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Zusammenfassung

Die Vermeidung einer ausgepragten Katabolie nach chirurgischen Eingriffen mit
frihem postoperativen Kostaufbau und Mobilisierung zur raschen Rekonvaleszenz ist
heute der Standard des perioperativen Management im so genannten Enhanced
Recovery After Surgery (ERAS) Konzept. So ist die frUhe orale Nahrungszufuhr auch
die bevorzugte Form der postoperativen Ernahrung. Gemessen am Kalorienbedarf ist
jedoch gerade nach Eingriffen am oberen Gastrointestinaltrakt fir langere Zeit von
einer verminderten Nahrungsaufnahme auszugehen. Dies birgt grundsatzlich das
Risiko eines fortschreitenden Gewichtsverlusts und einer Untererndhrung der
Patienten wahrend des postoperativen Verlaufs der Patienten nach grof3en
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chirurgischen Eingriffen. Mangel- und Unterernahrung stellen signifikante
Risikofaktoren fir postoperative Komplikationen dar. So ist die frihe enterale
Ernahrung besonders fur chirurgische Patienten mit einem bereits bestehenden
Ernahrungsrisiko wichtig. Der Fokus dieser Leitlinie liegt besonders auf den
ernahrungstherapeutischen Aspekten des ERAS Konzeptes (Plan A). Dies betrifft
praoperativ Strategien zur Konditionierung (,Prahabilitation®). Postoperativ kdnnen
trotz bestmdglicher Versorgung schwere Komplikationen mit der Notwendigkeit zur
Reoperation und Intensivtherapie eintreten, die eine besondere, auch medizinische
(kunstliche) Ernahrungstherapie erforderlich machen (Plan B)

Aus der Stoffwechsel- und Ernahrungsperspektive sind folgende Aspekte in der

perioperativen Versorgung zentral:

e Integration der Ernahrung in das gesamte perioperative Management des
Patienten

e Vermeidung von langeren perioperativen Nuchternheitsperioden

e Moglichst frihe Wiederaufnahme der oralen Ernédhrung nach chirurgischen
Eingriffen

e fruher Start einer Ernahrungstherapie bei Patienten mit metabolischem Risiko

e metabolische Kontrolle z. B. der Glukose im Blut

e Reduzierung von Faktoren, die Stress und Katabolie induzieren oder die
gastrointestinale Funktion beeintrachtigen

e Zuruckhaltende Gabe von Medikamenten mit unglnstigem Einfluss auf die
Darmperistaltik

e frihe Mobilisation zur Stimulierung der Proteinsynthese und der
Muskelfunktion

o diese Leitlinie prasentiert insgesamt Empfehlungen fur die tagliche klinische
Praxis

Abstract

The avoidance of pronounced catabolism after surgical interventions with early
postoperative diet build-up and mobilization for rapid convalescence is today the
standard of perioperative management in the so-called Enhanced Recovery After
Surgery (ERAS). Thus, early oral nutrition is also the preferred form of postoperative
nutrition. However, measured in terms of caloric requirements, reduced food intake
can be assumed for a longer period of time, especially after surgery on the upper

gastrointestinal tract. This fundamentally carries the risk of progressive weight loss and
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patient malnutrition during the postoperative course of patients undergoing major
surgery. Malnutrition and undernutrition are significant risk factors for postoperative
complications. Thus, early enteral nutrition is particularly important for surgical patients
at pre-existing nutritional risk. The focus of this guideline is particularly on the nutritional
aspects of the ERAS concept (Plan A). This relates preoperatively to strategies for
conditioning ("prehabilitation"). Postoperatively, despite the best possible care, severe
complications may occur with the need for reoperation and intensive therapy, requiring

special nutritional therapy, including medical (artificial) nutrition (Plan B).

From a metabolic and nutritional perspective, the following aspects are central to

perioperative care:

e Integration of nutrition into the overall perioperative management of the patient.

e Avoidance of prolonged perioperative fasting periods

e Resumption of oral nutrition as early as possible after surgical interventions

e Early start of nutrition therapy in patients at metabolic risk

e Metabolic control, e.g., of blood glucose

¢ Reduction of factors that induce stress and catabolism or impair gastrointestinal
function

e Restrained administration of drugs with unfavorable influence on intestinal
peristalsis

e Early mobilization to stimulate protein synthesis and muscle function

e This guideline presents overall recommendations for daily clinical practice
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1 Einleitung

1.1 Vorbemerkungen - Prinzipien der metabolischen und
ernahrungstherapeutischen Behandlung

Fur die optimale Planung einer Ernahrungstherapie bei chirurgischen Patienten ist ein
Verstandnis fur die grundlegenden Veranderungen des Stoffwechsels als Reaktion auf
Stress und Trauma unabdingbar. Dabei stellt ein verminderter Ernahrungsstatus einen
substantiellen Risikofaktor fur postoperative Komplikationen dar. Hungern bei
metabolischem Stress durch jedwede Art von Verletzung unterscheidet sich
malfdgeblich vom Fasten unter physiologischen Bedingungen [1]. Chirurgische Eingriffe
fuhren zur Inflammation, die mit der Grolde des Eingriffes korreliert und verursachen
eine metabolische Stressantwort, aus der sich in der Folge auch postoperative
Komplikationen wie Infektionen oder Organdysfunktion entwickeln kdénnen. Um eine
adaquate Heilung und funktionelle Erholung (,restitutio ad integrum®) zu ermdglichen,
bendtigt es diese metabolische Stressantwort, jedoch wird dadurch gleichzeitig eine
Ernahrungstherapie notwendig, insbesondere wenn der Patient mangelernahrt ist oder
eine verlangerte Stress-/Entziindungsantwort zu erwarten ist. Der negative Effekt einer
langen Periode des kalorischen- und Eiweil3defizites auf den Outcome von kritisch
kranken chirurgischen Patienten wurde erst kurzlich zum wiederholten Male
nachgewiesen [2]. Der Erfolg einer Operation beruht demnach nicht alleine auf den
technischen Fahigkeiten des Operateurs, sondern auch auf der optimalen
perioperativen Therapie und Versorgung des Patienten, welche die Mdglichkeit des
Patienten optimiert auf metabolischen Stress zu reagieren und die zur
Verfugungsstellung einer optimalen Ernahrungstherapie mit einschlief3t. Insbesondere
bei Patienten mit malignen Erkrankungen kann das perioperative Management eine

zentrale Bedeutung flr den langfristigen Outcome der Patienten haben [3, 4].

Chirurgie, wie jede andere Verletzung, induziert durch das chirurgische Trauma oder
Ischamie/Reperfusion eine Serie von Reaktionen, die die Freisetzung von
Stresshormonen und inflammatorischen Mediatoren wie z. B. Zytokinen beinhalten.
Diese Zytokinantwort auf eine Operation, Verletzung oder Infektion - das Systemic
Inflammatory Response Syndrome (SIRS) - hat wiederum Einfluss auf den
Stoffwechsel. SIRS fordert den Katabolismus von Glykogen, Fett und Protein sowie
die Freisetzung von Glukose, freien Fett- und Aminosauren in die Blutbahn. Dadurch

werden diese Substrate von ihrer eigentlichen Funktion - der Erhaltung der peripheren
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Proteinmasse (v. a. der Muskelmasse) - abgezogen und fur die Aufgabe der Heilung
und Immunantwort zur Verfigung gestellt [5, 6]. Dies fuhrt zwangsweise zum Verlust
von Muskelmasse, welcher wiederum die kurz- und auch die langfristige funktionelle
Erholung erschwert, die das eigentlich primare Ziel nach chirurgischen Eingriffen sein
solite [7]. Um Proteinressourcen zu erhalten, sind Lipolyse, Lipidoxidation und
verringerte  Glukoseoxidation ~ wichtige  Uberlebensmechanismen [8]. Die
Ernahrungstherapie kann zwar die Energie fur eine optimale Heilung zur Verfigung
stellen, aber in der Stressantwort der frihen postoperativen Phase kann sie allenfalls
gering bis gar nicht dem Muskelkatabolismus entgegenwirken.

Um die periphere Protein- bzw. Korperzellmasse zu erhalten oder sogar
wiederherzustellen, muss der Korper eine adaquate Reaktion auf das chirurgische
Trauma und eine mogliche Infektion finden. Substratangebot und -aufnahme genauso
wie korperliche Aktivitat sind hierbei Grundvoraussetzungen. Patienten konnen im
Rahmen der Grundkrankheit oder Komorbiditat schon praoperativ unter einer
chronischen geringgradigen Inflammation wie bei Karzinomen, Diabetes, Nieren- oder
Lebererkrankungen leiden [9]. Ebenfalls mussen auch andere nicht
ernahrungsbedingte metabolische Faktoren mit Einfluss auf die Immunfunktion in
Betracht gezogen und - wenn maoglich - korrigiert bzw. verbessert werden. Diese sind
verringerte kardio-respiratorische Funktion, Anamie, akute oder chronische
Intoxikationen (wie z.B. Alkohol oder Medikamente) sowie eine Therapie mit
antientzundlichen oder zytotoxischen Medikamenten.

Der Chirurg muss deshalb das Ausmall des chirurgischen Eingriffes mit dem
Ernahrungsstatus, der inflammatorischen Aktivitdt und der zu erwartenden
Entzindungsreaktion in Einklang bringen. Eine schwere vorbestehende Entzindung
und/oder Sepsis beeinflusst die Heilung des Patienten negativ (hinsichtlich
Wundheilung, Anastomosen, Immunfunktion etc.). Hier reduziert sich naturlich auch
der positive Effekt einer Ernahrungstherapie. Schwer mangelernahrte Patienten
konnen eine adyname Form der Sepsis mit Hypothermie, Leukopenie, Somnolenz,
verzogerter Wundheilung und Abszessbildung aufweisen, welche unbehandelt zu
einem langsamen korperlichen Verfall und erhdhter Letalitat fuhren. In dieser Situation
tragt Ernahrungstherapie wahrscheinlich nicht zu einem Erhalt oder Aufbau von
Muskelmasse bei, kann aber eine adaquate Stressantwort mit der Chance auf

unkomplizierten Verlauf und Rekonvaleszenz sicherstellen.
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Schwer beeintrachtigte Patienten mit Mangelernahrung sollten perioperativ eine langer
dauernde Erndhrungstherapie erhalten. Kurzfristig sollte eine 7-10 Tage dauernde
Ernahrungsintervention in Betracht gezogen werden. Sofern vertretbar z. B im
Rahmen eines neoadjuvanten Therapiekonzepts ist eine 4-6 wochige Phase der
Ernahrungstherapie anzustreben, die zusatzlich auch mit korperlicher Aktivitat als

,Prahabilitation“ kombiniert werden sollte [10].

Bei nachgewiesener Sepsis hat die sofortige Kontrolle des Infektionsherdes (,, Source

control“) Vorrang. Auf ausgedehnte chirurgische Malinahmen sollte moglichst
verzichtet werden (z. B. nur interventionelle Drainage, Stomaanlage) Die definitive
chirurgische Versorgung sollte zu einem spateren Zeitpunkt durchgefuhrt werden,

wenn die Sepsis erfolgreich behandelt und kontrolliert ist.

Bei elektiven Eingriffen konnte gezeigt werden, dass MalRnahmen zur Reduktion des
chirurgischen Stresses und der Katabolie das Erreichen einer anabolen
Stoffwechselsituation unterstitzen kdnnen. Dadurch wird es dem Patienten ermdglicht,
sich substantiell besser und schneller auch von einem grof3en chirurgischen Eingriff
zu erholen. Diese Programme fir Fast-Track-Surgery [11] wurden dann zum
,=Enhanced Recovery After Surgery“ (ERAS) Konzept weiterentwickelt [5, 12-14].

ERAS zielt auf eine rasche Erholung und Verklirzung des Krankenhausaufenthalts und
ist zum perioperativen Standard von Kolonoperationen geworden [12, 15-17] (la). Das
Konzept beschreibt eine Vielzahl von Komponenten, die darauf abzielen, den Stress
zu minimieren und die Ruckkehr zur normalen Funktion zu ermdglichen: diese
beinhalten ~ praoperative  Vorbereitung und Medikation des Patienten,
Flissigkeitsbalance, Anasthesie und postoperative Analgesie und zu einem
erheblichen Ausmal} auch die pra- und postoperative Ernahrung sowie Mobilisation [5,
12-14]. Aus diesem Grund haben sich die verschiedenen ERAS-Programme in vielen
Landern und Uber zahlreiche chirurgische Disziplinen als Gold-Standard im
perioperativen Management der Patienten etabliert. Angefangen bei Koloneingriffen
[12, 15, 17-19] wurden ERAS Programme fur alle groRen Operationen entwickelt und
eingefuhrt. Sie sind ebenfalls erfolgreich in der Forderung der raschen
Jfunktionellen“ Erholung nach Osophagusresektion [20, 21], Gastrektomie [21-23],
Pankreasresektion [24-26], groRen Beckeneingriffen [27, 28], Hysterektomie [29] und
in der onkologischen Gynakologie [30]. In Zeiten der limitierten Ressourcen im



Gesundheitswesen ist ERAS durch Kurzung der Krankenhausverweildauer auch
Okonomisch sinnvoll [31]. ERAS Protokolle kdnnen sicher und vorteilhaft auch bei
alteren Patienten angewendet werden [32]. Aullerdem kann die strenge Einhaltung
von ERAS Protokollen bei gro3en kolorektalen Eingriffen auch beispielsweise zu einer

verbesserten 5-Jahres Uberlebensrate dieser Patienten fiihren [4].

Eine zentrale Komponente von ERAS ist das Erndhrungsmanagement des Patienten,
welches als interdisziplinare Aufgabe angesehen werden muss. ERAS Programme
beinhalten auch eine metabolische Strategie zur Reduktion des chirurgischen Stresses
und damit zur Verbesserung des Behandlungsergebnis [13]. Die ERAS Protokolle
unterstitzen eine frihe orale Nahrungsaufnahme um die normale Darmfunktion rasch
wieder herzustellen Ein Verzicht auf jede weitere supplementierende Zufuhr kann bei
Risikopatienten Ernahrungsdefizit und sogar Unterernahrung nach sich ziehen. Aus
diesem Grund raten die ERAS Leitlinien zur Motivation der Patienten mit grol3ztgiger
Verordnung von oralen Nahrungssupplementen (ONS) wahrend der pra- und

postoperativen Phase:

e Einbeziehung der Erndhrung in das therapeutische Gesamtkonzept

e Screening und Erfassung des metabolischen Risikos bei der Aufnahme

e Vermeidung langerer Nuchternheitsperioden, insbesondere praoperativ

e Fruhestmogliche Wiederaufnahme der Nahrungszufuhr postoperativ

e Verminderung von katabolen Stressfaktoren und solchen mit Beeintrachtigung

der Funktion des Gastrointestinaltrakts

e Blutzuckermonitoring

e Frihe Mobilisierung zur Stimulation von Proteinsynthese und Muskelfunktion.
Ernahrung ist als Modul des ERAS-Programms eine interprofessionelle Aufgabe. Fur
den Chirurgen muss die mechanistische Herangehensweise an den Patienten um die
metabolische Dimension einer Operation erweitert werden. So ist das ERAS-
Programm auch ein metabolisches Konzept. Ein friUher oraler Kostaufbau wird
angestrebt. Eine langerfristig verminderte orale Kalorienzufuhr kann gerade nach
grolRen Eingriffen das Risiko flir Komplikationen im weiteren postoperativen Verlauf
erhdhen. Dies qilt ganz besonders bei bereits praoperativ bestehendem
ernahrungsmedizinischem Defizit und grof3en Eingriffen im oberen Gastrointestinal-
trakt. Bei diesen Risikopatienten ist ein flexibles Vorgehen erforderlich, sodass auch
die Indikation zur supplementierenden enteralen/parenteralen Ernahrung gepruft

werden muss [33]. Deswegen wird auch fur ERAS empfohlen, bei den Patienten schon
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bei der chirurgischen Aufnahme ein ernahrungsmedizinisches Risikoscreening
durchzufihren [15].

1.2 Krankheitsspezifische Mangelernahrung in der Chirurgie (siehe auch
[34])

Mangelernahrung wird allgemein im Zusammenhang mit Fasten und Hunger bei
Fehlen von Nahrung assoziiert. Das Vorkommen in der westlichen Welt wird
insbesondere aufgrund der Zunahme an Ubergewicht und Adipositas in der
Bevolkerung  weder  realisiert noch  verstanden. Krankheitsspezifische
Mangelernahrung ist subtiler, als es durch die World Health Organisation (WHO)-
Definition der Unterernahrung mit einem Body-Mass-Index (BMI) <18,5 kg/m?
abgebildet wird. Ein krankheitsassoziierter Gewichtsverlust flhrt in der Definition der
WHO gerade bei Patienten mit Ubergewicht nicht notwendiger Weise zu einem
niedrigen BMI. Der Gewichtsverlust fur sich bedeutet eine Veranderung der
Kdérperzusammensetzung, die ein ,metabolisches Risiko“ nach sich zieht, welches bei
Patienten vor grof3en, insbesondere Tumoroperationen, bertcksichtigt werden muss.
Da die krankheitsspezifische Mangelernahrung haufig nicht erkannt wird und
deswegen unbehandelt bleibt, werden metabolische Faktoren haufig auch nicht bei der
kritischen Analyse der postoperativen Morbiditat und des Outcomes bertcksichtigt.
Sehr viele retrospektive [35-43] und prospektive [44-63] grol’e Studien haben den
Zusammenhang zwischen einer Einschrankung des Ernahrungsstatus und der
postoperativen Komplikationsrate und der Letalitdt herausgearbeitet. Das Vorliegen
einer krankheitsspezifischen Mangelernahrung ist haufig Ausdruck der
Grunderkrankung, wie z. B. bei einem Tumor oder einer chronischen Organinsuffizienz
[64-72]. Eine systematische Ubersicht von 10 Studien zeigte, dass die Anwendung
eines validierten Instrumentes zur Messung des Ernahrungsstatus bei chirurgischen
Patienten mit gastrointestinalen Tumoroperationen als Pradiktor fur die
Krankenhausverweildauer dient [73]. Eine krankheitsspezifische Mangelernahrung ist

auch relevant fur Patienten nach Organtransplantation [74-83].

Das metabolische Risiko als signifikanter Faktor der Krankenhausletalitat ist bei
alteren Menschen mit den Daten des europaischen “NutritionDay” an Uber 15.000

Patienten gezeigt worden [84]. Auch die aktuelle ERAS Leitlinie empfiehlt die vorherige
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Erfassung des Erndhrungsstatus und bereits bei Risikopatienten die Durchfihrung

einer Ernahrungstherapie maoglichst oral Gber 7-10 Tage.

Nach den prospektiven Daten einer grolen multizentrischen europaweit
durchgefuhrten Untersuchung finden sich die meisten Risikopatienten im Krankenhaus
in der Chirurgie, Onkologie, Geriatrie und Intensivmedizin. Die univariate Analyse
dieser Studie zeigte als signifikante Faktoren flr das Risiko von Komplikationen im
Krankenhaus: die Schwere der Erkrankung, das Alter >70 Jahre, die Durchflhrung
einer Operation und das Vorliegen einer Tumorerkrankung [85]. Im Hinblick auf die
demographische Entwicklung in der westlichen Welt mussen Chirurgen von einer

Risikoakkumulation bei alten Menschen vor grolden Tumoroperationen ausgehen [86].

Das krankheitsassoziierte metabolische Risiko kann sehr leicht mit dem "Nutritional
Risk Screening" (NRS 2002) [87] erfasst werden. Dieses Screening-Instrument ist
auch fur chirurgische Patienten validiert worden [85, 88] (lla).

e BMI < 20,5 kg/m?

e Gewichtsverlust > 5 % innerhalb von 3 Monaten

e Verminderte Nahrungsaufnahme

e Schwere der Erkrankung (2 Punkte flir Tumorerkrankungen mit nachfolgender

Operation)

Einen Zusatzpunkt erhalten Patienten uUber 70 Jahren. Der Score definiert ein
metabolisches Risiko ab 3 Punkten. Dies besteht somit bereits bei einem 71-jahrigen
Patienten ohne Ernahrungsdefizit vor einer Hemikolektomie wegen eines Karzinoms.
Klassisch ist das ,Subjective Global Assessment® (SGA), das jedoch einen erfahrenen
Untersucher erfordert [89].

FUr den chirurgischen Patienten wird unter Einbeziehung beider Scores in den
Leitlinien der GLIM (ESPEN) ein hohes metabolisches Risiko definiert:

Definition eines hohen metabolischen Risikos [90]

e BMI < 18.5 kg/m?

e Gewichtsverlust > 10 - 15 % innerhalb von 6 Monaten

e Serumalbumin < 30 g/l (Ausschluss Leber und/oder Nierenerkrankung

e SGA Grad C, NRS >5
In einer groRen Kohortenstudie hat sich bei abdominalchirurgischen Patienten eine
verminderte Nahrungsaufnahme in der Woche vor der Krankenhausaufnahme als ein
noch besserer Risikopradiktor gezeigt [91] (l1a). Fur altere chirurgische Patienten (>65
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Jahre) konnten in einer systematischen Ubersicht von 15 Studien aus den Jahren 1998
bis 2008 nur der Gewichtsverlust und das Serumalbumin als pradiktive Parameter des

postoperativen Ergebnisses gefunden werden [92].

Der praoperative Serumalbuminspiegel ist ein signifikanter Prognosefaktor fur das
Entstehen postoperativer Komplikationen [93, 94], wobei auch eine Assoziation mit
einem schlechten Ernahrungsstatus besteht. In einer Metaanalyse von 19 Studien mit
34.363 geriatrischen Patienten mit Schenkelhalsfraktur war eine praoperative

Hypalbuminamie signifikant mit einer erhohten Letalitat im Krankenhaus und

Komplikationen nach der operativen Versorgung assoziiert [95].

Basierend auf diesen Erkenntnissen sollte der Serumalbuminspiegel bei chirurgischen
Patienten zur Einschatzung des metabolischen Risikos mit einbezogen werden. Dies
ist auch im Einklang mit dem aktuellen Joint Consensus Statement on Nutritional
Screening and Therapy within a Surgical Enhanced Recovery Pathway der American
Society for Enhanced Recovery and Perioperative Quality Initiative [96]. Gleichzeitig
sollte die klinische Bedeutung des Albumin aufgrund seines tragen
Reaktionsverhaltens (lange Halbwertszeit) und Beeintrachtigung im Falle von

Leberdysfunktionen kritisch betrachtet werden.
Die Mangelernahrung ist 2015 von der ESPEN definiert worden [97]:

e BMI < 18,5 kg/m?
e kombinierter Gewichtsverlust > 10 % oder 5% innerhalb von 3 Monaten

und
e verminderter BMI <20 kg/m? oder <22 kg/m? bei Patienten >70 Jahren
oder
e niedriger Fettfreier Massenindex <15 kg/m? (Frauen) und <17 kg/m? (Manner)

Diese Definition ist aus 2 Grunden viel diskutiert worden. Die Kopplung eines
Gewichtsverlusts an den BMI ist problematisch. Ein niedriger Fettfreier-Massenindex
setzt eine quantitative Messung der fettfreien Masse z. B. durch Bioelektrische

Impedanzanalyse (BIA) voraus, welche nicht Gberall zur Verfugung steht.
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Neue GLIM Definition der Mangelernéhrung

Bereits 2019 ist von der Global Leadership Initiative on Malnutrition (GLIM) eine neue
Definition der Mangelernahrung erarbeitet worden, welche von allen grofen

Fachgesellschaften weltweit getragen wird [98].
Hierbei werden phanotypische und atiologische Kriterien unterschieden:
Phénotypische Kriterien sind:

e Unfreiwilliger Gewichtsverlust
e Niedriger BMI
e Verminderte Muskelmasse

Atiologische Kriterien sind:

e Verminderte Nahrungsaufnahme und -resorption
¢ Inflammation
e Krankheitsschwere

Jeweils ein phanotypisches und ein atiologisches Kriterium miussen zum Vorliegen

einer Mangelernahrung erfullt sein.

Nach dem Screening auf eine Mangelernahrung werden phanotypische und
atiologische Kriterien erhoben, welche einen ungewollten Gewichtsverlust, einen
niedrigen BMI, eine reduzierte Muskelmasse sowie das Vorliegen einer schweren
Erkrankung beziehungsweise Entzundungskonstellation im Korper bertcksichtigen. Ist
jeweils ein phanotypisches und ein atiologisches Kriterium erflllt, kann man die
Diagnose ,Mangelernahrung“ stellen und den Schweregrad anhand verschiedener
Methoden einteilen. Dabei bleibt es dem Untersucher uberlassen, welche Methoden

zur Erhebung der Muskelmasse herangezogen werden.

Die GLIM Definition der schweren Mangelernahrung ist in Ubereinstimmung mit den
Empfehlungen der ESPEN Leitlinie zur Definition eines hohen metabolischen Risikos.
In einer norwegischen Registerstudie haben sich Gewichtsverlust und niedriger BMI
wieder als signifikante Risikofaktoren fur postoperative Komplikationen und erhdhte
Letalitat gezeigt [63].

Diese Daten sprechen in der klinischen Praxis fur

e Ein Screening auf Mangelernahrung (z. B. NRS 2002) bei der stationaren
Aufnahme oder dem ersten Patientenkontakt
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e Die Definition eines krankheitsassoziierten “schweren metabolischen
Risikos® (s. 0.)

e Beobachtung und Dokumentation der oralen Nahrungsaufnahme

e routinemalige Verlaufskontrolle des Gewichts und des BMI

Die Indikationen fur eine supplementierende medizinische Ernahrung sind Pravention
und Behandlung von Katabolie und Mangelernahrung. Dies betrifft vor allem den
perioperativen Erhalt des Ernahrungsstatus. Die Erfolgskriterien fir die
.therapeutische® Indikation zur medizinischen Ernahrung sind die sogenannten
,Outcome“-Parameter Morbiditat, Krankenhausverweildauer und Letalitat. Auch das
Kosten-Nutzen-Verhaltnis muss berlucksichtigt werden. Die Verbesserung des
Ernahrungsstatus und der Lebensqualitat sind vor allem  wichtige

ernahrungsmedizinische Ziele im postoperativen Verlauf [99-112].

Eine supplementierende medizinische Ernahrung findet ihre Indikation auch bei
Patienten ohne offensichtliche krankheitsspezifische Mangelernahrung, wenn
vorhersehbar ist, dass der Patient fur eine langere postoperative Zeitdauer unfahig
sein wird, zu essen oder eine adaquate orale Kalorienmenge zu sich zu nehmen. Auch
in diesen Situationen wird ohne Verzogerung zum Beginn einer medizinischen
Ernahrung geraten. Insgesamt gilt, nicht erst bis zur Manifestation einer
krankheitsspezifischen Mangelernahrung zu warten, sondern bereits bei Bestehen

eines metabolischen Risikos eine Ernahrungstherapie frihzeitig zu beginnen.

ONS und enterale Ernahrung (EE) (Sondenerndhrung) wie auch die parenterale
Ernahrung (PE) bieten die Moglichkeit im Falle einer unzureichenden oralen
Nahrungsaufnahme, eine adaquate Kalorienzufuhr sicher zu stellen. Die vorliegende
Leitlinie gibt evidenzbasierte Empfehlungen fir den Einsatz der oralen/enteralen
und/oder parenteralen Ernahrung fur chirurgische Patienten mit besonderem Fokus

auf
¢ Risikopatienten

e grolden Tumoroperationen
e schweren Komplikationen trotz bestmdglicher perioperativer Betreuung.

In vielen Aspekten ist die Evidenz fur den Nutzen der perioperativen
Ernahrungstherapie noch unbefriedigend. Ein Problem ist vor allem die erhebliche
Heterogenitat der Studien.
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Eine aktuelle Metaanalyse von 56 randomisierten kontrollierten Studien (RCT) mit
6.370 Patienten mit Operationen wegen eines gastrointestinalen Karzinoms hat bei
ernahrungsmedizinischer ~ Supplementierung  (Glukosedrink,  Erh6hung  der
Proteinzufuhr, Immunonutrition) die Senkung der postoperativen Komplikationen (RR
0,74, 95%CI 0,69 — 0,80); postoperativen Infektionen (RR 0,71, 95%CI 0,64 — 0,79, n
=4.582, 17 = 4 %) und nichtinfektidsen Komplikationen (RR 0,79, 95%CI 0,71 - 0,87, n
= 4.883, 1> = 16 %) mit Verminderung der Krankenhausverweildauer (MD — 1,58 d;
95%Cl -1,83 - -1,32; I = 89 %) gezeigt [113]. Eine weitere Metaanalyse von 10 Studien
mit 1.838 Patienten mit Magenkarzinom hat Vorteile fir die Gabe von Trinknahrungen

und EE bezlglich Gewichtsverlustes und Praalbuminspiegel gezeigt [114].

Es besteht weiterhin ein Bedarf nach prospektiven, randomisierten Studien mit
ausreichender Zahl homogener Patienten mit klar definierten Endpunkten. Die meisten
vorliegenden Studien selektierten die Patienten beim Einschluss nicht nach dem
metabolischen Risiko. Das typische Dilemma zeigt eine aktuelle systematische
Ubersicht zur Ernahrung nach partieller Duodenopankreatektomie [115]. Zwar konnten
15 Studien mit 3.474 Patienten eingeschlossen werden. Dennoch konnte weder
Evidenz fir eine enterale noch fur eine parenterale Supplementierung beim oralen
Kostaufbau gezeigt werden. Die Qualitat der Studien war fur die Durchfuhrung einer
Metaanalyse nicht ausreichend, welches sich allerdings bei Ernahrungsstudien sehr

oft zeigt.
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2 Grundlegende Fragen

2.1 Ist praoperative Nuchternheit notwendig?

A Patienten ohne besonderes Aspirationsrisiko soll vor einem
chirurgischen Eingriff die Einnahme klarer Flussigkeiten bis 2 h,
die Einnahme von leicht verdaulichen, festen Speisen bis 6 h vor
Beginn der Anasthesie erlaubt sein (BM, IE, QL).

Modifiziert, Stand 2017 | Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar

In den letzten Jahrzehnten wurde immer mehr vom Dogma des praoperativen Fastens
abgewichen, da sich keine Vorteile aus einer praoperativen Nuchternheit ergeben. Das
Risiko von Aspirations- oder Regurgitation ist bei zweistindiger Nuchternheit fur
Flussigkeiten gegenuber einer zwolfstundigen Nuchternheit nicht erhoht. Dies
korreliert mit der physiologischen Zeit der Magenentleerung fur Flussigkeiten, welche
60-90 Minuten betragt [99, 116, 117] (1++, 1+, 1+). Dementsprechend haben viele
nationale Anasthesiegesellschaften ihre Leitlinien zum Fasten Uberarbeitet [93, 118,
119] und erlauben Patienten klare Flussigkeiten bis 2 Stunden vor Anasthesiebeginn
bei elektiven Eingriffen. Ausgenommen von dieser Empfehlung sind Patienten mit

[13

einem , besonderen Risiko “, wie einer Notfalloperation und Patienten mit einer

verzogerten Magenentleerung [99] oder mit gastrodsophagealem Reflux [117] (1++).
Seit der Implementierung der Leitlinien gab es keine Berichte Uber einen Anstieg der
Rate von Aspirationen, Regurgitationen oder perioperativer pulmonaler
Komplikationen. Die Minimierung von Nlchternphasen ist eine zentrale Komponente
des ERAS Konzeptes. Die Mdglichkeit, klare Flissigkeiten sowie Kaffee oder Tee zu
sich zu nehmen reduziert die Durstsymptomatik und damit auch daraus resultierende

Kopfschmerzen.
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2.2 Ist bei elektiven Eingriffen eine praoperative metabolische Vorbereitung
mittels Kohlenhydratgabe sinnvoll?

B/0 Vor groRBen elektiven abdominellen Operationen sollten gezielt
die Kohlenhydratspeicher aufgefiillt werden. (B) (QL). Die
flissige Kohlenhydratgabe kann nach Beginn am Vortag bis 2

Stunden vor Anasthesiebeginn gegeben werden (0) (QL).

Modifiziert, Stand 2017 | Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar

Die praoperative Einnahme von kohlenhydrathaltigen Getranken (das sogenannte
,carbohydrate Loading®) ist Teil des ERAS. Ziel ist es, mit 800 mL Trinkmenge uber
Nacht und 400 mL bis 2 Stunden vor Anasthesiebeginn den perioperativen
Katabolismus zu reduzieren. Ahnlich wie bei anderen klaren Fliissigkeiten wird die
Aspirationsgefahr nicht erhoht [99, 119-121] und die Magenentleerung wird nicht
verlangert [122-125] (1++, 1+, 1+, 1+).

Bei der Bewertung der RCT sind mogliche Interessenskonflikte bei den Autoren durch

ein Patent fur den Kohlenhydrat-Drink zu berucksichtigen.

Zwei RCT haben den Effekt der praoperativen Gabe von Kohlenhydrat-Drinks auf das
PONV-Syndrom (PostOperative Nausea and Vomiting) bei Patienten mit selektiver
Cholezystektomie untersucht. Eine Studie zeigte eine Reduktion von PONV durch
Kohlenhydrat-Drinks im Vergleich zu nichternen Patienten, wahrend die andere
keinen Unterschied zwischen der Behandlungsgruppe und der Placebogruppe
nachweisen konnte [94, 126] (beide 1+). Zwei weitere Studien bei Patienten mit
Cholezystektomie konnten ebenfalls keinen zusatzlichen direkten Vorteil far
Kohlenhydrat-Drinks in Bezug auf postoperativen Schmerz oder die Qualitat der
Erholung (gemessen mittels quality of recovery from anesthesia, QoR-40-Fragebogen)
aufzeigen [127, 128] (beide 1+). Die orale Kohlenhydratgabe fuhrt jedoch in mehreren
Studien zu einer Verbesserung des postoperativen Wohlbefindens [129-134].

Der Einfluss von Carbohydrate Loading auf die, mit einer erhdhten Komplikationsrate
assoziierte [135], postoperative Insulinresistenz ist ein zentraler Punkt der aktuellen

Forschung. Eine postoperative Insulinresistenz bzw. postoperative Hyperglykamie
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spiegelt eine katabole Stress-Reaktion auf das chirurgische Trauma wider [136], wobei

Carbohydrate Loading darauf abzielt, dies zu reduzieren.

Bei kolorektalen Patienten bewirkte die Gabe von kohlenhydratreicher Losung eine
Reduktion der postoperativen Insulinresistenz [137, 138] (beide 1+). Dies wurde in 2
weiteren, aktuellen prospektiven RCT, bestatigt [139, 140] (1+), wobei erstere einen
positiven Einfluss auf den postoperativen Gewichtsverlauf und letztere ebenso eine

Senkung des Interleukin-6 Spiegel zeigen konnte.

Mittlerweile sind praoperative Drinks kauflich zu erwerben, die mit Glutamin,
Antioxidantien und grunem Tee-Extrakt angereichert sind. Bei Patienten mit
laparoskopischer Cholezystektomie zeigte eine Supplementation von Kohlenhydraten
+ Glutamin einen Vorteil bei der Entwicklung der postoperativen Insulinresistenz
(gemessen mittels Homeostatis Model Assessment of Insulin Resistance, HOMA-IR),
dem antioxidativen  Status (Serum-Glutathion = Konzentration) und der
inflammatorischen Antwort (Serum Interleukin-6-Konzentration) [140, 141] (1+, 1-). Bei
Pankreasresektionen erbrachte eine Prakonditionierung mit Glutamin, Antioxidantien
und grunem Tee Extrakt eine signifikante Erhdhung der Plasma Vitamin-C
Konzentration und eine Hebung der endogenen antioxidativen Kapazitat im Vergleich
zur Placebogruppe ohne jedoch den oxidativen Stress und die inflammatorische
Antwort zu verbessern [142] (1-). Die Verwendung von selbst hergestellten Produkten
wie gesufdtem Tee wurde bisher noch nicht in kontrollierten Studien untersucht. Es
konnte jedoch gezeigt werden, dass ein Carbohydrate Loading auch durch

handelslbliche fruchtbasierte Limonaden-Getranke erreicht werden kann [143] (2++).

Kritisch anzumerken ist hierbei, dass das Assessment der Insulinresistenz in vielen
Studien auf dem Homeostasis Model Assessment (HOMA) und Quantitative Insulin
Sensitivity Check Index (QUICKI) basiert ist. Dies sind etablierte Methoden um die
Insulinresistenz einzuschatzen, da sie im Vergleich zum Goldstandart, der
Hyperinsulinemic euglycemic clamp-Technik, bedeutend billiger sind und weniger Zeit
in Anspruch nehmen. Beide Methoden beruhen auf Berechnungen anhand der
gemessenen Nuchternglukose bzw. des Insulins, reflektieren also nicht die «wahre»

Insulinresistenz [124, 144].

Es gilt aber auch die Studien zu erwahnen, die keine Reduktion der Insulinresistenz

durch Carbohydrate Loading zeigten. So konnte eine prospektive RCT mit 142
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Patienten, welche offene, kolorektale und leberchirurgische Eingriff einschloss, keine
positiven Effekte von Carbohydrate Loading auf die HOMA-IR in der frihen
postoperativen Phase nachweisen. Auch in Bezug auf die Inflammation, welche mittels
C-reaktivem Protein (CRP) gemessen wurde, zeigten sich keine Unterschiede.
Hingegen waren die Cortison-Plasmaspiegel am ersten postoperativen Tag niedriger,

was auf eine Reduktion des postoperativen Stresses hinweisen kdnnte [145] (1+).

Ebenso konnten in der Herzchirurgie 3 Studien, welche den Einfluss eines
praoperativer Kohlenhydrat-Drinks auf die postoperative Insulinsensitivitat als
primaren Outcome-Parameter untersucht haben, keinen signifikanten Einfluss
aufzeigen [124, 125, 133] (alle 1+).

Um eine mdgliche kontraproduktive Wirkung der Kohlenhydrat-Gabe zu vermeiden,
sollte dieses Konzept nicht bei Patienten mit schwerem Diabetes und insbesondere
auch nicht bei einer vermuteten Gastroparese angewendet werden. Kohlenhydrat-
Produkte sind hochstwahrscheinlich nicht forderlich bei Patienten mit Diabetes Typ |,
da hier ein Insulindefizit und keine Insulinresistenz vorliegt und es somit zu einer

deutlichen Hyperglykdmie kommen kann.

Die vermutete Reduktion von postoperativen Infekten durch eine bessere
postoperative Glukosekontrolle nach Carbohydrate Loading konnte bisher nicht
bestatigt werden [146] (1+).

Den Einfluss von Carbohydrate Loading auf die Hospitalisationsdauer wurde in
diversen Studien untersucht. In einer kleinen prospektiven RCT mit insgesamt 36
Patienten mit elektiven kolorektalen Eingriffen (ntchtern vs. Wasser vs. Maltodextrin-
Lésung) konnte die Lange des Krankenhausaufenthaltes verkurzt werden
(Studienlosung vs. Wasser, p=0,019) [147] (1+).

Zusatzlich setzte bei Patienten mit Carbohydrate Loading die Darmfunktion friher ein

und die Patienten konnten im Schnitt einen Tag friher entlassen werden [140] (1-).

Zwei Metaanalysen von 21 prospektiven RCT mit insgesamt 1.685 Patienten [148]
(1++), bzw. 27 prospektiven RCT mit 1.976 Patienten [149] (1++) zeigten beide eine
Reduktion der Hospitalisationsdauer nach praoperativem Carbohydrate Loading,
zumindest fur grollere abdominale Eingriffe. Allerdings ist die Evidenz, dass
Carbohydrate Loading zu einer Reduktion der Hospitalisationsdauer fihrt, als gering

oder sehr gering zu werten aufgrund der gro3en Heterogenitat und Qualitat der
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analysierten Studien. Bezuglich der Hospitalisationsdauer gab es in den erwahnten
Studien keinen Unterschied in der Placebogruppe und in der Gruppe mit Carbohydrate

Loading.

Eine noch umfangreichere Metaanalyse mit 43 Studien und 3.110 Patienten deutet auf
eine geringe Reduktion der Lange des Krankenhausaufenthaltes im Vergleich zur
Nuchterngruppe hin, zeigte jedoch keinen Vorteil im Vergleich zu Wasser oder Placebo.
Unterschiede bezuglich der Komplikationsrate konnten nicht festgestellt werden [121]
(1++). Der neuste systematische Review mit 22 RCT und 2.065 Patienten zeigte eine
Verbesserung des Wohlbefindens der Patienten und der Insulinresistenz, blieb jedoch

in Bezug auf die Verkurzung der Hospitalisationsdauer vage [150] (1++). .

Obwohl hauptsachlich in der Kolonchirurgie auf eine ausgepragte Sammlung von
guten Studien bezuglich Carbohydrate Loading zurtuckgegriffen werden kann, sind
mittlerweile auch Studien in anderen Fachbereichen, wie in der Neurochirurgie,
Thoraxchirurgie, bariatrischen Chirurgie und auch Kinderchirurgie durchgefihrt

worden. Diese Studien zeigten unterschiedliche Ergebnisse.

So konnte in der Thorax- und bariatrischen Chirurgie durch Carbohydrate Loading die
Ubelkeit und der Schmerzmittelbedarf verbessert werden [151, 152] (1-), bei Patienten
mit neurochirurgischen Eingriffen verbesserte sich die Glukose-Homdostase, die
Handkraft und die Lungenfunktion [153] (1-), wahrend bei kinderchirurgischen
Eingriffen lediglich die Ubelkeit und der Mageninhalt verringert werden konnte [123]
(1-).

Zwei aktuelle Studien aus der Schilddrisenchirurgie zeigen unterschiedliche
Ergebnisse. Die groRere der beiden weist in fast allen gemessenen Parametern eine
Verbesserung der Symptomatik in der Kohlenhydrat-Gruppe auf [153]. Die zweite
Studie mit 50 Patienten konnte nur eine Verbesserung des Wohlbefindens und

Patientenzufriedenheit nachweisen [154].

Des Weiteren gibt es 3 RCT zum Carbohydrate Loading aus der Gynakologie. Eine
Studie untersuchte Patienten mit einem geplanten Kaiserschnitt und konnte eine
Verbesserung des Wohlbefindens gemessen mit einer visuellen Analogskala zeigen.
Komplikationsrate und Krankenhausverweildauer waren nicht unterschiedlich [155]

(1-).
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Die zweite Studie wurde bei Patienten mit gynakologischen Tumoren durchgefuhrt und
die Patienten wiesen eine bessere Handkraftstarke, einen hdheren Anteil erhaltener
Muskelmasse, eine geringere CRP/Albumin-Ratio sowie eine signifikant bessere
postoperative Darmfunktion auf [156] (1-). Die dritte RCT beschaftigte sich mit der
Frage der Tumorproliferation und klinischem Outcome bei Patienten mit Carbohydrate
Loading und Mammakarzinom. Die Autoren konnten Ilediglich in einer
Subgruppenanalyse von ER+ T2-Tumoren eine erhdhte Proliferationstendenz und ein
schlechteres Relapse-free survival in der Gruppe mit Kohlenhydraten aufzeigen. Da
dies jedoch nicht den primaren Endpunkt der Studie darstellte und die Fallzahl fur eine
Uberlebensanalyse aufgrund der geringen Fallzahl nicht gepowert war, haben diese

Ergebnisse keinen Einfluss auf unsere Empfehlung genommen [157].

Zusammenfassend muss anhand der oben aufgefiihrten Studien und
Metaanalysen postuliert werden, dass der Effekt des Carbohydrate Loading vor
allem bei groBen und speziell bei abdominalen Eingriffen wirksam ist. Ein
sicherer Einfluss auf die Senkung von Komplikationen ist bisher jedoch nicht
gezeigt worden. Wahrscheinlich, weil bei diesen Eingriffen der perioperative
Stressmetabolismus besonders ausgepragt ist. Zum jetzigen Zeitpunkt sind die Daten,
bei jeweils relativ kleinen Fallzahlen, zu wenig robust um eine Empfehlung bezuglich
des routinemafRigen Einsatzes von Kohlenhydraten vor chirurgischen Eingriffen
abzugeben. Hier sind noch weitere, qualitativ gute RCT mit einer groRen
Patientenanzahl notwendig. In welche Richtung sich die praoperative
Kohlenhydratgabe entwickeln konnte, zeigen die 2 grofdten RCT von Gianotti et al.
[146] und Savluk et al. [158], die eine signifikante Reduzierung des Insulinbedarfs und
eine Verbesserung bei den ,weichen” Kriterien wie Patientenbefinden nachgewiesen
haben, jedoch keinen Unterschied bei dem ,harten® Parameter postoperative
Komplikationen. In einer RCT an 139 Patienten mit Gastrektomie hat die doppelte
Gabe (Abend und Morgen) keine Vorteile gegenuber der alleinigen Morgengabe des
Kohlenhydrat-Drinks gezeigt [159] (1+). Dies bestatigt eine aktuelle Netzwerk-
Metaanalyse mit Einbeziehung dieser Studien. Hier zeigten sich Vorteile fur die
Kohlenhydrat-Gabe bezuglich PONV, Glukosehomoostase, Inflammation und

Krankenhausverweildauer [160].
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2.3 Ist eine Pause der oralen/enteralen Nahrungseinnahme nach einem
chirurgischen Eingriff prinzipiell notwendig?

A Die orale/enterale Nahrungsaufnahme soll nach chirurgischen

Eingriffen friihzeitig begonnen werden (BM, IE).

Modifiziert, Stand 2017 | Starker Konsens 100 % Zustimmung

KKP Der orale Kostaufbau soll an die Art des chirurgischen Eingriffs
und die individuelle Toleranz adaptiert werden.

Modifiziert, Stand 2017 | Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar zu den Empfehlungen 3 und 4

Orale Ernahrung (bilanzierte Krankenhausdiat und/oder ONS) kann - in den meisten
Fallen - direkt nach dem chirurgischen Eingriff bei neurologisch vollstandig wachem
Patienten wiederaufgenommen werden. Sowohl fur Cholezystektomien wie auch
kolorektale Resektionen konnte gezeigt werden, dass weder die 6sophagogastrische
Dekompression noch verzogerte orale Nahrungsaufnahme einen positiven Effekt
aufweisen [161-163] (1+, 1+, 1++). Frihe orale oder enterale Erndhrung, klare
Flissigkeiten am ersten oder zweiten postoperativen Tag miteingeschlossen,
verursachte keine Einschrankung der Anastomosenheilung im Kolon oder Rektum
[163-168] (1+, 1+, 1+, 1+, 1+, 1++) und fUhrt vielmehr zu einem signifikant kirzeren
Krankenhausaufenthalt [169-172] (1+, 1+, 1+, 1++). Dies konnte durch systematische
Cochrane Reviews bestatigt werden, zuletzt mit 17 prospektiven RCT und 1.437
eingeschlossenen Patienten mit Operationen am unteren Gastrointestinaltrakt [173]
(1++).

Mehrere Metaanalysen demonstrieren signifikante Vorteile bezlglich der
Komplikationsraten im allgemeinen [172, 174, 175] (alle 1++), aber auch speziell in
Bezug auf Wundinfekte, intraabdominelle Abszesse, sowie Anastomoseninsuffizienz
[172, 175]. Andere zeigten, dass eine frihe orale Kost diesbezuglich keine Nachteile
mit sich bringt [176] (1++).
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Frihe EE ist zudem eine zentrale Komponente von ERAS, welches signifikant weniger
Komplikationen und eine Verkirzung des Krankenhausaufenthaltes in mehreren
Metaanalysen erbrachte [17, 19, 26] (alle 1++). Auch ohne Teilnahme an einem ERAS
Programm verkurzt die frihe orale Nahrungsaufnahme den Krankenhausaufenthalt
[177] (2+).

Im Vergleich zum traditionellem Kostaufbau, verkirzte eine freie Diat am zweiten
postoperativen Tag nach chirurgischen Eingriffen die Zeit bis zur Toleranz der oralen
Nahrung ohne eine hohere Rate der erneuten Anlage einer Magensonde. Keine

Unterschiede wurden bezuglich der Dauer des postoperativen lleus gefunden [178]
(1+).
Neuere Studien deuten darauf hin, dass durch eine frihe orale Ernahrung die

postoperative  Stressreaktion, gemessen an der Menge zirkulierender
inflammatorischer Zytokine, reduziert wird [179] (1+).

Sogar nach Gastrektomien flhrte der Verzicht auf eine Magensonde zu einer
Verklirzung des Krankenhausaufenthaltes [180] (1+). Eine Metaanalyse von 15
Studien (davon 8 RCT) mit 2.112 Patienten mit einem Eingriff am oberen
Gastrointestinaltrakt erbrachte ebenfalls eine Verkurzung des
Krankenhausaufenthaltes in der Gruppe mit friher oraler Ernahrung, die
Komplikationsrate insbesondere die Rate an Anastomoseninsuffizienzen war nicht
unterschiedlich [181] (1++).

Obschon eine frilhe orale Ernahrung nach Osophagusresektion kontrovers diskutiert
wird [182] deutet die aktuelle Datenlage darauf hin, dass auch in diesem Kontext ein
friher oraler Kostaufbau einer oralen Nahrungskarenz mit EE mindestens ebenbuirtig

ist.

So zeigen neue Studien [183-185] (1++, 1++, 1+), dass eine fruhe orale Ernahrung
nach minimalinvasiver, thorakaler Osophagusresektion sicher ist und keine
Unterschiede bezlglich Komplikationsraten zeigen. Zudem konnte gezeigt werden,
dass ein friher oraler Kostaufbau ein schnelleres in Gang kommen der Darmaktivitat
und einen verkurzten Krankenhausaufenthalt mit sich bringt [186], sowie die

kurzfristige Lebensqualitat verbessert [187].

Bei der offenen Osophaguschirurgie, sowie bei einer zervikalen Anastomose ist die

Situation weiterhin unklar. So deuten 2 kurzlich publizierte retrospektive Studien [188,
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189] (beide 2+) darauf hin, dass ein fruher oraler Kostaufbau erhdhte Leckageraten
aufweist. Bevor hier der sichere Einsatz einer friihen oralen Ernahrung erfolgen kann,

bedarf es einer Untersuchung anhand qualitativ hochstehender Studien [190-192].

In der Pankreaschirurgie konnte mit der Implementation von ERAS eine Reduktion der
Komplikationsrate und eine verkurzte Krankenhausaufenthaltsdauer nachgewiesen
werden [26]. In einer randomisierten multizentrischen Studie konnte nachgewiesen
werden, dass die orale Ernahrung weder zum gehauften Auftreten von postoperativen
pankreatischen Fisteln (POPF) fuhrt und auch bezlglich der Heilung von POPF der
EE ebenbdrtig ist [170]. (1++). Auch bei Patienten mit POPF ist eine orale Ernahrung
ohne Risiko fur eine klinische Verschlechterung mit Verlangerung der Notwendigkeit

einer Drainage und prolongierter Krankenhausverweildauer moéglich [193] (1++).

Eine Metaanalyse in der Urologie konnte zeigen, dass die frihe EE zu einer
signifikanten Senkung der Rate von Infekt-Komplikationen, sowie der Kosten bewirkt
im Vergleich zur PE [175] (1++).

Vergleicht man offene Chirurgie mit laparoskopischen Eingriffen, so wird die orale
Nahrungsaufnahme bei diesen Eingriffen durch eine friihere Rickkehr der Peristaltik
und der Darmfunktion noch besser toleriert [192, 194, 195] (1-, 2++, 2++). In
Kombination mit ERAS konnten keine Unterschiede zwischen laparoskopischer und
offener Kolonchirurgie bei voller Implementation des Programmes gefunden werden
[196] (1-). In einem multizentrischen RCT war der Krankenhausaufenthalt signifikant
kirzer bei laparoskopischer Chirurgie [197] (1+). Eine kuirzlich erschienene
Metaanalyse bestatigte die Vorteile der Kombination von ERAS und laparoskopischer

Chirurgie in Bezug auf Morbiditat und Krankenhausaufenthalt [198] (1++).

Das Ausmaly der oralen Nahrungsaufnahme sollte selbstverstandlich an die
gastrointestinalen Funktion und die individuelle Toleranz der Patienten angepasst
werden [164-166, 174, 199-201] (1+, 1+, 1+, 1++, 1+, 1+, 1+) (1++). Dies zeigt auch
eine Studie bei alteren chinesischen Patienten, die bei beeintrachtigter oraler Toleranz
der Nahrung mehr Ubelkeit, Erbrechen, Magenretention, intestinale Obstruktion und
eine hohere Wiederaufnahmerate in der ERAS-Gruppe im Vergleich zur
konventionellen Gruppe aufwies [202] (1-). So sollte insbesondere bei alteren

Patienten (>75 Jahre) ein vorsichtigeres Vorgehen gewahlt werden.®
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Eine frGhe orale Ernahrung scheint nicht nur bei der Therapie von Erwachsenen
Vorteile zu bringen. So scheint, gemal einer prospektiven randomisierten Studie, eine
frihe orale Ernahrung nach kongenitalen Herzoperationen bei Neugeborenen die
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation und die Dauer einer mechanische Beatmung
zu verkurzen [203] (1-). Dies, nachdem bereits bei Erwachsenen gezeigt werden
konnte, dass eine frihe orale Ernahrung nach Herzeingriffen sicher ist und keine

erhdhten Komplikationsraten aufweist.[204] (2++).

In der kolorektalen Chirurgie besteht eine ausreichende Evidenz fur die Empfehlung
zum fruhpostoperativen, oralen Nahrungsaufbau. Die Daten in anderen chirurgischen
Bereichen weisen ebenfalls in diese Richtung, sind aber weniger eindeutig. Selbst in
der Osophagus- und Pankreaschirurgie scheint die friilhe orale Erndhrung der
enteralen oder gar parenteralen Ernahrung aber nicht unterlegen. Hier sollt aber noch
an einem individualisierten Therapieansatz festgehalten werden, bis die Studienlage

klarer ist.

Insbesondere bei alteren Patienten ist nach Operationen des oberen
Gastrointestinaltraktes und des Pankreas zu vermehrter Vorsicht zu raten bezuglich
des frihpostoperativen enteralen Nahrungsaufbaus [188, 189, 202, 205] (2+, 2+, 1+,
1+).

Ahnliches gilt firr intensivmedizinische Patienten. Obwohl unter Experten ein Konsens
besteht, dass auch eine Mehrheit der kritisch kranken Patienten von einer frihen EE
profitiert, soll gemal der Richtlinie der European Society of Intensive Medicine
(ESICM) von 2017 im Falle von hamodynamischer Instabilitat, unkontrollierter bzw.
nicht-kompensierter Hypoxamie, Hyperkapnie oder Azidose bzw. bei akutem
Darmverschluss, -ischamie, abdominellem Kompartmentsyndrom, intestinalen High-
Output-Fisteln oder oberen gastrointestinalen Blutungen auf eine EE verzichtet werden
[93, 206]. Weder die Notwendigkeit einer extrakorporalen Membranoxigenation
(ECMO), therapeutischen  Hypothermie, Bauchlagebeatmung, noch die
intensivmedizinische Betreuung nach Schadelhirntrauma, Schlaganfall,
Wirbelsaulenverletzungen, Operationen an der abdominellen Aorta (alle 4), schwerer
Pankreatitis oder am Gastrointestinaltrakt (beide 3) soll eine frihe EE aufgeschoben
werden [206].
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3 Indikation zur Erndhrungstherapie

3.1 Wann ist eine Ernahrungstherapie beim chirurgischen Patienten
indiziert?

KKP Der Erndhrungsstatus soll vor und nach groReren Eingriffen

erhoben werden.

(ELT LG SUETT 2 Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar

Der Einfluss des Ernahrungsstatus auf die postoperative Morbiditat und Letalitat ist
sowohl in retrospektiven [36-40] als auch in prospektiven Studien [35, 46-48, 50-53,
55-57, 59, 62, 207, 208] und einer aktuellen Metaanalyse [209] klar gezeigt worden.
Eine inadaquate orale Nahrungszufuhr fur mehr als 14 Tage geht mit einer erhohten
Letalitat einher [210] (Ib).

Groldere Eingriffe, international als “major surgery“ bezeichnet, betreffen im Abdomen
Organresektionen wegen Tumoren oder (chronisch) entziindlichen Erkrankungen, bei
denen eingriffsspezifisch schwere (infektidse) Komplikationen Uber einfache
Wundheilungsstorungen hinaus zu einer Verlangerung der Krankenhausverweildauer

und erhohter Letalitat fihren konnen

Auch bei kleineren Eingriffen mit Verdacht auf Mangelerndhrung sollte der
Erndhrungsstatus sorgféltig erhoben werden. Bei langerem Verlauf wird die

wochentliche Verlaufskontrolle empfohlen.

KKP Bei Patienten, die voraussichtlich 5 Tage oder mehr postoperativ
keine orale Nahrung aufnehmen konnen, soll eine

Ernahrungstherapie unverziiglich begonnen werden.

Die Indikation besteht auch fiir Patienten, die fiir mehr als 7 Tage
nicht in der Lage sind, mehr als 50 % der empfohlenen

Energiemenge oral aufzunehmen.

Modifiziert, Stand 2017 | Starker Konsens 100 % Zustimmung
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Kommentar

Energie- und Proteinbedarf kdénnen mit 25-30 kcal’/kg und 1,5 g/kg idealem

Kdérpergewicht geschatzt werden [211].

Zwei multivariante Analysen haben fur hospitalisierte Patienten im Allgemeinen sowie
explizit fur chirurgische Patienten mit Tumoroperationen gezeigt, dass ein
Ernahrungsdefizit ein unabhangiger Risikofaktor fir das Entstehen von
Komplikationen ist, mit einer erhdohten Letalitat einhergeht und die Lange der

Krankenhausverweildauer sowie die Kosten beeinflusst [65, 212].

Ernahrungsdefizite sind haufig assoziiert mit der zugrunde liegenden Erkrankung (z. B.
Karzinom) oder einer chronischen Organdysfunktion [64-72, 208, 213, 214] (siehe die
entsprechenden organspezifischen Leitlinien). In einer prospektiven multizentrischen
Observationsstudie von Patienten mit Magenkarzinom [215] waren Dysphagien und
Magenausgangsstenosen signifikante unabhangige Faktoren fir das Risiko einer
Anastomoseninsuffizienz nach Gastrektomie. Der Ernahrungsstatus beeinflusst auch
das Behandlungsergebnis nach Organtransplantationen [74-82, 214] sowie die

Morbiditat und Letalitat nach der Operation geriatrischer Patienten [84].

Die allgemeine Indikation zur medizinischen Erndhrung in der Chirurgie ist die
Pravention und die Behandlung einer krankheitsspezifischen Mangelernahrung, wie
der Ausgleich eines Ernahrungsdefizits vor der Operation und der Erhalt des
Erndhrungsstatus nach der Operation, insbesondere wenn langere Perioden der
Nuchternheit und der schweren Katabolie zu erwarten sind. Morbiditat,
Krankenhausverweildauer und Letalitat sind die wesentlichen Endpunkte fir die

Evaluation des Nutzens einer Ernahrungstherapie im Krankenhaus.

Nach der Entlassung aus dem Krankenhaus oder im Rahmen einer Palliation sind
primare Ziele der medizinischen Ernahrung die Verbesserung des Ernahrungsstatus
und der Lebensqualitat [100-112, 196].

Die enterale Zufuhr sollte grundsatzlich bevorzugt werden. Ausnahmen sind:

¢ intestinale Obstruktionen oder lleus
e schwerer Schock

e Darmfisteln (high output)

e schwere intestinale Blutungen
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Der Effekt einer EE auf das postoperative Outcome ist in vielen Studien, jedoch nicht
homogen untersucht worden [145, 216-249] (Ib).

Die Arbeitsgruppe hat 35 kontrollierte Studien mit Endpunkten des Outcomes
durchgesehen. Hierbei wurden vor allem Patienten nach gastrointestinalen Eingriffen
eingeschlossen, jedoch auch nach Trauma oder Schenkelhalsfraktur. Die EE wurde
definiert als Einsatz einer oralen bilanzierten Diat (Trinknahrung) und/oder
Sondennahrung. Eine frihzeitige EE wurde mit einer normalen Nahrung, der
parenteralen Zufuhr von Kristalloiden und einer totalen PE verglichen. 24 der 35
Studien zeigten signifikante Vorteile der EE bezuglich einer Verminderung der Rate

an infektidsen Komplikationen, der Krankenhausverweildauer und der Kosten (Ib).

In 8 der 35 Studien wurden keine Vorteile beobachtet [217, 226, 230, 234-236, 241,
247] (Ib). Einige Autoren wiesen auf mogliche Nachteile der EE hin, welche nicht in
allen Studien beobachtet wurden. Die Nachteile betrafen eine verlangerte
Krankenhausverweildauer [245] (Ib), eine verminderte Lungenfunktion nach
Osophagus- und Pankreasresektionen durch abdominelle Distension [249] (Ib) oder
eine verzogerte Magenentleerung nach Pankreasresektion mit der Folge einer
verlangerten Krankenhausverweildauer [250] (lla). Diese Probleme kénnten Folge
einer zu hohen Zufuhrrate der EE in der frihen postoperativen Phase sein. Bei
Patienten mit schwerem Polytrauma ist besonders auf die Toleranz der Menge der EE
zu achten [251] (Ib) (siehe DGEM Leitlinie ,Klinische Ernahrung in der
Intensivmedizin® [252]). Verglichen mit einer PE, beeinflusst eine frihe EE die
postoperative Infektionsrate bei unterernahrten Patienten mit gastrointestinalen

Tumoren, jedoch nicht bei Patienten in gutem Ernahrungsstatus [223] (Ib).

In 7 von 11 RCT [253-263] wurden lediglich Surrogatparameter des Outcomes
gemessen, wie z.B. positive Effekte der EE auf die Stickstoffbilanz und
Substrattoleranz. Vier der 11 Studien zeigten keine signifikanten Unterschiede
zwischen einer frihen enteralen und einer Standard-Krankenhausernahrung [253-255,
262] (Ib). Die Vorteile einer fruhzeitigen enteralen Nahrungszufuhr innerhalb von 24
Stunden sind in 2 Metaanalysen (eine davon Cochrane) gezeigt worden [176, 264].
Auf Patienten nach gastrointestinalen Eingriffen fokussierend hat eine weitere
Metaanalyse [172] von 29 Studien mit 2.552 Patienten diese glinstigen Auswirkungen

bestatigt (Ia). Es konnte jedoch keine Verminderung der Letalitat gezeigt werden
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Die American Society for Parenteral and Enteral Nutrition (ASPEN) Leitlinien von 2016
[265] empfehlen den Beginn einer postoperativen EE wann immer maoglich innerhalb

von 24 Stunden.

Bei Patienten nach Schenkelhalsfraktur, die anhand des Ernahrungsstatus vor der
Randomisierung stratifiziert wurden, zeigte eine nachtliche nasogastrale Ernahrung
bei den unterernahrten Patienten eine signifikante Verminderung der Rehabilitation
und der postoperativen Verweildauer [218] (Ib). In einer weiteren Studie mit
Sondenernahrung ergab sich kein Einfluss auf das Outcome im Krankenhaus; die
Sechs-Monate-Letalitat wurde jedoch reduziert [246] (Ib). In einer Studie von Delmi et
al. [225] (Ib) verbesserte sich bei Einsatz von einer Trinknahrung einmal taglich das
Ergebnis nach 6 Monaten signifikant durch niedrigere Komplikationsrate und Letalitat
[225] (1-). Metaanalysen der randomisierten Studien von Elia (2016) und Gillis (2018)
haben eine geringere Rate an postoperativen Komplikationen und eine kurzere

Krankenhausverweildauer gezeigt [266, 267].

3.1.1 Wann ist eine kombiniert enterale/parenterale (,,duale“) Ernahrung beim
chirurgischen Patienten indiziert?

KKP Sofern der Energie- und Substratbedarf nicht durch eine orale
und/oder enterale Ernahrung allein gedeckt werden kann (<50%
des Energiebedarfs fir mehr als 7 Tage), kann ab Tag 3 - 4 die
Kombination von enteraler und (supplementierender)

parenteraler Erndahrung erfolgen. (BM)

Modifiziert, Stand 2017 | Starker Konsens 100 % Zustimmung

A Die supplementierte parenterale Ernahrung soll sobald wie
moglich begonnen werden, wenn bei Indikation zur
Ernahrungstherapie eine Kontraindikation zur enteralen
Erndhrung besteht (z.B. intestinale Obstruktion). (BM)

Modifiziert, Stand 2017 | Starker Konsens 100 % Zustimmung
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0 Wenn die voraussichtliche Dauer der Supplementierung
zwischen 4 und 7 Tagen liegt, kann die Ernahrung tliber einen

peripheren Zugang parenteral zugefiihrt werden. (BM)

Neu, Stand 2022

Starker Konsens 100 % Zustimmung

A Wenn die Implantation eines zentralvendsen Katheters
ausschlieBlich zur Durchfiihrung einer parenteralen Erndahrung
erforderlich ist, soll diese Indikation kritisch in Bezug auf die

voraussichtliche Ernahrungsdauer gestellt werden. (BM)

Neu, Stand 2022

Starker Konsens 100 % Zustimmung

KKP Eine totale parenterale Ernahrung soll begonnen werden, wenn
eine enterale Erndahrung nicht durchfiihrbar oder kontraindiziert

ist.

NS ST e Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar zu den Empfehlungen 7 a-e

In den ESPEN Leitlinien 2009 zur parenteralen Ernahrung bei chirurgischen Patienten
wird die PE in folgenden Fallen empfohlen [105]: Unterernahrte Patienten, bei denen
eine EE nicht durchfUhrbar ist bzw. nicht toleriert wird, sowie bei Patienten, die
aufgrund von postoperativen Komplikationen durch Einschrankung der
gastrointestinalen Funktion unfahig zur Aufnahme und Resorption adaquater
Kalorienmengen fur eine Dauer von mindestens 7 Tagen sind [105]. Dies gilt ganz

besonders fur Patienten mit Kurzdarm <60 cm oder Peritonealkarzinose).

Die ASPEN-Leitlinien empfehlen die Durchfihrung einer postoperativen PE flr

Patienten, die ihren Energiebedarf oral fur 7 bis 10 Tage nicht decken kénnen [268].
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Enteral vs. parenteral

Die Auswirkungen einer PE werden im Vergleich zu einer oralen/enteralen
Standardernahrung im Hinblick auf die Prognose von chirurgischen Patienten
kontrovers diskutiert (siehe auch Kommentar zu Empfehlung 6) [216, 217, 221, 223,
227, 229, 233-236, 239, 241, 248, 269-276]. Die Arbeitsgruppe begutachtete die
gefundenen 21 randomisierten Studien von Patienten nach abdominalchirurgischen
Eingriffen unter Einschluss von Patienten mit Lebertransplantation und Polytrauma. In
diesen Studien wurde eine (totale) PE entweder mit einer EE, der Zufuhr von

Kristalloiden oder einer normalen Krankenhausernahrung verglichen.

Enterale und parenterale Erndhrung wurden in 15 Studien verglichen, von denen 6
signifikante Vorteile fur die EE zeigten, vor allem durch die niedrigere Rate an
infektiosen Komplikationen, einen kirzeren Krankenhausaufenthalt und niedrigere
Kosten (Ib) (siehe auch Kommentar zu Empfehlung 6). Kein signifikanter Unterschied
wurde in 8 von 15 Studien gefunden, wobei die meisten Autoren dennoch die EE
aufgrund der niedrigeren Kosten favorisieren [220, 230, 233, 248] (Ib).

Enterale Toleranz und Beginn einer parenteralen Ernéhrung

Mehrere Autoren haben auf mogliche Vorteile der PE hingewiesen, wenn eine
eingeschrankte Toleranz zur EE durch intestinale Dysfunktion vor allem in der friihen
postoperativen Phase besteht [251]. Diese ist dann auch mit einer niedrigeren
Energiezufuhr assoziiert. So ist eine adaquate Energiezufuhr bei limitierter
gastrointestinaler Toleranz durch eine PE besser zu erreichen [277] (lla). Ein

Algorithmus wurde von Weimann und Felbinger (2016) vorgeschlagen [278].

Eine Metaanalyse von Braunschweig et al. [279] verglich enterale mit parenteraler
Ernahrung unter Einschluss von 27 Studien mit 1.828 chirurgischen und
nichtchirurgischen Patienten. Hier zeigte sich eine signifikant niedrigere Infektionsrate
bei oraler/enteraler Ernahrung. Bei mangelernahrten Patienten resultierte aus der PE
jedoch eine signifikant niedrigere Letalitdt mit einer Tendenz zu niedrigeren
Infektionsraten. Heyland et al. [280] schloss 27 Studien in einer Metaanalyse zur PE
bei chirurgischen Patienten ein (la). Hier konnte ein Einfluss der PE auf die Letalitat
der chirurgischen Patienten nicht gezeigt werden. Es fand sich jedoch auch hier bei
den parenteral ernahrten Patienten eine niedrigere Komplikationsrate. Daraus kann

gefolgert werden, dass bei Patienten mit normalem Ernahrungsstatus im Fall
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eingeschrankter oraler und enteraler Kalorienzufuhr (>50%) in den ersten 7
postoperativen Tagen eine PE zur Deckung des Energiebedarfs nicht unbedingt

erforderlich ist.

Auf Patienten nach gastrointestinalen Operationen zielend haben Mazaki et al. eine
Metaanalyse mit 29 randomisierten Studien und 2.552 Patienten durchgefuhrt. Hier
konnten gunstige Auswirkungen der EE flr eine niedrigere Rate von infektidsen
Komplikationen, = weniger  Anastomoseninsuffizienzen und eine  klrzere
Krankenhausverweildauer gezeigt werden [119] (1++). Zhao et al. fanden mit
Einschluss von 18 randomisierten Studien mit 2.540 Patienten ein friheres Einsetzen
von Flatus, eine klrzere Krankenhausverweildauer und einen hoheren Anstieg des
Serumalbumins [240] (1++). Betont werden muss der fehlende Einfluss auf die Letalitat.
Eine grofle multizentrische randomisierte Studie hat bei 2.388 Intensivpatienten
enterale und parenterale Ernahrung verglichen. Kein Unterschied wurde flur die
Letalitat, Rate infektioser Komplikationen und die Krankenhausverweildauer zwischen
beiden Gruppen beobachtet [241] (1+).

Vor allem auf Intensivpatienten zielend liegen zum Vergleich (frih) enteraler und
parenteraler Ernahrung aktuell 4 Metaanalysen vor [281-284] (1+), welche zwischen
16 und 25 Studien mit 3.325 bis 3.816 Patienten einschlie3en. Diese haben folgende

Ergebnisse:

e Im Allgemeinen hat eine frih EE keinen Einfluss auf die Letalitat, aber Vorteile
kénnten durchaus fur Subgruppen mit besonderem Risiko gelten.
o Eine fruhe EE senkt signifikant das Risiko fur infektiose Komplikationen.
Es ist kritisch diskutiert worden, dass die Reduktion der Infektionsrate mehr Folge einer

geringeren Kalorienzufuhr als der enteralen Zufuhr sein konnte.

In diesen Metaanalysen fehlte noch eine aktuellere randomisierte multizentrische
Studie (Nutrirea-2) an 2.410 beatmeten Patienten mit Schock. Diese Studie zeigte im
Vergleich einer frGhen isokalorischen enteralen (n = 1.202) mit einer parenteralen
Erndhrung (n = 1.208) keine Vorteile bezuglich Letalitat oder sekundaren
Komplikationen. An Tag 28 waren 443 (37 %) der enteral erndhrten Patienten und 422
(35 %) der parenteral ernahrten Patienten verstorben (absolute Differenz 2 % (95%Cl
-1.9 - 5.8); p = 0.33. Die kumulative Inzidenz von Patienten mit auf der Intensivstation

erworbenen Infektionen war ohne Unterschied. (enteral: 174 -14 %, parenteral: 194 —
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16 %) HR 0.89 (95%CI 0.72 - 1.09); p = 0.25. Jedoch hatte die enterale Gruppe eine
signifikant hdéhere Inzidenz von Erbrechen, Diarrhd, Darmischamie und
Pseudoobstruktion [285].

Eine supplementierende PE (kombinierte Ernahrung) ist nicht notwendig, wenn die
erwartete Periode der PE unter 4 Tagen liegt. Wenn die voraussichtliche Dauer
zwischen 4 und 7 Tagen liegt, kann die Erndhrung hypokalorisch Uber einen
peripheren Zugang (2 g Glukose und 1 g Aminosauren pro kg Kérpergewicht pro Tag)
verabreicht werden. Wenn die Implantation des zentralvenosen Katheters zur
Durchflihrung einer medizinischen Ernahrung erforderlich ist, muss diese Indikation
kritisch in Bezug auf die voraussichtliche Ernahrungsdauer gestellt werden. Erst bei
einer Dauer von 7 bis 10 Tagen wird die Implantation eines zentralvendsen Katheters
empfohlen. Berucksichtigt werden muss bei eingeschrankter Flussigkeitstoleranz das
erforderliche hohe Volumen bei peripher vendser Ernahrung.

Noch immer besteht ein Mangel an kontrollierten Daten zur kombinierten Erndhrung
nach elektiv chirurgischen Eingriffen. Eine RCT nach Osophagusresektion zeigte eine
signifikant verbesserte Insulinsensitivitat und verminderte Glukosespiegel bei
kombinierter Ernahrung [286] (Ib).

Wu et al. (2017) (Ib) randomisierten 80 Patienten mit Osophagusresektion postoperativ
zur Frage einer frGhen parenteralen Supplementierung der EE mit dem Ziel einer
Deckung des Kalorienbedarfs. Der individuelle Kalorienbedarf wurde mit indirekter
Kalorimetrie bestimmt. Nur die Patienten in der kombiniert ernahrten Gruppe konnten
Kdérpergewicht und fettfreie Masse stabil halten (0,18 + 3,38 kg vs. -2,15 £ 3,19 kg, p
< 0.05) und fettfreie Masse (1,46 + 2,97 kg vs. -2,08 + 4,16 kg). Morbiditat,
Krankenhausverweildauer und laborchemische Parameter waren ohne Unterschied.
Jedoch zeigten sich nach 3 Monaten bei frlUher parenteraler Supplementierung
signifikant bessere Werte der Lebensqualitat fir die korperliche Funktion (71,5 £ 24,3
vs. 60,4 + 27,4, p < 0,05) und Energie /Fatigue (62,9 + 19,5 vs. 54,2 + 23,5, p < 0,05)
[287].

Dhaliwal et al. [288] analysierten 2004 die bis dahin durchgefuhrten Studien bei kritisch
kranken Patienten. Zwei dieser Studien aus den 1980er Jahren kamen von derselben
Arbeitsgruppe und betrafen Patienten mit schweren Verbrennungen und Trauma. In

der Metaanalyse dieser Studien konnte kein Vorteil flr die kombinierte Ernahrung
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bezlglich Letalitat, Infektionsrate, Krankenhausverweildauer und Lange der
Beatmungsdauer gezeigt werden. Heyland et al. [289] raten deswegen in den
kanadischen Leitlinien vom Beginn einer kombinierten enteralen und parenteralen
Ernahrung bei kritisch kranken Patienten generell ab. Empfohlen wird die individuelle
Entscheidung in Abhangigkeit vom Ausmal} der enteralen Dysfunktionen und Toleranz.

Fur kritisch Kranke sind 2 prospektiv randomisierte multizentrische Studien erschienen,
die der Frage nachgegangen sind, ob bei Patienten mit enteraler Intoleranz eine
parenterale Zufuhr fruhzeitig (,early”) innerhalb von 4 Tagen oder spat (,late”) nach 7
Tagen erfolgen sollte. Die Ergebnisse sprechen daflr, eine fruhzeitige parenterale
Supplementierung bei mangelernahrten Patienten und solchen mit voraussichtlich
langerem Intensivaufenthalt spatestens ab Tag 4 zu beginnen [278, 290, 291] (siehe

DGEM Leitlinie ,Klinische Erndhrung in der Intensivmedizin®).

Bei grof3en chirurgischen Eingriffen erfolgt zumeist routinemaRig die Platzierung eines
zentralen Venenkatheters. Es ist die Meinung der Expertengruppe, dass bei
gegebener Indikation zur medizinischen Ernadhrung dieser Zugang auch fir die
supplementierende parenterale Substratzufuhr ggf. auch hypokalorisch, genutzt

werden sollte.

Eine RCT hat gezeigt, dass bei einer hypokalorischen parenteralen Ernahrung von 25
kcal/kg Korpergewicht und 1,5 g/lkg Koérpergewicht Protein pro Tag kein erhdhtes
Risiko fur Hyperglykamien und infektiose Komplikationen besteht, dies jedoch bereits
zu einer signifikanten Verbesserung der Stickstoffbilanz fuhrt [292] (Ib). Die Indikation
zur Implantation eines zentralen Venenkatheters mit dem ausschlieRlichen Ziel einer
medizinischen Ernadhrung sollte kritisch gestellt werden. Eine Erhdhung der
Energiezufuhr kann auch Uber eine peripher vendse Lipidzufuhr erreicht werden. Ziel
der supplementierenden parenteralen Ernahrung ist die Deckung des Energiebedarfs.

Mit dem Ziel, bei inadaquater oraler/enteraler Energiezufuhr den Effekt einer
frhzeitigen parenteralen (E-SPN Tag 3) mit einer spaten Supplementierung (L-SPN)
zu vergleichen, haben Gao et al (2022) 230 Patienten mit abdominalchirurgischen
Eingriffen in eine multizentrische randomisierte Studie eingeschlossen, die von der
Arbeitsgruppe mit niedrigem RoB bewertet wurde (1+) [293]. Die Studie wurde nach
Abschluss der systematischen Literaturrecherche im Rahmen der Delphi-Runde von
den Experten beigesteuert.
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Die E-SPN-Gruppe erhielt zwischen Tag 3 und 7 eine hohere mittlere (SD)
Energiezufuhr im Vergleich zur L-SPN-Gruppe (26,5 + 7,4 vs. 15,1 + 4,8 kcallkg
taglich; p < 0.001). Die E-SPN-Gruppe hatte signifikant weniger nosokomiale
Infektionen im Vergleich zur L-SPN-Gruppe (10/115 [8,7 %] vs. 21/114 [18,4 %)];
Risikounterschied 9,7 %; 95%CIl 0,9 % — 18,5 %; p = 0,04). Es wurden keine
signifikanten Unterschiede zwischen der E-SPN-Gruppe und der L-SPN-Gruppe in der
Anzahl nichtinfektioser Komplikationen, unerwinschter Ereignisse und anderer
sekundarer Endpunkte beobachtet. Ein signifikanter Unterschied wurde noch in der
mittleren Anzahl der Antibiotikatherapietage zwischen der E-SPN-Gruppe und der L-
SPN-Gruppe gefunden (6,0 + 0,8 vs. 7,0 + 1,1 Tage; mittlerer Unterschied, 1,0 Tage;
95%Cl, 0,2-1,9 Tage; p = 0.01) [293].

In einer randomisierten Studie (n = 158) zur peripheren parenteralen Ernahrung nach
kolorektalen Resektionen im Rahmen eines ERAS Programms zeigte sich die
Supplementierung (1 Tag vor und 3 Tage nach der Operation) zur Vermeidung von
Komplikationen protektiv bei den Patienten mit verminderter Compliance d. h.

Verzodgerung des oralen Kostaufbaus und der Mobilisierung (1- moderater RoB) [294].

In der post-hoc Subgruppenanalyse profitierten besonders Patienten mit niedrigem
Skelettmuskelindex (SMI) bzw. BMI = 35 kg/m? mit einer signifikanten Verminderung

der postoperativen Komplikationen (2-) [295].

Eine europaische Expertengruppe hat die Implementierung der bisher wenig
eingesetzten peripheren parenteralen Ernahrung in die ERAS-Protokolle bei gro3en
gastrointestinalen Operationen empfohlen [296], In einer europaischen Umfrage
wurde der Einsatz von peripher parenteraler Erndhrung von 71 % der befragten
Chirurgen als weniger invasive Methode fur die PE befurwortet [297]. Erst bei einer
Dauer von 7 bis 10 Tagen kann die Implantation eines zentralvendsen Katheters

empfohlen werden.

Bei der parenteralen Ernahrung von kritisch kranken Patienten ist zur Vermeidung von
Hyperglykdmien eine intensivierte Insulintherapie empfohlen worden. Die
Arbeitsgruppe vertritt die Meinung, dass eine intensivierte Insulintherapie auf Grund
des nicht kalkulierbaren Risikos einer Hypoglykamie fur chirurgische Patienten auf der
Normalstation nicht geeignet ist. Im Falle einer Erh6hung des Glukosespiegels auf

>150 mg% sollte im Fall einer parenteralen Ernéhrung die Glukosezufuhr reduziert
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werden (siehe DGEM-Leitlinie ,Besonderheiten der Uberwachung bei kiinstlicher
Ernahrung® [298]).

B Bei der parenteralen Ernahrung sollten Dreikammerbeutel (all-
in-one) den Einzelkomponenten (Mehrflaschensysteme)

vorgezogen werden. (BM, HE)

(ELT LG SUETe 2 Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar

In 2 RCT sind die Kosten-Nutzen-Vorteile eines Dreikammerbeutels (all-in-one)
gegenuber einem Mehrflaschensystem gezeigt worden [299, 300] (Ib). In der
retrospektiven Analyse einer grolen US-Datenbank [301] sind bei Verwendung eines

Dreikammerbeutels signifikant weniger Sepsisepisoden nachgewiesen worden.

KKP Fiir das Qualititsmanagement bei der Durchfiihrung einer
klinischen Erndhrung sollen Standardarbeitsanweisungen

(SOP) verwendet werden.

SR Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar

Die Anwendung von Ernahrungsprotokollen und Standardarbeitsanweisungen (SOP)
hat sich als vorteilhaft fir die Sicherstellung der Durchfiihrung der medizinischen
Erndhrung und das Erreichen des Kalorienziels gezeigt [302, 303] (lll) Eine
angemessene Versorgung mit Mikronahrstoffen wird als wesentlich fur eine langfristige
totale PE angesehen. Bhattacharyya haben randomisiert positive Auswirkungen eines
praoperativen Protokolls auf das Eintreten der Darmtatigkeit und den Beginn einer EE
gezeigt [304].
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3.2 Gibt es eine Indikation zur Supplementierung mit Glutamin?

0 Eine parenterale Glutamin-Supplementierung kann nicht bei
Patienten empfohlen werden, die ausreichend enteral ernahrt
werden konnen. (BM, HE)

Modifiziert, Stand 2022 | Starker Konsens 100 % Zustimmung

A Patienten mit schwerem Leber-, Nieren- oder
Multiorganversagen sollen keine zusiatzliche Glutamin-

Supplementierung erhalten. (BM, HE)

NS ST e Starker Konsens 100 % Zustimmung

B Eine zusatzlich enterale Pharmakotherapie mit Glutamin sollte
generell nicht durchgefiihrt werden. (BM, HE)

e, e 02 Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar zu den Empfehlungen 10 a-c

Der Stellenwert einer Glutamin-Substitution wurde in den vergangenen Jahren vielfach
diskutiert, nachdem kein Nutzen einer Supplementierung oder einer hochdosierten
Pharmakotherapie bei allgemeinen kritisch kranken Intensivpatienten demonstriert
werden konnte [305-310]. Unterschieden werden muss eine komplementare Strategie,
so wie diese in allen Leitlinien zur Vervollstandigung einer rein parenteralen
Ernahrungslosung empfohlen und notwendig wird, von einer Supplementierung,
welche eine Verabreichung von hohen Dosierungen uUber den essentiell bendtigten
Bedarf hinausgeht, wie es z. B. in der REDOX Studie geschehen [305]. Auf Grundlage
aktueller Datenlage sollte eine enterale Pharmakotherapie mittels zusatzlicher
Glutaminzufuhr nicht durchgefuhrt werden und ebenso kann keine generelle
Empfehlung zur Supplementierung von parenteralem Glutamin bei chirurgischen

Patienten gegeben werden. Kleinere Studien bei Patienten mit schwerem Trauma oder
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schweren Verbrennungen [311-314] konnten klinische Vorteile von mit Glutamin
angereicherten enteralen Produkten demonstrieren, welche in einer grol} angelegten

multizentrischen Studie Uberprift werden [315].

Eine Reihe alterer Studien und nachfolgenden Metaanalysen konnte signifikante
Vorteile, wie verkirzte postoperative Krankenhausverweildauer und eine reduzierte
Anzahl an postoperativen Komplikationen nach Glutamin-Supplementierung
demonstrieren [316]. Ebenso konnten 2 altere Metaanalysen (darunter 14 RCT mit 587
chirurgischen Patienten) signifikante Vorteile nach Glutamin-Supplementierung
hinsichtlich infektioser Komplikationen und der Krankenhausaufenthaltsdauer
demonstrieren [317, 318]. Darlber hinaus zeigte eine 2015 durchgefuhrten
Metaanalyse von Kang et al in 13 RCT, darunter 1.034 chirurgischen Patienten mit
Magen-Darm-Tumor eine Verbesserung der Immunantwort im postoperativen Verlauf
[319]. Eine weitere Metaanalyse umfasste 19 RCT mit 1n243 Patienten und ergab eine
signifikante Reduktion der Krankenhausverweildauer, wobei keine Unterschiede in der
Komplikationsrate festgestellt werden konnten [320]. Eine methodische Uberpriifung
dieser Metaanalyse und eingeschlossenen Studien zeigte jedoch erhebliche
Schwachstellen wie z. B. das Fehlen klarer Kriterien fur die Definition infektioser

Komplikationen und der Heterogenitat der Krankenhausaufenthaltsdauer [321].

In einer 2014 durchgefuhrten RCT bei 60 Patienten mit Kolonresektion zeigten sich
signifikante vorteilhaft einer pra- und postoperativen Glutamininfusion hinsichtlich der
perioperativen Glukose-Insulin-Homoostase und Wiederherstellung der Darmfunktion
[322]. Dem gegenuber konnte in einer groRen multizentrischen RCT mit
normalernahrten - Patienten und grof3eren gastrointestinalen Operationen kein
signifikanter Nutzen einer pra- und postoperative parenteralen Verabreichung von 0,4
g Dipeptid/kg/d im Hinblick auf die Entstehung von postoperativen Komplikationen

oder bzgl. der Krankenhausaufenthaltsdauer gezeigt werden [323].

In einer weiteren multizentrischen RCT zeigte die hochdosierte Verabreichung von
Glutamin einen signifikanten Anstieg der Mortalitat bei kritisch kranken
Intensivpatienten mit Organfunktionsstorungen [305], sodass ebenso Bedenken
hinsichtlich der Anwendung bei chirurgischen Patienten auftraten.

In einer multizentrischen doppelblinden Studie an 150 chirurgischen Intensivpatienten,

die Sicherheit und Effekt einer parenteralen Glutamingabe in der Standarddosis von
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0,5 g/kg/d untersucht. Hierbei zeigten sich keine Sicherheitsrisiken, jedoch ebenso
keine signifikanten  Unterschiede hinsichtlich der primaren Endpunkten
Krankenhausmortalitat und Infektionsrate. Mit dieser von der Arbeitsgruppe mit
niedrigem RoB bewerteten Arbeit wird die Herabstufung der aktuellen Empfehlungen
begrundet [324].

In eine aktuelle Metaanalyse wurden 31 Studien mit 2.201 Patienten mit Operation
eines kolorektalen Karzinoms eingeschlossen. Hierbei wurde Glutamin in 23 Studien
parenteral, in 8 Studien enteral verabreicht. In der Glutamingruppe waren signifikant
vermindert: die Raten an Wundkomplikationen (Z = 3,18, p = 0,001; RR = 0,48, 95%ClI
0,30 - 0,75, 1> = 0 %), die Rate an Anastomoseneinsuffizienzen (Z = 2,98, p = 0,003;
RR = 0,23, 95%CI 0,09 — 0,61, 1> = 0 %) und die Krankenhausverweildauer (Z = 4,03,
p = 0,000; SMD = -1,13, 95%CI -1,68 - -0,58, I> = 85,6 %) [325].

Hier ist kritisch zu bemerken, dass nach heutigem Kenntnisstand eine exklusive PE
Uber 5 - 7 Tage bei den meisten chirurgischen Patienten nicht empfohlen wird,
insbesondere nicht nach einer elektiven kolorektalen Operation mit einem
unkomplizierten Verlauf [12, 17, 19]. Auf Grundlage der verfigbaren Daten ist die
Verabreichung von Glutamin in einer Standarddosis bei Patienten ohne
Organdysfunktion sicher. Es kann jedoch nur eine Expertenempfehlung fur die
zusatzliche Gabe bei Uberwiegend PE gegeben werden kann. Der mogliche klinische
Nutzen einer parenteralen Verabreichung von Glutamin in Kombination mit oraler oder
enteraler Erndhrung, kann derzeit mangels verfligbarer Daten nicht eindeutig geklart

werden.

3.2.1 Gibt es eine Indikation fiir die orale Supplementierung mit Glutamin?

0 Fur oder gegen die orale Supplementierung mit Glutamin kann

keine generelle Empfehlung gegeben werden. (BM)

(TG S v Starker Konsens 100 % Zustimmung
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Kommentar

Aktuell existiert nur begrenzte Evidenz Uber die potentiellen Effekte einer oralen
Supplementierung mit Glutamin als Einzelsubstanz. Bei Patienten mit
Bauchspeicheldrisen-Operation erhoht die orale Konditionierung mit Glutamin,
Antioxidantien und Gruntee-Extrakt signifikant die Vitamin C-Konzentrationen im
Plasma im Vergleich zu Placebo und verbesserte somit die gesamte endogene
antioxidative Kapazitat, ohne jedoch den oxidativen Stress und die
Entzindungsreaktion signifikant zu verringern [121]. Mogliche Hinweise auf einen

klinischen Nutzen fehlen bislang.

Bei Verbrennungspatienten hat sich in einer Cochrane Analyse von 16 Studien mit 678
Patienten fUr eine vor allem glutaminhaltige orale/enterale Immunonutrition eine
Reduktion der Krankenhausverweildauer (-5,65, 95%ClI -8,09 - -3,22, 12 = 29,5 %) und
sogar der Letalitat (RR 0,25, 95%CI 0,08 — 0,78, 1% nicht anwendbar) gezeigt, wobei
diese Ergebnisse aufgrund der relativ geringen Zahl an eingeschlossenen

Studienpatienten falsch positiv sein kdnnen und kritisch zu bewerten sind [326].

3.3 Gibt es eine Indikation fiir eine alleinige enterale oder parenterale
Supplementierung mit Arginin

Derzeit kann keine Empfehlung beziiglich der intravenésen oder
enteralen Erganzung von Arginin als Einzelsubstanz gegeben

werden.

(TG S v Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar

Die Daten zur Arginin-Supplementierung als Einzelsubstanz sind stark begrenzt und

lassen nach Einschatzung der Arbeitsgruppe eine Empfehlung nicht zu.

In einer Metaanalyse wurden 6 Studien und 397 Patienten analysiert, die wegen Kopf-
oder Halskrebs operiert wurden und eine peri- und postoperative enterale
Supplementierung mit Arginin in verschiedenen Dosierungen (teils in Kombination mit
anderen Substanzen) erhielten. Hierbei zeigte sich eine Verringerung der Fistelbildung

und Verkurzung der Krankenhausverweildauer. Hinsichtlich der Entstehung von
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Wundinfektionen konnten keine signifikanten Unterschiede demonstriert werden und

so zeigte sich keine Reduktion infektioser Komplikationen [327].

Die Daten einer Langzeitbeobachtung Uber 10 Jahre bei 32 Patienten mit Kopf- und
Halskrebs, die perioperativ eine mit Arginin angereicherte Diat erhielten, zeigte ein
signifikant langeres Uberleben und weniger Tumorrezidive. Kritisch anzumerken ist,

dass diese Studie statistisch fiir einen Uberlebensvorteil nicht gepowert war [328].

Eine aktuelle Sekundaranalyse einer friheren randomisierten Studie bei Patienten, die
sich einer grof3eren Operation wegen Speiserohren- und Bauchspeicheldrisenkrebs
unterziehen mussten, konnte die Auswirkungen einer mit Arginin angereicherten

Immunnahrung auf das Langzeitiberleben nicht bestatigen [329].

3.4 Gibt es eine Indikation fur eine parenterale Supplementierung mit
Omega-3-Fettsauren?

B Eine postoperative parenterale Ernahrung mit
Supplementierung von Omega-3-Fettsauren sollte bei Patienten
eingesetzt werden, die enteral nicht ausreichend ernahrt werden
konnen und daher eine uberwiegend parenteral oder kombiniert

enteral/parenterale Erndhrung benétigen. (BM, HE)

Modifiziert, Stand 2022 | Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar

Patienten nach chirurgischen Eingriffen zeigen regelhaft eine perioperative
Entzindungsreaktion, @ sodass der Einsatz  anti-inflammatorischer  und
immunwirksamer Substanzen wie Fischdl-Losungen vielversprechend erscheint, um
der Entstehung von Organdysfunktionen und Komplikationen entgegenzuwirken. Dies
gilt insbesondere bei Patienten mit UberschieRender Entzindungsreaktion und
postoperativer Indikation zur parenteralen oder kombiniert enteral/parenteralen
Ernahrung.

In den vergangenem Jahrzehnten wurden mehr als 10 Metaanalysen Uber den

Gebrauch von fischélhaltigen parenteralen Ernahrungslésungen publiziert [330-335],
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wobei viele Studien chirurgische Intensivpatienten eingeschlossen haben und

klinische Vorteile gegenlber Standardlésungen demonstrieren konnten.

FUr die parenterale Supplementation mit Omega-3-Fettsduren konnte eine
Metaanalyse von 13 RCT bei 892 chirurgischen Patienten signifikante Vorteile
hinsichtlich der postoperativen Infektionsrate und der Krankenhausaufenthaltsdauer
zeigen [331]. Dieses wurde ebenso durch eine weitere Metaanalyse bestatigt, welche
23 Studien mit insgesamt 1.502 Patienten untersuchte [332, 336]. Eine uneinheitliche
Definition fur infektiose Komplikationen sowie erhebliche Varianz in der
Krankenhausaufenthaltsdauer reflektiert jedoch signifikante Schwachpunkte, welche
die Bewertung der hier gewonnenen Erkenntnisse erschwert [321]. Tian et al.
analysierten in einer Metaanalyse mdgliche Unterschiede zwischen Lipidemulsion mit
Sojabohnendl, mittelkettigen Triglyceriden (MCT), Olivendl und Fischal im Vergleich
zu Olivenol- und MCT- und langkettigen Triglycerid (LCT)-basierten Emulsionen [333],
Hierbei konnten jedoch keine Unterschiede zwischen den Lipid-Emulsionen
festgestellt werden. Vor dem Hintergrund der methodischen Schwache, dass die
Mehrheit der Studienpatienten nach einem kolorektalem Eingriff keine geeigneten
Kandidaten fur eine alleinige PE waren, mussen auch diese Ergebnisse kritisch

betrachtet werden.

In einer randomisierten Studie mit moderatem RoB wurde eine olivendlhaltige
peripherparenterale Ernahrung bei Patienten einen Tag vor und 3 Tage nach
kolorektalen Resektionen im Rahmen eines ERAS Programms mit normaler
Flissigkeitstherapie verglichen [294]. Randomisierte Studien zum vergleichenden

Einsatz von Oliven- und Fischdl liegen fur chirurgische Patienten nicht vor.

Eine kurzlich veroffentlichte nach AMSTAR 1l (12/16) bewertete Metaanalyse konnte
in 24 randomisierten Studien bei 2.154 Patienten demonstrieren, dass mit Fischol
angereicherte Erndhrungslésungen das Risiko fur Infektionen (RR 0,60; 95%CI 0,49 -
0,72; p < 0,00001, 12 =0 %), und konsekutiv die Aufenthaltsdauer auf Intensivstation
(1,95 d; 95%CIl -3,49 - -0,42; p = 0,01, |12 = 83 %) und im Krankenhaus (- 2,14 d;
95% CI-2,93 --1,36, p <0,00001, I>=51 %) im Vergleich zu Standardlésungen ohne
Fischdl signifikant reduziert. Nicht signifikant war hingegen die Verminderung der 30-
Tage-Letalitat (RR 0,84, 95%Cl 0,65 - 1,07, p = 0,15, 12 = 0 %) [337]. Die
antiinflammatorischen und immunmodulatorischen Wirkungen sind einhergehend mit
einer Senkung der Krankenhausverweildauer in einer sehr aktuellen nach AMSTAR I
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(12/16) bewerteten Metaanalyse von 10 randomisierten Studien bei chirurgischen

Patienten mit gastrointestinalem Karzinom noch einmal bestatigt worden [338].

Die moglichen Vorteile einer kurzfristigen perioperativen Omega-3-Fettsaureinfusion
und dessen potentiell konditionierende Wirkung vor elektiven Operationen muss weiter
geklart werden [339]. Basierend auf der aktuell verfUgbaren Evidenz, aktuellen
internationalen Leitlinien (ASPEN Leitlinie [265]), mit eigener Metaanalyse jedoch
niedriger Evidenz sowie den Empfehlungen einer speziellen ESPEN-Expertengruppe
sollten ungesattigte Omega-3-Fettsauren in der PE verwendet werden. Neben den
mehrfach demonstriert positiven Effekten wie Reduktion der infektidsen
Komplikationen, kurzeren Verweildauer auf Intensivstation und im Krankenhaus
zeigen fischolhaltige Lipidemulsionen ein gutes Sicherheit- und Vertraglichkeitsprofil,
welches insgesamt den Einsatz bei chirurgischen Intensivpatienten unterstutzt [330-
334, 340].

3.5 Gibt es eine Indikation fiir eine bestimmte orale / enterale Formel, die
mit unterschiedlichen, immunologisch wirksamen
Nahrstoffkombinationen (Immunonutrition) angereichert ist?

0 Patienten, die sich einer groReren Tumoroperation unterziehen,
kann praoperativ oder perioperativ eine Immunonutrition
(angereichert mit Arginin, Omega-3-Fettsauren,

Ribonukleotiden) angeboten werden. (BM, HE)

Modifiziert, Stand 2022 | Konsens 91 % Zustimmung

Kommentar

Operative Eingriffe, insbesondere viszeralchirurgische Tumoroperationen, kbnnen das
Auftreten von postoperativen Komplikationen, wie Wundkomplikationen (Surgical-Site-
Infections), Atemwegs- und Harnwegsinfektionen, sowie systemische Infektionen das
postoperative klinische Ergebnis schmalern, was auch zur Verlangerung der
Hospitalisation und zur Entwicklung weiterer Komplikationen fihren kann. Vor diesem

Hintergrund besteht die Rationale flr die orale und enterale Immunonutrition mit dem
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Ziel durch Starkung des Immunsystems, um das Auftreten von infektiosen

Komplikationen zu reduzieren

Eine Vielzahl an Studien mit allgemeinchirurgischen Patienten hat den Effekt von
immunmodulierenden Substraten wie Arginin, Omega-3-Fettsauren, Ribonukleotiden
mit oder ohne Glutamin als Teil der oralen Trinknahrung untersucht [341-352]. Die
Ergebnisse der einzelnen und resultierenden Metaanalysen legen nahe, dass die
perioperative Verabreichung von immunmodulierenden Substanzen zu einer
Reduktion an postoperativen Komplikationen und folglich zu einer verringerten
Verweildauer im Krankenhaus beigetragen kann [341-367]. In Bezug auf die
immunmodulierenden Substrate wurden die meisten RCT mit Arginin, Omega-3-
Fettsauren und Ribonukleotiden durchgefihrt. Die ESPEN-Leitlinien zur Erndhrung
von Krebspatienten aus dem Jahr 2016 gaben eine starke Empfehlung fur die
perioperative Gabe von immunmodulierenden Substraten bei Patienten mit einer

Tumor bedingten Resektion des oberen Gastrointestinaltrakts [368].

Die kritische Durchsicht der zahlreichen Metaanalysen zeigt eine erhebliche
Heterogenitat der eingeschlossenen Studien —mit Unterschieden in der
Behandlungsdauer, welche nach Auffassung der Arbeitsgruppe eine starke
Empfehlung fur eine generelle perioperative Verwendung von immunmodulierender
Sondennahrung nicht zulasst [321]. Zeitpunkt und Dauer der Intervention sind von

entscheidender Bedeutung und limitieren die Analyse der aggregierten Daten.
Bedeutung des perioperativen Timings

Vorangehende Studien konnten demonstrieren, dass die praoperative Einnahme von
oralen Trinknahrungen fir 5 bis 7 Tage, angereichert mit immunmodulierenden
Nahrungssubstraten (wie z. B. Arginin und Omega-3-Fettsauren), die postoperative
Morbiditat und Krankenhausverweildauer nach gro3eren Bauchtumoroperationen
verringern kann [369-372]. Drei RCT konnten dartber hinaus demonstrieren, dass die
postoperative Verabreichung von immunmodulierenden Sondennahrungen sowohl bei
unterernahrten [373] als auch bei normal ernahrten Patienten mit Magen-Darm-
Tumoren [369, 371] wirksam waren und zu einer Verringerung von postoperativen

Komplikationen bei unterernahrten Patienten beitrugen [374].

Durch praoperative Supplementation (5 - 7 Tage) mit Immunonutrition konnten bei

Patienten mit kolorektalen und hepatobiliaren Tumoren die infektiosen Komplikationen
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und die Hospitalisationsdauer reduziert werden [375-378]. In manchen
Untersuchungen ist die Gabe der Immunonutrition ein Teil von einer Reihe
praoperativer Malnahmen, die an Patienten vor elektiven Operationen angewendet
werden (z. B. Verbesserung der Atemwegsfunktion, Hautdesinfektion etc.) [379]. Auch
die Ergebnisse solcher Studien konnten eine positive Entwicklung der postoperativen
Verlaufe belegen, indem die infektidsen Komplikationen reduziert werden konnten, die

schliel3lich zu einer Verkilrzung der Hospitalisationsdauer flhrten.

FUr den Vergleich von praoperativ verabreichten immunmodulierender Nahrsubstrate
mit oraler Standardnahrung fuhrten Hubner et al. eine doppelblinde RCT bei
chirurgischen Risikopatienten (definiert als NRS> 3) durch [380]. Im selben
Zusammenhang wurde in einer weiteren RCT bei gut ernahrten Patienten praoperativ
eine Ernahrungsintervention fur 3 Tage mit oralen Trinknahrungen durchgefuhrt [381].
In keiner der beiden Studien konnte ein Vorteil fur die Interventionsgruppe beobachtet
werden. In der Metaanalyse von Hegazi et al. wurden Studien mit
immunmodulierender Trinknahrung (561 Patienten) und Standardpraparaten (895
Patienten) untersucht [382]. Hier zeigte sich signifikant positive Effekte in der
Interventionsgruppe mit Abnahme der infektidsen Komplikationen und Reduktion des
Krankenhausverweildauer nur im Vergleich mit normaler Krankenhauskost, jedoch

nicht im Vergleich mit einer oralen Standardtrinknahrung.

Demgegenuber konnte eine Cochrane-Metaanalyse zur praoperativen Gabe von
immunwirksamen Trinknahrungen signifikante Vorteile in Bezug auf die Entstehung
von postoperativen  Komplikationen  demonstrieren. Eine  Vielzahl an
methodologischen Schwachpunkten begrenzt jedoch die Gewichtung und
Generalisierbarkeit der hier resultierenden Ergebnisse, sodass diese fur die
Empfehlungen nicht berucksichtigt wurden [383]. Fur eine kombinierte peri- und
postoperative Anwendung von immunmodulierenden Trinknahrungen konnten in der
Metaanalyse von Marimuthu et al. [360] signifikante Vorteile in Bezug auf die
Entstehung von infektiosen Komplikationen und die Krankenhausaufenthaltsdauer
gezeigt werden. DarUber hinaus bestatigten die Metaanalysen von Osland et al. sowie
Song et al. diese klinischen Vorteile fur die perioperative und postoperative

Anwendung von immunmodulierenden Trinknahrungen [365, 366].

FUr die rein postoperative Anwendung demonstrierte eine Metaanalyse von 19 RCT
mit 2016 Patienten, die sich einer Osophagektomie, Gastrektomie und
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Pankreatektomie unterzogen, einen signifikant klinischen Nutzen hinsichtlich einer
Verringerung der Wundinfektionen und der Krankenhausaufenthaltsdauer bei
Verwendung von oralen Praparaten mit immunmodulierenden Substanzen [367]. Vor
diesem Hintergrund wurde die Empfehlung zur Verwendung von mit Immunnahrstoffen
angereicherten Sondennahrungen mit in die Empfehlungen des sogenannten ERAS-
Protokolls aufgenommen. In einer nachfolgenden randomisiert-kontrollierten Studie
an 264 Patienten mit kolorektalen Operationen flhrte eine praoperative durchgefihrte
orale Diat mit Immunnahrstoffen zu einer signifikanten Abnahme an postoperativen

infektiosen Komplikationen im Vergleich zur oralen Standardernahrung.

Fur chirurgische Tumorpatienten allgemein zeigte eine Metaanalyse von 61
randomisierten Studien eine signifikante Senkung  postoperativer infektidser
Komplikationen (RR 0,71 95%Cl, 0,64 - 0,79, 12 = 0 %), Wundinfektionen, (RR 0,72
95%Cl, 0,60 - 0,87, I> = 0 %), Infektionen des Respirationstraktes (RR 0,70 95% ClI,
0,59 - 0,84), der Harnwege (RR 0,69 95%CIl, 0,51 - 0,94, 12 = 0 %), als auch von
Anastomoseninsuffizienzen (RR 0,70 95%Cl, 0,53 - 0,91, I> = 0 %) und der
Krankenhausverweildauer (MD -2,12 d 95%CI -2,72 - -1,52, 12 = 83 %) [384].

Im Vergleich zu den friheren Studien, in denen die Immunnutrition oftmals nur
postoperativ appliziert wurde, haben sich die Konzepte in Richtung pra- oder
perioperativer Gabe verandert. In die aktuellsten Metaanalysen sind nur randomisierte
Studien mit pra- und perioperativer Gabe von Immunonutrition aufgenommen worden
[385, 386].

Bislang war offen, ob die ausschliel3lich praoperative Gabe Vorteile auch im Vergleich
mit einer Standardtrinknahrung bietet. Auf diese Frage zielte eine aktuelle mit
AMSTAR Il (13/16) gut bewertete Metaanalyse ab. Verfugbaren Daten aus 16
randomisierten Studien mit 1.387 chirurgischen Patienten mit gastrointestinalem
Karzinom (Immunonutrition n = 715, Kontrolle n = 672) wurden dazu untersucht. Hier
fuhrte der alleinige praoperative Einsatz flr 5 - 7 Tage sowohl im Vergleich mit einer
normalen Kost als auch mit einer isonitrogenen Standardtrinknahrung zu einer
signifikanten Verminderung des Auftretens infektioser Komplikationen (OR 0,52;
95%Cl 0,38 - 0,71, p < 0,0001). Die Heterogenitat der Daten war gering (1> = 16 %).
Bei der Krankenhausverweildauer bestand eine signifikante Verkirzung im Vergleich

zur normalen Kost und eine Tendenz im Vergleich mit der Standardtrinknahrung (-1,57
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Tage, 95%CIl -2,48 -0.66, p = 0,0007, I? = 34 %). Unbeeinflusst waren nichtinfektiose
Komplikationen und Letalitat [385].

Eine weitere danach erschienene Metaanalyse (AMSTAR Il 11/16) hat 35 Studien mit
3.692 Patienten mit Operationen eines gastrointestinalen Karzinoms eingeschlossen.
Hier wurde fur die Intervention eine signifikante Verminderung des Auftretens von
Komplikationen insgesamt (RR = 0,79 95%Cl 0,70 — 0,88, p < 0,001, 1> = 2 %) und
auch der infektiosen Komplikationen (RR = 0,66, 95%CI 0,55 — 0,78, p < 0,001, I? =

45 %) sowie der Krankenhausverweildauer gezeigt [387].

Zwei Studien haben mit groRen Kohorten Daten aus der Versorgungsrealitat geliefert.
Die retrospektive Analyse einer franzdsischen Gesundheitsdatenbank von 1.771
Patienten mit grol3en Tumoroperationen am Gastrointestinaltrakt hat keine Vorteile der
praoperativen Gabe flr die 90-Tage Morbiditat und das Uberleben, jedoch fiir die
Krankenhausverweildauer gezeigt (-1,26 d, 95%ClI: -2,4 - -0,1)] [378].

Immunnutrition als Teil eines praoperativen «Wellness» Bilndels u.a. mit
Chlorhexidinbad, Spirometer und Motivation zur Nikotinkarenz hat bei 12.396
chirurgischen Patienten zu einer erheblichen Senkung der nosokomialen Infektionen

mit Surgical-Site-Infections und Harnwegsinfektionen gefuhrt [379] (2+).

Fur Patienten mit kolorektalen Resektionen konnten in einer grof3en prospektiven
Kohortenstudie mit 3.375 Patienten und Propensity Score Matching als Kontrolle auch
in der Versorgungssituation bei Einnahme einer immunmodulierenden Trinknahrung 3
Mal taglich fur & Tage eine signifikante Reduktion der Krankenhausverweildauer
beobachtet werden [376]. Ohne Stratifikation nach dem Ernahrungsstatus wurde in
einer randomisierten Studie bei 176 Patienten mit kolorektalen Resektionen wegen
Karzinoms die Immunnutrition als Supplement mit der normalen oralen Diat verglichen.
Eine Stratifikation nach dem Ernahrungsstatus erfolgte nicht. Signifikante
Unterschiede in der Rate infektidoser Komplikationen und der
Krankenhausverweildauer fanden sich nicht. Die supplementierte Gruppe wies jedoch
als Zeichen der Erholung einen signifikanten postoperativen Anstieg des
Korpergewichts auf (+0,4 + 2,1 vs. -0,7 + 2,3 kg, p = 0,002) [388].

Eine Metaanalyse von 8 randomisierten und einer nicht randomisierten Studie mit
1.400 Patienten zeigte auch fur Tumorpatienten mit gutem Ernahrungsstatus nach der

Intervention eine signifikante Verminderung der postoperativen infektidsen
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Komplikationen (OR = 0,74, 95%CI 0,57 — 0,96, 1> = 35 %) mit einem Trend zur

Senkung der Morbiditat insgesamt und der Krankenhausverweildauer [389].

Ein signifikanter Nutzen zeigte sich zudem bei nach praoperativer Gabe bei Patienten
mit Kopf-Hals-Tumoren bezuglich der postoperativen Fistelrate [390] und fur Patienten
mit Gastrektomie, (Surgical-Site-Infections, Verweildauer, Kosten) [391, 392]. Wie
auch Quiang et al. (2017) [393] haben Cheng et al (2018) fur Patienten mit
Gastrektomie neben der signifikanten Verbesserung der zellularen Immunitat (CD4+,
CD4+/CD8+, IgM und IgG eine signifikante Senkung der Komplikationsrate gefunden
[394] (1++). Die Netzwerkanalyse von Song et al (2017) von 11 Studien mit 840
Patienten spricht fir die Uberlegenheit der Kombination von Arginin, Omega-3-
Fettsauren und Ribonukleotiden gegenuber Arginin und Ribonukleotiden und Arginin
und Glutamin [392].

Zwei Metaanalysen von 6 bzw. 7 qualitativ guten randomisierten Studien mit 320 bzw.
604 Patienten haben fiir Patienten mit Osophagusresektion keine klinischen Vorteile

der Immunmodulation gezeigt [395, 396].

Far Patienten mit Leberresektionen haben 2 Metaanalysen jeweils (8 prospektive RCT
mit 805 Patienten, 9 prospektive RCT mit 966 Patienten) bei Einsatz Omega-3-
Fettsauren enthaltender Diaten eine signifikant niedrigere Rate der Komplikationen
insgesamt, der infektiosen Komplikationen sowie eine signifikant kirzere
Krankenhausverweildauer gezeigt [397, 398]. Eine weitere Metaanalyse mit 11
Studien und 1.084 Patienten fand fir groRe Leberresektionen, vor allem bei
hepatozellularem Karzinom eine signifikante Senkung der Rate an Wundinfektionen

und der Krankenhausverweildauer [399].

Bei Patienten mit Pankreasresektionen haben 2 Metaanalysen (jeweils 4 prospektive
RCT mit 299 Patienten und 6 prospektive RCT mit 366 Patienten) ebenfalls eine
signifikant  niedrigere Rate der infektidsen = Komplikationen und der

Krankenhausverweildauer gezeigt [400, 401].

Bisher hat nur eine randomisierte Studie den Einsatz einer Immunonutrition im
Vergleich mit einer hochkalorischen isonitrogenen Standardnahrung bei Patienten mit
kolorektalen Resektionen innerhalb eines ERAS Programms untersucht. In der SONVI
Studie wurden multizentrisch 264 Patienten randomisiert und erhielten 7 Tage vor und

5 Tage nach der Operation die Intervention bzw. Kontrolle. Die Patienten waren
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vergleichbar im Alter, Geschlecht, chirurgischem Risiko, Komorbiditat, Labor und
Ernahrungsstatus. Die mediane Krankenhausverweildauer war 5 Tage klrzer ohne
Unterschied zwischen den Gruppen. Eine signifikante Verminderung der infektidsen
Komplikationen wurde in der Interventionsgruppe beobachtet (23,8 % vs. 10,7 %, p =
0,0007). Bei den infektiosen Komplikationen fand sich ein signifikanter Unterschied bei
den Wundinfektionen (16,4 % vs. 5.7 %, p = 0,0008) (1+) [402].

In einem sogenannten Umbrella Review wurden 20 Metaanalysen (11 zu abdominellen
Eingriffen, eine zweimal und 8 zu Pankreas-, Osophagus-, Leber- oder kolorektalen
Operationen eingeschlossen. Insgesamt war die Immunonutrition bei erheblicher
Heterogenitat mit einer signifikant geringeren Rate an infektiosen Komplikationen
assoziiert (OR 0,60 95%CI 0,54 — 0,65, 1= 64 %) und niedrigerer postoperativer
Morbiditat (OR 0,78 95%CI 0,74 — 0,81, 12 = 30,3 %). Der Ausschluss von 3 Studien
mit erheblicher Heterogenitat anderte die Ergebnisse nicht. Es bestand kein
signifikanter Unterschied im Timing der Intervention (pra-, peri- oder nur postoperativ).
(1++) [403]. Danach ist die Uberlegenheit einer ausschlieBlich préoperativen

Intervention weiter nicht eindeutig.

Im Hinblick auf langfristige Ergebnisse fehlen adaquate designte Studien um etwaige
Effekte von immun-modulierenden Nahrstoffen zur analysieren. In einer 10-Jahres
Nachbeobachtung von 32 Patienten mit Kopf- und Halstumoren, denen perioperativ
eine mit Arginin angereicherte Diat verabreicht worden war, konnte ein signifikant
langeres Uberleben sowie eine geringere Rezidivrate demonstriert werden [328]. Dem
gegenuber konnte in einer post-hoc-Analyse einer kleineren RCT an 99 Patienten mit
Magenkarzinom keine Verbesserung des Langzeitiberlebens durch postoperative
Initierung einer EN in Kombination mit Glutamin, Arginin und Omega-3-Fettsauren
demonstriert werden [340].

In Deutschland ist die Immunonutrition ambulant nicht erstattungsfahig sondern
Individuelle Gesundheitsleistung (IGEL), wahrend diese in Osterreich und der Schweiz
als Kassenleistung verschreibungsfahig ist.

Synbiotika

Das Mikrobiom als wichtiger Faktor bei der Entstehung zahlreicher Erkrankungen tritt
zunehmend in den Fokus. Die Gabe von Probiotika oder Synbiotika (Kombination von

Pra- und Probiotika) zur Beeinflussung des Mikrobioms mit guinstigen Auswirkungen
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auf die intestinale Barriere und lokale Immunabwehr konnte in mehreren prospektiv-
randomisierten, Placebo kontrollierten klinischen Studien und deren Metaanalysen vor
allem nach grofen viszeralchirurgischen Eingriffen (Pankreas, Leberresektion,
Lebertransplantation, Rektum), aber auch bei Traumapatienten auf Intensivstation die
postoperative Infektionsrate senken [404].

Eine Metaanalyse von 13 RCT mit 962 Patienten ergab, dass die probiotische und
symbiotische Anwendung bei elektiven chirurgischen Patienten zu einer signifikanten

Reduktion septischer Komplikationen fuhren kann [404].

Eine weitere Metaanalyse von 34 prospektiv RCT mit Einschluss von 2.723 Patienten
und abdominellen Eingriffen (kolorektal, oberer  Gastrointestinaltrakt,
hepatopankreatobiliar und Lebertransplantation) hat die gute Toleranz ohne
unerwunschte Ereignisse bestatigt. Die perioperative Gabe sowohl von Probiotika als
auch Synbiotika fuhrte im Vergleich mit den Kontrollen zur Reduktion der
postoperativen infektiosen Komplikationen (RR 0,56; 95%CI 0,46 - 0,69; p < 0,00001,
n = 2.723, 1> = 42 %). Dabei zeigten Synbiotika einen groReren Effekt als Probiotika
allein (Synbiotika RR: 0,46; 95%CI 0,33 - 0,66; p < 0,0001, n = 1.399, 12 = 53 %
Probiotika RR: 0,65; 95%CI 0,53 - 0,80; p < 0,0001, n = 1.324, 1> = 18 %). Nur
Synbiotika fuhrten zur signifikanten Verklrzung der Krankenhausverweildauer
(Synbiotika gewichteter mittlerer Unterschied: -3,89; 95%CI -6,60 - -1,18 d; p = 0,005,
n = 535, 12 = 91 % Probiotika RR: -0,65; 95%Cl -2,03 - 0,72; p = 0,35, n = 294, I? =
65 %). Kein Unterschied bestand in der Letalitat (RR: 0,98; 95%CI 0,54 - 1,80; p =
0,96, n = 1.729, 1> = 0 %) und den nichtinfektiocsen Komplikationen [405] (1++).

Eine Metaanalyse von 5 Studien mit 281 Traumapatienten zeigte signifikante Vorteile
hinsichtlich einer Verringerung der nosokomialen Infektionen (p = 0,02), der Rate an
beatmungsassoziierten Pneumonien (3 Studien, p = 0,01) und Aufenthaltsdauer auf
der Intensivstation (2 Studien, p = 0,001). Kein Unterschied konnte jedoch hinsichtlich
der Mortalitat beobachtet werden, wobei sich eine starke Heterogenitat zwischen den
Studien zeigte [406]. Eine Studie mit Patienten nach neurochirurgischem Trauma [407]
zeigte bei Einsatz einer Sondennahrung, die mit Glutamin und Probiotika angereichert
war, signifikante Vorteile hinsichtlich Entstehung von infektiocsen Komplikationen und

der Verweildauer auf der Intensivstation.
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In einigen Studien wurde zudem ein positiver Effekt auf die Leberfunktion und/oder
Leberregeneration beobachtet [408]. In neueren, gut konzipierten prospektiven
Studien vor allem mit Laktobazillen und Bifidobakterien, hatten Patienten, die nach
Listung zur Lebertransplantation Synbiotika bis zur Transplantation erhielten,
signifikant  niedrigere Infektionsraten und niedrigere  Bilirubin-  und
Transaminasenwerte nach 30 und 90 Tagen als die Kontrollgruppe (4,8 % versus
34,8%) [409]. Nach Leberresektion bei kolorektalen Lebermetastasen konnte durch
perioperative Gabe von Probiotika im Vergleich zur Kontrolle ebenfalls die Rate von
infektiosen Komplikationen und die Konzentration von Plasma-Endotoxin signifikant
gesenkt werden [410]. Eine nicht-randomisierte Studie an Patienten nach
Leberresektion ergab wiederum keinen Unterschied hinsichtlich - chirurgischer
Infektionen bei der Gabe von Clostridium butyricum und Prabiotika verglichen mit der
konventionellen Gruppe [411]. Patienten nach Kolonresektion wurden 4 Wochen
postoperativ fur 6 Monate (wahrend einer Radiochemotherapie) mit Laktobazillen und
Bifidobakterien behandelt. Im Vergleich zu Placebo wurde die Konzentration von
proinflammatorischen Zytokinen gesenkt [412]. Nach metabolischer Chirurgie
wiederum konnten in einer Placebo kontrollierten, doppelblinden Studie durch Gabe
von Probiotika anti-inflammatorische Effekte erzielt werden [413]. Da die vorliegenden
Studien aber sehr heterogen konzipiert sind bezuglich Beginn und Dauer der Therapie,
Zusammensetzung der Synbiotika und Art der Applikation, ist eine generelle
Empfehlung schwer zu treffen, zumal in einer grolen multizentrischen Studie an
Patienten mit schwerer Pankreatitis eine erhdhte Mortalitat beobachtet wurde [414].
Dies war allerdings die einzige Studie mit schwerwiegenden Nebenwirkungen.
Kritisiert wurde, dass in dieser Studie erstmalig eine sehr hochkonzentrierte
Synbiotikakombination eingesetzt wurde.

Ein weiterer einschrankender Faktor ist weiterhin die sehr begrenzte Verfligbarkeit von

wirksamen, in klinischen Studien getesteten Synbiotikapraparaten.

Bei chirurgischen Patienten nach kolorektalen Operationen konnte im postoperativen
Verlauf eine signifikante Reduktion an Pneumonien (2,4 vs. 11,3 %, p = 0,029),
Reduktion der Wundinfektionen (7,1 vs. 20,0 %, p = 0,020) und Verringerung der
Anastomoseninsuffizienzen demonstriert werden (1,2 vs. 8,8 %, p = 0,031) [415].
Ebenso konnte eine Verringerung der Infektionen nach Pankreas- und

Hepatobiliarresektionen sowie nach Lebertransplantationen gezeigt werden [416-421].
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Keine Unterschiede ergaben sich hinsichtlich der Wirkung von lebenden oder
hitzegetdteten Laktobazillen [417, 418, 422]. Eine relevante signifikant verringerte
Infektionsrate wurde ebenso nach Anwendung bei kritisch kranken Traumapatienten
beobachtet [415].

Neben der Reduktion infektioser Komplikationen konnten Kanazawa et al. eine
verkurzte Dauer der Antibiotikatherapie sowie Reduktion der
Krankenhausaufenthaltsdauer bei Patienten mit hepatobiliaren Eingriffen bei
Gallengangskrebs demonstrieren [416]. Eine Metaanalyse von 13 RCT mit 962
Patienten ergab, dass die probiotische und symbiotische Anwendung bei elektiven
chirurgischen Patienten zu einer signifikanten Reduktion septischer Komplikationen
fuhren kann [404]. Eine Metaanalyse von 5 Studien mit 281 Traumapatienten zeigte
signifikante Vorteile hinsichtlich einer Verringerung der nosokomialen Infektionen (p =
0,02), der Rate an beatmungsassoziierten Pneumonien (3 Studien, p = 0,01) und
Aufenthaltsdauer auf der Intensivstation (2 Studien, p = 0,001). Kein Unterschied
konnte jedoch hinsichtlich der Mortalitat beobachtet werden, wobei sich eine starke
Heterogenitat zwischen den Studien zeigte [406]. Eine Studie mit Patienten nach
neurochirurgischem Trauma [407] zeigte signifikante Vorteile einer Sondennahrung,
die mit Glutamin und Probiotika angereichert war, hinsichtlich Entstehung von
infektiosen Komplikationen und der Verweildauer auf der Intensivstation. Unklarheit
besteht aktuell noch Uber die effektivste Art von Probiotika, sodass weitere adaquate
designte klinische Studien in diesem Feld noch dringend erforderlich sind.

Eine detaillierte Ubersicht tiber vorhandene Studien [414-418, 420-440] zum Einsatz
verschiedener Synbiotika bei verschiedenen chirurgischen Eingriffen ist als

Zusatzmaterial zu dieser Leitlinie abrufbar.

Auf Grundlage aktuell verfugbaren und hier diskutierten Evidenz bleibt der klinische
Nutzen von gemischten immunmodulierender Nahrsubstrate oder die reine
Pharmakonutrition im perioperativen Kontext unklar. Die enterale und parenterale
Ernahrungstherapie bei chirurgischen Patienten kann u. a. durch den Zeitpunkt des
Beginns, die Wahl des Applikationsweges, die Menge und Zusammensetzung sowie
Wahl spezieller, immunmodulierender Nahrsubstrate variieren. Adaquat designte,
grofl’e multizentrische Studien sind weiter nétig und in Durchflihrung [315, 441] um die
Evidenz eines potentiellen klinischen Nutzens bei allgemeinen oder speziell
vulnerablen Patienten zu prifen.
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4 Praoperative Erndhrung

4.1 Welche Patienten profitieren von einer praoperativen
Ernahrungstherapie?

A/0 Patienten mit hohem metabolischem Risiko sollen eine
Ernahrungstherapie praoperativ erhalten (A) sogar, wenn

dadurch die Operation verschoben wird (BM).

Ein Zeitraum von 10 - 14 Tagen kann empfohlen werden (0)

Modifiziert, Stand 2022 | Konsens 92 % Zustimmung

A Die orale/enterale Zufuhr soll gegeniiber der parenteralen
Ernahrung bevorzugt werden. (A) (BM, HE, QL).

Modifiziert, Stand 2022 | Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar zu den Empfehlungen 13 und 14

Mit dem Ziel einer Senkung der postoperativen Komplikationen ist beim Vorliegen
einer Mangelernahrung in mehreren prospektiven randomisierten Studien der Nutzen
einer praoperativen medizinischen Ernahrung gezeigt [242, 248, 269, 275] (Ib) und
durch 3 Metaanalysen belegt worden [280, 442] (la). Hierbei wurden die Patienten fur
eine Dauer von mindestens 7 bis 10 Tagen praoperativ medizinisch ernahrt.

Von der ESPEN ist 2017 das schwere metabolische Risiko bei Vorliegen eines der

folgenden Kriterien definiert worden:

e Gewichtsverlust >10-15 % innerhalb von 6 Monaten

e BMI <18,5 kg/m?

e SGA Grad C, NRS >5

e Serumalbumin <30 g/L (Ausschluss einer Leber- oder Niereninsuffizienz)

Diese Parameter reflektieren sowohl den Ernahrungsstatus als auch die
krankheitsassoziierte Katabolie.

Hierbei sieht die Arbeitsgruppe in Ubereinstimmung mit der Literatur die
Hypoalbuminamie als evidenzbasierten prognostischen Faktor bei chirurgischen
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Patienten [207, 443]. Diese ist jedoch vor allem Ausdruck der Krankheitsschwere und
der krankheitsassoziierten Katabolie als des Ernahrungsstatus. Auch neuere Daten
bestatigen die prognostische Bedeutung des Serumalbumins flr das Entstehen

postoperativer Komplikationen [212, 444-446].

Kuppinger et al. haben bei Patienten mit abdominalchirurgischen Eingriffen die
verminderte Nahrungsaufnahme in der Woche vor der stationaren Aufnahme in ihrem
Patientengut als einzigen unabhangigen Risikofaktor flr das Entstehen postoperativer

Komplikationen herausgearbeitet [91].

Die Hohe des praoperativen Gewichtsverlustes und des Serumalbuminspiegels waren
in der Untersuchung von Pacelli et al. [235] bei 145 Patienten mit Gastrektomie oder
subtotaler Magenresektion ohne signifikanten Einfluss auf das Entstehen
postoperativer Komplikationen (lla). Bei genauerer Betrachtung der Daten zeigte sich
jedoch, dass der prozentuale Anteil der so definierten Risikopatienten mit
postoperativen Komplikationen hdher war. Die Studie war fur diese Fragestellung
statistisch nicht ausgelegt. Diese Studiendaten zeigen jedoch, dass die Zahl von
Patienten mit Magenkarzinom und kritischem Gewichtsverlust oder erniedrigtem

Serumalbumin unter 20 % liegen durfte.

Die Dauer der praoperativen Ernahrungstherapie sollte entsprechend des
metabolischen Risikos gewahlt werden. Bei 800 Patienten mit Magenkarzinom und
hohem metabolischen Risiko nach der ESPEN Definition ergab der Vergleich zwischen
einer adaquaten Energiezufuhr fir mindestens 10 Tage und einer unzureichenden
oder ausbleibenden Ernahrungstherapie eine signifikant niedrigere Inzidenz der
Surgical-Site-Infections (17,0 % vs. 45,4 %, p = 0,00069). Schwere Komplikationen
nach Clavien-Dindo >3 wurden erst nach einer Therapiedauer von 10 - 13 Tagen nicht
mehr beobachtet. Die multivariate Analyse zeigte die Ernahrungstherapie als
unabhangigen Faktor fir ein vermindertes Auftreten von Surgical-Site-Infections (OR
0,14, 95%CI 0,05 — 0,37, p = 0,0002) [447] (2+). Bei praoperativer Gabe fur 3 Tage
eines mit Hydroxymethylbutyrat (1,2 g HMB), 7 g L-Arginin und 7 g L-Glutamin
angereicherten Supplements konnten im Vergleich mit einem Placebo bei Patienten
mit offen operierten abdominellen Malignomen und Fortsetzung fur 7 Tage
postoperativ keine Unterschiede in der Rate von Wund- sowie anderer Komplikationen

gezeigt werden. Auch die Korperzusammensetzung und Handgriffstarke war ohne
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Unterschied [448]. Aufgrund dieser Daten erfolgt die Expertenempfehlung von 10 - 14

Tagen.

Zum Vergleich einer parenteralen und enteralen Erndhrung praoperativ liegt nur eine
RCT vor. In einer prospektiven RCT konnte kein klarer Vorteil einer praoperativen PE
gezeigt werden [248]. Die Metaanalyse von Braunschweig et al. aus randomisierten
Studien [279] spricht fUr die PE bei mangelernahrten Patienten, da eine signifikant
niedrige Letalitat mit Tendenz zu niedrigen Infektionsraten bei den mangelernahrten
Patienten mit PE beobachtet wurde (siehe auch 4.1). Heyland et al. [280] haben in
ihrer Metaanalyse einen gunstigen Einfluss der PE auf die Senkung der
Komplikationsrate nur bei den mangelernahrten Patienten gezeigt (siehe auch 4.1).
Jie et al. [449] haben eine aktuelle Serie von 1.085 Patienten mit NRS vor
abdominalchirurgischer Operation vorgestellt (Ila). Funfhunderzwolf Patienten waren
nach dem NRS Risikopatienten. Diese erhielten auf Grund der Erfahrung des
Chirurgen ohne Kenntnisse Uber den NRS enterale oder parenterale Erndhrung fur 7
Tage praoperativ. Unterschiede der Infektionsrate und der Krankenhausverweildauer
wurden bei Patienten mit einem NRS von 3 und 4 im Fall einer praoperativen
Ernahrung nicht gefunden. Von 120 Patienten mit einem NRS von mehr als 5
profitierten diejenigen, welche eine praoperative Ernahrung erhielten: signifikant
niedrigere Komplikationsrate (25,6 vs. 50,6 %, p = 0,008) und kirzere
Krankenhausverweildauer (13,7 £ 7,9 vs. 17,9 £ 11,3 d, p = 0,018).

In einer Metaanalyse von 9 Studien, in denen insgesamt 442 Patienten mit
Osophagusresektion und 418 Patienten mit Magenresektion eingeschlossen waren,
zeigten sich bei Ernahrungsberatung und EE bei neoadjuvant behandelten Patienten
mit Osophaguskarzinom positive Effekte fiir die Stabilitat des Kérpergewichts und auch
das Entstehen von chirurgischen Komplikationen. Die GRADE Evidenzbewertung flr
die Studienqualitat war sehr niedrig. Die praoperative Ernahrung bei den Patienten
fuhrte zu einer Verminderung der Surgical-Site-Infections, der
Krankenhausverweildauer und —kosten, wobei hier die Bewertung nach GRADE
aufgrund unvollstandiger Angaben zum Outcome nicht moglich war [391].

Aufgrund der Daten empfiehlt die Arbeitsgruppe, die orale oder enterale
Supplementierung, wann immer mdglich, zu bevorzugen. Auch fur den Fall einer zur

Deckung des Kalorienbedarfs notwendigen PE, wie bei einer Stenose im oberen
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Gastrointestinal-Trakt, sollte die orale Kalorienzufuhr z. B. durch Trinknahrung

erhalten bleiben.

Zur Vermeidung eines Refeeding-Syndroms bei schwerer Mangelernahrung sollte die

PE nur langsam unter Kontrolle von Serumphosphat, Kalium und Magnesium mit

eventuellem Substitutionsbedarf einschliel3lich Thiamin gesteigert werden [450] (3). Im

Rahmen einer Prahabilitation betragt die Zeitdauer der prastationaren Konditionierung

variabel 2 - 6 Wochen

4.2 Wann besteht die Indikation zur praoperativen Einnahme einer
Trinknahrung oder enteralen Ernahrung?

A

Bei Patienten mit Mangelerndhrung und/oder hohem
metabolischen Risiko soll vor groRen abdominellen Eingriffen
eine Trinknahrung (Oral Nutritional Supplement) verabreicht
werden. (BM, HE)

Modifiziert, Stand 2022

Starker Konsens 100 % Zustimmung

Patienten mit gastrointestinalem Karzinom sollte eine mit
Arginin, Omega-3-Fettsauren, Ribonukleotide angereicherte
Trinknahrung praoperativ fir 5 - 7 Tage angeboten werden. (BM,
HE)

Modifiziert, Stand 2022

Konsens 92 % Zustimmung

KKP

Eine enterale Ernahrung einschlieBlich der Einnahme von
Trinknahrung sollte prahabilitativ prastationar erfolgen. (BM,
HE, QL)

Modifiziert, Stand 2022

Starker Konsens 100 % Zustimmung
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Kommentar zu den Empfehlungen 17-19

Es ist Konsens der Arbeitsgruppe, dass ONS eine voll bilanzierte nicht
krankheitsspezifische = Nahrstoffzusammensetzung  aufweisen, als einzige
Nahrungsquelle dienen konnen und den Regularien an ein Lebensmittel fur diatetische
Zwecke der Europaischen Union (2016/128 (FSMP) entsprechen mussen [266, 451].

Die Kosteneffektivitat einer ONS ist fur chirurgische Patienten im Krankenhaus in einer
Metaanalyse randomisierter Studien gezeigt worden [266, 359] (1+). Dennoch ist die

Datenlage insgesamt etwas uneinheitlich.

Unabhangig vom Ernahrungsstatus wurden praoperativ bei viszeralchirurgischen
Patienten Trinknahrungen in 3 wichtigen prospektiv randomisierten Studien untersucht
[230, 244, 452] (alle 1+). Obwohl 2 Studien keine signifikante Verbesserung des
Outcomes zeigten, fand sich bei Smedley et al eine signifikante Verminderung der
leichteren Komplikationen. Auf3erdem ging die postoperative Fortsetzung der
Einnahme der Trinknahrung mit einem geringeren Gewichtsverlust einher [246] (1+).
In einer systematischen Ubersicht und Metaanalyse von 9 unter dem Aspekt der
praoperativen Prahabilitation zusammengestellten kontrollierten  Studien (6
ausschlieBlich Ernahrungsintervention, 3 multimodal) bei Patienten mit kolorektalen
Resektionen fand sich flr eine Ernahrungsintervention mit Trinknahrung Uber
mindestens 7 Tage eine signifikante Verkirzung der Krankenhausverweildauer um 2
Tage, wobei die Supplementierung postoperativ fortgesetzt wurde. Wahrend die
alleinige Ernahrungs-Prahabilitation die Rekonvaleszenz beziglich der Funktionalitat
nach 4 und 8 Wochen nicht verbesserte, wurde dies dann durch eine multimodale
Prahabilitation erreicht [267] (1++). Eine besondere Risikogruppe sind geriatrische

Patienten mit Sarkopenie.

Die Datenlage ist gerade fur altere Patienten begrenzt. Daniels et al. (2020) schlossen
inihre nach AMSTAR Il gut bewerteten auf altere Patienten mit abdominalchirurgischer
Tumoroperation zielende systematische Ubersicht 33 Studien mit 3.962 Patienten ein.
Bei gezielter praoperativer Ernahrungstherapie konnte in der Metaanalyse eine
Senkung der postoperativen Komplikationsraten erreicht werden. (Risikodifferenz —
0,18 (95%Cl -0,26 - -0,10); p<0,001, 1>=0 %) [453] (1++).

Es kann kritisch eingewandt werden, dass die meisten Patienten mit kolorektaler

Resektion wegen eines Karzinoms bei insgesamt niedriger Komplikationsrate kein
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hohes ernahrungsmedizinisches Risiko aufweisen. Dies erklart auch das Ergebnis
einer systematischen Ubersicht von 5 randomisierten Studien mit 583 Patienten, in der
die praoperative Einnahme einer Trinknahrung nicht zu einer signifikanten Senkung
der Komplikationsrate fuhrte [454]. Bemerkenswert ist, dass Burden et al. bei Patienten
mit Operationen wegen eines kolorektalen Karzinoms eine geringere Rate von
Surgical-Site-Infections in der Buzby Definition bei den Patienten mit praoperativem
Gewichtsverlust beobachtet haben [452] (1+).

Fiar Patienten mit Gastrektomie und hohem metabolischen Risiko (SGA C) wurde
randomisiert bei perioperativer Gabe einer Trinknahrung (500 mL/d) eine signifikante
Senkung der Komplikationsrate insgesamt, besonders der schweren Komplikationen
(Clavien-Dindo > llla) gezeigt [455] (1+). In einer multizentrischen australischen
Beobachtungsstudie bei 200 Patienten mit Resektionen ~am oberen
Gastrointestinaltrakt hatten Patienten mit praoperativer Einnahme einer Trinknahrung
fur mehr als 2 Wochen einen signifikant niedrigeren Gewichtsverlust als solche ohne
(1,2 £ 1,8 vs. 2.9 + 3,4, p = 0.001). Bei den mangelernahrten Patienten flhrte die
Einnahme der Trinknahrung Uber mehr als 2 Wochen zu einer verminderten
Krankenhausverweildauer (Regressionskoeffizient -7,3, 95%CI -14,3 - -0,3, p = 0,04).
Mehr als 3 Diatberatungen fuhrten bei den mangelernahrten Patienten zu einer
signifikant reduzierten Komplikationsrate (OR 0,2, 95%CI 0,1 - 0,9, p = 0,04) [456].

Da viele Patienten in der letzten Woche praoperativ ihren Energiebedarf oral nicht
ausreichend decken, ist es Konsens in der Arbeitsgruppe, diese Patienten unabhangig
vom Ernahrungsstatus zur Einnahme von Trinknahrungen zu motivieren. Da die
Compliance zur Einnahme von Trinknahrungen eingeschrankt sein kann, ist es sinnvoll,
den Patienten Uber potenzielle Vorteile und Nutzen eingehend zu informieren (Grass
etal, 2015 [457] (2+). In der Argumentation werden die Vorteile fur die Heilung und die
Verminderung des Risikos einer Reoperation von Patienten am besten angenommen.
Dies wurde fur die Einnahme eines Vitamin D- Supplements bei orthopadisch

operierten Patienten gezeigt [458] (2+).

Die prastationare Durchfuhrung der enteralen Ernahrungstherapie ggf. mit
Unterstltzung eines Homecare Pflegedienstes ist sowohl aus 6konomischen als auch
aus infektiologischen Grinden anzustreben. Zu den immunmodulierenden Diaten s.

Kommentar zu Empfehlung 12
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4.3 Wann besteht die Indikation zur praoperativen parenteralen Ernahrung?

A/0 Bei Patienten mit Mangelernahrung und/oder hohem
metabolischen Risiko, bei denen eine bedarfsgerechte orale
/enterale Erndhrung nicht moglich ist, soll eine praoperative
parenterale Erndahrung durchgefiihrt werden (A) (BM).

Ein Zeitraum von 10 - 14 Tagen kann empfohlen werden (0).

Modifiziert, Stand 2022 | Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar

Die Vorteile einer praoperativen parenteralen Ernahrung fur 7 - 14 Tage mit dem Ziel
der Verminderung postoperativer Komplikationen sind nur evident flr Patienten mit
schwerer Mangelernahrung (Gewichtsverlust > 15 %) [269, 459] (beide 1+) oder
hohem metabolischen Risiko [447] (2+). Die Kombination einer Mangelernahrung mit
Nichtdurchfuhrbarkeit einer EE findet sich zumeist bei Patienten mit Tumoren im
oberen Gastrointestinaltrakt oder schwerer entzundlicher Darmerkrankung [460].

Eine grol3e Cochrane-Analyse zur praoperativen PE hat bei Patienten mit Resektionen
im Gastrointestinaltrakt eine Senkung der Komplikationsrate von 45 % auf 28 %
gezeigt [383] (1++). Wahrend die Autoren einen hohen Bias bei 3 der
eingeschlossenen uber 20 Jahre alten Studien diskutierten, waren 2 aktuellere Studien

mit positiven Ergebnissen nicht in die Metaanalyse aufgenommen worden [269, 275]
(1+).

Wenn die PE fir 10 Tage praoperativ verabreicht und postoperativ 9 Tage fortgesetzt
wird, kann eine Senkung der Komplikationsrate um 30 % und eine Verminderung der
Letalitat erreicht werden [269] (1+).

Eine Erholung der kérperlichen Funktion und des Kdrpereiweild kann bereits nach 7
Tagen einer PE erreicht werden. Eine weitere signifikante Verbesserung erfordert noch
eine weitere Woche [461] (2+). Kontrollierte Studien zum Vergleich einer Zeitdauer von
7 und 14 Tagen liegen nicht vor. Fukuda et al (2015) haben bei Verwendung der
ESPEN Definition des hohen metabolischen Risikos fur Patienten nach Gastrektomie

retrospektiv gezeigt, dass die schweren Komplikationen nach Clavien-Dindo llIb erst
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nach 10 - 13 Tagen Ernahrungstherapie gesenkt wurden und eine Fortsetzung keine
weiteren Vorteile brachte [447] (3). Bisher liegen nur retrospektive Daten fir die
Definition des Risikos durch computertomografisch diagnostizierte Sarkopenie vor. In
einer Propensity Score Matching Analyse von jeweils 166 sarkopenen Patienten mit
Gastrektomie konnten Huang et al. bei einer praoperativen PE fur 3 - 7 Tage eine
Senkung der postoperativen Komplikationen und der Krankenhausverweildauer nur

bei gleichzeitig bestehender Hypalbuminamie (< 35 g/l) beobachten (3) [462].

Wahrend die ASPEN Leitlinie 2009 fur eine praoperative PE 7 Tage empfiehlt [463],
ist es die Meinung der Arbeitsgruppe, dass bei Patienten mit hohem metabolischem
Risiko die zu erwartende Verminderung des Komplikationsrisikos eine praoperative
Verweildauer Uber 14 Tage rechtfertigt. Wann immer mdglich z. B. bei neoadjuvanter

Therapie sollte eine Prahabilitation fur 4 - 6 Wochen angestrebt werden [267, 464].
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5 Postoperative Ernahrung

5.1 Welche Patienten profitieren besonders von einer friihen postoperativen

Ernahrung?
A/KKP Eine enterale Ernidhrung soll innerhalb von 24 Stunden bei den

Patienten begonnen werden, bei denen ein oraler Kostaufbau

noch nicht moglich ist (A).
Dies gilt insbesondere bei:

e Patienten, bei denen die orale Kalorienzufuhr
voraussichtlich in den nachsten 7 Tagen < 50 % sein wird
(BM) (KKP)

o Patienten nach groRBen Kopf-Hals-Operationen und
gastrointestinalen Resektionen wegen eines Tumors (BM)
(KKP)

e Patienten mit Polytrauma und/oder schwerem Schadel-
Hirn-Trauma (BM) (KKP)

o Patienten mit Mangelernahrung zum Zeitpunkt der
Operation (BM) (KKP)

Modifiziert, Stand 2017 | Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar

Prospektiv randomisierte Studien und eine Metaanalyse haben gezeigt, dass auch
nach Gastrektomie und Osophagusresektion eine frilhe orale Erndhrung sicher
durchgefuhrt werden kann und ohne Risiko fur die Anastomosenheilung ist [18, 181,
184, 465] (alle 1+). Eine randomisierte Studie bei Patienten mit Laryngektomie und
primarem Pharynxverschluss zeigte, dass auch hier der Beginn der oralen Ernahrung
am ersten postoperativen Tag sicher moglich war [369] (1+). Nach Gastrektomie war
eine nasojejunale Sonde zur Dekompression nicht erforderlich. Dies ging mit einer
kirzeren Krankenhausverweildauer einher [180] (1+).

Patienten mit grolRen Karzinomoperationen wegen Kopf-Hals-Tumoren und

Osophagus- Magen- oder Pankreaskopfkarzinom weisen préoperativ haufig
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ernahrungsmedizinische Defizite auf [45, 47, 48, 57, 59, 64, 70, 71, 208] und haben
ein hoheres Risiko fur die Entwicklung septischer Komplikationen [47, 48, 57, 59, 71,
208, 212, 466] (alle 2). Postoperativ ist der orale Kostaufbau zumeist durch Schwellung
oder verzogerte Magenentleerung bis zur Deckung des Kalorienbedarfs protrahiert,
Die supplementierende Ernahrungstherapie reduziert die Morbiditdt mit einem
protektiven Effekt von parenteraler und enteraler Ernahrung einschliellich
Immunonutrition [212] (2+). In der Analyse einer groRen US-Datenbank haben nur
etwa 15 % der mangelernahrten Patienten postoperative Trinksupplemente erhalten
[467].

Traumapatienten haben auch bei normalem Ernahrungsstatus ein hohes Risiko fur die
Entwicklung septischer Komplikationen oder eines Multiorganversagens. Eine frihe
EE verfolgt das Ziel der Verminderung septischer Komplikationen [106, 229] (beide
1+) und hat bei Beginn innerhalb von 24 Stunden auch zu einer verminderten Rate an
Multiorganversagen gefuhrt [468] (1+). Bei Patienten mit Schadel-Hirn-Trauma ist die
fruihe EE mit signifikant weniger Infektionen und einem Trend zu verbessertem
Uberleben und besserer Funktionalitit assoziiert. Viele dieser Studien haben jedoch
methodische Schwachen.

5.2 Welche Sondennahrung sollte zur enteralen Ernahrung eingesetzt

werden?
KKP Bei einer enteralen Erndhrung sollte eine voll bilanzierte
Standardnahrung gegeben werden.
Modifiziert, Stand 2017 | Starker Konsens 100 % Zustimmung
Kommentar

Die meisten Patienten kdnnen durch eine voll bilanzierte Standardnahrung adaquat
ernahrt werden (s. 4.6.2 - 4.6.4). Auch bei vorhandener Jejunalsonde wie bei einer
Feinnadelkatheterjejunostomie (FKJ) ist die Gabe einer speziellen Oligopeptiddiat
nicht erforderlich. Die Anreicherung der Sondennahrung mit Fasern ist sicher und kann
mdglicherweise die Rate an Diarrhéen vermindern. Die Studienlage ist jedoch
ungenugend [469]. Bei der Auswahl der Sondennahrung sollte auch die individuelle
Patiententoleranz/-praferenz  berucksichtigt werden. Zur Vermeidung von
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Sondenverschluss durch “Clotting” und Infektionen wird auch aus Hygienegrinden

vom Einsatz selbst hergestellter (‘home-made”) Sondennahrungen abgeraten.

5.3 Welche Patienten profitieren von einer enteralen Sondennahrung?

Bei Patienten mit Mangelerndhrung und/oder hohem
metabolischen Risiko sollte insbesondere bei Osophagus- und
Magenresektion sowie partieller Duodenopankreatektomie die
intraoperative Platzierung einer nasojejunalen Sonde oder

Feinnadelkatheterjejunostomie (FKJ) erfolgen (BM).

Modifiziert, Stand 2017

Starker Konsens 100 % Zustimmung

Eine Sondenernahrung soll innerhalb von 24 Stunden begonnen
werden (BM)

Modifiziert, Stand 2017

Starker Konsens 97 % Zustimmung

KKP

Bei Patienten mit Mangelernahrung und/oder metabolischem
Risiko sollte die Sondenerndhrung mit einer niedrigen
Zufuhrrate (10 - 20 mL/h) begonnen und vorsichtig unter
Beobachtung der individuellen intestinalen Toleranz gesteigert
werden. So kann die Zeit bis zum Erreichen des Kalorienziels
individuell sehr verschieden sein und 5 bis 7 Tage dauern.

Modifiziert, Stand 2017

Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar zu den Empfehlungen 21-23

In zahlreichen Studien sind bei Resektionen am oberen Gastrointestinaltrakt die

risikoarmen Vorteile einer intraoperativ mit der Spitze aboral der Anastomose



platzierten Ernahrungssonde (nasojejunal oder FKJ) gezeigt worden [344, 470-475]
(alle 2+).

Die offene oder sogar laparoskopische Platzierung einer FKJ [476] ist bei
entsprechender Erfahrung und Anwendung mit standardisierter Technik risikoarm. Die
Komplikationsrate liegt in der Literatur zwischen 1.5-6 % [373, 470, 472, 477-487] (12x
2-, 2x 2+).

Einige Autoren sehen die Routineanlage einer FKJ als Uberbehandlung an und
empfehlen die Anlage nur bei Hochrisikopatienten [115, 488, 489] (alle 2-). Bei
Patienten mit Pankreatoduodenektomie kann ein Score zur Einschatzung des Risikos
schwerer chirurgischer Komplikationen angewandt werden, in den die Pankreastextur,
der Durchmesser des Ductus pancreaticus, der intraoperative Blutverlust und der ASA-
Score einflielen [490] (2+). Koterazawa et al. zeigten erganzend, dass ein schwerer
Gewichtsverlust 3 Monate nach Osophagusresektion durch eine EE nicht verhindert
werden konnte, dies jedoch signifikanten Einfluss auf die Prognose mit der 5-Jahres-
Uberlebensrate hatte [491].

Retrospektiv haben Zhuang et al. von 716 Patienten mit Osophagusresektion 68 mit
intraoperativ platzierter Jejunostomiesonde mit 648 Patienten ohne Sonde verglichen.
Die Ernahrungssonde wurde nur bei den Patienten implantiert, bei denen das Risiko
einer Anastomoseninsuffizienz als hoch eingeschatzt wurde. Hinsichtlich der
Krankenhausaufenthaltsdauer, der Letalitat und des Gesamtuberlebens wurde kein
signifikanter Unterschied beobachtet. Bei den Patienten mit Sonde bestand jedoch
eine Tendenz zur rascheren Heilung einer Anastomoseninsuffizienz (27,2 vs. 37,4 d,
p = 0,073). Sondenkomplikationen wurden nicht beobachtet [492]. Eine Metaanalyse
von 10 Studien zum Vergleich von Jejunostomie versus Nasoenteralsonde zeigte
Vorteile der Jejunostomie hinsichtlich postoperativer Pneumonie,
Krankenhausverweildauer und Sondendislokation, jedoch ein erhdhtes Risiko fur
einen lleus [493]. Ahnliche Ergebnisse erbrachte die retrospektive Analyse von 847
Patienten mit Osophagusresektion aus dem Nationalen Schwedischen Register fur
Osophagus- und Magenkarzinome. Im Falle einer Anastomoseninsuffizienz war das
Risiko, schwere Komplikationen (Clavien-Dindo 2 llIb) zu entwickeln, bei den Patienten
mit Jejunostomie signifikant geringer. Es bestand kein erhdhtes Risiko fur
Jejunostomie-assoziierte Komplikationen [494]. In einer Metaanalyse von 18 Studien
zeigte sich in der Gruppe ohne FKJ eine vergleichbare oder sogar geringere
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postoperative Komplikationsrate. Anastomoseninsuffizienz, pulmonale
Komplikationen, Wundinfektionen. lleus und lokale Infektionen an der FKJ-
Austrittsstelle waren die haufigsten FKJ-Komplikationen. Die Inzidenz eines lleus
betrug etwa 6 % (95%CI 3 — 12 %, 12 =70,7 %). Mehr als 63 % der Patienten mit lleus
bedurften einer Reoperation. Die gepoolte mittlere Rate lokaler FKJ-Infektionen lag bei
7% (95%CI 6-9%, 1> = 48,1 %). Etwa 7 % der Patienten hatten eine Sondendysfunktion
(Obstruktion oder Dislokation) (95%CI 3 — 14 %, 1> = 81,8 %) [495]. Zu kritisieren ist,
dass weder Parameter des Erndhrungsstatus noch der Korperzusammensetzung

erfasst wurden.

Nach Gastrektomie wurde in einer randomisierten Studie durch Trinknahrung ein
signifikant geringerer Gewichtsverlust beobachtet, was bei den Patienten mit
subtotaler Resektion nicht zutraf [496] (1+). In einer weiteren randomisierten Studie
wurde bei Patienten nach Gastrektomie durch Diatberatung in Kombination mit oraler
Trinknahrung [497] (1+) eine signifikante Verminderung des Gewichtsverlusts mit
héherem BMI und SMI. Beobachtet. Signifikant niedriger waren auch Fatigue und
Appetitverlust als bei alleiniger diatetischer Beratung. Ebenfalls bei Patienten nach
Gastrektomie haben Kong et al. beobachtet, dass nur ein Teil der Patienten in der
zweiten und vierten Woche (26,2 % und 50,8 %) mehr als 250 mL Trinknahrung pro
Tag aufnimmt [455] (1+).

Bei Patienten mit Osophagusresektion zeigte eine Beobachtungsstudie Vorteile einer
langerfristigen ~EE  Uber eine  FKJ  bezuglich des  Risikos  von
Anastomosenkomplikationen [474, 485] (2-, 3). Die Komplikationsrate war niedrig
(1,5 %) [485] (3). In einer RCT mit 68 Patienten nach Pankreatoduodenektomie ergab
sich im Vergleich einer EE Uber Nasojejunalsonde vs. FKJ kein signifikanter
Unterschied in der Komplikationsrate (15 % vs. 13 %) [498] (1+). Die Rate von
Darmverschluss und Magenentleerungsstérung war signifikant niedriger in der Gruppe
mit nasojejunaler Ernadhrung. Katheterassoziierte Komplikationen waren haufiger in
der FKJ Gruppe (35,3 % vs. 20,6 %). Nasojejunale Erndhrungssonden wurden
signifikant friher wieder entfernt. Die postoperative Krankenhausverweildauer war
signifikant kiirzer in der FKJ Gruppe [498] (1+). Bei Patienten mit Osophagusresektion
bestand in einer RCT im Vergleich zwischen friih EE Gber eine nasoduodenale Sonde
oder FKJ kein signifikanter Unterschied in den katheterassoziierten Komplikationen
[499] (1+).
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Zwei nach AMSTAR |l bewertete Metaanalysen mit 7 bzw. 9 Studien haben bei
Patienten mit partieller Pankreatoduodenektomie signifikante Vorteile der frih
enteralen gegenuber  einer  parenteralen Ernahrung bezlglich der
Krankenhausverweildauer gezeigt [500, 501] (1++). In einer weiteren nach AMSTAR
Il bewerteten Metaanalyse von 8 randomisierten Studien mit 955 Patienten hat sich
bei diesen Patienten mit enteraler supplementierender Ernahrung nur bei Applikation
Uber eine perkutane Sonde eine signifikant niedrigere Rate an infektidsen
Komplikationen (OR 0,47, 95%Cl 0,25 — 0,87; p = 0,017, I> = 0 %) und eine signifikant
kirzere Krankenhausverweildauer (-1,56 Tage (95%Cl -2,13 — 0,98; p < 0,001, I? =
0 %) ergeben [502] (1++).

Da zudem die nasojejunalen und -duodenalen Sonden im Vergleich zur FKJ ein
signifikant hoheres Dislokationsrisiko haben [115, 503] (beide 1++), stimmt die
Arbeitsgruppe Markides et al. zu, dass bei Patienten mit Mangelernahrung oder hohem
metabolischen Risiko der FKJ der Vorzug gegeben werden sollte. Es ist sinnvoll, bei
diesen Patienten die enterale Sonde bei der Entlassung zur poststationaren

Fortsetzung der EE zu belassen.

Die Toleranz der Sondennahrung muss in jedem Fall und besonders bei
eingeschrankter gastrointestinaler Passage (z. B. beim Intensivpatienten) streng
beobachtet werden [250] (1+). Eine zu rasche Steigerung der enteralen Zufuhr geht
mit einer erhdhten Rate gastrointestinaler Intoleranz einher [504]. So sollte eingeplant
werden, dass der Nahrungsaufbau bis zur enteralen Deckung des Kalorienbedarfs 5 -
7 Tage oder langer dauern kann [220, 221, 473, 475] (3x 1+, 1x 2+). Eventuell sollte
eine supplementierende parenterale Ernahrung erfolgen (s. 4.1.1). In etlichen
Kasuistiken ist bei zu rascher Steigerung der EE die Entwicklung einer ischamischen
Darmnekrose mit hohem Risiko der Letalitat berichtet worden [115, 505-511] (3).
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KKP Wenn bei Patienten mit Mangelernihrung und/oder
metabolischem Risiko eine Sondenernahrung fir mehr als 4
Wochen erforderlich ist, wie z. B. bei einem schweren Hirn-
Trauma, sollte die Platzierung einer perkutanen endoskopischen
Gastrostomiesonde (PEG/PEJ) erfolgen.

Modifiziert, Stand 2017 | Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar

Eine perkutane endoskopische Gastrostomie (PEG) sollte bei Patienten mit Indikation
zur langerfristigen EE erfolgen, vor allem, wenn eine Laparotomie nicht indiziert ist wie
bei schwerem Schadel-Hirn-Trauma oder nach neurochirurgischen Eingriffen. Bei
Patienten mit stenosierendem Osophaguskarzinom und geplanter neoadjuvanter
Therapie sollte die PEG-Anlage vorher mit dem Chirurgen abgestimmt werden. Die
Leitlinie zur Platzierung einer PEG [512] empfiehlt die Anlage ab einer

Ernahrungsdauer von 2 - 3 Wochen.

5.4 Welchen Patienten nutzt eine enterale Ernadhrung nach der Entlassung aus
dem Krankenhaus?

B Bei Patienten, die perioperativ einer Ernahrungstherapie
bedurften, sollte die regelmaBige Erfassung des
Erndhrungsstatus wahrend des Krankenhausaufenthaltes mit
poststationarer Fortsetzung einschlieBlich Ernahrungsberatung

sowie ggf. oraler/enterale Supplementierung erfolgen. (BM)

Modifiziert, Stand 2017 | Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar

In einer prospektiven Studie von 50 Patienten mit groRer abdominaler Operation
wurden Eiweil3- und Energieaufnahme in der ersten Woche postoperativ erfasst. Bei
der Mehrheit der Patienten waren Energie- (82 %) und EiweiRaufnahme (90 %)
unzureichend Bei den Patienten, die das Proteinziel nicht erreichten, wurden zudem

mehr Clavien-Dindo Il Komplikationen beobachtet [513].
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Eine prospektive Kohortenstudie hat nur bei 10% der Patienten mit
Osophagusresektion (n = 96), die eine Rekonstruktion als Magenhochzug erhielten,
eine den allgemeinen Empfehlungen folgende ausreichende Zufuhr an
Mikronahrstoffen gezeigt [514]. Bei der Einnahme von oraler Trinknahrung ist die
Compliance haufig eingeschrankt [457, 515]. Mogliche Ursachen sind Geschmack, der
Verlust an Appetit, Vollegefuhl, eine verminderte enterale Toleranz mit Dumping-

Syndrom, Meteorismus und Diarrho.

Die Zahl von ernahrungsbezogenen Beschwerden war jedoch kein unabhangiger
Risikofaktor fur das Vorliegen einer suboptimalen Nahrungszufuhr [514].

Eine systematische Ubersicht von 18 Studien hat bei Patienten nach
Osophagusresektion einen postoperativen Gewichtsverlust von 5 — 12 % innerhalb
von 6 Monaten gezeigt. Mehr als die Halfte der Patienten verlor > 10 % an
Korpergewicht [516].

So muss beachtet werden, dass diese Patienten auch postoperativ metabolische
Risikopatienten sind und damit Verlaufskontrollen des Ernahrungsstatus (Minimum:
BMI) einschlieRlich der Dokumentation der Menge an oraler Nahrungszufuhr zu
empfehlen sind. Die Compliance bei der Einnahme von Trinknahrungen ist haufig

eingeschrankt [457].

Eine Verlaufskontrolle des Ernahrungsstatus kann mit der Beobachtung des BMI leicht
durchgefuhrt werden. Jedoch ist der BMI nicht sensitiv fir Unterschiede in der
Korperzusammensetzung. Die Bioelektrische Impedanzanalyse (BIA) ist eine leicht
durchfihrbare nicht-invasive Methode, welche auch bei ambulanten Patienten ohne
Belastung durchgeflihrt werden kann. Der intraindividuelle Verlauf kann in einem Drei-
Kompartiment-Model  (Extrazellularmasse, Korperzellmasse und Fettmasse)
dargestellt und beobachtet werden.

Eine Ernahrungsberatung wird dringend empfohlen und von den meisten Patienten
sehr gerne angenommen. In 6 RCT wurde eine postoperative und poststationare Gabe
von oraler Trinknahrung untersucht [219, 226, 228, 230, 244, 247]. Die verfugbaren
Daten lassen die Empfehlung einer Routinegabe nicht zu, zeigen aber einen Nutzen
bei der Erholung des Ernahrungsstatus, eine Senkung der Komplikationsrate und eine
Besserung des allgemeinen Wohlbefindens sowie der Lebensqualitdt bei den

Patienten, die ihren Kalorienbedarf in der hauslichen Umgebung nicht durch die
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normale Ernahrung decken konnen. Dies gilt ganz besonders fur Patienten nach
grolRen gastrointestinalen Eingriffen wie einer Gastrektomie [517], fir geriatrische
Patienten mit Frakturen [39, 55, 225] aber auch nach kolorektalen Resektionen
(Ulander et al. 1998). Bei Einnahme einer Trinknahrung war die Energieaufnahme
jeweils in der Interventionsgruppe signifikant hoher als in der Kontrollgruppe [55, 247].
Bei geriatrischen Patienten war jedoch die Compliance der Einnahme von
Trinknahrung gering und dies unabhangig vom Ernahrungsstatus. Dennoch war die
Energieaufnahme signifikant hoher in der Interventionsgruppe als in der
Kontrollgruppe [52, 249] (2+).

KKP Eine intraoperativ platzierte FKJ kann zum Zeitpunkt der
Entlassung vorubergehend in Abhangigkeit vom

Gewichtsverlauf belassen werden.

N S v Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar

Sofern bei der Operation eine FKJ implantiert wurde, kann es von Vorteil sein, diese
nicht bereits bei der Entlassung aus dem Krankenhaus zu entfernen. Wenn notwendig,
kann eine supplementierende EE Uber die FKJ z. B. mit 500 - 1000 kcal/d uber Nacht
Uber eine langere Periode erfolgen. Eine entsprechende Unterweisung des Patienten
und seiner Familie ermdglicht in den meisten Fallen die Versorgung ohne Einbindung
eines Pflegedienstes. In einer randomisierten Studie zur heimenteralen Ernahrung ist
die Sicherheit der FKJ gezeigt worden. Ein besserer Erhalt des Korpergewichts, der
Muskel- und Fettkompartiments konnte beobachtet werden [518] (1-). So kann bei dem
unvermeidlichen Gewichtsverlust zumindest eine Verminderung zum Erhalt der

Koérperzusammensetzung erreicht werden [519].

Insbesondere Patienten mit postoperativen Komplikationen verlieren Korpergewicht
und haben ein hohes Risiko zur weiteren Verschlechterung des Ernahrungsstatus.
Dies ist in der retrospektiven Analyse von 146 Patienten einer prospektiven Studie
gezeigt worden [512, 520] (2-).
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AuRerdem wird bei den meisten Patienten nach grof3en gastrointestinalen Eingriffen
und Pankreasresektionen gemessen am Kalorienbedarf die orale Kalorienzufuhr fur
eine langere Periode inadaquat sein. Dies bedeutet das potenzielle Risiko fur eine
postoperative Mangelernahrung. In einer Beobachtungsstudie ist bei Patienten mit
kompliziertem Verlauf und Intensivbehandlung nach der Extubation eine spontane
Kalorienaufnahme nicht héher als 700 kcal/d gezeigt worden. Dies ist in einer Periode
mit einer empfohlenen Energiezufuhr von 1,2 - 1,5 Mal-dem Ruheenergiebedarf
metabolisch vollig unzureichend und macht deutlich, wie wichtig die Beobachtung der
spontanen oralen Nahrungsaufnahme in der Phase der Rekonvaleszenz ist [55] (lla).

Nach subtotaler (n = 110) oder totaler Gastrektomie (n = 58) zeigte sich in einer
retrospektiven Analyse eine Abnahme des BMI nach einem Monat, 6, 12 und 24
Monaten von 7,6 %, 11,7 %, 11,5 % und 11,1 % [521].

Nach Osophagusresektion kann bei 30 % der Patienten ein Gewichtsverlust von mehr
als 15 % innerhalb von 6 Monaten erwartet werden [522] (lIb). Eine Metaanalyse von
18 Studien ergab postoperativ einen Gewichtsverlust von 5 — 12 % nach 6 Monaten.
Mehr als die Halfte der Patienten verlor > 10 % des Karpergewichts nach 12 Monaten
[512, 516] (1-). Dies muss als bariatrischer Effekt dieser Operationen aufgefasst

werden.

Im Vergleich mit einer Kontrollgruppe haben Chen et al. bei alteren Patienten nach
Osophagusresektion signifikante Vorteile fiir eine heimenterale Erndhrung lber 8
Wochen bezuglich BMI, Patient Generated SGA (PG-SGA) Score, Serumalbumin und

Immunparameter gezeigt [523].

Eigene Ergebnisse bei Patienten mit Osophagus- und Magenresektion einschlieRlich
partieller Pankreatoduodenektomie zeigen auch bei konsequenter postoperativer
Fortsetzung der Ernahrungstherapie uber FKJ nach 6 Monaten bei 40 % der Patienten
einen Gewichtsverlust > 10 %. Eine Stabilisierung des Kdrpergewichts wurde bei
fortgesetzter enteraler Supplementierung nach 4 - 6 Monaten erreicht. [524]. Vor der
Entfernung einer FKJ sollte ein  mehrwochiger Auslassversuch  unter
Supplementierung mit ONS erfolgen. Im Fall einer Verschlechterung kann die EE

wieder aufgenommen werden.

Heimenteral versus orale Trinknahrung
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In einer aktuellen Metaanalyse von 15 RCT mit 1.059 Patienten mit Resektionen am
oberen Gastrointestinaltrakt wurden heimenterale Ernahrung und ONS verglichen
[525]. Bei der heimenteralen Ernahrung wurde im Vergleich zur Kontrolle ohne
Supplementierung ein signifikant geringerer Gewichtsverlust (-3,95 vs. -5,82 kg; SMD
1,98 kg; 95%Cl 1,24 — 2,73, 1> = 71 %) mit Verminderung der Entwicklung einer
Mangelernahrung beobachtet (RR = 0,54; p < 0,01). Keine signifikanten Unterschiede
wurden hingegen im Vergleich zwischen den Patienten mit oraler Supplementierung
und der Kontrollgruppe ohne Supplementierung gefunden. In der enteral ernahrten
Gruppe fielen auch die Dimensionen der Lebensqualitat Korperliche Funktion und
Fatigue signifikant besser aus.

In einer randomisierten Studie konnte bei 353 Patienten mit NRS 2= 3, die nach
Gastrektomie in der Interventionsgruppe eine Ernahrungsberatung in Kombination mit
ONS erhielten, eine signifikante Verminderung des Gewichtsverlusts bei hoherem BMI
und SMI beobachtet werden. Wahrend kein Unterschied in der 90-Tage-
Wiederaufnahmerate bestand, waren Fatigue und Appetitverlust weniger haufig als bei
den Patienten mit ausschliel3licher Ernahrungsberatung [497].

In einer multizentrischen randomisierten Studie von 1.003 Patienten nach
Gastrektomie wurden die Auswirkungen der Einnahme einer Trinknahrung mit 400
kcal/d auf den Gewichtsverlust nach einem Jahr mit Kontrollpatienten verglichen.
Insgesamt war der Gewichtsverlust in der Interventionsgruppe nach 3 Monaten
signifikant geringer. Dies glich sich im weiteren Verlauf an und war nach einem Jahr
ohne signifikanten Unterschied. In der ONS Gruppe nahmen nur 50,4 % der Patienten
mehr als 200 kcal/d ein (im Mittel 301 mL), hatten aber nach einem Jahr einen
signifikant niedrigeren Verlust des Korpergewichts (8,2 £ 7,2 %) als die Kontrollen (p
= 0,0204) [526].

Weitere Daten aus kontrollierten Studien sind dringend erforderlich, um die
langfristigen Vorteile der poststationaren Ernahrungstherapie zu untersuchen.
Aufgrund der vorliegenden Daten erscheint eine randomisierte Studie ethisch nur zum
Vergleich einer enteralen mit einer oralen Supplementierung vertretbar.

Fur die Verlaufskontrollen kann die Evaluation durch den Patienten selbst mit einem
validierten Instrument wie dem PG-SGA hilfreich sein [527]. Zuklnftig werden auch

Apps und virtuelles Coaching an Bedeutung gewinnen [528].
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6 Bariatrische Chirurgie

A Nach bariatrischer Chirurgie soll ein friiher oraler Kostaufbau
durchgefiihrt werden. (BM)

Modifiziert, Stand 2017 | Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar

Nach Roux-Y-Bypass basiert der postoperative Gewichtsverlust nicht auf einer
Erhohung des Energieverbrauchs, sondern neben dem mechanisch restriktiven Effekt
auf der Einschrankung des Appetits durch die veranderte Sekretion gastrointestinaler

Hormone [529]. Hierbei sind auch Mikrobiom und Gallefluss von Bedeutung.

Die Evidenz bezlglich der Wirksamkeit einer hohen Proteinzufuhr von mindestens 60
g/d nach einer bariatrischen Operation ist bislang inkonsistent. Wahrend erste
Untersuchungen zeigten, dass hierdurch sogenannte fettfreie Kérpermasse geschutzt
wird [5630, 531], konnte eine 12 Studien inkludierende systematische quantitative
Metaanalyse diesen Effekt nicht als signifikant bestatigen [532]. In einer prospektiven
Kohortenstudie bei 77 Patienten mit Sleeve-Gastrektomie war eine Proteinzufuhr = 60
g/d nach 6 Monaten mit einem signifikant niedrigeren Verlust an fettfreier Masse bei
Frauen assoziiert (8,9 + 6,5 % versus 12,4 + 4,1 %; p = 0,039) und dies konnte jedoch
nicht signifikant auch bei Mannern beobachtet werden (9,5 £ 5,5 % versus 13,4 +
6,0 %; p = 0,068) [533]. Einige Studien weisen auf weitere positive Aspekte einer
hohen Proteinaufnahme, wie eine hdhere Gewichtsreduktion und eine verbesserte
Wundheilung, hin [631, 534]. Eine verbesserte Gewichtsreduktion konnte auch in einer
Untersuchung, die eine proteinreiche Diat von 1,34 g/kg Korpergewicht mit einer Diat
mit  Standardproteinzufuhr von 0,8 g/kg Korpergewicht bei konservativer
Gewichtsabnahme verglich, gezeigt werden - jedoch nur wenn die Patienten eine hohe
Therapieadharenz aufwiesen [535]. Ferner wird basierend auf der Beobachtung von
Patienten mit diatetischer Gewichtsreduktion eine bessere subjektive Sattigung und
Vermeidung von Mangelernahrung angenommen, obwohl dieses Gebiet Gegenstand
aktueller Forschung ist [536]. Auch wenn diese Studien wertvolle Hinweise liefern, fehlt
es insgesamt in Bezug auf die Empfehlungen zur postbariatrischen Proteinzufuhr noch

immer an validen Forschungsergebnissen.
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In jedem Fall scheint eine proteinreiche hypokalorische Diat mindestens so gut zu sein
wie eine Diat mit nicht erhdhter Proteinzufuhr. Um Prozesse in der Nachsorge der
bariatrischen Chirurgie zu erleichtern und eine Verbesserung der Compliance zu
erzielen, kann die Empfehlung einer hohen Proteinaufnahme von mindestens 60 g/d

ausgesprochen werden.

Um die klinischen Ergebnisse bei adipdsen Patienten im Krankenhaus zu verbessern,
empfiehlt die ASPEN eine proteinreiche Ernahrung mit 1,2 g Eiweil/kg tatsachlichem
Korpergewicht oder 2 - 2,5 g Eiweil3/kg idealem Korpergewicht, obwohl auch der
Evidenzgrad dieser Empfehlung niedrig ist [537]. Auch wenn valide Evidenz noch
aussteht, kann bei adipésen Patienten nach einer bariatrischen Operation eine an das
Koérpergewicht oder das ideale Kdrpergewicht angepasste proteinreiche Erndhrung

empfohlen werden.

Erste Studien verweisen zudem auf eine Verbesserung verschiedener Aspekte einer
nichtalkoholischen Fettlebererkrankung nach einer zweiwochigen praoperativen
kalorienarmen Diat bei adipdsen Patienten, die sich einer bariatrischen Operation
unterziehen [538, 539]. Aber auch um den Weg fur die Umsetzung postoperativer
Ernahrungsempfehlungen zu ebnen, kann eine praoperative proteinreiche und
kalorienarme Ernahrung als Vorbereitung fur bariatrische Verfahren angedacht werden.
Bei Patienten mit Nierenfunktionsstorung mussen Einschrankungen einer

proteinreichen Ernahrung berucksichtigt werden [540].

Ubergewichtige Menschen haben bereits vor einer bariatrischen Operation ein hohes
Risiko fir malnutritionsbedingten Mikronahrstoffmangel [541, 542]. Auch in diesem
Zusammenhang sind geschlechtsspezifische Aspekte zu bericksichtigen [543]. Da
bariatrische Operationen - insbesondere Verfahren mit einer hohen malabsorptiven
Komponente - diese Situation eher verschlechtern als verbessern, wird eine
ausreichende Erganzung der Mikronahrstoffe empfohlen [544]. Die postoperative
Verminderung der Knochendichte und der Magermasse kann durch praoperative
Vitamin D Gabe (,Loading®) mit postoperativer Vitamin D- und Kalzium-Gabe und BMI-
adjustierter Proteinzufuhr in Verbindung mit korperlicher Aktivitat (Gymnastik)
zumindest  abgeschwacht werden [545]. Im Falle eines langeren
Krankenhausaufenthaltes nach einer bariatrischen Operation kann eine
Mikronahrstoff-Supplementierung bereits in der klinischen Behandlung in Betracht
gezogen werden. In Anbetracht neuer Forschungsergebnisse die zeigen, dass
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Ernahrungsempfehlungen wie die Substitution von Mikronahrstoffen und der
Proteinzufuhr in der Langzeitbeobachtung nach einer bariatrischen Operation nur
unzureichend eingehalten werden, erscheinen diese Empfehlungen umso wichtiger
[546].

Eine hypokalorische Ernahrung ist Teil der Behandlungsstrategie, sodass bei
unkompliziertem Verlauf kein Bedarf zur parenteralen Supplementierung besteht. So
empfehlen auch die Allied Health Nutritional Guidelines for the Surgical Weight Loss
keine routinemafige parenterale Ernahrung [547]. Bei diesen Patienten ist ein
funktionierender Gastrointestinaltrakt zu erwarten, was gegen die moglichen

Komplikationen eines zentralen Venenkatheters abzuwagen ist [548].

KKP Bei Patienten mit bariatrischer Chirurgie und Komplikationen
mit Indikation zur Relaparoskopie/-tomie kann der Einsatz einer
nasojejunalen Sonde oder Feinnadelkatheterjejunostomie

erwogen werden.

(ELT LG SUETe 2 Starker Konsens 100 % Zustimmung

0 Fur alle weiteren Fragestellungen kénnen die Empfehlungen fiir
Patienten mit groBen viszeralchirurgischen Eingriffen zur

Anwendung kommen. (BM)

SR Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar zu den Empfehlungen 28 und 29

Selbst bei schweren Komplikationen sind die Vorteile einer EE im Hinblick auf das
Outcome (Letalitat) und das Kosten-Nutzen-Verhaltnis zu berlcksichtigen [549-551]
(alle 2+). Fir die EE konnen eine intraoperativ vorsichtig platzierte nasojejunale Sonde,
eine FKJ oder sogar eine Gastrostomie im Restmagen zum Einsatz kommen [549-
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552] (alle 2+). Hier ist das Risiko einer Leckage beim morbid adipdsen Patienten

jedoch erhoht.
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7 Organtransplantation

7.1 Wann ist eine enterale Ernahrung vor Organtransplantation notwendig?

A Bei Mangelerndhrung soll vor Organtransplantation eine

Optimierung des Ernahrungsstatus erfolgen. (BM)

Modifiziert, Stand 2017 | Starker Konsens 100 % Zustimmung

B Bei manifester Mangelerndahrung sollten zunachst ein
strukturierter Erndhrungsplan und erst danach die
Supplementierung mit Trinknahrung oder eine enterale

Sondenernahrung erfolgen. (BM)

Modifiziert, Stand 2017 | Starker Konsens 100 % Zustimmung

KKP Bei  Verlaufskontrollen @ von  Patienten  auf  der
Transplantationswarteliste sollte auch eine Erfassung des

Ernahrungsstatus durchgefiihrt werden.

Modifiziert, Stand 2017 | Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar zu den Empfehlungen 30-32

Eine Mangelernahrung bestimmt den Verlauf einer chronischen Organinsuffizienz. Die
Pravalenz bei Patienten auf der Warteliste zur Lebertransplantation kann zwischen
17,2 % und 57,7 % betragen [553] (2-). Dies gilt besonders fur den funktionellen Status
(siehe die entsprechenden organspezifischen Leitlinien). Ernahrungsmedizinische
Parameter korrelieren mit dem Outcome nach Transplantation [74, 75, 78, 80, 554].
Wahrend der oft langen praoperativen Wartezeit muss diese Phase zur
ernahrungsmedizinischen Mitbehandlung genutzt werden. Vier Interventionsstudien (2
randomisiert) zur praoperativen Ernahrung von Patienten auf der Warteliste fur eine
Organtransplantation  liegen  vor  [555-558]. Eine  Verbesserung der
ernahrungsmedizinischen Parameter ist in allen 4 Studien gezeigt worden. Im Fall
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einer ernahrungsmedizinischen Intervention konnte die Beziehung zwischen Letalitat
und Erndhrungsstatus aufgehoben werden [80, 553]. In einer randomisierten Studie
waren die vor der Transplantation verbesserten Parameter des Ernahrungsstatus ohne

Einfluss auf Outcome und Letalitat [556].

Erste Ergebnisse zum Einsatz einer imnmunmodulierenden Diat bei Patienten auf der
Warteliste fur eine Lebertransplantation und flir 5 Tage nach der Transplantation
zeigten gunstige Auswirkungen auf das Gesamtkdrperprotein und eine mdgliche

Verminderung der Rate infektioser Komplikationen [558].

Zur metabolischen Konditionierung des Lebendspenders und Empfangers liegen keine
Daten vor. Experimentelle Ergebnisse [559], die einen Einfluss des Ernahrungsstatus
auf den Leberischamieperfusionsschaden zeigen, kénnten das Konzept einer
metabolischen Konditionierung durch zusatzliche praoperative Glukosedrinks

bestatigen.

7.2 Wann ist eine medizinische Erndhrung nach Organtransplantation
indiziert?

B Nach Organtransplantationen solite ein frither oraler Kostaufbau

bzw. eine enterale Ernahrung gemaR individueller Toleranz

innerhalb von 24 Stunden erfolgen. (BM)

Modifiziert, Stand 2017 | Starker Konsens 100 % Zustimmung

0 Nach Diunndarmtransplantationen kann friihzeitig mit der
oralen/enteralen Zufuhr begonnen werden, wobei innerhalb der

ersten Woche auf eine vorsichtige Steigerung zu achten ist. (BM)

Modifiziert, Stand 2017 | Starker Konsens 100 % Zustimmung
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B Wenn vor oder nach Organtransplantation die enterale
Ernahrung nicht ausreicht, sollte eine supplementierende

parenterale Ernahrung erfolgen. (BM)

Modifiziert, Stand 2017 | Starker Konsens 100 % Zustimmung

KKP Im Rahmen der Verlaufskontrolle nach Transplantation soll der
Erndhrungsstatus mitbeobachtet werden. Fiir diese Patienten

soll eine Erndahrungsberatung angeboten werden.

Modifiziert, Stand 2017 | Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar zu den Empfehlungen 33-45

Insgesamt ist die Datenlage fur spezifische Empfehlungen nach Lebertransplantation
unbefriedigend. Dies hat eine Cochrane Analyse von Langer et al. [560] anhand von
13 prospektiven RCT oder solchen mit Cross-over-Design gezeigt. Es besteht
Konsens, dass eine frihe orale/enterale = Nahrungszufuhr auch bei
Transplantationspatienten maoglich ist [561, 562].

Eine speziell mit verzweigtkettigen Aminosauren (BCAA) angereicherte orale Diat wird
gut akzeptiert und kann eine bessere orale Nahrungsaufnahme bewirken (2-) [563].
Eine Metaanalyse von 9 RCT und 10 Kohortenstudien mit 1.300 Patienten zum
Vergleich enteraler vs. parenteraler Ernahrung nach Lebertransplantation hat enteral
eine signifikante Verminderung der postoperativen Infektionsraten sowie der Intensiv-
und Krankenhausverweildauer mit gunstigen Auswirkungen auf Erndhrungsstatus und
Leberfunktion gezeigt [564]. Im Falle einer Mangelernahrung sollte diese entsprechend
der allgemeinen Empfehlungen fruhzeitig mit einer PE kombiniert werden [564-567].

Die Absorption und Blutspiegel von Tacrolimus werden durch eine EE nicht beeinflusst
[568]. Nach Lebertransplantation ist eine enterale und eine parenterale Erndhrung
gleichwertig [276]. Zusatzlich ist zu einer EE eine Reduktion der Inzidenz fur virale

Infektionen gezeigt worden [569].
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Verglichen mit einer Standardsondennahrung und der Kombination mit einer
selektiven Dunndarmdekontamination hat der Einsatz von Synbiotika (probiotische
Bakterien, wie Lactobacillus plantarum) und Prabiotika zu einer signifikanten
Reduktion der Rate an Infektionen nach Lebertransplantationen gefuhrt [422]. Im
Vergleich mit einem lediglich Prabiotika enthaltenden Supplement konnte ebenfalls bei
Einsatz von Synbiotika eine signifikante Senkung der bakteriellen Infektionsrate
gezeigt werden [417]. Eine Metaanalyse von 6 Studien mit 345 Patienten zeigte fur die
Gabe der Synbiotika eine Dauer von 7,14 Tagen. In der Interventionsgruppe signifikant
niedriger war die Infektionsrate (RR = 0,29; 95%Cl, 0,14 - 0,60; px = 0,066, 12 =51,7 %)
und das Auftreten eines Harnweginfektes (RR = 0,14; 95%Cl, 0,04 - 0,47, p= 0,724,
12 =0 %). Probiotika senkten signifikant die Dauer des Krankenhausaufenthalts (WMD
=-1,37; 95%Cl, -1,92 - 0,82; p = 0,506; 12 = 0 %) und antimikrobiellen Therapie (WMD
=-4,31; 95%Cl, -5,41 - 3,22; p = 0,019; 1> = 69,8 %) [570].

Die Implantation einer FKJ ist auch nach Lebertransplantation sicher madglich
[571].Eine EE ist auch bei erhdhter intestinaler Sekretion nach
Dunndarmtransplantation moglich und kann mit niedrigen Zufuhrraten in der ersten

postoperativen Woche durchgefihrt werden [572-575].

Bei der Frage der Lipidzufuhr, haben eine MCT/LCT-Emulsion mit reinen LCT-
Emulsionen glnstige Auswirkungen auf die Regeneration der Funktion des
retikuloendothelialen Systems gezeigt [576]. Der Stoffwechsel beider Lipidemulsionen
war ohne Unterschied [577]. Im Vergleich mit einer normalen oralen Krankenhauskost
sowie einer parenteralen Supplementierung mit 20 %-iger MCT-/LCT-Emulsion hat
sich der Einsatz einer Omega-3-Fischdl angereicherten Lipidemulsion flr 7 Tage nach
Lebertransplantation gunstig auf das Ausmald des Ischamieschadens, die Rate
infektioser Komplikationen und die postoperative Verweildauer ausgewirkt [578].

Die Erfahrungen mit dem Einsatz von enteralen immunmodulierenden Nahrungen sind
noch immer limitiert. Die ersten kontrollierten Daten haben nach Lebertransplantation
gezeigt, dass ungunstige Effekte auf die Immunsuppression wahrscheinlich nicht
auftreten [579]. In der daraufhin durchgefuhrten RCT konnten jedoch auch keine
Vorteile gezeigt werden [580] (1+).

Eine andere kontrollierte Studie ist aufgrund ungentigender Rekrutierung vorzeitig

abgebrochen worden [581]. Die Bedeutung einer Prakonditionierung des
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Organspenders und des Spenderorgans durch Hochdosisgabe von Arginin und dem
Ziel einer Bildung von Stickstoffmonoxid und einer vermehrten Bildung von Glutamin
und Glutathion ist immer noch in der Diskussion [582, 583]. Auch die Beeinflussung
des Ischamie-Reperfusionsschadens nach Lebertransplantation oder
Leberoperationen im Allgemeinen durch die Aminosaure Glycin Uber die Kupferschen
Sternzellen ist auch weiterhin in Diskussion [584, 585]. Es liegen keine klinischen
Studien zum Einsatz von Glutamin in der parenteralen Immunonutrition vor. Die Daten
aus Tierexperimenten zur PE mit Glutamin nach Dunndarmtransplantation haben
gunstige trophische Effekte mit verminderter Mukosapermeabilitat und bakterieller
Translokation gezeigt [586]. Aus diesen Grinden kdnnen derzeit keine Empfehlungen

zum Einsatz einer Immunonutrition gegeben werden.

Malnutrition, Ischamie-Reperfusion und Immunosuppression beeinflussen auch das
Mikrobiom nach Transplantation. Es kommt zu einer Veranderung der
Mikrobiomdiversitat, mit unterschiedlichen Bakterienzusammensetzungen des Stuhls
bei Abstol3ung und Infektion. Diese Mikrobiomveranderungen sind prognostisch fur
den Krankheitsverlauf nach Organtransplantation [587, 588]. Erste Studien
untersuchen den Einfluss einer EE auf das Mikrobiom nach hamatologischer allogener
Transplantation [589]. Nach der Transplantation kommt es durch Normalisierung des
Stoffwechsels, des Lebensstils und der kérperlichen Aktivitat primar zur Zunahme der
Fett- und weniger der Muskelmasse [590]. So bedurfen die Patienten auch in dieser

Phase ernahrungsmedizinische Verlaufskontrollen und diatetische Beratung.

Fir Lebendspender und Lebendspender-Empfanger koénnen keine anderen
Empfehlungen gegeben werden als flir Patienten nach  grofRen

abdominalchirurgischen Eingriffen.
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8 Besondere Aspekte in der Kinderchirurgie

0 Ein friihzeitiger postoperativer oraler Kostaufbau kann bei
Kindern und Jugendlichen erfolgen. (BM, QL)

Modifiziert, Stand 2014 | Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar

Bei neugeborenen und frihgeborenen Kindern resultiert die frihzeitige EE in einer
verbesserten Entwicklung der Immunkompetenz und im niedrigeren Risiko fur
septische Komplikationen [591]. Dies gilt auch nach intestinalen Anastomosen bei
Chirurgie wegen kongenitaler Malformationen (1+) [592]. In einer Metaanalyse von 4
randomisierten Studien hat eine fruhenterale Ernahrung vor dem dritten Tag auch nach
Darmanastomosen nicht zu einer erhdhten Rate von Anastomoseninsuffizienzen
gefuhrt. Bei fruhenteraler Ernahrung fanden sich eine signifikant verkirzte
Krankenhausverweildauer (MD = -3,38; 95%Cl -4,29 - -2,48; p < 0,00001, 12 = 36 %),
ein fruheres Eintreten der Darmtatigkeit (MD =-0,57; 95%CI -0,79 - -0,35; p < 0,00001,
12 =0 %), niedrigere Rate chirurgischer Infektionen (OR = 0,27; 95%CI 0,08-0,90; p =
0,03, I =0 %), und schnellere Toleranz einer vollen EE (MD = - 2,00; 95%CI -3,01 - -
2,79; p < 0,00001; 95%Cl 0,10-1,31; p = 0,12, 1> = 41%). Postoperatives Erbrechen
und abdominelle Distension traten nicht haufiger auf (OR = 0,63; 95%CI 0,13-3,16; p
= 0,58, 12 =60 %) [593]. Eine randomisierte Studie hat bei Kindern mit Herzoperation
wegen eines kongenitalen Herzfehlers gezeigt, dass eine hochenergetische
Ernahrung mit einem verbesserten Wachstum, einem klrzeren Aufenthalt auf der
Intensivstation, einer kurzeren Beatmungszeit und einer verminderten postoperativen

Infektionsrate assoziiert war [594]:

Zahlreiche Studien haben gezeigt, dass der Energiebedarf bei Neugeborenen nach
groReren chirurgischen Eingriffen um 20 % steigt und sich danach wieder innerhalb
von 12 bis 24 Stunden normalisiert [595]. Postoperativ wird bei Kindern eine
Wasserretention wahrend der ersten 24 Stunden beobachtet, einhergehend mit
erhohten Spiegeln des antidiuretischen Hormons (ADH). Aus diesem Grund sollte die
Flissigkeitszufuhr eingeschrankt werden und auf die Natriumzufuhr besonders
geachtet werden [596, 597].
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Ein Kurzdarmsyndrom kann bei Kindern durch genetischen/angeborenen oder
erworbenen Verlust an Dudnndarmresorptionsflache entstehen. Wahrend einer
langzeitparenteralen Ernahrung bestimmen assoziierte Probleme und Komplikationen,
wie Einschrankung der Leberfunktion, Thrombose, Embolie und Sepsis die Prognose
[598].

Eine Metaanalyse von 5 RCT und 3 qualitativ guten prospektiven Kohortenstudien
zeigte eine gunstige Auswirkung einer Supplementierung der PE mit Omega-3-
Fettsauren auf biochemische Parameter der mit dem Kurzdarm assoziierten
Lebererkrankungen (IFALD). Diese hatte jedoch keine Auswirkungen auf die Letalitat
[599] (1+). So kann sich derzeit der Einsatz einer mit Omega-3-Fettsauren

angereicherten PE bei Kindern nicht auf eindeutige Daten stutzen.
Nutritional Scores

Validierte Nutritional Scores sind in der Kindermedizin selten. Sie unterscheiden sich
von den in der Erwachsenenmedizin geltenden Scores, da Kinder einen anderen
Metabolismus aufweisen und zusatzliche Anforderungen an eine ausgewogene
Ernahrung haben. Bei hospitalisierten Kindern werden unterschiedliche Risk Scores
verwendet. Drei der meist verwendeten Scores sind das Screening Tool for Risk of
Impaired Nutritional Status and Growth (STRONGKkids), Pediatric Yorkhill Malnutrition
Score (PYMS) und das Screening Tool for the Assessment for Malnutrition in
Pediatrics (STAMP) [600]. Das STRONGkids Screening Tool wurde basierend auf den
ESPEN guidelines entwickelt [87]. Eine Validationsstudie aus dem Jahr 2013, welche
in Belgien durchgefiuhrt wurde, erachtet den Score als authentisch und einfach in der
Handhabung [601]. Der PYMS wurde am Royal Hospital for Sick Children in Yorkhill,
Glasgow entwickelt. Er basiert ebenfalls auf den ESPEN Guidelines. Im Vergleich zu
STAMP sind falsch-positive Ergebnisse beim PYMS seltener [602]. Der Vorteil des
STAMP liegt darin, dass er auch ohne Expertise in Ernahrungswissenschaften und mit
minimalem Training in den klinischen Alltag eingebaut werden kann [603]. Eine Studie
aus dem Jahr 2016 evaluierte alle 3 genannten Screening Tools. In Anbetracht der
schlechten Identifikation von subnormalen anthropometrischen Malen, raten die
Autoren von der Verwendung der Scores ab [604]. Demgegenuber wird die klinische
Anwendbarkeit vom STRONGkids Score und vom STAMP Score von anderen Autoren
als ‘gut’ taxiert [605]. Zusammengefasst hat sich bisher kein validierter und allseits
anerkannter Ernahrungsscore in der Padiatrie etabliert.
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Carboloading

Praoperatives Verabreichen von kohlenhydratreichen Nahrungsmitteln wird vereinzelt
auch bei Kindern beschrieben. In einer einzelnen Studie wurden reduzierte Ubelkeit,
sowie verringerter Mageninhalt nach praoperativer Gabe von mit Kohlenhydraten
angereicherten Getranken beschrieben. Durch beide Faktoren wird eine Reduktion
des Risikos von Aspirationen beschrieben [123]. Eine weitere Studie untersuchte den
Mageninhalt nach Gabe von kohlenhydratreichen Getranken 2 Stunden praoperativ
sonographisch. Auch in dieser Studie wurde ein reduzierter Mageninhalt direkt vor der
Einleitung der Anasthesie beschrieben [606].

Parenterale Ernédhrung

Bei kritisch kranken Erwachsenen wurde durch die randomisierte multizentrische
EPaNIC Studie (Early versus Late Parenteral Nutrition in ICU, n = 4.640) gezeigt, dass
eine PE nicht vor dem achten Tag auf der Intensivstation administriert werden sollte
[607]. Im Gegensatz zu Erwachsenen haben kritisch kranke Kinder eine limitierte
Energie-, Fett und Proteinreserve und einen relativ hdheren Energiebedarf [608].
Darauf basierend entstand die Empfehlung, parenteral zu ernahren, wenn eine EE
insuffizient, kontraindiziert oder nicht maoglich ist [609]. Im Jahr 2016 folgte dann die
multizentrische und randomisierte Studie PEPaNIC (Early versus Late Parenteral
Nutrition in the Pediatric ICU, n = 1.440), das Aquivalent zur EPaNIC Studie bei
Kindern. Entgegengesetzt zu den bisher geltenden Leitlinien, kommt die Studie zum
Schluss, dass eine PE erst eine Woche nach Aufnahme auf die Intensivstation
beginnen sollte. Der spatere Beginn der PE fuhrt zu statistisch signifikanten
Unterschieden hinsichtlich einer reduzierten Anzahl von Infektionen, kurzerem
Aufenthalt auf der Intensivstation und verkirzter mechanischer Beatmung im Vergleich
mit einer innerhalb von 24 Stunden begonnenen ,frihen® parenteralen Applikation
[610]. Eine Subgruppenanalyse, nur Neugeborene betrachtend, kam zu ahnlichen
Ergebnissen. Auch hier zeigt sich ein Vorteil fur den verzégerten Einsatz der PE bei
Neugeborenen [611]. Eine Subgruppenanalyse derselben Patientenkohorte, die nur
Kinder einschloss, welche bei Eintritt auf die Intensivstation eine Malnutrition zeigten,
spricht ebenfalls erst fur den Einsatz der PE nach einer Woche. [612]. Diese
Erkenntnisse schlugen sich nieder in den Leitlinien aus dem Jahr 2018 der ESPGHAN
(European Society for Pediatric Gastroenterology Hepatology and Nutrition). Darin
wird die Empfehlung ausgesprochen, eine PE erst eine Woche nach Eintritt auf die
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Intensivstation zu starten [613]. Eine abschlieRende Empfehlung ist allerdings auch

hier noch ausstehend.
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9 Besonderheiten in der Wundheilung

9.1 Wird eine Supplementierung bei Wundheilungsstorungen und
chronischen Wunden empfohlen?

B Bei chronischen Wunden sollte friihzeitig eine orale / enterale
eiweifreiche Ernahrung ggfs. mit Substitution von

Spurenelementen verabreicht werden. (BM)

Modifiziert, Stand 2014 | Starker Konsens 100 % Zustimmung

Kommentar
Akute und chronische Wunden

Es besteht Konsens dartber, dass gerade fur die Heilung von akuten und chronischen
Problemwunden wie bei einem Dekubitalulkus eine adaquate individualisierte
Erndhrungstherapie Voraussetzung ist [614] (1+). Die Evidenz zu konkreten
Empfehlungen der Ernahrungstherapie ist jedoch begrenzt. Dennoch liegen fur das
Leitlinien-Update aktuelle randomisierte Studien und Metaanalysen vor. Flr den
primaren Endpunkt der qualitativen und quantitativen Wundheilung sind RCT schwierig
zu standardisieren. So bezieht sich die Datenlage uUberwiegend auf chronische
Dekubitalulzera, diabetische Fululzera oder schwere Verbrennungen. Die Zahl der
eingeschlossenen Patienten in den Uberwiegend monozentrischen Studien ist zumeist
gering, die Heterogenitat stark ausgepragt und auch wenn die Studienlage zur
Supplementierung von Mikronahrstoffen bei akuten Wunden eingeschrankt ist [615],
kann angenommen werden, dass Praparate mit Anteilen von Zink, Eisen, Karotin,
Kupfer, Vitaminen A und C die normale Wundheilung unterstitzen kénnen. In einer
aktuellen Metaanalyse von 28 Studien zeigten sich bei Patienten mit diabetischen und
Dekubitalulzera Vorteile fur die Wundheilung bei Anreicherung der Supplemente mit
Mineralien, Vitaminen und Antioxidanzien im Vergleich mit einem einfachen

EiweilRsupplement [616] (1++).
Wundheilung in verschiedenen Regionen

In der Studie von Collins et al. [617] wurde alteren Patienten (n = 50) mit
Wundheilungsstorung als Ernahrungsintervention eine orale Trinknahrung uber 4

Wochen verabreicht. Untersucht wurde der Einsatz von Losungen mit 1 oder 2 kcal/mL
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hinsichtlich der Effektivitat. Verglichen mit der 1 kcal-Gruppe verbesserte sich in der 2

kcal-Gruppe der mentale Status, die Wundheilung und die Exsudatmenge.

Campos et al. [618] haben an chirurgischen Patienten den Effekt einer Trinknahrung
auf die Wundheilung und  Anastomoseninsuffizienz ~ untersucht.  Die
Ernahrungsintervention zeigte dabei bessere Ergebnisse hinsichtlich Wundheilung
und Anastomosenheilung und weniger Komplikationen. Fur geriatrische Patienten in
Akut- und Langzeitbehandlung zeigte eine systematische Ubersicht von 6 Studien mit
eingeschrankter Qualitat eine signifikante Reduktion der WundgroRe und verbesserte
Wundheilung bei Anreicherung einer oralen Trinknahrung mit Arginin [619]. Bei 75
geriatrischen Patienten mit Schenkelhalsfraktur fihrte eine Supplementierung mit
Kalzium-Hydroxymethylbutyrat, Vitamin D und 36 g Eiweil3 zu einer besseren
Wundheilung [620] (1+).

Im Vergleich mit einem Placebo konnten bei Anreicherung mit Hydroxymethylbutyrat,
Arginin und Glutamin fur Patienten mit offen operierten abdominellen Malignomen bei
praoperativer Gabe flir 3 Tage und Fortsetzung fur 7 Tage postoperativ keine
Unterschiede in der Rate von Wund- sowie anderer Komplikationen gezeigt werden.
Auch die Kdrperzusammensetzung und Handgriffstarke war ohne Unterschied [448]

(1+).
Bei 20 Traumapatienten mit Wundheilungsstérung ist doppelblind randomisiert und
Placebo kontrolliert bei Gabe eines Supplements mit Antioxidantien (a-Tocopherol, 3-

Carotin, Zink und Selen) und Glutamin eine raschere Wundheilung gezeigt worden (35
+22dvs. 70+ 35d; p=0,01)[621] (1+).

Farreras et al. (2005) zeigten in einer prospektiven randomisierten Studie bei 60
Patienten nach Magenresektion mit erst postoperativer immunmodulierender
Supplementierung (Arginin, Omega-3-Fettsauren, Ribonukleotide) signifikant weniger
Wundheilungsstérungen, Nahtdehiszenzen und infektiose Komplikationen [622]. Als
Mal fur die Wundheilung war die Menge an Hydroxyprolin in einem subkutan
implantierten Katheterrohrchen signifikant hoher als in der Interventionsgruppe. (59,7
nmol (5,0 — 201,8), vs. 28,0 nmol (5,8 — 89,6) p = 0,0018) (1+).

Diabetische Ulzera

Fur die Wundheilung diabetischer FulRulzera haben einzelne randomisierte Studien
metabolische Vorteile fur die Supplementierung mit Magnesium [623] (1+), Magnesium
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und Vitamin E [624] (1+), Zink [625] (1+), Probiotika [626] (1+) und Omega-3
Fettsauren (1000 mg 2 Mal pro Tag) [627] (1++) gezeigt. Flur diese Patienten mit
diabetischen Fullulzera hat die Anreicherung mit Hydroxymethylbutyrat, Arginin und
Glutamin  vor allem bei niedrigem Serumalbumin und verminderter
Extremitatenperfusion eine bessere Heilung in Woche 16 gezeigt [628] (1+). In einer
Studie mit 15 vs. 14 Patienten wurde gezeigt, dass neben der Supplementierung auch
die Schulung der Diabetiker einen wichtigen Aspekt bildet So heilten diabetische
Ulzera 13 Mal schneller durch 2 Mal tagliche Supplementierung und Schulung der
Diabetiker [629] (1+). Eine aktuelle Cochrane Metaanalyse von 9 randomisierten
Studien mit 629 Patienten hat jedoch in 8 Studien keine sicheren Vorteile flr eine evtl.
auch dosisabhangige Supplementierung ergeben. Nebenwirkungen wurden nicht
beobachtet [630] (1++). Verglichen wurden verschiedene Regime der
eiweilangereicherten Trinknahrung gegen Placebo. Dabei zeigten sich die
Heilungsraten nicht unterschiedlich, ebenso konnten keine Unterschiede in Hinblick
auf Amputationsrate, Nebenwirkungen, Entwicklung weiterer Ulzerationen und

Lebensqualitat erbracht werden [630] (1++).
Prophylaxe/ Préavention eines Dekubitus

Zur Pravention eines Dekubitus gehoért neben den Basismalinahmen (Lagerung,
Druckentlastung, Mobilisation) auch die Ernahrungsintervention. Es existieren 2 RCT

mit kleinen Fallzahlen, die diesen Zusammenhang untersucht haben.

Eine randomisierte Studie von Theilla et al. [631] an 28 Intensivpatienten mit akutem
Lungenversagen hat eine Standardnahrung versus eine Diat, die reich an
Eicosapentaensaure und y-Linolensaure Uber 7 Tage verglichen. Im Ergebnis traten
weniger neue Dekubiti in der Interventionsgruppe auf. Die Kkontrollierten
Ernahrungsparameter zeigten eine deutliche Verbesserung durch den Einsatz von

Eicosapentaensaure und y-Linolensaure.

Die placebokontrollierte Studie von Houwing et al. [632] hat 103 Patienten mit einer
Schenkelhalsfraktur untersucht. Die Therapiegruppe bekam zusatzlich orale
Trinknahrung angereichert mit Protein, Arginin, Zink und Antioxidanzien. Ein
Unterschied in der Inzidenz von Dekubitalulzera konnte nicht gefunden werden
(Intervention 55 % vs. Placebo 59 %) Das Auftreten von Druckulzera m Stadium Il war

mit 18 % vs. 28 % tendenziell zugunsten der Therapiegruppe. Die Zeit bis zum
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Auftreten eines Dekubitus unterschied sich ebenfalls: In der Therapiegruppe dauerte
es im Durchschnitt 3,6 Tage vs. 1,6 Tage in der Kontroligruppe (p = 0,09). Die
regelmanige enterale Zusatzernahrung zur Prophylaxe eines Dekubitus kdnnte somit

vorteilhaft sein.
Therapie des Dekubitus

Die allgemeinen Empfehlungen aller Fachgesellschaften hinsichtlich der
Kalorienaufnahme sind eindeutig hinweisend auf die Notwendigkeit eines hdheren
Kalorienangebotes bei Patienten mit Dekubitus. Hierzu existieren einige RCT. Bauer
et al. (2013) haben die Bedeutung der oralen Supplementierung fur die Wundheilung
gezeigt, wahrend die Anreicherung mit speziellen Substraten keine Vorteile brachte
[633] (1+).

Die Studie von Ohura et al. [554] ist eine Multizenterstudie. Drei3ig Patienten mit einem
Dekubitus wurden dabei randomisiert und eine Standarddiat gegen eine zusatzliche
orale Trinknahrung Uber 12 Wochen getestet. Die Einstellung der Kalorien erfolgte
nach Harris-Benedict (Basal Energy Expenditure x 1,1 x 1,3 bis 1,5). Das Alter der
Patienten lag im Durchschnitt bei 81 Jahren. Gemessen wurden die tatsachliche
Kalorienaufnahme und die Veranderung der Wundflache. Die Kalorienaufnahme war
in der Therapiegruppe signifikant hoher. Die Kontrollgruppe erhielt 29,1 kcal/kg
Koérpergewicht/d, die Therapiegruppe 37,9 kcal’lkg Korpergewicht/. In der
Beobachtungszeit nahm die Wundflache in der Therapiegruppe signifikant schneller
ab. Bereits nach 8 Wochen war dieser Effekt deutlich und hielt bis zum Studienende

an.

Die RCT von van Anholt et al. [555] untersuchte nicht mangelernahrte Patienten mit
Dekubitus. Die Therapiegruppe erhielt taglich zusatzlich 3 Mal 200 mL orale
Trinknahrung. wohingegen der Kontrollgruppe ein Placebo verabreicht wurde. Die 34
Patienten wurden 8 Wochen therapiert. In der Therapiegruppe verkleinerte sich die
UlkusgroRe signifikant (10,5 cm? vs. 11,5 cm?). AulRerdem war der Verbrauch an
Verbanden in der Therapiegruppe signifikant geringer und die Haufigkeit an Exsudat
verringerte sich (1+).

Stratton et al. [634] veroffentlichten eine Metaanalyse zur Ernahrungstherapie bei

Dekubitus. Leider konnten nur 3 RCT in die Analyse eingehen. Die Auswertung der
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Studien ergab, dass eine Ernahrungsintervention zu geringeren Exsudatmengen fuhrt,

daher mit weniger Verbanden und kirzeren Verbandzeiten einhergeht. (1++)

Cereda et al. [556] untersuchten bei alteren Patienten mit Dekubitus (n = 28) den Effekt
des additiven Einsatzes oraler Trinknahrung mit Arginin, Zink und Vitamin C Uber 12
Wochen. Die Ernahrungsintervention fuhrte zur schnelleren Heilung bei einem
Dekubitus. Die Abnahme der WundgréfRe lag bei -6,1 cm? in der Therapiegruppe vs. -
3,3 cm?in der Kontrollgruppe. (1+) (p < 0,05).

Die Effektivitat der oralen Supplementation bei Dekubituspatienten wurde ebenfalls
von Soriano et al. [557] bestatigt. In einer offenen Studie wurde orale Trinknahrung mit
Arginin, Zink und Vitamin C Uber 3 Wochen Patienten mit Dekubitus gegeben (n = 39).
Der Verlauf der Wundheilung wurde dokumentiert. Die Ernahrungsintervention flhrte
zur schnelleren Heilung beim Dekubitus. Die Wundgréfie nahm signifikant von 23,6
cm? auf 19,2 cm? ab, der Bedarf an Verbandsmaterial wurde geringer, da auch

Exsudatmenge und nekrotisches Gewebe signifikant abnahmen (2+).

Multizentrisch haben Cereda et al (2015) (1+) in einer groRen Studie bei 200
mangelernahrten Patienten mit Druckulzera Il, Il und IV randomisiert eine
energiedichte, proteinreiche mit Arginin, Zink und Antioxidans angereicherte
Formuladiat (400 mL/d) isokalorisch, isonitrogen Uber 8 Wochen verglichen [635]. Der
primare Endpunkt war die prozentuale Veranderung der Wundflache nach 8 Wochen.
Sekundare Endpunkte waren die Komplettheilung, Reduktion der Wundflache um
40 % und mehr, die Inzidenz von Wundinfektionen, die Gesamtzahl der Verbande
nach 8 Wochen und die prozentuale Veranderung der Wundflache nach 4 Wochen.
Als Ergebnis fand sich in der Interventionsgruppe (n = 101) ein Unterschied in der
mittleren Verminderung der Wundflache nach 8 Wochen (60,9 %; 95%CI 54,3 % -
67,5 %) als in der Kontrollgruppe (n = 99) (45,2 %; 95%CI 38,4 % - 52,0 %), welcher
adjustiert 18,7 % (5,7 % - 31,8 %) betrug und signifikant war (p = 0,017). Eine
signifikant haufigere Reduktion der Wundflache Uber 40 % wurde nach 8 Wochen in
der Interventionsgruppe beobachtet (OR 1,98 (95%CI 1,12 - 3,48; p = 0,018). Als
Einschrankung des positiven Einflusses der Uber 8 Wochen angereicherten Ernahrung
auf die Wundheilung wurde die Begrenzung auf mangelernahrte Patienten in

Pflegeinrichtungen oder mit Homecare angegeben.
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Eine nach AMSTAR Il gut bewertete Metaanalyse von 7 Studien hat fur Patienten mit
Dekubitus signifikante Vorteile flir die Wundheilung bei Supplementierung mit Zink
gezeigt [636] (1++): (RR 1,44; 95%Cl, 1,01 — 2,06; p = 0,043, 12 = 19,3 %). Theilla et
al. (2012) haben randomisiert bei 40 Patienten fur den Einsatz einer Formuladiat mit
Omega-3-Fettsauren ein vermindertes Fortschreiten des Decubitus und niedrigere
CRP-Spiegel im Serum gezeigt [637]. Leigh et al. (2012) haben 2 verschiedene
Dosierungen der Arginingabe (4,5 vs. 9 g/d) verglichen [638]. Ein Unterschied in der
Wundheilung wurde nicht gesehen, sodass die niedrigere Dosis ausreichend erscheint
(1+). Gunstige Auswirkung auf die Vitalitat des Wundgrunds wurde zudem bei Einsatz
einer mit Hydroxymethybutyrat, Arginin und Glutamin angereicherten Diat beobachtet
[639] (1+).

Die regelmalige enterale Zusatzernahrung in der Therapie eines Dekubitus ist somit
effektiv hinsichtlich einer schnelleren Wundheilung, Reduktion des Exsudates und
geringere Verbandswechselzeiten. So sollte die Kalorienmenge pro Tag 30 - 35

kcal/kg Korpergewicht betragen.
Ernéhrungsintervention bei Verbrennungen

Die Verbrennung ist ein hochkataboles Krankheitsbild. Die Patienten werden nach

Verbrennungen mehrfach chirurgisch versorgt.

Eine Cochrane Analyse von Wasiak et al. (2006) konnte in 3 randomisierten Studien
keine klare Uberlegenheit einer frihen, innerhalb von 24 Stunden begonnenen EE
gegenuber einem spateren Beginn hinsichtlich Krankenhausverweildauer und Letalitat
zeigen. Es bestanden jedoch Hinweise auf eine glnstige Beeinflussung der

hypermetabolen Reaktion auf das Verbrennungstrauma [640] (1++).

In der Cochrane Analyse von Masters et al. (2012) wurde bei Patienten mit mindestens
10 % Verbrennung der Korperoberflache der Frage nach klinischen Vorteilen einer
enteralen kohlenhydrat- und proteinreichen, fettarmen Diat im Vergleich mit einer
kohlenhydratarmen, fettreichen Erndahrung nachgegangen [641] (1++). Zwei
randomisierte Studien mit Ergebnissen von 93 Patienten konnten analysiert werden.
Die Patienten, die die kohlenhydratreiche Ernahrung erhalten hatten, hatten ein
signifikant geringeres Risiko eine Pneumonie zu entwickeln (OR 0,12 (95%CI 0,04 —
0,39) als die Patienten mit der fettreichen Formuladiat (p = 0,0004). In der Gruppe der

Patienten mit kohlenhydratreicher Diat bestand sogar eine Tendenz zu geringerer
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Letalitat (OR 0,36; 95%CI 0,11 — 1,15, p = 0,08). Das Bias-Risiko wurde flr beide
Studien maRig bis hoch eingeschétzt. Eine aktuelle systematische Ubersicht von 11
Studien hat signifikante Vorteile hinsichtlich der Inzidenz von Pneumonien,
Wundinfektionen, akutem Lungenversagen, Lebersteatose und Sepsis gezeigt.
Wundheilung und Krankenhausverweildauer waren kurzer. Metabolische Vorteile
waren niedrigere Stickstoffverluste im Urin, verbesserte Stickstoffbilanz, hohere
Insulin- und Insulin-like growth factor 1 (IGF-1) Spiegel, sowie niedrigere
Kortisolspiegel. Aufgrund der Ergebnisse sehen die Autoren die Evidenz zur
Empfehlung der Zusammensetzung bei Verbrennungspatienten auf der Intensivstation
mit < 15 % Fett und = 60 % Kohlenhydraten [642] (1++) .

Acht kleinere Studien (randomisiert n = 4, nicht randomisiert n = 4) mit 398 Patienten
wurden daraufhin von Kurmis et al. systematisch gesichtet und metaanalysiert, Hierbei
zeigte sich, dass die die Verwendung von parenteral verabreichten kombinierten
Spurenelementen (Kupfer, Selen und Zink) nach Brandverletzungen positive
Auswirkungen auf die Verringerung der gesamten infektiosen Komplikationen hat (-
1,25 Episoden, 95%CI -170 - -0,80; p < 0,00001). Zudem wurde die Entwicklung von
pulmonalen Infekten durch eine kombinierte Spurenelement-Supplementierung
verringert [643] (1++).

Eine Verbesserung der Wundheilung bei brandverletzten Patienten wurde zudem
gezeigt fur die Gabe von Sojaol [644] (1+), Vitaminen in Kombination mit Kalzium und
Magnesium [645] (1+), Probiotika [646] (1+) und Olivendl bei Beteiligung von 10 — 20 %
der Korperoberflache [647] (1+).

Zur Immunonutrition hat eine Cochrane-Analyse 16 randomisierte Studien teilweise
mit eingeschrankter Qualitdt mit 678 Patienten eingeschlossen [326] (1++). Am
haufigsten wurde Glutamin eingesetzt (7 der 16 Studien). Im Vergleich mit der
isonitrogenen  Kontrolle fand sich eine signifikant verminderte mittlere
Krankenhausverweildauer (-5,65 d; 95%CI -8,09 - -3,22, 12 = 29,5 %) und Letalitat (RR
0,25; 95%CI 0,08 - 0,78, I? nicht anwendbar). Ein signifikanter Einfluss auf die Infektion
der Brandwunden konnte nicht gezeigt werden. Aufgrund der geringen Fallzahl wurde
ein falsch positiver Effekt diskutiert. Fur die anderen immunmodulierenden Substrate
(Arginin, BCAA, Omega-3-Fettsauren und Ribonukleotide wurde ein Effekt nicht
nachgewiesen. In einer aktuell durchgefihrten groflen multizentrischen
Placebokontrollierten Doppelblindstudie (RE-ENERGIZE) bei 1.209
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schwerstverbrannten Patienten (im Mittel 33 % verbrannte Korperoberflache) ist der
Einfluss einer EE innerhalb von 72 Stunden beginnenden mit Glutamin (0,5g/kg
Kdérpergewicht/d) angereicherten Erndhrung untersucht worden. Flr den primaren
Endpunkt die Zeitdauer bis zur Entlassung lebend konnte kein signifikanter
Unterschied gefunden werden (40 vs. 38 d, HR 0,91; 95%Cl, 0,80 — 1,04; p = 0,17).
Die 6-Monatsletalitat war 17,2 % in der Glutamin- und 16,2 % in der Kontrollgruppe HR
1,06; 95%Cl, 0,80 — 1,41) [648] (1+).

In der Zusammenfassung sprechen die Ergebnisse insgesamt fur eine frUhe enterale
kohlenhydratreiche Ernahrung bzw. orale Supplementierung mit Trinknahrung. Die
Anreicherung mit immunmodulierenden Substraten und Antioxidantien kann erwogen

werden, wobei die Evidenz gerade flur die einzelnen Substrate weiterhin begrenzt ist.
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10 Forschungsfragen

Zur Beantwortung folgender Forschungsfragen /-gebiete sollten in naher Zukunft

klinische Studien durchgefuhrt werden, um die erndhrungsmedizinische

Versorgungslage chirurgischer Patienten zu verbessern.

1.
2.

2

Klinischer Nutzen der medizinischen Ernahrungstherapie im ERAS
Klinischer Nutzen der Supplementierung mit einzelnen oder kombinierten
immunmodulierenden Substraten einschlie3lich Synbiotika in verschiedenen
chirurgischen Subgruppen

Beginn einer supplementierenden parenteralen Ernahrung

Bedeutung der Ernahrungstherapie in der poststationaren ambulanten Phase
Langzeitfolgen der klinischen Ernahrungstherapie

Entwicklung neuer Patienten orientierter und klinisch relevanter Outcome
Parameter zur Evaluation des Erfolges einer Ernahrungstherapie
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Interessenskonflikte

Im Folgenden sind die Interessenerklarungen als tabellarische Zusammenfassung dargestellt sowie die Ergebnisse der

Interessenkonfliktbewertung und Mallnahmen, die nach Diskussion der Sachverhalte von der der LL-Gruppe beschlossen und im

Rahmen der Konsensuskonferenz umgesetzt wurden.

Prof. Bernd, Fresenius Kabi Wisswerk Kéln PubliCare WissWerk Periphere parenterale
Reith Erndhrung (moderat),
Stimmenthaltung

Prof. Nein Nein Nein Nein Nein Nein Nein kein Thema (keine), keine
Breitenstein,
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Prof. Holland- Nein Nein Nein Nein Nein Nein Mitglied: Vorstandsmitglied der kein Thema (keine), keine
Cunz, Stefan SGKC (Swiss Society of Pediatric

Surgery), Wissenschaftliche

Tatigkeit: Hirschsprung's Disease,

Wissenschaftliche Tatigkeit: Visceral

Pediatric Surgery, Beteiligung an

Fort-/Ausbildung: Universitare

Studentenlehre, Personliche

Beziehung: Keine
Prof. Kemen, Nein Nein Nein Nein Nein Nein Mitglied: DGEM, Mitglied: DGCH, kein Thema (keine), keine
Matthias Wissenschaftliche Tatigkeit:

Tumorchirurgie, minimal invasive

Chirurgie, Adipositaschirurgie
Prof. Langle, Nein Nein Nein Nein Nein Nein Mitglied: AKE-Arbeitsgemeinschaft kein Thema (keine), keine
Friedrich Klinische Erndhrung, Finanzreferent,

Wissenschaftliche Tatigkeit:

Osterreichische Gesellschaft fiir

Chirurgie
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Prasident

Prof. Nein Nein BBraun Nein BBraun Nein Wissenschaftliche Tatigkeit: kein Thema (gering), Keine.
Martignoni, Baxter Chirurgie
Marc Fresenius Mangelerndhrung Kachexie,
Wissenschaftliche Tatigkeit:
Viszeralchirurgie
Prof. Rayes, Nein Nein Fa Shire Nein Nein Nein Mitglied: Beirat der Sektion kein Thema (keine), keine
Nada Nebenniere der Dt. Gesellschaft fir
Endokrinologie, Wissenschaftliche
Tatigkeit: Nebenniere, Probiotika,
Wissenschaftliche Tatigkeit:
endokrine Chirurgie/Endokrinologie
Schweinlin, Nein Nein Nein Nein Pfizer Consumer Nein Nein kein Thema (keine), keine
Anna Healthcare,
Symbiopharm GmbH
Prof. Dr. Fa. Ethicon Firma Coloplast, Multiple Mitherausgeb |Keine Alleiniger Mitglied: Vorsitzender der Glucosedrink (moderat),
Schwenk, Norderstedt, Fa. Danemark Vortrdge zum er des Gesellschafter der Arbeitsgemeinschaft fiir perioperative Stimmenthaltung
Wolfgang Johnson Thema Buches: GOPOM GmbH, Medizin der Deutschen Gesellschaft
Medical, Perioperative Schwenk,Kalf Geschaftsfihrer der fur Chirurgie, Mitglied: Sprecher der
Norderstedt Medizin und f, Freys: GOPOM GmbH Arbeitsgruppe fiir perioperativem
Fast-track / Perioperative Medizin der Deutschen Gesellschaft
ERAS im Medizin - fur Allgemein und Viszeralchirurgie,
Rahmen Chirurgie ist Mitglied: Vorsitzender des Konvent
industriegespon mehr als Leitender Krankenhauschirurgen ,
serter Operieren! Mitglied: Mitglied folgender
eigenstandiger Thieme Fachgesellschaften bzw.
Veranstaltungen Verlag. Regionalvereinigungen: Deutsche
oder Multiple Gesellschaft fir Chirurgie, Deutsche
Satelittensympo Buchkapitel Gesellschaft fir Allgemein- und
sien im Rahmen zu den Viszeralchirurgie, Vereinigung der
wissenschaftlich Themen Chirurgen Berlins und Brandenburgs,
er Kongresse. Perioperative Norddeutsche Chirurgenvereinigung,
Unterstlitzende Medizin, NRW-Chirurgen, International Fellow
Firmen: Aktutschmerz des American College of Surgeons,
Fa. Ethicon, und Deutsche Krebsgesellschaft,
Norderstedt; Kolonkarzino Netzwerk Evidenzbasierten Medizin,
Fa. Medtronic, m. Mitglied des erweiterten Vorstand der
Tonisvorst; Chirurgischen Arbeitsgemeinschaft
Fa. Merck, fur Minimal Invasive Chirurgie der
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Freiburg;,
Jahrlich Vortrag
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Perioperativen
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update

Deutschen Gesellschaft fiir
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Schmerzgesellschaft,
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Prof. Dr.
Seehofer,
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Novartis, Nein
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Pankreaschirurgie
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