eine Aussage Uber die Dauer der Schmerzen wurde aber nicht getroffen.
(200)

Mason dagegen fand in seiner Metanalyse heraus, dass es keinen signifikanten Unterschied in
der Schmerzdauer zwischen der antibiotisch behandelten und der operativ versorgten Gruppe
gibt [p = 0,11]. (201) In dieser Studie wurden aber nicht nur die poststationdare Schmerzdauer

ausgewertet, sondern die komplette Schmerzdauer seit Klinikaufnahme betrachtet.

Es konnten Unterschiede im poststationdren Verlauf nach Appendektomie bei den sekundar
operierten Patientinnen und Patienten gefunden werden. Die Kinder aus dieser Gruppe hatten
im Vergleich zu den beiden anderen Gruppen im Durchschnitt viermal so lange poststationar
Schmerzen. Diese Zahlen mussen aber differenziert betrachtet werden, da von den 5 sekundér
operierten Patientinnen und Patienten nur noch 3 retrospektiv eine genaue Aussage zur Dauer
der poststationdren Schmerzen machen konnten. Sowohl das kleine Kollektiv als auch die

retrospektive Befragung machen diese Variable sehr fehleranféllig.

Die Unterschiede in der Dauer der poststationaren Kostaufbaus waren nicht signifikant. Ten-
denziell verlief der Kostaufbau bei konservativer Behandlung schneller. Es konnte schluss-
endlich nicht nachgewiesen werden, wie dieser Unterschied zustande kam. Zum einen kénnte
es an der besseren Vertraglichkeit von Nahrung bei fehlender Operation liegen. Ein anderer
Grund konnte aber auch die Compliance der Kinder und Eltern sein, die sich nach einer Ope-

ration genauer an die Empfehlungen zum Kostaufbau halten.

Von postoperativen Komplikationen waren 4,8 % aller primér operierten und 1,6% aller initial
konservativ behandelten Patientinnen und Patienten betroffen. Folglich musste nur bei einem
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der funf sekundér Operierten eine Wundrevision durchgefiihrt werden Es gibt also keinen
Hinweis flr eine vermehrte postoperative Komplikationsrate bei primér konservativ behan-
delten Kindern, die bei rezidivierenden Appendizitiden doch noch operiert werden. Diese
Komplikationsraten sind relativ niedrig im Vergleich zu anderen Studien. Bei Armstrong et
al. hatten 2 von 12 primér operierten Patientinnen und Patienten [16,67 %] eine Wundinfek-
tion. In der priméar konservativ behandelten Gruppe war 1 von 12 [n =8, 33%] betroffen.
(231)

Laut einer groR angelegten systematischen Ubersichtsarbeit von Podda (209), die auch Er-
wachsene ins Kollektiv einschliefl3t, gibt es weder im Hinblick auf Wundinfektionen, Darm-
verschlisse oder Narbenhernien signifikante Unterschiede zwischen operativer und antibioti-
scher Therapie. Ansaloni (256) und Hannson (197) fanden sogar heraus, dass es signifikant
mehr Komplikationen nach Appendektomie im Vergleich zur antibiotischen Therapie gab.

Beide hatten aber ein Kollektiv, das alter als 18 Jahre war.

108



4.2 Inhaltliche und methodische Besonderheiten dieser Studie

Diese Studie ist einer der ersten, die im Kollektiv der Kinder und Jugendlichen die konserva-
tive Therapie ohne Antibiotika-Gabe bei unkomplizierter Appendizitis untersucht. Vorherige
Studien haben die konservative Therapie mit Antibiotika-Gabe tiber mehrere Tage untersucht.
(194, 204, 205, 207, 231-235)

4.2.1 Starken der Studie

Ein Vorteil dieser Studie ist, dass es eine Vergleichsgruppe von primar operierten Patientinnen
und Patienten mit unkomplizierten Appendizitiden gibt. Es erfolgt also nicht nur eine deskrip-
tive Beschreibung des Kollektivs der konservativ behandelten Kinder. Der Vergleich mit der
Appendektomie als Goldstandard der Appendizitistherapie hinsichtlich spaterer Komplikati-
onen, dem Outcome ber mindesten 6 Monaten und peristationdren Schmerzen, stellt eine

besondere Stérke dieses Studiendesigns dar.

Bereits zwischen 2012 und 2014 wurde in unserem Haus eine &hnliche Studie durchgefihrt.
Diese wurde rein retrospektiv designt, sodass der zu untersuchende Datensatz groRRe Liicken
aufwies. (229)

Die Selektion der konservativ behandelten Patientinnen und Patienten erfolgte mittels Kom-
bination aus Scoring-Werten und Sonographiebefund. Diese Auswahl beruht auf friiheren Stu-
dien, die gezeigt haben, dass eine Kombination beider Parameter eine hohe Vorhersagekraft
aufweist. Laut Atema et al. kann mittels Kombination aus Klinik und Bildgebung, wie Ultra-
schall oder Computertomografie, eine korrekte Differenzierung in unkomplizierte und kom-
plizierte Appendizitis bei 95% aller Félle erfolgen. (257)

Dingeman spricht in seiner Ubersichtsarbeit davon, dass durch Kombination des Ultraschall-
befundes mit dem Alvarado-Score eine Sensitivitat von 93,3 % und in Kombination mit dem
Pediatric Appendicitis Score von 97,2 % erreicht werden kann. Die Spezifitat belduft sich bei
Kombination des Ultraschallbefundes mit dem Alvarado-Score auf 100 % und in Kombination
mit PAS auf 97,6 %. (104)
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Wie bereits unter 1.3.2 beschrieben, haben auch weitere Autoren die Vorhersagekraft bei
Kombination von Scoring-Werten und Sonographiebefund untersucht.

Escriba hat bei einem Cut-off-Wert von > 6 im Alvarado- bzw. Pediatric Appendicitis Score
einen positiven pradiktiven Wert von 100 % beziehungsweise 97,2 % beschrieben, wenn man
den jeweiligen Score mit einem Sonographiebefund kombiniert. Von einem positiven Sono-
graphiebefund wurde hier, genauso wie in unserer Studie, bei einem Appendixdurchmesser

von > 6mm ausgegangen. (77)

Bachur et al. haben den Cut-Off-Wert fiir den PAS bei > 4 gesetzt. In dieser Studie haben bei
Kombination mit der Abdomensonographie mindestens 90 % aller Patientinnen und Patienten

mit einem PAS > 4 eine Appendizitis. (110)

Saucier et al. untersuchte auch die Kombination des PAS >4 mit einem positivem Ultraschall-
befund. Er fand eine 17,3-fach erhohte positive Likelihood flr eine Appendizitis, wenn beide
Tests positiv ausfallen im Vergleich zu nur einem positiven Befund. Die negative Likelihood
lag bei 0,08. (258)

Unsere Studie unterscheidet sich nur gegenuber Escriba et. al in der Wahl des Scoring-Cut-
offs von > 4. Es kann davon ausgegangen werden, dass die Sensitivitit im Vergleich zu
Escriba et al. steigt, die Spezifitat jedoch sinkt. Vorteilhaft bei diesen neu gewéhlten Cut-off-
Werten ist, dass auch Patientinnen und Patienten mit beginnender unkomplizierter Appendi-
zitis eine Abdomen-Sonographie erhalten und bei positivem Sonographie-Ergebnis friihzeitig

mit der Therapie und der stationaren Uberwachung begonnen werden kann.

Kinder beider Gruppen erhielten bei Aufnahme ein Klistier. Aullerdem erhielten sie initial,
bis zur Therapieentscheidung, keine orale Nahrung, sondern intravendse Fliissigkeitssubstitu-
tion. Der Kostaufbau, mittels Tees, Suppe und Zwieback, erfolgte unmittelbar, wenn keine
sofortige Appendektomie durchgefiihrt wurde. Des Weiteren konnten die Patientinnen und
Patienten bei Bedarf Schmerzmittel erhalten. Auch in Studien zum Thema Antibiotikatherapie
bei unkomplizierter Appendizitis war eine orale Nahrungskarenz , sowie intravendser Fliissig-
keitssubstitution (204) und schmerzadaptierte Analgesie (206) Teil des Therapieregimes. In-
wieweit diese MalRnahmen zum Therapieerfolg beitrugen, ist aber in diesen Féllen schwer zu

sagen.

Das Loss-to-Follow-up in unserer Studie belduft sich auf 25,13 %. Folglich konnten fast 75 %

aller Patientinnen und Patienten flr ein Follow-Up gewonnen werden. Dies stellt eine
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ausreichende Quote dar. Minneci hatte in seiner Studie zur konservativen Therapie bei un-
komplizierter Appendizitis eine Teilnahmequote von 85 %. (206) Dagegen werden in RCTs zu

diesem Thema weit niedrigere Teilnahmequoten erreicht. (207, 259)

Grinde fur eine Nicht-Teilnahme waren vor allem Probleme bei der Erreichbarkeit. Einige
Patientinnen und Patienten waren trotz mehreren Versuchen weder telefonisch noch auf pos-
talischem Wege zu erreichen. Acht Eltern der Kinder hatten sich telefonisch explizit gegen
eine Aufnahme in die Studie gedul3ert. Davon waren vier Kinder Teil der konservativ behan-
delten Gruppe gewesen und vier Kinder gehorten der primar operativ versorgten Gruppe. Ei-

nen Grund fir die Nicht-Teilnahme wollten alle Beteiligten nicht nennen.

Die Zustimmung zur Studienteilnahme wére bei einer Randomisierung wahrscheinlich gerin-
ger ausgefallen. Durch die Mitbestimmung der Familien bei der Therapiewahl, sind diese zu-

friedener mit dem Verlauf und sprechen sich eher fir ein Follow-Up aus. (234)
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4.2.2 Schwéchen der Studie
Eine Schwéche der Studie ist, dass sie nicht randomisiert oder verblindet ist.

Aufgrund des padiatrischen Patientenkollektivs und der Invasivitét, die fir eine Verblindung
notig ware, ist ein anderes Studiendesign schwierig umsetzbar. Svensson et al. zeigten, dass
zumindest eine Randomisierung moglich ist. Sie fihrten 2015 eine randomisierte Pilotstudie
zur konservativen Therapie mit Antibiotika bei unkomplizierten Appendizitiden bei padiatri-
schen Patientinnen und Patienten durch. (207) Auch Hall et. al realisierten eine dhnliche ran-
domisierte Studie zur antibiotischen Therapie von unkomplizierten Appendizitiden bei Kin-
dern durch. (259) Das Problem an einer Randomisierung ist aber, dass weder die Patientinnen
und Patienten noch ihre Eltern ein Mitsprachrecht bei der Therapieauswahl haben und so die
Zustimmung zu solchen Studien geringer ist als bei nicht randomisierten Studien. (234) Viele
Eltern wollen bei der Entscheidung tber die Therapie ihres Kindes mitbestimmen. Die Zu-
stimmung zur Studienteilnahme sinkt, wenn extern die Wahl tber das Therapieregime gefallt
wird. (259) Psychosoziale Faktoren, wie Zufriedenheit mit einer Behandlung, haben Einfluss
auf den Behandlungserfolg und kénnen durch eine Randomisierung nicht untersucht werden.
(260, 261)

Eine nachfolgende multizentrische Studie zur Verminderung des Selektionsbias ist zu emp-

fehlen.

Diese Studie wurde primér prospektiv geplant. Es wurde ein Erfassungsbogen (s. 2.2.1; Abb.
8) fur alle Patientinnen und Patienten, die mit Verdacht auf eine Appendizitis stationar aufge-
nommen wurden, erstellt. Dieser Bogen fehlte aber fur einige Beteiligten oder war unvollstan-
dig ausgefihlt, sodass eine Vervollstandigung der Daten mittels Patientenakte retrospektiv
erfolgte. Eine retrospektive Erfassung von Daten birgt die Gefahr eines Selektionsbias, da
man auf die Qualitat der Dokumentation angewiesen ist. AuRerdem wurde erst im November
2018 mit dem Follow-Up begonnen, sodass nicht alle Patientinnen und Patienten nach genau
6 Monaten befragt wurden, sondern einige erst nach 2 Jahren ein Follow-Up erhielten. Auf-
grund dieser grol3en Zeitspanne ist mit Aussagen beziiglich des unmittelbaren poststationdren

Verlaufs vorsichtig umzugehen.

Ein Bias entsteht auch durch die unterschiedlichen Kriterien, die angewendet wurden, um das
Patientenkollektiv der jeweiligen Gruppe (konservativ oder operativ behandelt) auszuwahlen.

Eine Appendizitis ist nur histologisch mit 100% Sicherheit zu detektieren. In der konservativ
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behandelten Gruppe war es nicht moglich einen histologischen Befund vorzulegen. Bei der
Patientenauswahl wurde auf ein Hilfskonstrukt aus Scoring-Werten und Sonographiebefund
zurlickgegriffen, sodass eine vermutliche Appendizitis mit hoher Wahrscheinlichkeit voraus-
gesagt werden kann. Aus diesem Grund kann es sein, dass sich in der primar operativ behan-
delten Gruppe Patientinnen und Patienten befinden, die tendenziell eine schwerere Entziin-
dung haben als in der Vergleichsgruppe. Dieses Problem wird durch den niedrigen Cut-off
von >4 im PAS und Alvarado-Score im Vergleich zu Studien, zum Beispiel von Escriba (77),

unterstitzt.

Zu diskutieren ist auch der positive Sonographiebefund, der in unserer Studie anhand eines
Appendix-Durchmessers > 6mm festgemacht wurde. (77, 81-85) Andere Studien setzten da-
gegen den Grenzwert des Appendix-Durchmessers nach oben. Goldin et al. (105) und Or-
scheln et. al (262) gehen von einem Durchmesser > 7 mm aus. Trout (263) dagegen behauptet,
dass der Appendixdurchmesser keine signifikante VVorhersagekraft fur das Vorliegen einer
Appendizitis habe und nur eine Vermehrung des periappendikuldren echogenen Fettgewebes
von Vorhersagekraft ist.

Aufgrund der unterschiedlichen Aussagen neuerer Studien halten wir uns an die traditionelle

Definition eines pathologischen Appendix-Durchmessers von > 6mm.

AbschlieBend kann nicht gesagt werden, wie stark sich die beiden Vergleichsgruppen vonei-
nander unterscheiden. Einige Parameter, die zur Diagnostik herangezogen werden, unterschei-
den sich nicht signifikant. Hierzu gehdrt unter anderem der klinische Untersuchungsbefund
oder der CRP-Wert im Labor. Dies spricht dafir, dass die Zusammensetzung der Gruppen
gleich war. Es gibt aber auch viele Parameter, wie PAS, Alvorado-Score oder der Appendix-
Durchmesser in der Sonographie, die bei den operativ behandelten Patientinnen und Patienten

anders ausfallen.

Eine weiterer Bias entsteht dadurch, dass einige Kinder initial einen konservativen Therapie-
versuch erhielten, nach wenigen stationaren Tagen aber doch die Entscheidung zur Appen-
dektomie getroffen wurde. Es kann nicht mehr nachvollzogen werden, bei wie vielen stationar
ein Umschwung des Therapieregimes erfolgte. Griinde dafir kdnnten unter anderem eine Per-
sistenz der Beschwerdesymptomatik oder eine Verschlechterung des sonographischen Befun-
des in Kontrolluntersuchungen gewesen sein. Aus diesem Grund kdnnten wieder tendenziell

krankere Patientinnen und Patienten in der primar operativen Gruppe sein.

Ein dhnlicher Selektionsbias wurden auch in anderen Studien zur Herausforderung. Bei Ver-
gleichsstudien zur konservativen Therapie mit Antibiotika-Gabe und der priméaren
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Appendektomie waren ahnliche Schwierigkeiten bei der Auswahl der konservativen Gruppe
gegeben. Grinde flr den Ausschluss von Patientinnen und Patienten aus der Studie waren
beispielsweise, dass sich die Eltern eine andere Behandlungsstrategie wiinschten (100, 234),
sonographisch nicht eindeutig eine unkomplizierte Appendizitis nachgewiesen wurde (100,
232), oder auch sonographisch Hinweise auf eine komplizierte Appendizitis, wie Zeichen fur
eine Perforation oder einen intraabdominellen Abszess vorlagen (206, 231-235). Auch ein
prastationdrer Beschwerdebeginn, der tber 48 Stunden zurticklag, war ein Ausschlusskrite-
rium. (206, 231, 233, 234) AulRerdem erfolgte teils ein Wechsel zum operativen Verfahren,
wenn eine Beschwerdepersistenz vorlag, (204, 232-235).
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4.3 Zusammenfassung und Kernaussagen der Arbeit

Es wurden signifikante Unterschiede in der Liegedauer, der Dauer und Menge an bendtigten
Schmerzmitteln und der Einnahme von Opioiden nachgewiesen. Dagegen gab es zwischen
der konservativ und der operativ behandelten Gruppe keine signifikanten Unterschiede in der
Dauer des poststationdren Kostaufbaus oder in der Gesamtanzahl an stationdren Aufenthalten.
Es kann keine erhohte Komplikationsrate fir sekundar operierte Patientinnen und Patienten
gefunden werden. Sie unterscheiden sich nicht in den Raten fiir Revision-Operationen auf-

grund Wundheilungsstérungen, Infekte oder in der kosmetischen Narbenheilung.

Da die sekundaroperativ behandelte Gruppe vergleichsweise klein ist [n = 5], kdnnen keine

differenzierten Aussagen zu dieser gemacht werden.

Tendenziell sehen wir, dass es nur bei einem Teil der konservativ behandelten Patientinnen
und Patienten erneut zu einer Appendizitis kommt und diese Verlaufe oft unkompliziert sind.
Ob es tatsachlich zwei unterschiedliche Atiopathogenesen fiir die unkomplizierte und die
komplizierte Appendizitis gibt, muss in den néchsten Jahren weiter erforscht werden. (3, 50,
51, 54) Ein histopathologisches Korrelat zur Unterstltzung dieser Aussage ware von groRem

Nutzen.

Wichtig ist bei der Entscheidungsfindung fiir oder gegen eine operative Therapie die Einbin-
dung der Kinder und ihrer Eltern. Eine gute Kommunikation kann viele Fragen klaren und
bietet die Chance, Eltern und Patientinnen und Patienten in den Entscheidungsprozess zu in-
tegrieren. Vor allem ab dem Schulkindalter ist eine addquate Kommunikation mit den Kindern
mdoglich. Des Weiteren sinkt in diesem Alter die Perforationsrate. Es muss klar aufgezeigt
werden, dass die konservative nicht antibiotische Therapie eine Therapieoption bei unkom-
plizierter Appendizitis sein kann. Diese Therapieoption sollte aber im stationdren Setting er-
folgen mit regelmalRiger klinischen Reevaluation, sowie Kontrolle der Entziindungswerten
und des sonographischen Befundes. Ein Therapieversagen ist hier aber hdufiger als nach der
Appendektomie. Eine Wiedervorstellung sollte daher gro3zuigig bei wiederkehrender Symp-
tomatik erfolgen. Vor allem muss klar kommuniziert werden, dass die behandelten Kinder
dadurch nicht vor spéteren Blinddarmentziindungen geschiitzt sind und es noch nach Jahren

zu erneuten Entziindungsepisoden kommen kann.

Als anschauliches Beispiel konnte die Tonsillitis dienen. Ahnlich wie bei einer unkomplizier-

ten Tonsillitis massen bei einer unkomplizierten Appendizitis potentiell lebensbedrohliche
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Komplikationen ausgeschlossen werden, die konservative Therapie engmaschig tberwacht
werden und bei Rezidiven auf ein operatives Therapieregime umgeschwenkt werden. Anhand
einer allgemein bekannten Krankheitsentitét lasst sich die Aufklarung der hier postulierten

Behandlungsalternative, meiner Meinung nach, verbessern.

Auch Minneci et al. sprechen sich dafir aus, dass Patientinnen und Patienten und ihrer Fami-
lien sich eigenstandig fir eine konservative Therapie entscheiden missen. Er behauptet sogar,
dass nur durch eine selbststandige Entscheidung das Outcome verbessert werden kann. Wenn
alle Beteiligten von einer konservativen Therapie iberzeugt sind, werden in der weiteren Be-
handlung weniger prophylaktische Appendektomien aufgrund von rezidivierenden Bauch-
schmerzen unklarer Genese durchgefiihrt. (234) Ein Grund dafur kann unter anderem sein,
dass die Familien besser mit den Folgen rezidivierender Bauchschmerzen umgehen kdnnen,

wenn sie die Konsequenzen der jeweiligen Behandlungsoptionen verstehen. (264)

Sowohl die jeweiligen Vorstellungen Uber die Pathogenese der Krankheit als auch die bereits
vorhandene Erfahrung mit Therapieoptionen, haben Auswirkungen auf die Motivation der
Patientinnen und Patienten und ihrer Eltern. (264-266) Diese bereits bestehenden Vorstellun-
gen konnen unter anderem durch ausfiihrliche Aufklarung Gber die Therapieoptionen beein-
flusst werden und haben gemeinsam mit der Patientenzufriedenheit Einfluss auf das Outcome.
(260, 267-269) Eine passende Behandlung sollte die Patientenpraferenz berucksichtigen.
(264, 270-272)

Es gibt Studien, die untersucht haben, ob eine akute Appendizitis auch ohne histologischen
Befund sicher diagnostiziert werden kann. Diese vergleichen den Histologiebefund retrospek-
tiv mit der klinischen Einschatzung durch Arzte, Sonographiebefund und neue Biomarker,
wie Procalcitonin und Interleukin-6. (273, 274) Andere Studien versuchen in Kombination
der Klinik, des Sonographiebefundes und der Biomarker diagnostische Algorithmen zu ent-

wickeln, die auf kiinstlichen neuronalen Netzen beruhen. (275-278)

Fir die Zukunft ware ein auf kunstlicher Intelligenz basierender Algorithmus wiinschenswert,
der fiir jede Patientin und jeden Patienten eine individuelle Entscheidung trifft, ob eine akute
Appendizitis vorliegt und ob diese unkompliziert oder kompliziert verlaufen wird. (279) Dann

kann im né&chsten Schritt der Versuch unternommen werden, den individuellen Therapieerfolg
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beziiglich der konservativen, antibiotikafreien und der operativen Therapie mittels kiinstlicher

Intelligenz vorherzusagen.
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