Aus der Klinik und Poliklinik fir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde,
Kopf- und Halschirurgie ,Otto Kérner*
der Universitat Rostock

Direktor: Prof. Dr. med. habil. H.W. Pau

Die gastro6sophageale Refluxkrankheit und
ihre extradsophagealen Manifestationen
unter besonderer Beriicksichtigung der

chronischen Sinusitis

Inauguraldissertation
zur Erlangung des akademischen Grades
Doktor der Medizin

der Medizinischen Fakultat
der Universitat Rostock

vorgelegt von
Stefanie Schréder aus Rostock

Rostock, 2009

urn:nbn:de:gbv:28-diss2010-0168-0



Verteidigungsdatum 29.09.2010



Dekan: Prof. Dr. Emil Christian Reisinger

1. Gutachter: Prof. Dr. med. habil. H.W. Pau
(Direktor der Klinik und Poliklinik fir Hals-Nasen-Ohren-
heilkunde, Kopf- und Halschirurgie ,Otto Kérner* der Universitat
Rostock)

2. Gutachter: Prof. Dr. med. habil. Stefan Liebe
(Direktor der Abteilung fir Gastroenterologie der Klinik und

Poliklinik far Innere Medizin der Universitat Rostock)

3. Gutachter: Prof. Dr. med. habil. H. Sudhoff
(Chefarzt der Klinik fur Hals-Nasen-Ohrenheilkunde, Kopf- und

Halschirurgie des Klinikums Bielefeld)



Inhaltsverzeichnis

Abkurzungsverzeichnis

1.1

1.2

A A A
NN
A ON -

1.4

1.5

2.2

2.2.1
222
223
224
2.2.5

w

wwwww
A A Ly
A OWON-

w
[

NN
wio

Einleitung

Einflhrung in die Thematik

Die gastro6sophageale Refluxkrankheit und der
laryngopharyngealer Reflux

Definitionen

GERD: Pathogenese, Diagnostik, Therapie

LPR: Pathogenese, Diagnostik, Therapie
Extradsophageale Manifestationen der GERD

Chronische Sinusitis
Chronische Sinusitis und GERD

Problemstellung

Patienten, Material und Methoden

Patientengut

Untersuchungsmethoden und Datenerfassung
Patienten und Untersuchungsdesign

Fragebdgen

Befunddokumentation

RSI

Einteilung der Merkmale

Statistische Methoden

Ergebnisse

Studiengruppe
Anamnese

RSI

Befunde
Nachbefragung

Kontrollgruppe
Anamnese

RSI

Befunde

Seite

N

= 00 KN

13

14

15
15

16
16
17
17
18
18

22

23

23
23
27
28
29

31
31
35
36



3.3

3.3.1
3.3.2
3.3.3
3.34
3.3.5
3.3.6
3.3.7

3.4

3.4.1
3.4.2
3.4.3
3.4.4
3.4.5
3.4.6
3.4.7

3.5

3.5.1
3.5.2
3.5.3
3.54
3.5.5
3.5.6
3.5.7
3.5.8

3.6

3.6.1
3.6.2
3.6.3
3.6.4
3.6.5
3.6.6

Einflussfaktoren auf GERD/LPR
Basis

Geschlecht

Gewicht

Alter

Rauchen
Erndhrungsgewohnheiten
Begleiterkrankungen

Einflussfaktoren auf chronische Sinusitis
Geschlecht

Alter

Rauchen

Alkoholkonsum

Begleiterkrankungen

Medikamente

GERD/LPR

Einflussfaktoren auf das Operationsergebnis
nach NNH-Op bei chronischer Sinusitis
Basis

Geschlecht

Alter

Rauchen

Alkoholkonsum

Begleiterkrankungen

Medikamente

GERD/LPR

Andere extradsophageale Manifestationen einer GERD
Basis

Asthma bronchiale

Karzinome in Larynx, Pharynx, Zunge

Chronische Laryngitis

Chronischer Husten

Globus pharyngeus

Diskussion

Gastrodsophageale Refluxkrankheit (GERD)
und laryngopharyngealer Reflux (LPR)
Pravalenz

Diagnostik

GERD

LPR

Scores

Einflussfaktoren

Extrabsophageale Manifestationen einer GERD/LPR
Allgemeines

Asthma

Larynxkarzinom

Refluxlaryngitis (Laryngitis gastrica)

Globus pharyngeus

Chronischer Husten

36
36
37
38
39
40
42
43

45
45
45
46
47
48
49
50

52

52
53
54
55
56
56
58
58

61
61
61
62
63
63
64

65
65

65
67
67
70
73
74

78
78
83
84
85
86
87

II



4.3

4.3.1
4.3.2
4.3.3

Chronische Sinusitis

Therapie und Therapieerfolg
Einflussfaktoren

GERD/LPR und chronische Sinusitis

Zusammenfassung
Literaturverzeichnis
Thesen

Anhang

Abbildungsverzeichnis

Tabellenverzeichnis

Fragebdgen

Beschwerden bei den Patienten der Studiengruppe
Befunde bei den Patienten der Studiengruppe

Beschwerden bei den Patienten der Studiengruppe
in der Nachbefragung

Danksagung
Eidesstattliche Erklarung

Lebenslauf

88
88
90
92

98

Vi

XV

XX

XX
XXl
XXV
XXX
XXXII
XXXVI

XXXIX
XL
XLI

III



Abkiirzungsverzeichnis

Abb.
BMI
bzw.
ca.
cAMP
CT
EED
EER
ERD
et al.
etc.
GER
GERD
ggf.
HNO
H.p.

LESP

LPR

MRT

NERD
NNH
NPR

NSAR

Abbildung

body mass index

beziehungsweise

zirka

zyklisches Adenosinmonophosphat
Computertomogramm
extrabsophageale Refluxerkrankung
extrabsophagealer Reflux

erosive Refluxerkrankung

et alii

et cetera

Gastrodsophagealer Reflux
Gastrodsophageale Refluxerkrankung
gegebenenfalls

Hals-Nasen-Ohren

Helicobacter pylori

Lower esophageal sphincter pressure
Osophagussphinkter)

Laryngopharyngealer Reflux
Magnetresonanztomogramm
Anzahl

nicht-erosive Refluxerkrankung
Nasennebenhdhlen
Nasopharyngealer Reflux

nicht steroidale Antirheumatika

(Druck

am

unteren

vV



0.g. oben genannt

Op Operation

p Signifikanzwert

py packyears

pH pondus Hydrogenii

PPI Protonenpumpeninhibitoren
r Korrelationskoeffizient
Re-Op Revisionsoperation

RFS Reflux Finding Score

RSI Reflux Symptom Index
Tab. Tabelle

TLESRs transient lower esophagus sphincter relaxations (kurze Relaxationen
des unteren Osophagussphinkters)

UAW unerwinschte Arzneimittelwirkung
v.a. vor allem

val. vergleiche

VS. versus

z.B. zum Beispiel

Z.n. Zustand nach

z.T. zum Teill



1. Einleitung

1.1 Einfilhrung in die Thematik

Der gastrodsophageale Reflux gehdrt zu den haufigsten Beschwerden, die in der
Bevdlkerung der Industrieldander auftreten. Die daraus resultierende gastrodsopha-
geale Refluxkrankheit (GERD) ist deshalb eine der am weitesten verbreiteten Er-
krankungen in der westlichen Welt tiberhaupt. Allerdings flihren Refluxbeschwerden
nicht immer direkt zur Vorstellung bei einem Arzt. So suchen nur etwa 5,4% der Pa-
tienten mit den typischen Symptomen einer gastroésophagealen Refluxkrankheit, wie
z.B. Sodbrennen und saurem Aufstol3en, einen Arzt auf. (87) Oft sind es eher dieje-
nigen Beschwerden, die von den Patienten nicht dem fir sie meist banalen Reflux
zugeordnet werden kénnen, die letztlich zur Konsultation eines Arztes fihren. Solche
extrabsophagealen Manifestationen einer chronischen Refluxerkrankung rickten in
den letzten Jahren mehr und mehr in den Vordergrund. Angefangen von Refluxla-
ryngitis und chronischem Husten bis hin zur chronischen Sinusitis reicht das Spekt-
rum allein im Bereich der Hals-Nasen-Ohrenheilkunde. Somit kann man durchaus
von einer nicht zu unterschétzenden Bedeutung der gastrodsophagealen Reflux-
krankheit fir die HNO-Heilkunde ausgehen.

Die chronische Sinusitis selbst gehdrt ohnehin zu den sehr haufigen Erkrankungen in
der HNO-Heilkunde. Nicht selten fuhrt sie zu zum Teil wiederholten Operationen an
den Nasennebenhéhlen. Die Ursachen und Beschwerden einer chronischen Sinusitis
lassen sich derzeit leider oft nur operativ beseitigen.

Schon seit einigen Jahren wird nun ein méglicher Zusammenhang von gastrodso-
phagealem Reflux und chronischer Sinusitis diskutiert. Es wird vermutet, dass in ei-
nem nicht zu vernachldssigenden Anteil der Patienten mit chronischer Sinusitis ein
gastroésophagealer Reflux zur Entstehung und zur Aufrechterhaltung der typischen
Beschwerden und Befunde beitragt. (83) Sollte sich diese These bestatigen, kénnten
sich dadurch interessante neue Therapieanséatze ergeben. So mag es sich z.B. als
sinnvoll erweisen, Patienten mit chronischer Sinusitis und Refluxbeschwerden posto-
perativ gezielt mit Protonenpumpenhemmern (PPI) zu behandeln, um so eine besse-

re Heilungstendenz und geringere Rezidivrate zu erreichen.



1.2 Die gastroésophageale Refluxkrankheit und der
laryngopharyngeale Reflux

1.21 Definitionen

Die gastro6sophageale Refluxkrankheit gehért zu den haufigsten Erkrankungen der
Bevdlkerung in den Industrielandern Gberhaupt. Die Pravalenz dieser Erkrankung hat
sich in den letzten 30 Jahren nahezu verzehnfacht und wird je nach Autor meist zwi-
schen 10% und 20% der Bevélkerung in der westlichen Welt angegeben. Inzwischen
tritt die gastro6sophageale Refluxkrankheit etwa gleich haufig bei Mannern und
Frauen auf. (36) Winkelstein im Jahre 1935 und Allison 1946 waren die ersten, die
sich intensiv mit Reflux und insbesondere der Refluxdsophagitis auseinandersetzten.
(73, 40) Heute erscheint das Thema aktueller denn je.

Unter gastro6sophagealem Reflux versteht man prinzipiell den Rickfluss von Saure
oder Speise aus dem Magen oder Divertikeln. Der Begriff gastroésophageale Reflux-
krankheit selbst fasst alle Symptome oder histopathologischen Verdnderungen zu-
sammen, die durch einen solchen gastro6sophagealen Reflux entstehen. (73) Die
gastroésophageale Refluxkrankheit wird im Allgemeinen mit GERD abgekirzt und
beinhaltet verschiedene Subtypen. Man unterscheidet die nicht erosive Refluxkrank-
heit (NERD) von der erosiven Osophagitis (ERD), der Barretschleimhaut und den
extrabsophagealen Manifestationen. (126) Der laryngopharyngeale Reflux (LPR) ist
ein Syndrom, das mit verschiedenen Symptomen aus dem HNO-Bereich assoziiert
zu seien scheint, z.B. Heiserkeit, chronischem Husten oder chronischer Laryngitis.
Sowohl die GERD als auch der LPR sollen durch den Reflux von Mageninhalt ausge-
I6st werden. Wahrend der GERD primar die klassischen Refluxsymptome zugespro-
chen werden, schreibt man dem LPR v.a. die Beschwerden aus dem Bereich der
oberen und unteren Atemwege zu. Es gibt sowohl die These, dass der LPR eine ei-
genstandige Erkrankung mit spezifischen Symptomen und Entstehungsmechanis-
men ist, als auch die Ansicht, dass er eine Form der GERD darstellt. (46) Ein Ver-
gleich von GERD und LPR ist der Tabelle 1 zu enthnehmen.

Eine gastroésophageale Refluxkrankheit liegt definitionsgemaly dann vor, wenn ein
Risiko fur organische Komplikationen durch einen gesteigerten gastroésophagealen
Reflux und/oder eine signifikante Stérung des gesundheitsbezogenen Wohlbefindens
infolge der Refluxbeschwerden besteht. Eine Refluxkrankheit wird als wahrscheinlich



angesehen, wenn Refluxsymptome mindestens 1 x / Woche bis 2 x / Woche auftre-
ten und mit einer Beeintrdchtigung der Lebensqualitat einhergehen. Allerdings kon-
nen auch Refluxbeschwerden, die seltener auftreten, zu einer relevanten Minderung

der Lebensqualitat fuhren. (2)

Tabelle 1 Ein Vergleich von GERD und LPR nach Koufman (82)

Merkmal GERD LPR
Symptome

Sodbrennen, saures AufstolR3en ++++ +
Heiserkeit, Husten, Dysphagie, Globus pharyngeus + ++++
Befunde

Osophagitis ++++ +
Entzindung im Kehlkopfbereich + ++++
Pathogenese .

Stérung des oberen Osophagussphinkters + +++
Stérung des unteren Osophagussphinkters ++++ +
Motilitatsstérungen im Osophagus +++ +
Gestorte Clearance des Osophagus ++++ +

Testergebnisse

Erosive oder Barrett-Osophagitis +++ +
Path. 6sophageale pH-Metrie ++++ ++
Path. pharyngeale pH-Metrie + ++++
Auftreten des Reflux

Im Liegen v.a. nachtlich ++++ +
In aufrechter Haltung v.a. am Tag + +H++
Beides + ++

Therapieansprechen

Digtische und lifestyle MalRnahmen ++ +
Gutes Ansprechen auf PPI 1xtgl. +++ +
Gutes Ansprechen auf PPI 2xtgl. +H++ +++

Laut des Genval Kongresses von 1997 soll der Begriff Refluxkrankheit (GERD) fur
alle Patienten benutzt werden, die unter dem Risiko von Komplikationen des gastro-
6sophagealen Reflux oder unter einer signifikanten Einschréankung ihrer Lebensquali-
tat durch den Reflux leiden. Dies alles soll aber nur gelten, nachdem andere schwer-
wiegende Erkrankungen ausgeschlossen worden sind. (25) Eine endoskopisch nega-
tive Refluxkrankheit liegt laut der internationalen Konsensus-Konferenz 1997 in Gen-
val vor, wenn sie die Kriterien der Refluxkrankheit erfiillt, aber in der Osophagogast-
roskopie keine Anzeichen einer Barrettschleimhaut oder andere Schleimhautdefekte
aufweist. (119, 25) Patienten mit Refluxsymptomen und negativem endoskopischen
Befund (Refluxésophagitis Grad 0) sind dennoch als refluxkrank einzustufen. (119)



Nach der Montréal-Klassifikation der Refluxkrankheit von 2006 ist die GERD eine
Erkrankung, bei der Reflux von Mageninhalt beldstigende Symptome und/oder La-
sionen verursacht. Es erfolgt eine Einteilung in ésophageale Symptome wie Refluxé-
sophagitis, Refluxstrikturen, Barrett-Karzinomen oder dem Reflux-Thoraxschmerz-
Syndrom und extradésophageale Symptome. Zu den etablierten Assoziationen wer-
den Refluxhusten, Refluxlaryngitis, Refluxasthma und dentale Erosionen gezahlt. Als
mdgliche Assoziationen gelten Sinusitis, pulmonale Fibrose, Pharyngitis und rezidi-
vierende Otitis media. (80)

Uber den natiirlichen Verlauf einer GERD sind nur wenige Daten verfugbar. Ruth et
al. erhoben bei 337 Patienten Daten Uber typische Symptome und Beschwerden, die
im Zusammenhang mit einer GERD standen. Etwa 10 Jahre spater beantworteten
197 dieser Patienten die gleichen Fragen erneut. Es zeigte sich, dass sich Uber die
Zeit die Symptome und Beschwerden der GERD nicht signifikant verandert hatten.
Insgesamt berichteten 83%, im Allgemeinen keine Veranderungen ihrer Symptome
bemerkt zu haben. Nur 9% konnten eine Besserung der Beschwerden erkennen.
(121) Isolauri et al. verfolgten bei 60 Patienten den Verlauf einer GERD Uber 17-22
Jahre. Sie beobachteten, dass die Schwere der Symptome tendenziell Uber die Jah-
re abnahm, aber der pathologische Reflux bei den meisten konservativ behandelten
Patienten bestehen blieb. Sie unterstrichen damit, dass die GERD nicht selbst limitie-
rend ist. (59)

1.2.2 GERD: Pathogenese, Diagnostik, Therapie

Als Ursache fir eine gastrodsophageale Refluxerkrankung wird im Allgemeinen ein
Ungleichgewicht von protektiven und aggressiven Faktoren angenommen. Eine zent-
rale Rolle dabei spielt eine verlangerte Magenentleerung und die Insuffizienz oder
eine erhéhte Frequenz spontaner Relaxationen des unteren Osophagussphinkters
u.a. bei axialer Hiatushernie. Dadurch kommt es zur erhéhten Exposition der Oso-
phagusschleimhaut gegeniiber der Magenséure. Eine gestérte Osophagusperistaltik,
verminderte mukosale Abwehr und geringe 6sophageale Clearance kénnen dann die
Entstehung einer Refluxdsophagitis begunstigen. (43) Stérungen der Funktion des
unteren Osophagussphinkters sind, wie bereits erwahnt, die haufigste Ursache fiir
gastro6sophagealen Reflux. (26) Beim normalen Schluckvorgang kommt es immer
zu kurzzeitigen Relaxation des unteren Osophagussphinkters (TLESRs), um den

Schluckvorgang zu ermdglichen. Dartber hinaus kann es zu spontanen Relaxationen
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des Sphinkters von > 10 Sekunden kommen, die zu kurzen Refluxepisoden fihren
kénnen. Diese Ereignisse treten bevorzugt nach Mahlzeiten auf und sind wahrschein-
lich vagal vermittelt. (101) Seltener gibt es Patienten mit einem dauerhaft zu niedri-
gen Sphinktertonus oder gar einer Atonie des unteren Osophagussphinkters. Da-
durch ist die Refluxbarriere stark geschwacht. Auch Hiatushernien wurden in der Lite-
ratur haufig mit GERD in Verbindung gebracht. Sie steigern die H&ufigkeit von
TLESRs und senken dauerhaft den Druck des unteren Osophagussphinkters. (101)
Der Tonus des unteren Osophagussphinkters kann zuséatzlich durch verschiedene
andere Faktoren vermindert werden, z.B. Schwangerschaft, fettiges Essen, Kaffee,
Alkohol, Zigaretten und auch Medikamente, wie z.B. Theophyllin oder Kalziumkanal-
blocker. (141)

Andere Ursachen fur das Auftreten der GERD sind eine verzégerte Magenentlee-
rung, ein erhéhter intraabdomineller Druck, gestérte 6sophageale Clearancemecha-
nismen durch eine gestérte Osophagusperistaltik und eine verminderte mukosale
Abwehr. (47) Es wird angenommen, dass bei vielen GERD-Patienten eine Dysfunkti-
on des Parasympathikus zur verzégerten Magenentleerung und gestérten Osopha-
gusperistaltik beitragt. (20) In der Literatur wird aul3erdem diskutiert, ob Helicobacter
pylori (H.p.) méglicherweise einen protektiven Einfluss auf die Entwicklung von gast-
roésophagealem Reflux hat. (60) Die Thesen stitzen sich dabei auf die Produktion
von Ammoniak durch dieses Bakterium. Durch H. pylori soll es zu einer Neutralisie-
rung der Magensaure, zu einer Hemmung der S&uresekretion und einer Erhéhung
der Gastrinsekretion mit Tonisierung des unteren Osophagussphinkters kommen.
(53) Der H.p.-Stamm Cag-A soll dabei die héchste protektive Wirkung haben. (60)
Allerdings gibt es ebenso Theorien, die fir eine Beglinstigung einer GERD durch H.
pylori sprechen. Durch die Freisetzung von Toxinen und Induktion der Zytokinkaska-
de soll er zur Relaxation des unteren Osophagussphinkters und zur Steigerung der
Sensibilitat der Osophagusschleimhaut gegeniiber der Magensaure beitragen. (43)
Epidemiologische Studien konnten bisher keinen eindeutigen Zusammenhang von
H.p. Infektionen und GERD nachweisen, allerdings konnte ein negativer Zusammen-
hang von H.p. Infektionen und dem Schweregrad der Osophagitis gezeigt werden.
(94)

Die Diagnose eines gastrodsophagealen Reflux oder einer gastroésophagealen Re-
fluxkrankheit Iasst sich v.a. klinisch anhand von typischen Symptomen, durch Probe-
therapie mit PPI, mittels Osophagogastroskopie und/oder 24-h-pH-Metrie stellen.



Sodbrennen, d.h. ein brennendes Empfinden retrosternal, gehért dabei zu den hau-
figsten Symptomen. Wird es als primares Symptom beschrieben, liegt in etwa 75%
ein gastrodsophagealer Reflux vor. Andere wegweisende Zeichen einer Refluxer-
krankung sind saures Aufsto3en, aber auch nicht saures Aufstolen, retrosternale
Schmerzen oder Dysphagie. Deutlich seltener findet man isoliert Odynophagie,
Brennen im Rachen, Rausperzwang, belegte Stimme, Heiserkeit, Reizhusten oder
Asthmaanfalle. (2)

Es gibt keinen Goldstandard in der Diagnostik der GERD. Im Wesentlichen handelt
es sich um drei Komponenten, die entscheidend zur Diagnose beitragen kénnen,
namlich die Osophagoskopie, die 24-h-pH-Metrie und die Symptomatik der Patien-
ten. (24) Derzeit kann keines dieser Verfahren fir sich genommen eine eindeutige
Diagnose liefern. Rosanowski et al. empfehlen deshalb bei Verdacht auf das Vorlie-
gen einer GERD unter Kosten-Nutzen-Aspekten eine probatorische Therapie mit
20mg Omeprazol taglich Gber 3 Monate. Sollte danach keine Besserung eintreten,
kénne die 24-h-pH-Metrie zur genaueren Diagnostik eingesetzt werden. (118)

Die Therapie der gastrodsophagealen Refluxkrankheit |&sst sich grob in drei Teilbe-
reiche gliedern. Zum einen die so genannten LifestylemalRnahmen, die medikamen-
tése Therapie und operative Therapieverfahren.

Einen Teil der konservativen Therapie der GERD stellen die so genannten Lifestyle-
maflnahmen wie Gewichtsreduktion, weniger oder gar kein Rauchen, meiden von
scharf Gewidrztem, SufRspeisen oder viel Kaffee, Umstellung der Erndhrungsge-
wohnheiten oder Schlafen mit erhéhtem Oberkérper dar. Sie erméglichen es dem
Patienten, aktiv an der Therapie seiner Erkrankung mitzuwirken, allerdings kann es
auch zu Problemen mit der Kompliance kommen, da der Patient auf bestimmte Ge-
wohnheiten und Genisse verzichten soll. Der Nutzen dieser Mal3nahmen ist sehr
umstritten und wurde von der Konsensus-Konferenz in Genval als eher gering ein-
gestuft. (25) Negative Auswirkungen sind allerdings nicht bekannt.

Ein zentraler Punkt in der Therapie der GERD ist die medikamentdse Therapie v.a.
mit Prokinetika, H2-Blockern, Antazida oder den derzeit als am effektivsten geltenden
PPI. Die Standardtherapie bei GERD stellen heute die Protonenpumpenhemmer dar.
Die ,Step-down“-Therapie hat sich dabei bewahrt. (25) Man beginnt mit der hochdo-
sierten Gabe von PPI Uber ca. 4-8 Wochen und ermittelt dann die individuelle Erhal-
tungsdosis. Die Ansprechrate auf Omeprazol liegt zwischen 60% und 90%. (61) Eine
heute gebrduchliche Alternative ist die so genannte ,on-demand“-Therapie. Dabei



werden PPl symptomorientiert als Bedarfsmedikation verabreicht. Protonenpumpen-
hemmer sind im Allgemeinen gut vertraglich und nebenwirkungsarm. Die haufigen
und nur gelegentlich auftretenden Nebenwirkungen, wie z.B. gastrointestinale Be-
schwerden, Mudigkeit, Schwindel, Seh- oder Geschmacksstérungen, verbessern sich
meist im Therapieverlauf oder sind zumindest reversibel. (120) Allerdings kénnen PPI
auch den Kalziumstoffwechsel beeinflussen und so bei langjahriger und haufigerer
Einnahme das Risiko von Hiiftfrakturen erhéhen. (97) Andere seltener eingesetzte
Medikamente sind H2-Antagonisten und Prokinetika. Bethanechol z. B. erhéht den
Druck am unteren Osophagussphinkter und senkt damit die Episoden eines GER,
zuséatzlich soll es die Osophagusclearance verbessern. Fiir Metoclopramid und Ci-
saprid gibt es ahnliche Daten. (137) H2-Antagonisten, wie z.B. Cimetidin, Ranitidin
oder Famotidin, bewirken eine etwas weniger gute Besserung der Beschwerden und
Befunde einer GERD als die PPI.

Letztlich besteht auch nach wie vor die Méglichkeit einer operativen Behandlung.
Das klassische chirurgische Verfahren zur Therapie der GERD ist die Fundoplicatio,
die heute meist laparoskopisch durchgefuhrt wird. Die Indikation besteht ab einer
Osophagitis Grad 4 (ggf. auch schon Grad 3), einem sehr hohen Refluxvolumen, bei
Progredienz trotz konservativer Therapie und bei Patientenwunsch. Bei dieser Ope-
ration wird die Kardia nach intraabdominell verlagert und mittels Naht fixiert. Alterna-
tiv stehen auch Fundopexie, Hiatoplastik oder Semifundoplicatio zur Verfiigung. Mitt-
lerweile gibt es auch einige interventionell endoskopische Verfahren zur Behandlung
der GERD, z.B. die Raffung des gastrodsophagealen Ubergangs mittels spezieller
Nahttechniken, die Thermokoagulation, die photodynamische Therapie oder die mu-
kosale Schleimhautresektion.

Dartber, ob diese operativen Verfahren einen entscheidenden Langzeitvorteil gege-
nuber der Therapie mit PPI bieten, gibt es noch Uneinigkeit. Bei der Konsensuskon-
ferenz in Genval sah man keinen Langzeitvorteil der operativen Techniken gegeni-
ber der konservativen Therapie. (25) Allerdings gibt es Studien, bei denen die chirur-
gische Behandlung nach 2 Jahren signifikant effektiver war als die medikamentdse
Therapie. Auch eine Langzeitstudie von Isolauri et al. unterstitzt dies. Bei den von
ihnen konservativ behandelten Patienten lagen nach 17 bis 22 Jahren bei zwei Drit-
teln der Patienten noch objektive Zeichen einer GERD vor, wahrend es bei den ope-
rierten Patienten nur 1 von 10 war. (59) Festzustehen scheint, dass durch eine ope-
rative Behandlung, im Gegensatz zur gangigen konservativen Therapie mit PP| oder



H2-Antagonisten, eine direkte Verbesserung der Funktion des unteren Osophaguss-
phinkters mdglich ist. Damit werden die Regurgitationen reduziert und es sinkt die
Zahl der Refluxereignisse. Die medikamentdse Therapie dagegen reduziert im We-
sentlichen nur den S&uregehalt des Refluxates. Der eigentliche Reflux mit seinen

anderen potentiell schadlichen Bestandteilen bleibt meist bestehen.
1.2.3 LPR: Pathogenese, Diagnostik, Therapie

Es gibt eine Fille von Synonymen fir den Begriff des laryngopharyngealen Reflux,
z.B. atypischer Reflux, extrabsophagealer Reflux, gastropharyngealer Reflux, laryn-
gealer Reflux, pharyngotsophagealer Reflux oder supradésophagealer Reflux. (81)
Dies unterstreicht die Tatsache, dass der LPR Gegenstand vieler Untersuchungen
und Diskussionen war und ist.

Laryngopharyngealer Reflux beschreibt den Rickfluss von Mageninhalt bis in den
Bereich des Kehlkopfes und/oder Rachens, d.h. tiber den oberen Osophagussphink-
ter hinaus. Der LPR findet im Gegensatz zum typischen GER zumeist in aufrechter
Haltung und tagsiber statt, v.a. da der Druck am oberen Osophagussphinkter in der
Nacht zunimmt. (137) Klassische Symptome einer GERD fehlen oft und pathogene-
tisch wird die Ursache eher in einer Dysfunktion des oberen Osophagussphinkters
gesehen. (142) Zuséatzlich haben Patienten mit LPR kirzere Refluxepisoden und kur-
ze Phasen einer Dysmotilitat als Patienten mit GERD. Die Manifestationen des LPR
sollen im Wesentlichen ein Effekt des direkten Kontaktes der Schleimhaut des Kehl-
kopfes und Rachens mit dem Refluxat sein und/oder Gber vagale Reflexe vermittelt
werden. Zu den entscheidenden Komponenten dieses Refluxates gehéren dabei die
Salzsaure und das Pepsin, aber eventuell auch Helicobacter pylori. Entscheidend ist
u.a., dass das betroffene Epithel deutlich vulnerabler als die Osophagusschleimhaut
ist und deshalb auch Reflux mit einem pH-Wert >4 noch Schaden anrichten kann. So
soll das Epithel des Kehlkopfes etwa 100-mal sensitiver auf Saureexposition reagie-
ren als der Osophagus. (82) AuBerdem hat auch das Pepsin sogar bei einem pH von
6,5 noch eine Restaktivitat. (33) Dies flihrte zu der Vermutung, dass deutlich kiirzere
Refluxereignisse und vielleicht auch weniger azide Episoden eines LPR genligen,
um Sché&den an den Atemwegen hervorzurufen. (131)

Bis heute wird kontrovers diskutiert, ob es sich bei dem LPR um einen Subtyp des
GERD handelt, d.h. einen den Kehlkopf und Rachen erreichenden und schédigenden

GER. Andererseits kénnte der LPR auch eine véllig eigenstandige Erkrankung sein.
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Fest steht, dass der laryngopharyngeale Reflux ein Syndrom mit verschiedenen
chronisch intermittierenden Symptomen aus dem Bereich der Atemwege ist, z.B.
Heiserkeit, chronischer Husten oder chronische Laryngitis. Hier gibt es also deutliche
Uberschneidungen mit den extradsophagealen Manifestationen einer GERD. Dies
unterstitzt die Annahme, dass der LPR die Komponente des GERD ist, die diese
extrabsophagealen Beschwerden auslést. Einen interessanten Ansatz verfolgten
Groome et al., indem sie das Ausmal’ der Symptome eines LPR bei 1383 Patienten
mit nachgewiesener GERD untersuchten. Auch sie postulierten, dass der LPR eine
supradsophageale Manifestation der GERD ist. Denn es erscheint wahrscheinlich,
dass LPR der entscheidende Ausléser fir die extraésophagealen Manifestationen
der GERD ist. In ihrer Untersuchung zeigte sich, dass Patienten mit einer schweren
GERD auch signifikant héhere Werte fur einen LPR haben. Somit kann eine Korrela-
tion zwischen dem Grad der GERD und dem Mal} des LPR angenommen werden.
(46)

Zur Diagnostik eines LPR empfiehlt die American Gastroenterological Association
primar eine Probetherapie mit PPl und bei Nonrespondern anschlieRend eine 24h-
pH-Metrie. (52) Der derzeit zuverldssigste Nachweis eines LPR erfolgt jedenfalls
mittels 24h-pH-Metrie. Dabei wird gleichzeitig der pH-Wert im distalen Osophagus
und im Hypopharynx bestimmt. (84) Die distale Sonde wird etwa 5 cm Uber dem un-
teren Osophagussphinkter angebracht und die proximale Sonde etwa 2 cm oberhalb
des oberen Osophagussphinkters oder genau tber ihm im Hypopharynx. Dies er-
mdglicht es genauer nachzuvollziehen, ob es sich um einen echten Reflux, d.h. si-
multan am unteren Osophagussphinkter und im Pharynx oder um Artefakte oder pH-
Abfélle anderer Ursache handelt.

Zu besseren Beurteilung von Klinik und Symptomen wurden diverse Scoring-
Systeme entwickelt, wie z.B. RSI, RSF. Andere Untersuchungsmethoden, die eher
seltener zur Diagnostik eines LPR herangezogen werden, sind die 6sophageale Ma-
nometrie, laryngeale Sensoren oder eine intraluminale Impedanzmessung. Metho-
den, die zur Diagnostik einer GERD entwickelt wurden, wie z.B. Bariumdsophago-
graphie, Radionukliduntersuchungen oder der Bernsteintest, sind oft negativ bei ei-
nem LPR und deshalb zur Diagnostik nicht zu empfehlen. (110)

Bei LPR wird eine Therapie mit PPl 2x taglich in doppelter Standarddosierung emp-
fohlen, z.B. 2x40mg Pantozol. Uber die Therapiedauer gibt es indes noch Uneinig-
keit. Es gelten Empfehlungen von 6 Wochen bis 6 Monaten. (142) Eine Uberlegen-



heit der Therapie mit PPl gegentber einem Placebo konnte allerdings noch nicht
nachgewiesen werden. (121) Mdéglicherweise bietet ein H2-Antagonist zur Nacht ei-
nen weiteren therapeutischen Nutzen. (12) Zusatzlich kénnen dieselben Lifestyle-
maflinahmen wie bei GERD empfohlen werden. (74) Bei fehlendem Therapieerfolg
wird zu einer genaueren Diagnostik mittels 24h-pH-Metrie geraten. (52) Sollte sich
dann das Vorliegen einer GERD oder eines LPR in der 24h-pH-Metrie bestatigen,
kann auch hier bei hohem Leidensdruck die Indikation zur operativen Behandlung
gestellt werden. Wetscher et al. merken sogar an, dass sich in einer von ihnen
durchgefiihrten Studie zeigte, dass operative Therapien eine deutlich bessere Be-
handlung der respiratorischen Symptome eines LPR bieten. Die Erklarung dafir se-
hen die Autoren darin, dass es nach Fundoplicatio zu einem deutlichen Rickgang
der Regurgitationen kommt, wahrend Medikamente diesen Effekt nicht bieten. (144)

Das Einzige, was in Bezug auf den LPR derzeit wirklich festzustehen scheint, ist der
Fakt, dass es noch eine Fulle an Fragen zur Pathogenese, typischen Symptomen
und klinischen Befunden, zur Auswertung der apparativen Diagnostik und zur Thera-

pie des LPR zu klaren gilt.
1.24 Extradsophageale Manifestationen der GERD

Zu den ersten Medizinern, die Uber extraésophageale Manifestationen eines gastro-
6sophagealen Reflux spekulierten, gehdrte L.A. Coffin um 1900. Bis heute scheint in
der Fachwelt noch keine Einigkeit Gber das Phanomen der extrabsophagealen Mani-
festationen einer GERD und all ihre Facetten erreicht worden zu sein.

Als extradsophageale Manifestationen der gastro6sophagealen Refluxkrankheit sind
heute v.a. chronischer Husten, Asthma bronchiale und die Refluxlaryngitis anerkannt.
Dennoch ist einschrankend festzuhalten, dass nur bei einem bestimmten Anteil der
Patienten mit diesen Erkrankungen ein Reflux als urs&chlich oder mit verursachend
angenommen werden kann. Besonders die refluxassoziierten Atemwegserkrankung-
en haben mit gréliter Wahrscheinlichkeit eine multifaktorielle Genese.

Im Wesentlichen gibt es zwei Thesen dariber, wie es zu den extraésophagealen
Manifestationen des gastrodsophagealen Reflux kommen kann. Die erste dieser
Theorien vermutet einen direkten Kontakt des betroffenen Gewebes mit dem Reflu-
xat im Rahmen eines 6sophagopharyngealen Reflux. Die zweite These geht davon
aus, dass das Refluxat im distalen Osophagus vagal vermittelte Reflexe stimuliert.

Diese I6sen dann eine Entziindungsreaktion im betroffenen Gewebe aus. (147)
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Bei dem erharteten Verdacht auf das Vorliegen solcher extrabsophagealen Mani-
festationen wird die Probetherapie, v.a. mit PPI, zur Diagnostik empfohlen. Zeigt sich
daraufhin eine signifikante Besserung der Beschwerden, kann zumindest von einer
Mitverursachung durch gastrodsophagealen Reflux ausgegangen werden. (2)

In Tabelle 2 sind verschiedene Erkrankungen und Beschwerden aufgefiihrt, die in

Verbindung mit einer GERD und/oder einem LPR gebracht werden.

Tabelle 2 Extradsophageale Manifestationen der GERD nach (65), (66), (114), (60), (83), (42),
(7), (4), (140)

Larynx Chronische Laryngitis

Heiserkeit

Rausperzwang

Granulome

Ulzerationen

Stenosen

Stimmlippenknétchen

Aryfixation

Laryngospasmen

Rezidivierende Leukoplakien

Karzinome

Laryngomalazie

Dysphonie

Pharynx Globusgefihl

Pharyngitis

Dysphagie

Postnasal drip

Zenker Divertikel

Chronischer Husten

Mund Geschmacksstérungen

Fétor ex ore

Zahnschmelzverlust

Zungenbrennen

Hypersalivation

Schleimhautlasionen

Ohr Otalgien

Otitis media
Nase/Nasennebenhdhlen Chronische Sinusitis
Lunge Asthma

Bronchitis

Lungenfibrose

Bronchiektasen

Schlaf-Apnoe-Syndrom

Chronischer Husten

COPD

Subglottische Stenosen

Aspirationspneumonie

Atelektasen

Andere Reflexbradykardie
Plétzlicher Kindstod
Torticollis

1.3 Chronische Sinusitis

Die Sinusitis wird als entziindlicher Prozess der Schleimhaute einer oder mehrerer

Nasennebenhohlen definiert. Es sind drei Formen der Sinusitis bekannt, ndmlich die
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akute, die akut- rezidivierende und die chronische Sinusitis. Diese lassen sich nun
wiederum in neutrophile und eosinophile Formen unterscheiden.

Die Inzidenz der chronischen Sinusitis in Deutschland liegt laut AWMF-Leitlinien bei
2,6 Millionen. (2) In den USA leiden ca. 14% der erwachsenen Bevélkerung an einer
chronischen Sinusitis. (140) Zusammen mit den allergischen Erkrankungen stellen
die Rhinosinusitiden damit eine der haufigsten Krankheiten der Atemwege dar.
Typische Symptome von Sinusitiden sind zusammengefasst: eine purulente oder
serése Sekretion aus der Nase, Nasenatmungsbehinderung, Druckgefthl und/oder
Schmerzen im Bereich der Nasennebenhdhlen, Riechstérungen, Polyposis nasi oder
die radiologischen Befunde. (107) Definitionsgemal liegt eine chronische Sinusitis
vor, wenn diese typischen Symptome langer als 8 Wochen bestehen oder mehr als 4
Episoden pro Jahr mit Restsymptomatik auftreten. (2) In den aktuellen Empfehlungen
der amerikanischen Akademie fir HNO-Heilkunde zur Diagnose und Behandlung der
Rhinosinusitis wird eine chronische Sinusitis jedoch erst ab einer 12-wéchigen Dauer
der klassischen Symptome anerkannt. Hier werden ein Computertomogramm der
Nasennebenhdhlen, eine nasale Endoskopie und ein Allergietest zur genaueren
Diagnostik empfohlen. (107)

Die Pathogenese der chronischen Sinusitis ist noch nicht vollstandig geklart, aber
man geht davon aus, dass eine langsam progrediente Einengung des ostiomeatalen
Komplexes durch vermehrte Gewebebildung ursachlich ist. (91) V.a. eine Stérung
der mukoziligren Clearance, ein Sekretstau und die dadurch einsetzende Gewebe-
hypoxie sowie die Ausschittung von mikrobiellen Produkten werden als verstarkend
angesehen. Bei der eosinophilen Form der chronischen Sinusitis spielen Allergien
und Entzindungsmediatoren eine entscheidende Rolle. (2) Die Grundlagen fir das
bessere Verstandnis der Funktion der Nasennebenhdhlen und v.a. der Stérung der
mukozilidren Clearance als eine der Hauptursachen flir die Entstehung einer chroni-
schen Sinusitis wurde v.a. durch W. Messerklinger (96) in den 70er Jahren gelegt
und spater durch H. Stammberger, D.W. Kennedy und H. Behrbohm ausgebaut. (9)
Zur Therapie der chronischen Sinusitis stehen neben der operativen Sanierung auch
einige medikamentdse Behandlungen zur Verfigung. Die konservative Therapie be-
inhaltet z.B. abschwellende Nasentropfen, die Pflege der Nasenschleimhaut mit
Salzwasser, topisches oder systemisches Cortison, Sekretolytika und ggf. Antibiotika.

Abhéangig davon, welche Anteile der NNH betroffen sind, stehen verschiedene Arten
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von Operationen zur Auswahl. So reicht das Spektrum von Infundibulotomien, reinen

Siebbeinoperationen und Kieferhéhlenfensterungen bis hin zu Pansinusoperationen.

1.4 Chronische Sinusitis und GERD

Es stehen derzeit nur begrenzte Mdglichkeiten der konservativen Therapie einer
chronischen Sinusitis zur Verfigung. Selbst nach optimal durchgefihrten Nasen-
nebenhdéhleneingriffen zur Sanierung einer chronischen Sinusitis kommt es gelegent-
lich zu einem Wiederauftreten der Beschwerden oder zu Problemen bei der Wund-
heilung und damit einem Ausbleiben des gewlnschten OP-Erfolgs. Nicht selten gibt
es Patienten mit einer langen Leidensgeschichte immer wieder rezidivierender chro-
nischer Sinusitiden. Deshalb ware es winschenswert, mehr Uber kontribuierende
Faktoren bei der Entstehung und Aufrechterhaltung dieser Erkrankung zu erfahren.
Dies kdnnte zu neuen und effizienzsteigernden Therapiemethoden fihren.

Der mdgliche Zusammenhang von chronischen Sinusitiden und der GERD wird
schon seit einigen Jahren in der Fachwelt diskutiert. Man versucht herauszufinden,
ob zumindest ein Teil der chronischen Sinusitiden als extrabsophageale Manifest-
ation einer GERD angesehen werden kdnnten. Besonders durch den gastroésopha-
gealen Reflux ausgeléste, vagal vermittelte Reflexe werden dabei als ursachlich fir
eine Schadigung der Schleimhaute der Nasennebenhdéhlen und die Entstehung einer
chronischen Sinusitis angesehen. (67) Es gibt einige Studien, in denen gezeigt wer-
den konnte, dass eine grof3e Zahl v.a. therapierefraktarer Patienten mit chronischer
Sinusitis auch unter gastroésophagealem Reflux leiden und dass eine Therapie z.B.
mit PPI zu einer deutlichen Beschwerdebesserung flihren kann. (109) Dennoch gibt
es viele Skeptiker und einige Kritiker dieser Theorien. Die Datenlage ist derzeit noch
nicht ausreichend, um einen Zusammenhang von GERD und chronischer Sinusitis
eindeutig beweisen oder widerlegen zu kénnen. (30) Festzuhalten bleibt allerdings,
dass hier der Schliissel fir eine bessere Kausaltherapie und eine Verbesserung der
postoperativen Ergebnisse nach operativer Sanierung der NNH bei einer grofen
Gruppe der Patienten mit chronischer Sinusitis liegen kénnte.

Deshalb erscheint es lohnenswert, sich weiter mit dieser Thematik auseinanderzu-
setzten und neue Daten zu einem mdglichen Zusammenhang von chronischer Sinu-

sitis und der GERD zu sammeln.
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1.5 Problemstellung

Dass ein gastro6sophagealer Reflux nicht nur direkte Schaden im Bereich der Spei-
seréhre hervorrufen kann, sondern auch im Respirationstrakt sowie dem gesamten
HNO-Bereich, erscheint nach derzeitigem Kenntnisstand als héchst wahrscheinlich.
Auf welche Weise und inwieweit ein solcher Reflux allerdings an der Entstehung ex-
tradsophagealer Manifestationen beteiligt ist, wird noch immer kontrovers diskutiert.
Es ist nicht sicher, ob es sich bei diesem Phadnomen um eine reine Koinzidenz von
den vermuteten extradsophagealen Manifestationen und der GERD handelt, ein
GER die extrabsophagealen Beschwerden nur verstarkt oder sie gar bei manchen
Patienten direkt hervorruft. Dies bleibt zurzeit ein interessanter Gegenstand der me-
dizinischen Forschung.

Die vorliegende Arbeit beschaftigt sich deshalb mit dem gastro6sophagealen Reflux
im Patientengut einer HNO-KIinik, méglichen extrabésophagealen Manifestationen
und verschiedenen Einflussfaktoren. Das besondere Augenmerk liegt dabei auf ei-
nem moglichen Zusammenhang von gastrodsophagealem Reflux und chronischer

Sinusitis. Im Vordergrund sollen dabei folgende Fragen stehen:

Wie viele Patienten mit chronischer Sinusitis oder anderen Erkrankungen im HNO-
Bereich leiden unter einer gastroésophagealen Refluxkrankheit und/oder einem la-

ryngopharyngealen Reflux?

Welche Faktoren beeinflussen das Auftreten eines gastro6sophagealen oder laryn-

gopharyngealen Reflux und einer chronischen Sinusitis?

Welche anderen extrabésophagealen Manifestationen einer gastroésophagealen Re-

fluxkrankheit liegen im Patientenkollektiv vor und wie héaufig treten diese auf?

Gibt es einen nachweisbaren Zusammenhang von der gastroésophagealen Reflux-
krankheit und/oder dem laryngopharyngealen Reflux und dem Auftreten chronischer

Sinusitiden?

Hat das Vorliegen einer GERD oder eines LPR, neben vielen anderen Faktoren, ei-
nen Einfluss auf den Erfolg einer operativen Sanierung der Nasennebenhdhlen bei

chronischer Sinusitis?
14



2. Patienten, Material und Methoden

2.1 Patientengut

Fir die vorliegende Arbeit wurden 100 Patienten fiir die Studiengruppe befragt, die
sich zu einer Operation an den Nasennebenhdhlen auf Grund einer chronischen Si-
nusitis entschlossen hatten. Die Daten dieser Studiengruppe wurden vom
25.05.2006 bis zum 04.10.2007 in der Klinik und Poliklinik fir Hals-Nasen-
Ohrenheilkunde, Kopf und Halschirurgie ,,Otto Kérner“ der Universitat Rostock erho-
ben. Alle 100 oben genannten Patienten wurden mindestens 6 Monate nach ihrer
Operation an den Nasennebenhéhlen schriftlich gebeten, an einer Nachbefragung
teilzunehmen.

Einschlusskriterien waren eine schon préoperativ diagnostizierte chronische Sinusitis
und die geplante Nasennebenhdhlenoperation. Als Ausschlusskriterium galten eine
fehlende Einwilligung und Einwilligungsfahigkeit oder Verstédndigungsprobleme.
Zusatzlich zu diesen 100 Patienten mit chronischer Sinusitis und NNH-Op wurden
zum Vergleich die Daten von Patienten einer Kontrollgruppe, die nicht an einer chro-
nischen Sinusitis litten, im Muritzklinikum Waren erhoben. Dazu wurden 100 Patien-
ten der dortigen Hals-Nasen-Ohrenklinik vom 03.12.2007 bis zum 20.04.2008 befragt
und untersucht. Einschlusskriterium war, dass die Patienten an einer Erkrankung aus
dem Spektrum der HNO-Heilkunde litten. Ausschlusskriterien waren hier eine akute
Sinusitis, eine chronische Sinusitis oder eine andere Operation an der Nase sowie
eine fehlende Einwilligung und Einwilligungsfahigkeit oder Verstandigungsprobleme.
Die Befragung und Untersuchung der Patienten der Studien- und Kontrollgruppe er-
folgte zuféllig und unabhéngig von Alter oder Geschlecht. Erst nach genauer Aufkla-
rung der Patienten Uber die Studie mit ihren Abldufen und Zielen wurde mit der Da-
tenerhebung begonnen. Alle Patienten waren sich der Freiwilligkeit der Teilnahme
bewusst und stimmten der Befragung und Untersuchung zu. Es bestand jederzeit die
Mdglichkeit, die Befragung und Untersuchung ohne Angabe von Grinden abzubre-
chen. Das Studiendesign wurde der Ethikkommission der Arztekammer Mecklen-
burg-Vorpommerns der Medizinischen Fakultat der Universitat Rostock — Spruchkdr-
per Il unter der Reg.-Nr. A 29/2006 vorgelegt und von dieser fur ethisch unbedenklich

befunden.
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2.2 Untersuchungsmethoden und Datenerfassung

221 Patienten und Untersuchungsdesign

Die teilnehmenden 100 Patienten der Studiengruppe erhielten wahrend ihres Auf-
enthaltes zur Nasennebenhdhlenoperation bei chronischer Sinusitis zwei Fragebd-
gen und wurden klinisch untersucht. Vorher wurde jeder Patient Uber die Freiwilligkeit
der Teilnahme informiert und ihm wurden der Ablauf und die Ziele der Untersuchung
erklart. Erst nachdem alle Fragen der Patienten geklért waren, wurde mit der Daten-
erhebung begonnen. Fir die Anamnese standen zwei Fragebégen zur Verfigung.
Diese wurden mit dem betreffenden Patienten gemeinsam ausgefiillt, so dass Ver-
standnisfragen sofort geklart werden konnten. Die in einem Befundbogen standardi-
siert zu dokumentierende klinische Untersuchung fand am Aufnahmetag statt und
wurde von den Arzten der HNO-KIinik in Rostock durchfiihrt oder tiberwacht. Die Un-
tersuchung beinhaltete eine Spiegelung von Nase, Rachen und Kehlkopf. Den Pa-
tienten mit eindeutigen Refluxsymptomen, bei denen noch keine Diagnose einer
GERD oder eines LPR gestellt werden konnte, wurde eine diagnostische 24h-pH-
Metrie angeboten. Die Durchfiihrung dieser 24h-pH-Metrie wurde allerdings so haufig
von den Patienten abgelehnt, dass eine Erhebung von pH-Metriedaten zwecklos er-
schien.

Mindestens sechs Monate nach der Operation wurde allen 100 Patienten mit einer
chronischen Sinusitis ein Reevaluationsbogen zugesandt und um dessen Ausfillung
und Rucksendung gebeten.

Fur die Patienten der Kontrollgruppe ergab sich ein dhnlicher Ablauf. Im Verlaufe ih-
res Aufenthalts in der HNO-Abteilung des Mediclin Miritzklinikums Waren wurden
100 Patienten um die freiwillige Teilnahme an dieser Untersuchung gebeten. Sie
wurden Uber den Ablauf und die Ziele informiert und alle offenen Fragen wurden vor
dem Beginn der Datenerhebung geklart.

Die Anamnese wurde in zwei Fragebdgen dokumentiert. Diese wurden mit dem be-
treffenden Patienten gemeinsam ausgefullt und Verstandnisfragen sofort geklart. Die
klinische Untersuchung fand am Aufnahmetag oder im Verlauf des stationaren Auf-
enthaltes der Patienten anhand eines standardisierten Befundbogens statt. Sie wur-
de von den Arzten der HNO-Klinik in Waren durchfiihrt oder iberwacht. Diese Unter-

suchung beinhaltete eine Spiegelung von Nase, Rachen und Kehlkopf.
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222 Fragebégen

Die Anamnese der Patienten in der Studien- und Kontrollgruppe wurde anhand von
zwei Fragebdgen dokumentiert.

Im ersten Fragebogen wurden zu Beginn Basisdaten wie Alter, Geschlecht, Gewicht,
Grolle, BMI und packyears bei Raucheranamnese erhoben. AnschlieRend wurden
die Patienten nach einer vorangegangenen Diagnostik oder Therapie einer Refluxer-
krankung sowie nach dem Auftreten spezifischer Symptome, wie z.B. Sodbrennen
oder saurem AufstoRen, gefragt. Wichtig war dabei, wie haufig der Patient unter die-
sen Beschwerden leidet. Im Anschluss wurden die Patienten gebeten, charakteristi-
sche Symptome einer chronischen Sinusitis wie frontale Cephalgien und eine nasale
Obstruktion sowie das Symptom Schleimfluss im Rachen auf ihre Beschwerden be-
zogen zu bewerten und wenn vorhanden weitere zu benennen. Der nachste Fragen-
komplex beschéftigte sich mit Begleiterkrankungen wie Allergien, Nahrungsmittelun-
vertraglichkeiten, Asthma, Analgetikaintoleranz und Diabetes mellitus. Es folgten
Fragen zu gewissen Erndhrungsgewohnheiten, wie Konsum von Schokolade, Ku-
chen, Kaffee und Alkohol. Die Patienten wurden ebenfalls zur Einnahme von Medi-
kamenten befragt. Der zweite Anamnesebogen bestand aus dem Reflux Symptom
Index (RSI). Dieser Reflux Symptom Index enthélt 9 Symptome oder Symptomgrup-
pen, die vom Patienten in ihrer Starke eingeschéatzt werden sollten. Er dient zur Beur-
teilung der Symptome von Patienten mit LPR und dessen Diagnostik.

Die Patienten der Studiengruppe erhielten mindestens sechs Monate nach ihrer
Operation per Post ein Anschreiben und einen dritten Fragebogen, um dessen Bear-
beitung gebeten wurde. Dieser enthielt Fragen zu derzeitigen Beschwerden im Be-
reich der Nasennebenhdhlen, Rezidiven der chronischen Sinusitis, Zufriedenheit mit
der Operation und zum Heilungsverlauf nach der Operation. Des Weiteren wurden
die Patienten gebeten noch ein zweites Mal den Reflux Symptom Index (RSI) auszu-
fullen.

Die Fragebdgen sind im Anhang auf Seite XXV bis XXVI und XXVIII bis XXIX beige-
legt.

2.2.3 Befunddokumentation

Zur Dokumentation der klinischen Befunde in Nase, Rachen und Kehlkopf wurden

die Patienten von Arzten der HNO-Klinik in Rostock oder Waren bzw. unter deren

17



Aufsicht hno-arztlich untersucht. Die Ergebnisse der Untersuchung wurden auf einem
speziellen Befundbogen festgehalten. Die erfassten Daten umfassten das Vorliegen
einer Septumdeviation oder Muschelhyperplasie sowie charakteristische Entzin-
dungszeichen oder andere Auffalligkeiten in Nase, Rachen und Kehlkopf. Die ver-
wendeten Techniken umfassten Inspektion, Spiegelung und Endoskopie.

Der Befundbogen ist im Anhang auf Seite XXVII abgebildet.

2.24 RSI

Der Reflux Symptom Index (RSI) wurde von Belafsky, Postma und Koufman entwor-
fen und validiert. (6) Es handelt sich dabei um einen 9 Merkmale umfassenden Fra-
gebogen zu Beschwerden, die im Zusammenhang mit LPR auftreten kénnen. Jedes
dieser Merkmale soll vom Patient in seiner Stérke auf einer Skala von O bis 5 beur-
teilt werden. Der Gesamtpunktewert aller 9 Merkmale soll es dann ermdglichen, eine
Aussage zum Vorliegen eines laryngopharyngealen Reflux zu machen. Die Autoren
halten einen LPR bei einem Gesamtpunktewert > 13 fir héchst wahrscheinlich.

Die 0.g. Merkmale setzten sich aus Heiserkeit oder anderen Stimmproblemen, Raus-
perzwang, Verschleimung im Rachen oder postnasale Sekretion (den Rachen herun-
ter laufenden Schleim), Schluckbeschwerden, Husten nach Essen oder Hinlegen,
Atemproblemen oder Wirgegefiihl, belastigendem Husten, Fremdkdrpergefuhl im
Rachen und dem Komplex Sodbrennen, Thoraxschmerz (Brustschmerz), Ver-
dauungsstérungen, saurem Aufstolden zusammen.

Die Skala jedes Merkmals reicht von 0 (kein Problem) bis zu 5 (schweres Problem).
Nach Beantwortung des Bogens konnten von den befragten Patienten somit O bis 45
Punkte erreicht werden, bei denen mehr als 13 Punkte als pathologisch gelten sollten

und damit als Hinweis auf einen LPR.

2.2.51 Einteilung der Merkmale

Um die erhobenen Daten besser auswerten und beurteilen zu kénnen, wurden zur
Beschreibung einiger Merkmale Gruppen gebildet. Diese werden im nachfolgenden
erlautert und dann im Ergebnissteil verwendet.

Wie bereits erwahnt, ist die klinische Diagnose einer Refluxerkrankung schwierig und

somit auch ihre Klassifizierung basierend auf der Anamnese. Nach intensivem Litera-
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turstudium wurde die Einteilung der Patienten bezliglich des Vorliegens einer GERD
oder eines LPR anhand der Symptomatik wie folgt durchgefiihrt. Als Patienten mit
dem Vorliegen einer GERD und/oder eines LPR wurden solche definiert, die in der
durchgefiihrten Untersuchung einen RSI-Wert > 13 hatten und/oder in der Anamnese
Uber mindestens 1 mal wdchentlich auftretende typische Beschwerden eines GER
klagten bzw. bei denen im Vorfeld bereits eine GERD diagnostiziert wurde. Als typi-
sche Refluxsymptome wurden Sodbrennen und saures AufstoRen angesehen.

Daraus ergaben sich also drei Gruppen:

Kein Anhalt fiir GERD oder LPR = Keine Symptome eines Reflux
Moglicherweise GERD oder LPR = Refluxsymptome selten, d.h. < 1x/ Woche
Vorliegen einer GERD oder eines LPR = Refluxsymptome per Definition, d.h. mindestens 1x / Wo-

che oder &rztlich diagnostizierte Gastrodsophageale Refluxkrankheit oder RSI > 13

Das eher unspezifische Symptom Schleimfluss im Rachen und die typischen Symp-
tome einer chronischen Sinusitis, wie frontale Cephalgien und nasale Obstruktion,
sollten von den Patienten eingeschatzt werden. Zusétzlich wurde nach weiteren hau-
figen Beschwerden einer chronischen Sinusitis gefragt, z.B. chronischer Schnupfen,

Riech- und Schmeckstérungen oder einem Druckgefuhl im Bereich der NNH.

Bei der Bewertung des BMI wurden die derzeit in der Medizin geltenden Mal3stabe

herangezogen. Nach diesen ergab sich die Einteilung wie folgt:

Untergewicht < 18,4 kg/ m?
Normalgewicht 18,5 - 24,9 kg/m?
Ubergewicht 25,0 - 29,9 kg/m?
Adipositas Grad | 30,0 - 34,9 kg/m?
Adipositas Grad Il 35 - 39,9 kg/m?
Adipositas Grad Il > 40 kg/m?

Bei der Einteilung des Zigarettenrauchens wurde die Erfassung der packyears he-
rangezogen, um eine bessere Vergleichbarkeit zu erreichen. Des Weiteren wurden
die Patienten in Nichtraucher, Raucher und Nieraucher unterschieden.

Der Kaffeekonsum wurde nach Tassen pro Tag eingeteilt, wéhrend bei Schokolade-
und Kuchen-/Gebackkonsum wieder eine mehrstufige Kategorisierung erfolgte, nam-

lich in taglich, woéchentlich, monatlich oder gar nicht.
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Zur Quantifizierung des Alkoholkonsums wurden die Patienten danach gefragt, wie

haufig sie Alkohol zu sich nehmen. Hierbei wurde die Einteilung wie folgt gewahlt:

Téaglich - mind. 1x/d

Gelegentlich - mehrmals im Monat

Selten - einmal im Monat oder weniger
Nicht - Alkoholabstinenz

Die von den Patienten eingenommenen Medikamente wurden bezuglich ihrer be-
kannten unerwiinschten Arzneimittelwirkungen eingeteilt. Dazu wurde die Onlinever-
sion der Roten Liste (120) verwendet. Es wurden vier Gruppen gebildet: in der einen
Medikamente, bei denen keine Nebenwirkungen im Bereich der Nase oder Nasen-
nebenhéhlen bekannt ist. In einer anderen Gruppe Medikamente, die eine Rhinitis
hervorrufen kénnen. In einer dritten solche Medikamente, bei denen eine Sinusitis als
Nebenwirkung verzeichnet ist und letztlich noch eine Gruppe von Medikamenten, die
eine Sinusitis und Rhinitis als unerwiinschte Arzneimittelwirkung haben.

Die Angaben im Befundbogen betrafen einfache Aussagen zum Vorliegen von Poly-
pen, einer Septumdeviation oder Muschelhyperplasie. Besonders wichtig war die
Einschatzung von Entziindungszeichen und anderen Schleimhautverédnderungen in
Nase, Rachen oder Kehlkopf. Grundsatzlich wurde der jeweilige Untersucher gebe-
ten, die Befunde fir jedes Merkmal in keine Auffélligkeiten, geringe Veranderungen
oder starke Veranderungen zu unterteilen. Um die in der hno-arztlichen Untersu-
chung erhobenen Befunde besser beurteilen zu kénnen, wurde auch hier zum Teil
eine Einteilung in Gruppen vorgenommen. Fir das Vorliegen einer Laryngitis oder

Pharyngitis erfolgte diese Einteilung wie folgt:

keine Laryngitiszeichen bzw. Pharyngitiszeichen = alle Befunde in Larynx bzw. Pharynx wurden
vom Untersucher als unaufféllig bewertet
moglicherweise Laryngitis bzw. Pharyngitis = zumindest einer der Befunde in Larynx bzw. Pha-
rynx wurde als gering veréndert bewertet
Laryngitis bzw. Pharyngitis = mindestens zwei der Befunde in Larynx bzw. Pharynx wurden als ge-

ring verandert oder mindestens einer als stark verandert eingestuft

Bei der Nachbefragung der Patienten aus der Studiengruppe kam es vor allem dar-
auf an, Hinweise zu finden, welche Faktoren einen Einfluss auf das Operations-
ergebnis nach NNH-OP bei Patienten mit chronischer Sinusitis haben kénnten. Im
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Mittelpunkt stand dabei die Frage, ob es Faktoren gibt, die eine fehlende Befundbes-
ser-ung der Patienten mit chronischer Sinusitis nach der NNH-Op verursachen. Die
Einteilung bezlglich der Operationsergebnisse erfolgte gemafl der Beantwortung der
freien Fragen zu erneuten Beschwerden, erneuter Behandlung einer chronischen

Sinusitis und Revisions-Op in 3 Gruppen:

Keine Beschwerden mehr = keine typischen Beschwerden einer chronischen Sinusitis in der Nach-
befragung angegeben, keine Behandlung mehr, keine Re-Op

Besserung der Beschwerden = der Beschwerden wurde in der Nachbefragung als geringer als vor
der Operation eingeschéatzt, sind aber noch vorhanden

Beschwerden unverdndert = in der Nachbefragung wurden die Beschwerden genau wie vor der
Operation eingeschétzt

Beschwerden verschlimmert = in der Nachbefragung wurden stdrkere Beschwerden als vor der

Operation angegeben und/oder es erfolgte eine Revisions-Op

Die Kontrollgruppe der HNO-Patienten ohne Erkrankungen an den Nasenneben-
héhlen wurde anhand der Diagnosen der Patienten in 15 Gruppen eingeteilt. Sie

setzte sich wie folgt zusammen:

Tabelle 3 Diagnosen in der Kontrollgruppe

Diagnose Haufigkeit Prozent
Tinnitus 6 6,0
T.op.sillenhypertrophie und/oder Chronische Ton- 17 17.0
sillitis ,
Stérung der Vestibularfunktion 12 12,0
Abszess oder Erysipel 6 6,0
Cholesteatom 3 3,0
Horsturz 15 15,0
Basaliom 4 4,0
Rhonchopathie 3 3,0
Mittelgesichtsfraktur 6 6,0
Hirnnervenerkrankung 4 4,0
Gehorkndchelchenerkrankung 9 9,0
Mastoiditis 1 1,0
Speicheldriisenerkrankung 4 4,0
Karzinom Larynx, Pharynx, Zunge 7 7,0
Maligner Tumor anderer Lokalisation 3 3,0
Gesamt 100 100,0
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2.3 Statistische Methoden

Zur statistischen Auswertung wurden die erhobenen Daten in einer Excel 2003-
Tabelle zusammengefasst und dann in das statistische Programm SPSS 15.0 fur
Windows ubertragen. Mit deren Hilfe wurden Uber die deskriptive Statistik alle Haufig-
keiten bestimmt und bei Bedarf in Tabellen und/oder Diagrammen dargestellt. Bei
den Diagrammen handelt es sich im Wesentlichen um Balken- und Kreisdiagramme.

Die Daten wurden in einer Kreuztabelle dargestellt und die Korrelationskoeffizienten
berechnet. Zur Prifung auf Normalverteilung wurde der Kolmogorov-Smirnow-Test
verwendet. Bei Normalverteilung wurde der Korrelationskoeffizient nach Pearson und
bei fehlender Normalverteilung der Korrelationskoeffizient nach Spearman benutzt.
Mit Hilfe des Chi-Quadrat-Tests konnte die entsprechende Signifikanz bestimmt wer-
den. Die Beurteilung des Korrelationskoeffizienten und des Signifikanzwerts erfolgte

wie in den unten stehenden Tabellen dargestellt. (85)

Tabelle 4 Interpretation des Korrelationskoeffizienten (85)

Korrelationskoeffizient r Interpretation
0<r=<0,2 sehr geringe Korrelation
02<r=<0,5 geringe Korrelation
0,5<r<0,7 mittlere Korrelation
0,7<r<0,9 hohe Korrelation
09<r=<1 sehr hohe Korrelation

Tabelle 5 Interpretation des Signifikanzwertes (85)

Signifikanzwert p 20,05 <0,05 <0,01 < 0,001
Bedeutung nicht signifikant sehr hoch
signifikant signifikant signifikant

Bei dem Vergleich der Befragungs- und Untersuchungsergebnisse pra-Op und 6 Mo-
nate post-Op wurde der McNemar-Test fur verbundene Stichproben durchgefihrt.
Auch hier wurde das Ergebnis bei Uberschreitung des 5%-Signifikanzniveaus als

nicht signifikant angesehen.
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3. Ergebnisse

3.1 Studiengruppe

311 Anamnese

Die Studiengruppe setzte sich aus 100 Patienten mit hno-arztlich diagnostizierter
chronischer Sinusitis zusammen, die zur Operation an den Nasennebenhdéhlen in die
Hals-Nasen-Ohrenklinik der Universitdt Rostock eingewiesen wurden.

Von den 100 untersuchten Patienten waren 47 mannlich und 53 weiblich.

Das Durchschnittsalter der Untersuchten lag bei 48 Jahren. Der jingste Patient war
16 Jahre und der alteste 78 Jahre alt. (Abb. 1)

257 Geschlecht
Geschlecht [l mannlich
B ménnlich 207 B weiblich
[ weiblich

N
3
|

Absolute Werte
>
1

5—

20 Jahre 21 bis 40 41 bis 60 61 bis 80
und Jahre Jahre Jahre
junger

Altersgruppen

Abbildung 1 Geschlechts- und Altersverteilung in der Studiengruppe

Der Mittelwert des BMI in der Studiengruppe betrug 26,6 kg/m?. Der niedrigste bei
einem der Patienten bestimmte BMI war 18 kg/m? und der héchste 53 kg/m?. (Tab. 6)

Tabelle 6 Gewichtsverteilung in der Studiengruppe

Gultige Kumulierte
Gewicht Haufigkeit Prozent Prozente Prozente
Untergewicht 1 1,0 1,0 1,0
Normalgewicht 38 38,0 38,0 39,0
Ubergewicht 35 35,0 35,0 74,0
Adipositas Grad 1 21 21,0 21,0 95,0
Adipositas Grad 2 2 2,0 2,0 97,0
Adipositas Grad 3 3 3,0 3,0 100,0
Gesamt 100 100,0 100,0
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Von den 100 befragten Patienten der Studiengruppe gaben 43 an, nie geraucht zu
haben, 37 Patienten haben frilher einmal geraucht und 20 Patienten rauchten auch
zum Untersuchungszeitpunkt noch. Jene Patienten, die geraucht haben oder noch
aktiv rauchen, hatten im Durchschnitt 13,6 py. Das Minimum lag bei 0,2 py und das
Maximum bei 45 py. (Abb. 2)

Rauchen

[ nie geraucht
|:| Nichtraucher
B Raucher

Abbildung 2 Raucher in der Studiengruppe

Von den 100 Befragten berichteten 51%, nicht unter den typischen Symptomen einer
GERD, wie z.B. Sodbrennen und saurem Aufstol3en, zu leiden. Nur selten, d.h. we-
niger als 1x/Woche, litten 27% der Patienten unter den typischen Refluxbeschwer-
den. Bei diesen 27 Patienten besteht also méglicherweise eine GERD oder ein LPR.
Bei 6 der Befragten der Studiengruppe, abgesehen von denen mit vorheriger Reflux-
diagnose, traten Refluxbeschwerden mindestens 1x/Woche auf, sodass per definitio-
nem eine GERD vorliegt. Bei 16% der Studiengruppe wurde im Vorfeld bereits eine
GERD diagnostiziert. (Tab. 7) Nimmt man nun die Gruppe der Patienten mit bekann-
ter GERD und die Gruppe mit GERD per definitionem zusammen, so kann man sa-
gen, dass 22% der Patienten der Studiengruppe anamnestisch unter einer gastro6-

sophagealen Refluxkrankheit litten.

Tabelle 7 Vorliegen von GER/GERD in der Studiengruppe

Vorliegen eines GER und/oder Kumulierte

einer GERD Haufigkeit | Prozent Glltige Prozente Prozente
keine typischen Symptome 51 51,0 51,0 51,0
selten typische Symptome 27 27,0 27,0 78,0
GERD per Definition 6 6,0 6,0 84,0
im Vorfeld diagnostizierte GERD 16 16,0 16,0 100,0
Gesamt 100 100,0 100,0
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Nimmt man dann noch die Patienten mit einem durch den RSI bestimmten LPR hin-
zu, so kommt man zu dem Ergebnis, dass 36% der Patienten der Studiengruppe un-
ter einer GERD oder einem LPR litten. (Abb. 3)

GERD/LPR

kein Anhalt fur
GERD oder
LPR

moglicherweise
O] GERD oder
LPR

Vorliegen einer
B GERD oder
eines LPR

Abbildung 3 GERDI/LPR in der Studiengruppe

Die 100 Patienten der Studiengruppe wurden auch zu mdéglichen Begleiterkrankun-
gen befragt. Unter Allergien vom Soforttyp litten dabei 44% der Patienten. Eine Nah-
rungsmittelunvertraglichkeit war bei 10% der Patienten bekannt und eine Analgeti-
kaintoleranz bei 9%. Unter Asthma bronchiale litten 17% der Befragten und unter

einem Diabetes mellitus 6%. (Tab. 8)

Tabelle 8 Begleiterkrankungen in der Studiengruppe

Begleit- Diabetes Analgetika- Asthma Nahrungsmittel-

erkrankungen mellitus intoleranz | bronchiale unvertraglichkeit | Allergien
nein 94 91 83 90 56
ja 6 9 17 10 44
Gesamt 100 100 100 100 100

Des Weiteren wurden die Patienten der Studiengruppe nach ihren Erndhrungsge-
wohnheiten gefragt. Genau 3% der Patienten gaben an, nie Schokolade zu essen.
Weitere 48% alden monatlich Schokolade und 42% wéchentlich. Nur 7% der Patien-
ten berichteten von einem téaglichen Schokoladenkonsum.

Von den 100 Patienten der Studiengruppe berichteten 7%, keinen Kuchen oder Ge-

back zu essen. Ein monatlicher Kuchen-/Gebackkonsum lag bei 44% und ein wo-
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chentlicher bei 40% vor. Ein taglicher Kuchen- oder Gebackkonsum wurde von 9%
angegeben.

Es tranken 80% der Befragten regelmafig Kaffee. Die Spannbreite des Kaffeekon-
sums reichte von einer halben Tasse téglich bis hinzu 8 Tassen am Tag. Der durch-
schnittliche Kaffeekonsum der regelmafigen Kaffeetrinker lag also bei etwa zweiein-
halb Tassen am Tag.

Genauso viele Patienten wie angaben, nie Alkohol zu trinken, gaben an, mindestens
1x taglich Alkohol zu konsumieren, nédmlich 21%. Einmal im Monat oder seltener
tranken 20% Alkohol und 38% tranken ihn mehrmals pro Monat. (Tab. 9)

Tabelle 9 Alkoholkonsum in der Studiengruppe
Alkoholkonsum Gultige Kumulierte
Haufigkeit Prozent Prozente Prozente
nie 21 21,0 21,0 21,0
einmal im Monat oder
seltener 20 20,0 20,0 41,0
mehrmals im Monat 38 38,0 38,0 79,0
taglich 21 21,0 21,0 100,0
Gesamt 100 100,0 100,0

Die Patienten der Studiengruppe wurden auf3erdem zur Einnahme von Medikamen-
ten befragt. Wichtig war dabei, ob sie Medikamente einnahmen, die bekannte Ne-
benwirkungen im Bereich der Nase und Nasennebenhdhlen haben. Bei 25% der Pa-
tienten lie3en sich Medikamente mit solchen UAW finden. Medikamente, die nur eine
Rhinitis auslésen kénnen, wurden von 15% der Patienten eingenommen. Solche, die
eine Sinusitis bewirken kénnen, lagen bei 6% vor und Medikamente, die eine Sinusi-

tis und Rhinitis als bekannte Nebenwirkung haben, bei 4%.

Die Patienten wurden auch gezielt nach den Symptomen, Schleimfluss im Rachen,
frontale Cephalgien und nasale Obstruktion gefragt. Uber einen starken Schleimfluss
im Rachen klagten 41% der Patienten und Uber einen geringen Schleimfluss 12%.
Keine solchen Beschwerden lagen bei 47% vor. Frontale Cephalgien beeintréchtig-
ten 38% der Patienten stark und 21% gering. Bei 41% der Befragten bestanden kei-
ne Stirnkopfschmerzen. Unter einer nasalen Obstruktion starken Ausmalles litten
70% der Patienten. Nur eine geringe nasale Obstruktion hatten 12% und 18% hatten

gar keine Beschwerden in dieser Hinsicht. Diese Daten zeigen, dass insgesamt 59%
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der Patienten mit chronischer Sinusitis unter Stirnkopfschmerzen und 82% dieser

Patienten unter nasaler Obstruktion litten, siehe Abbildung 4.

Nasale

Obstruktion/NAB Frontale
[ nicht Cephalgien
[ gering [ nicht
[ stark [ gering
[ stark
Abbildung 4 Nasale Obstruktion und Frontale Cephalgien in der Studiengruppe

Anschliel3end wurden die Patienten gebeten, zusatzlich bestehende Beschwerden zu
benennen. Von den 100 Patienten der Studiengruppe gaben 22% ein Druckgefuhl
Uber den Nasennebenhdhlen an, 26% einen chronischen Schnupfen, 49% Riechst6-
rungen, 30% Schmeckstérungen und 8% chronische Schmerzen im Bereich der Na-

sennebenho6hlen, siehe Tabelle 10.

Tabelle 10 Andere Beschwerden in der Studiengruppe

Patienten mit Druckgefiihl Chronischer Riechstérung Schmeckstérung Schmerzen
Beschwerden Uber NNH Schnupfen Uber NNH
n 22 26 49 30 8

Wie die einzelnen Patienten die 0.g. Symptome auf sich bezogen bewerteten, ist der
Tabelle in Anhang auf Seite XXX bis XXXII zu enthehmen.

3.1.2 RSI

Bei allen 100 Patienten der Studiengruppe wurde der Reflux Symptom Index (RSI)
erhoben. Der niedrigste Gesamtpunktewert des RSI im Kollektiv war 0 und der héch-
ste 38. Der Mittelwert des RSI fir alle Befragten lag bei 10,6. Ein pathologischer RSI,
d.h. mit einem Punktewert > 13 und damit héchstwahrscheinlich dem Vorliegen eines
LPR, wurde von 27% der Patienten erreicht. (Abb. 5)

Wie die befragten Patienten der Studiengruppe die einzelnen Beschwerdekompo-

nenten des RSI auf sich selbst bezogen einschéatzten, ist der Tabelle 11 zu entneh-
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men. Die wenigsten Patienten litten unabhéngig von der Intensitat der Beschwerden
unter Schluckbeschwerden und die meisten unter Verschleimungen im Rachen/
postnasaler Sekretion. Von den Patienten wurden Verschleimungen im Ra-
chen/postnasale Sekretion am meisten als starkes Problem eingeschéatzt, ndmlich

von 17%.

RSI path.
[ nein
M=
Abbildung 5 Pathologischer RSI in der Studiengruppe
Tabelle 11 RSl in der Studiengruppe
Beschwerden
unabhangig
RSI 0 1 2 3 4 5 vom Schweregrad | gesamt
Heiserkeit/ Stimmprobleme | 46| 15| 20 9 3 7 54 100
Réausperzwang 33| 20| 26| 11 6 4 67 100
Verschleimung im Rachen 30| 12| 10| 18| 13| 17 70 100
Schluckbeschwerden 73 8 7 2 4 6 27 100
Husten nach Essen oder 100
Hinlegen 70| 14 6 3 3 4 30
Atemprobleme oder 100
Wirgegefiihl 55| 12| 12| 12 5 4 45
Belastigender Husten 56| 15| 10 9 4 6 44 100
Fremdkd&rpergefihl 100
im Rachen 63| 11| 10 9 3 4 37
Thoraxschmerzen, Sod-
brennen, saures Aufstolen | 54| 18| 10 8 4 6 46 100
3.1.3 Befunde

In der hno-arztlichen Untersuchung wurden verschiedene Befunde aus dem Bereich
der Nase, des Rachens und Kehlkopfes erhoben.

Die Untersuchung des Kehlkopfes ergab bei 88% der Patienten keinen pathologi-
schen Befund. Bei einem Patienten zeigten sich diskrete Entziindungszeichen und
bei 11% der Patienten der Studiengruppe traten Zeichen einer Laryngitis auf.
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Die Befunde im Rachen waren bei 75% der Patienten unauffallig, wahrend bei 9%
der Patienten geringe Entziindungszeichen sichtbar waren. Zeichen einer Pharyngitis
lagen bei 16% der Patienten der Studiengruppe vor.

In Bezug auf die Nase und die dortigen Schleimhautverhaltnisse konnte bei 36% kei-
ne, bei 46% eine geringe und bei 18% der Patienten eine starke 6dematdse Schwel-
lung der Nasenschleimhaut festgestellt werden. Eine starke Nasenschleimhautent-
zliindung zeigte sich bei 9% der Patienten, geringe Entziindungszeichen bei 9% und
keine pathologischen Befunde bei 82% der Untersuchten. Polypen in der Nase lagen
bei 53% der Patienten der Studiengruppe vor. Eine Muschelhyperplasie wurde bei
46% der Patienten beschrieben. Eine Septumdeviation konnte bei 65% der Patienten
nachgewiesen werden. Die Befunde der einzelnen Patienten sind der Tabelle in An-
hang auf Seite XXXIII bis XXXV zu entnehmen.

3.1.4 Nachbefragung

Alle 100 Patienten der Studiengruppe wurden mindestens 6 Monate nach ihrer Na-
sennebenhdhlenoperation noch einmal schriftlich nachbefragt. Von den 100 ange-
schriebenen Patienten sendeten 69 Patienten die Nachbefragungsbdgen zurtck.
Mindestens 6 Monate nach der Operation gaben 52,2% dieser Patienten an, noch
Beschwerden im Bereich der Nase und Nasennebenhdhlen zu haben. Wegen ihrer
chronischen Sinusitis waren 36,2% der Patienten zum Zeitpunkt der Nachbefragung
in regelméRiger hno-arztlicher Behandlung. Eine Komplikation sei bei 13% der Pa-
tienten aufgetreten. Insgesamt gaben 86,6% der Patienten an, mit der Operation zu-
frieden zu sein. Eine Revision war bei 2 der 69 Patienten nétig.

In Tabelle 12 ist aufgezeigt, wie sich die Beschwerden der Patienten mindestens 6
Monate nach der Operation an den Nasennebenhdhlen verandert haben. Bei ca.
77% der Patienten besserten sich die Beschwerden nach der NNH-Op oder gingen
komplett zurlick. (Tab. 12, Abb. 6)

In der Nachbefragung wurde noch einmal nach den Hauptsymptomen einer chroni-
schen Sinusitis und Schleimfluss im Rachen gefragt. Uber starken Schleimfluss klag-
ten 15,9%, Uber geringen Schleimfluss 31,9% und 52,2% der Patienten hatten kei-
nen mehr. Unter frontalen Cephalgien litten noch 11,6% der Befragten stark und
24,6% gering, wéhrend 63,8% keine Stirnkopfschmerzen angaben. Eine nasale Obs-
truktion wurde von 52,2% der Patienten verneint, aber immerhin 17,4% der Befragten

klagten uber eine starke und 30,4% Uber eine geringe nasale Obstruktion.
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Wie die Patienten ihre Symptome im Einzelnen bewerteten, ist der Tabelle in Anhang
auf Seite XXXVI bis XXXVIII zu entnehmen.

Tabelle 12 Beschwerdenentwicklung bei den Patienten der Studiengruppe
Beschwerden in der Nachbefragung Haufigkeit | Gultige Prozente Kumulierte Prozente
keine Beschwerden mehr 22 31,9 31,9
Besserung der Beschwerden
31 44,9 76,8
Beschwerden unverandert 13 18,8 95,7
Beschwerden verschlimmert
3 4,3 100,0
Gesamt 69 100,0
Beschwerden
in der
Nachbefragung
keine
[J Beschwerden
mehr

O Besserung der
Beschwerden
N

Beschwerden
unverandert

[} Beschwerden
verschlimmert

Abbildung 6 Beschwerdenentwicklung bei den Patienten der Studiengruppe

Die Patienten wurden gebeten, noch einmal den RSI zu bearbeiten. Der niedrigste
Gesamtpunktewert des RSI im Kollektiv war 0 und der hdchste 38. Der Mittelwert des
RSI fir alle Befragten lag bei 7,62. Ein pathologischer RSI, d.h. mit einem Punkte-
wert > 13 wurde von 17,4% der Patienten erreicht.

Bei der Nachbefragung litten unabhangig von der Intensitat die wenigsten Patienten
unter Schluckbeschwerden und Husten, wéhrend die meisten Gber Verschleimungen
im Rachen/postnasaler Sekretion klagten. Von den Patienten wurden Verschleim-
ungen im Rachen/postnasale Sekretion am meisten als starkes Problem einge-
schatzt. (Tab. 13)
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Tabelle 13 RSI bei den Patienten in der Nachbefragung

RSI Nachbefragung 0 1 2 3 4 5 | gesamt
Heiserkeit/ Stimmprobleme 48 8 4 4 4 1 69
Rausperzwang 35| 12 9 9 2 2 69
Verschleimung im Rachen 26| 12 71 12 6 6 69
Schluckbeschwerden 53 6 4 3 1 2 69
Husten nach Essen oder Hinlegen 53 5 3 3 3 2 69
Atemprobleme oder Wirgegefihl 49 5 4 6 4 1 69
Belastigender Husten 50 2 8 4 3 2 69
Fremdkdrpergefihl im Rachen 51 5 2 6 3 2 69
Thoraxschmerzen, Sodbrennen, saures
AufstolRen 451 10 6 2 4 2 69

3.2 Kontrollgruppe
3.21 Anamnese

Die Kontrollgruppe setzte sich aus 100 Patienten mit Krankheitsbildern aus dem Be-

reich der Hals-Nasen-Ohrenheilkunde zusammen, die zur Operation oder konservati-

ven Therapie in die Hals-Nasen-Ohrenklinik des Muritzklinikums Waren eingewiesen

wurden. Von den 100 untersuchten Patienten waren 52 mannlich und 48 weiblich.

Das Durchschnittsalter der Untersuchten lag bei 50 Jahren. Der jingste Patient war
16 Jahre und der élteste 87 Jahre alt. (Abb. 7)

Der Mittelwert des BMI in der Kontrollgruppe betrug 27,1 kg/m?. Der niedrigste bei

einem der Patienten bestimmte BMI war 17 kg/m? und der héchste 45 kg/m?2. (Tab.

14)
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Abbildung 7 Geschlechts- und Altersverteilung in der Kontrollgruppe
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Tabelle 14  Gewichtsverteilung in der Kontrollgruppe

Gultige Kumulierte
Gewicht Haufigkeit Prozent Prozente Prozente
Untergewicht 2 2,0 2,0 2,0
Normalgewicht 28 28,0 28,0 30,0
Ubergewicht 47 47,0 47,0 77,0
Adipositas Grad 1 17 17,0 17,0 94,0
Adipositas Grad 2 3 3,0 3,0 97,0
Adipositas Grad 3 3 3,0 3,0 100,0

Von den 100 befragten Patienten der Kontrollgruppe gaben 37 an, nie geraucht zu
haben, 27 Patienten haben friiher einmal geraucht und 36 Patienten rauchten auch
zum Untersuchungszeitpunkt noch. Jene Patienten, die geraucht haben oder noch
aktiv rauchen, hatten im Durchschnitt 13 py. Das Minimum lag bei einem packyear
und das Maximum bei 40 py. (Abb. 8)

Rauchen

[ nie geraucht
[ Nichtraucher
B Raucher

Abbildung 8 Rauchen in der Kontrollgruppe

Von den 100 Befragten berichteten 67%, nicht unter den typischen Symptomen einer
GERD, wie z.B. Sodbrennen und saurem Aufsto3en, zu leiden. Nur selten, d.h. we-
niger als 1x/ Woche, litten 25% der Patienten unter den typischen Refluxbeschwer-
den. Bei diesen 25 Patienten bestand also moglicherweise eine GERD oder ein LPR.
Bei 3% der Befragten der Studiengruppe, abgesehen von denen mit bekanntem Re-
flux, traten Refluxbeschwerden mindestens 1x/ Woche auf, sodass per definitionem
eine GERD vorlag. Bei 5% der Kontrollgruppe wurde im Vorfeld bereits eine GERD
diagnostiziert. (Tab. 15) Nimmt man nun die Gruppe der Patienten mit bekannter
GERD und die Gruppe mit GERD per definitionem zusammen, so kann man sagen,
dass 8% der Patienten der Kontrollgruppe anamnestisch unter einer gastrodsopha-

gealen Refluxkrankheit litten.
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Tabelle 15 Vorliegen von GER/GERD in der Kontrollgruppe

Vorliegen eines GER und/oder Gltige Kumulierte

einer GERD Haufigkeit Prozent Prozente Prozente
keine typischen Symptome 67 67,0 67,0 67,0
selten typische Symptome 25 25,0 25,0 92,0
GERD per Definition 3 3,0 3,0 95,0
im Vorfeld diagnostizierte GERD 5 5,0 5,0 100,0
Gesamt 100 100,0 100,0

Nimmt man die Patienten mit einem durch den RSI bestimmten LPR hinzu, so kommt

man zu dem Ergebnis, dass 17% der Patienten der Kontrollgruppe unter einer GERD

oder einem LPR litten. (Abb. 9)

Abbildung 9

GERD/LPR in der Kontrollgruppe
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Die 100 Patienten der Kontrollgruppe wurden auch zu mdéglichen Begleiterkrankun-

gen befragt. Unter Allergien vom Soforttyp litten 22% der Patienten. Eine Nahrungs-

mittelunvertraglichkeit war bei 3% der Patienten bekannt und eine Analgetikaintole-

ranz bei 2%. Unter Asthma bronchiale litten 3% der Befragten und unter einem Dia-

betes mellitus 13%. (Tab.16)

Tabelle 16 Begleiterkrankungen in der Kontrollgruppe
Begleit- Diabetes Analgetika- Asthma Nahrunsmittel-
erkrankungen mellitus intoleranz | bronchiale unvertraglichkeit | Allergien
Nein 87 98 97 97 78
Ja 13 2 3 3 22
Gesamt 100 100 100 100 100
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Des Weiteren wurden die Patienten der Kontrollgruppe nach ihren Erndhrungsge-
wohnheiten gefragt. Genau 8% der Patienten gaben an, nie Schokolade zu essen.
Weitere 34% alen monatlich Schokolade und 47% wé&chentlich. Nur 11% der Patien-
ten berichteten von einem taglichen Schokoladenkonsum.

Von den 100 Patienten der Kontrollgruppe berichteten 6%, keinen Kuchen oder Ge-
back zu essen. Ein monatlicher Kuchen-/Gebackkonsum lag bei 32% und ein wo-
chentlicher bei 47% vor. Ein taglicher Kuchen- oder Gebackkonsum wurde von 15%
angegeben.

Es tranken 77% der Befragten regelmalig Kaffee. Die Spannbreite des Kaffeekon-
sums reichte von 1 Tasse taglich bis hin zu 20 Tassen am Tag. Der durchschnittliche
Kaffeekonsum der regelmafigen Kaffeetrinker lag also bei etwa 3 Tassen am Tag.
Der von den Patienten der Kontrollgruppe angegebene Alkoholkonsum ist der Tabel-

le 17 zu entnehmen.

Tabelle 17 Alkoholkonsum in der Kontrollgruppe
Giltige Kumulierte
Alkoholkonsum Haufigkeit Prozent Prozente Prozente
Nie 23 23,0 23,0 23,0
einmal im Monat oder
seltener 27 27,0 27,0 50,0
mehrmals im Monat 35 35,0 35,0 85,0
Taglich 15 15,0 15,0 100,0
Gesamt 100 100,0 100,0

Die Patienten der Kontrollgruppe wurden auf3erdem zur Einnahme von Medikamen-
ten befragt. Wichtig war dabei, ob sie Medikamente einnahmen, die bekannte Ne-
benwirkungen im Bereich der Nase und Nasennebenhdhlen haben. Bei 35% der Pa-
tienten lie3en sich Medikamente mit solchen UAW finden. Medikamente, die nur eine
Rhinitis auslésen kénnen, wurden von 11% der Patienten eingenommen. Solche, die
eine Sinusitis bewirken kénnen, lagen bei 2% vor und Medikamente, die eine Sinusi-
tis und Rhinitis als bekannte Nebenwirkung haben, bei 22%.
Die Patienten wurden gezielt nach der Beschwerde Schleimfluss im Rachen und den
wichtigsten Symptome einer chronischen Sinusitis gefragt: frontale Cephalgien und
nasale Obstruktion. Uber einen starken Schleimfluss im Rachen klagten 3% der Pa-
tienten und Uber einen geringen Schleimfluss 20%. Keine solchen Beschwerden la-
gen bei 77% vor. Frontale Cephalgien beeintrdchtigten 1% der Patienten stark und
19% gering. Bei 80% der Befragten bestanden keine Stirnkopfschmerzen. Unter ei-
ner nasalen Obstruktion starken Ausmalles litten 4% der Patienten. Nur eine geringe
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nasale Obstruktion hatten 16% und 80% hatten gar keine Beschwerden in dieser
Hinsicht.

Anschlielend wurden die Patienten gebeten, zusatzlich bestehende Beschwerden zu
benennen. Von den 100 Patienten der Kontrollgruppe gab niemand ein Druckgefuhl
Uber den Nasennebenhdhlen und einen chronischen Schnupfen, 2% Riechstdrun-
gen, 2% Schmeckstérungen und nur 1% chronische Schmerzen im Bereich der Na-

sennebenhdhlen an.

3.2.2 RSI

Bei allen 100 Patienten der Kontrollgruppe wurde der Reflux Symptom Index (RSI)
erhoben. Der niedrigste Gesamtpunktewert des RSI im Kollektiv war 0 und der héch-
ste 27. Der Mittelwert des RSI fir alle Befragten lag bei 5,42. Ein pathologischer RSI,
d.h. mit einem Punktewert > 13 und damit héchstwahrscheinlich dem Vorliegen eines
LPR, wurde von 11% der Patienten erreicht. (Abb. 10)

pathologischer
RSI

[ nein
M ja

Abbildung 10 Pathologischer RSl in der Kontrollgruppe
Tabelle 18 RSI in der Kontrollgruppe
Beschwerden
unabhangig
RSI 0 1 2 3| 4] 5] vom Schweregrad | gesamt
Heiserkeit/ Stimmprobleme 58| 13| 18 712 2 42 100
Réausperzwang 5 15| 14| 10| 1| 1 41 100
Verschleimung im Rachen 68| 13 7 7123 32 100
Schluckbeschwerden 82 5 7 21 2|2 18 100
Husten nach Essen oder Hinlegen | 87 7 4 2100 13 100
Atemprobleme oder
Wirgegefiihl 76| 10 8 5/, 0] 1 24 100
Belastigender Husten 71| 12 8 5|12 2 29 100
Fremdkdrpergefihl im Rachen 72 9 7 5/ 5 2 28 100
Thoraxschmerzen, Sodbrennen,
saures Aufstofien 67| 14 9 5/1] 4 33 100
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Wie die befragten Patienten der Kontrollgruppe die einzelnen Beschwerdekompo-
nenten des RSI auf sich selbst bezogen einschétzten, ist Tabelle 18 zu entnehmen.
Die wenigsten Patienten litten unabhangig von der Intensitat der Beschwerden unter

belastigendem Husten und die meisten unter Heiserkeit und Stimmproblemen.

3.2.3 Befunde

In der hno-arztlichen Untersuchung wurden verschiedene Befunde aus dem Bereich
der Nase, des Rachens und Kehlkopfes erhoben.

Die Untersuchung des Kehlkopfes ergab bei 94% der Patienten keinen pathologi-
schen Befund. Bei 4% der Patienten zeigten sich diskrete Entzindungszeichen und

bei 2% der Patienten der Kontrollgruppe traten Zeichen einer Laryngitis auf.

Die Befunde im Rachen waren bei 88% der Patienten unaufféllig, wahrend bei 2%
der Patienten geringe Entziindungszeichen sichtbar waren. Zeichen einer Pharyngitis
lagen bei 10% der Patienten der Kontrollgruppe vor.

In Bezug auf die Nase und die dortigen Schleimhautverhaltnisse konnte bei 78% kei-
ne, bei 22% eine geringe und bei keinem der Patienten eine starke ddematése
Schwellung der Nasenschleimhaut festgestellt werden. Eine starke Nasenschleim-
hautentziindung zeigte sich bei keinem der Patienten, geringe Entziindungszeichen
bei 19% und keine pathologischen Befunde bei 81% der Untersuchten.

Polypen in der Nase lagen bei keinem der Patienten der Kontrollgruppe vor. Eine
Muschelhyperplasie wurde bei 10% der Patienten beschrieben. Eine Septumdeviati-

on konnte bei 19% der Patienten nachgewiesen werden.

3.3 Einflussfaktoren auf GERD/LPR
3.31 Basis

In der Studiengruppe der 100 Patienten mit chronischer Sinusitis und Indikation zur
NNH-Op und der Kontrollgruppe von 100 Patienten ohne chronische Sinusitis wurde
untersucht, ob sich bei den Patienten mit GERD und/oder LPR Einflussfaktoren auf
diese Erkrankung bestimmen lassen.

Die statistische Auswertung wurde, wie in der Abbildung 11 dargestellt, getrennt fur

drei Varianten der Einteilung der Patienten nach dem Vorliegen einer GERD
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und/oder eines LPR durchgefiihrt. Zum einem handelt es sich um eine Einteilung in
der Standardvariante ,Kein Anhalt fir GERD/LPR", ,Méglicherweise GERD/LPR" und
,Vorliegen von GERD/LPR". Variante ,A“ zahlt nur die Patienten mit hoch wahr-
scheinlichem Vorliegen einer GERD und/oder eines LPR, wahrend Variante ,B“ zu
den GERD/LPR-Patienten auch solche mit nur mdglicherweise vorliegendem
GERD/LPR hinzuzahlt.

Fur die untersuchten Patienten ergibt sich dadurch also folgende Aufteilung.

hein vielleicht ja
GERD/
LPR 107 40 53
/\ B\
nein ja nein ja
GERD/
LPR 147 53 E,E,;" T 93

Abbildung 11 Aufteilung nach GERD/LPR

3.3.2 Geschlecht

Von den insgesamt 200 untersuchten Patienten aus der Studien- und Kontrollgruppe
waren 99 Patienten méannlich und 101 weiblich.

Bei den Patienten, bei denen vom Vorliegen einer GERD und/oder eines LPR aus-
gegangen wurde, waren 22 mannlich und 31 weiblich. Dieser Trend der mehr weibli-
chen Patienten setzt sich auch in der Gruppe der Patienten bei denen méglicherwei-
se eine GERD oder ein LPR vorliegt mit 23 Frauen und 17 Méannern fort. (Tab. 19,
Abb. 12)

Tabelle 19 Geschlechtsverteilung bei Patienten

kein Anhalt far madglicherweise Vorliegen einer
Geschlecht GERD oder LPR GERD oder LPR GERD / LPR Gesamt
mannlich 60 17 22 99
weiblich 47 23 31 101

Nach Variante B errechnet, lag bei den Patienten mit GERD/LPR der Anteil der
Frauen bei 58,5% und der der Manner dementsprechend bei 41,5%. Bei den Patien-
ten ohne Anhalt fir GERD/LPR dominierten dagegen die Manner mit 52,4%. Im un-

tersuchten Kollektiv Uberwogen insgesamt und unabhangig von der Variante der Ein-
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teilung nach dem Reflux die Frauen bei den Patienten mit GERD/LPR und Manner

bei den Patienten ohne Reflux.

Geschlecht

. mannlich
B weiblich

Absolute Werte

kein Anhalt fir mdglicherweise Vorliegen einer
GERD oder LPR GERD oder LPR GERD oder eines
LPR

GERD/LPR

Abbildung 12 Geschlechtsverteilung der Patienten

Bezlglich der Standardvariante lasst sich anhand der gesammelten Daten ein sehr
geringer Einfluss des Geschlechts auf das Vorliegen einer GERD oder eines LPR
nachweisen. Der Korrelationskoeffizient r liegt bei 0,13 und der Signifikanzwert p bei
0,136. Das bedeutet, dass in der untersuchten Population eine sehr geringe Korrela-
tion zwischen dem weiblichen Geschlecht und dem Auftreten von GERD/LPR be-
steht. Die Ergebnisse lassen sich allerdings nicht verallgemeinern.

Bei der Auswertung nach Variante A der Einteilung nach GERD/LPR l&sst sich kaum
ein Zusammenhang von GERD/LPR und dem Geschlecht feststellen. Der errechnete
Korrelationskoeffizient r liegt bei 0,096 und das Signifikanzwert p bei 0,175.

Nur bei der Auswertung nach Variante B der Einteilung nach GERD/LPR ergibt sich
signifikant eine sehr geringe Korrelation zwischen dem weiblichen Geschlecht und
dem Vorliegen von GERD/LPR, mitr = 0,14 und p = 0,046.

3.3.3 Gewicht

Der durchschnittliche BMI der Patienten mit GERD/LPR lag bei 27,7 kg/m?, der Pa-
tienten die méglicherweise eine GERD oder einen LPR bei 27,3 kg/m? und die Pa-

tienten ohne Anhalt fuir GERD/LPR hatten durchschnittlich einen BMI von 26,2 kg/m?.
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Tabelle 20

Gewichtsverteilung bei Patienten

kein Anhalt fur mdglicherweise Vorliegen einer
Gewicht GERD oder LPR GERD oder LPR GERD / LPR Gesamt
Untergewicht 1 1 1 3
Normalgewicht 40 8 18 66
Ubergewicht 45 23 14 82
Adipositas Grad 1 18 5 15 38
Adipositas Grad 2 1 2 2 5
Adipositas Grad 3 2 1 3 6

Etwa 19,7% der Patienten ohne Nachweis von GERD/LPR hatten eine Adipositas
und 37,7% der Patienten mit dem Vorliegen einer GERD/LPR. (Tab.20)

Wenn man das Gewicht gemafR der Standardvariante betrachtet, lasst sich anhand
der gesammelten Daten allenfalls ein sehr geringer Zusammenhang zwischen einer
Adipositas und dem Auftreten von GERD/LPR nachweisen. Der Korrelationskoeffi-
zient r liegt dabei bei 0,167 und der Signifikanzwert p bei 0,033. Das bedeutet, dass
eine sehr geringe Korrelation zwischen Adipositas und dem Auftreten von
GERD/LPR besteht. Die Ergebnisse lassen sich verallgemeinern, da p < 0,05.

Bei der Auswertung nach Variante A der Einteilung nach GERD/LPR lasst sich sogar
ein sehr signifikanter, aber sehr geringer Zusammenhang von GERD/LPR und einer
Adipositas feststellen. Der Korrelationskoeffizient r liegt bei 0,185 und der Signifi-
kanzwert p bei 0,009. Nur bei der Auswertung nach Variante B der Einteilung nach
GERD/LPR ergibt sich eine nicht signifikante sehr geringe Korrelation mit r = 0,12
und p = 0,086 zwischen Adipositas und dem Vorliegen von GERD/LPR.

3.34 Alter

Das durchschnittliche Alter der Patienten mit GERD/LPR lag bei 49 Jahren, der Pa-
tienten, die moglicherweise eine GERD oder einen LPR haben, bei 47 Jahren und
die Patienten ohne Anhalt fir GERD/LPR hatten ein Durchschnittsalter von 49 Jah-
ren. (Tab. 21, Abb. 13)

Tabelle 21 Altersverteilung bei Patienten
kein Anhalt fr madglicherweise Vorliegen einer

Alter GERD oder LPR GERD oder LPR GERD / LPR Gesamt
< 20 Jahre 9 5 2 16
21 —40 Jahre 21 8 14 43
41 — 60 Jahre 46 16 23 85
61— 80 Jahre 29 11 13 53
> 81 Jahre 2 0 1 3
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Abbildung 13 Altersverteilung nach Einteilungsvariante A

Wenn man die Altersverteilung bei den nach der Standardvariante eingeteilten Pa-
tienten betrachtet, lasst sich anhand der gesammelten Daten kein Einfluss auf das
Vorliegen eines GERD/LPR nachweisen. Der Korrelationskoeffizient r liegt bei -0,008
und der Signifikanzwert p bei 0,86. Auch fur Variante A und B ergeben sich dhnliche
Werte fur die Korrelation von Alter und GERD/LPR. Das bedeutet, dass in der unter-
suchten Population keine Korrelation zwischen dem Alter und dem Auftreten einer

GERD/LPR besteht. Die Ergebnisse lassen sich aber nicht verallgemeinern.

3.3.5 Rauchen

Die Raucher und Nichtraucher in der Gruppe der Patienten mit GERD/LPR hatten im
Durchschnitt 15 py. Bei den Patienten, die moglicherweise eine GERD oder einen
LPR haben, lag der Durchschnitt bei 10 py und fir die Patienten ohne Anhalt fur
GERD/LPR bei 14 py. Betrachtete man nur die py der aktiven Raucher, so hatten die
Patienten mit GERD/LPR durchschnittlich 20 py, die Patienten, die ggf. eine GER
oder LPR haben, im Durchschnitt 8 py und jene ohne Anhalt fir GERD/LPR 12 py.
(Abb. 14, Tab. 22)
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Abbildung 14 Rauchverhalten der Patienten
Tabelle 22 Rauchverhalten der Patienten

kein Anhalt fur moglicherweise Vorliegen einer
Rauchen GERD oder LPR GERD oder LPR GERD /LPR Gesamt
Nie 42 15 23 80
Nichtraucher 32 15 17 64
Raucher 33 10 13 56

Bei der Untersuchung, ob das Rauchen von Tabak einen Einfluss auf das Vorliegen

von GERD/LPR hat, lasst sich bei den Patienten kein Zusammenhang feststellen.

Rauchen scheint also keinen Einfluss auf das Vorliegen von GERD/LPR zu haben.

Der Korrelationskoeffizient r liegt nur bei 0,054 und der Signifikanzwert p bei 0,84.

Auch wenn man die aktiven Raucher mit den Nie- und Nichtrauchern vergleicht, er-

gibt sich nur ein Korrelationskoeffizient von 0,064 bei einem Signifikanzwert p von
0,63. Fur die Variante A/B der Einteilung nach GERD/LPR ergeben sich &hnliche
Werte, sodass in der untersuchten Population kein Zusammenhang zwischen dem

Rauchen und GERD/LPR festgestellt werden kann.
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3.3.6 Erndhrungsgewohnheiten

Immer wieder werden auch bestimmte Erndhrungsgewohnheiten angeschuldigt, ei-
nen gastrodsophagealen Reflux zu férdern oder auszulésen. Deshalb wurde der
Schokoladenkonsum (Tab. 23), der Kuchen- und Gebackkonsum (Tab. 24), das Kaf-
fee- und Alkoholtrinken (Tab. 25) bei den befragten Patienten bezlglich des Vorlie-
gens eines GERD/LPR ausgewertet.

Tabelle 23 Schokoladenkonsum der Patienten

kein Anhalt fur mdglicherweise Vorliegen einer
Schokolade GERD oder LPR GERD oder LPR GERD / LPR Gesamt
gar nicht 8 2 1 11
Monatlich 43 16 23 82
Wachentlich 44 18 27 89
Taglich 12 4 2 18

In der untersuchten Population lasst sich kein Zusammenhang des Schokoladenkon-
sums mit dem Auftreten von GERD/LPR feststellen. Der Korrelationskoeffizient r liegt
bei 0,006 und der Signifikanzwert p bei 0,53. Auch fir die Variante A und B der Ein-
teilung nach GERD/LPR ergeben sich ahnlich Werte, sodass sich fir die untersuch-

ten Patienten kein Zusammenhang von GERD/LPR und der H&ufigkeit, mit der die

Patienten Schokolade essen, ergibt. Das Ergebnis I&sst sich nicht verallgemeinern.

Tabelle 24 Kuchen-/Geb&ckkonsum der Patienten

kein Anhalt fur maoglicherweise Vorliegen einer
Kuchen/Gebick GERD oder LPR GERD oder LPR GERD / LPR Gesamt
gar nicht 10 2 1 13
Monatlich 39 16 21 76
Wachentlich 44 17 26 87
Taglich 14 5 5 24

Auch fur den Kuchenkonsum lasst sich im untersuchten Kollektiv kein Zusammen-
hang mit dem Auftreten von GERD/LPR feststellen. Der Korrelationskoeffizient r liegt
bei 0,045 und der Signifikanzwert p bei 0,637. Auch fir die Variante A und B der Ein-
teilung nach GERD/LPR ergeben sich dhnlich Werte, sodass sich fur die untersuch-
ten Patienten kein Zusammenhang von GERD/LPR und der H&ufigkeit, mit der die
Patienten Kuchen essen, ergibt. Das Ergebnis l&asst sich allerdings nicht verallgemei-
nern. Die Kaffee trinkenden Patienten, bei denen vom Vorliegen einer GERD

und/oder eines LPR ausgegangen werden konnte, tranken durchschnittlich 2,5 Tas-
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sen am Tag. Die Kaffeetrinker, die mdglicherweise eine GERD oder einen LPR ha-
ben, tranken im Durchschnitt 2,3 Tassen am Tag und in der Gruppe ohne Anhalt fur
GERD/LPR waren es 3 Tassen am Tag. Es lasst sich fir das untersuchte Patienten-
kollektiv dabei allenfalls eine minimale negative Korrelation von Kaffeekonsum und
GERD/LPR nachweisen. Der Korrelationskoeffizient r liegt bei -0,1 und der Signifi-
kanzwert p bei 0,63. Fur Variante A und B ergeben sich dhnliche Werte. Die Ergeb-

nisse lassen sich dementsprechend nicht verallgemeinern.

Tabelle 25 Alkoholkonsum der Patienten

kein Anhalt fur mdglicherweise Vorliegen einer
Alkohol GERD oder LPR GERD oder LPR GERD / LPR Gesamt
Nie 24 8 12 44
< 1x/Monat 28 8 11 47
mehrmals/Monat 39 17 17 73
Taglich 16 7 13 36

In der untersuchten Population lasst sich kaum ein Zusammenhang des Alkoholkon-
sums mit dem Auftreten von GERD/LPR feststellen. Der Korrelationskoeffizient r liegt
bei 0,064 und der Signifikanzwert p bei 0,77. Auch fur die Variante A und B der Ein-
teilung nach GERD/LPR ergeben sich dhnliche Werte. Der Alkoholkonsum hat also
bei den untersuchten Patienten keinen Einfluss auf das Vorliegen von GERD/LPR.

Das Ergebnis lasst sich nicht verallgemeinern.

3.3.7 Begleiterkrankungen

Aus der Literatur sind verschiedene Erkrankungen bekannt, die eine GERD verstar-
ken kénnen oder die durch eine GERD verstarkt oder ausgelést werden kénnen.

Die unter den im Kollektiv untersuchten Erkrankungen am haufigsten auftretende,
war die Allergie vom Soforttyp. Sie lag bei etwa einem Drittel der Untersuchten vor.
Bei den Allergikern bestand in 30% eine GERD oder ein LPR, in 20% ggf. eine
GERD oder ein LPR und in 50% kein GERD/LPR. Nimmt man die Patienten, die
mdglicherweise unter einer GERD oder einem LPR leiden, zu denen mit einem relativ
sicheren Vorliegen hinzu, so kann man zu dem Ergebnis kommen, dass 50% der
Allergiker unter GERD/LPR litten. Andersherum betrachtet, litten also 20 der 53 Pa-
tienten mit sicherer GERD/LPR an einer Allergie von Soforttyp. Das entspricht ca.
38%. Bei den Patienten, die relativ sicher keine GERD haben, liegt der Allergikeran-
teil bei 31% und bei denen mit méglicherweise GERD/LPR bei 32,5%.
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Bezuglich der anderen untersuchten Erkrankungen sind die Gruppen der an Nah-
rungsmittelunvertraglichkeit, Asthma, Analgetikaintoleranz oder Diabetes mellitus
leidenden Patienten relativ klein. Bei den Patienten, bei denen von Vorliegen einer
GERD/LPR ausgegangen werden kann, litten 9,5% unter Nahrungsmittelunvertrég-
lichkeiten bzw. Analgetikaintoleranz und 15% unter Asthma bronchiale bzw. Diabetes
mellitus. (Tab. 26)

Tabelle 26 Begleiterkrankungen der Patienten
kein Anhalt fur moglicherweise Vorliegen einer

Begleiterkrankungen GERD oder LPR GERD oder LPR GERD /LPR Gesamt
Allergien 33 13 20 66
Nahrungsmittelunvert-

raglichkeit 6 2 5 13
Asthma 5 7 8 20
Analgetikaintoleranz 3 3 5 11
Diabetes mellitus 8 3 8 19

Auch beziglich der o.g. Erkrankungen wurde untersucht, ob es mdglicherweise einen
Zusammenhang mit dem Auftreten von GERD/LPR gibt. (Tab. 27)

Bezlglich der Allergien vom Soforttyp und der Nahrungsmittelunvertraglichkeiten
I&sst sich feststellen, dass in der untersuchten Population kein Zusammenhang zwi-
schen ihnen und dem Auftreten von GERD/LPR besteht. Der Korrelationskoeffizient r
liegt bei beiden bei 0,06 und der Signifikanzwert p ist > 0,05. Das bedeutet, dass sich
die Ergebnisse nicht verallgemeinern lassen. Auch fur Variante A und B ergibt sich
nicht signifikant kein Hinweis auf einen Zusammenhang von Allergien vom Soforttyp
und Nahrungsmittelunvertraglichkeiten mit GERD/LPR.

Betrachtet man Diabetes mellitus und Analgetikaintoleranz, so ist allenfalls noch eine
sehr geringe, aber nicht signifikante Korrelation mit dem Vorliegen einer GERD oder
eines LPR erkennbar. Dies &ndert sich auch bei der Betrachtung von Variante A und
B der Auswertung nicht.

Einzig beim Asthma bronchiale ist das Ergebnis signifikant. Es besteht eine sehr ge-
ringe Korrelation von Asthma bronchiale mit dem Vorliegen von GERD/LPR. Bei der
Auswertung nach Variante A der Einteilung nach GERD/LPR lI&sst sich nicht signifi-
kant ein Zusammenhang von GERD/LPR und Asthma feststellen. Der Korrelations-
koeffizient r liegt bei 0,102 und der Signifikanzwert p bei 0,149. Bei der Auswertung
nach Variante B der Einteilung nach GERD/LPR ergibt sich sogar eine sehr signifi-
kante, aber immer noch sehr geringe Korrelation mit Asthma bronchiale bei r = 0,19
und p = 0,007.
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Tabelle 27 Begleiterkrankungen bei Patienten: Korrelation, Signifikanz

Begleiterkrankung Korrelationskoeffizient r Signifikanzwert p
Allergien 0,06 0,681
Nahrunsmittelunvertraglichkeit 0,06 0,595
Asthma bronchiale 0,16 0,025
Analgetikaintoleranz 0,13 0,184
Diabetes mellitus 0,10 0,269

3.4 Einflussfaktoren auf chronische Sinusitiden

3.41 Geschlecht

In der Studiengruppe befanden sich 47 Manner und 53 Frauen, wahrend es in der
Kontrollgruppe 52 Manner und 48 Frauen waren. (Abb. 15)

Bezlglich des Geschlechtes lasst sich anhand der gesammelten Daten kein Einfluss
auf das Vorliegen einer chronischen Sinusitis nachweisen. Der Korrelationskoeffizient
r liegt bei 0,05 und der Signifikanzwert p bei 0,48. Das bedeutet, dass in der unter-
suchten Population keine Korrelation zwischen dem Geschlecht und dem Auftreten

einer chronischen Sinusitis besteht. Die Ergebnisse lassen sich nicht verallgemei-

nern.
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Abbildung 15 Geschlechtsverteilung bei Patienten mit chronischer Sinusitis
3.4.2 Alter

Das Durchschnittsalter der Untersuchten in der Studiengruppe lag bei 48 Jahren und
in der Kontrollgruppe bei 50 Jahren. Der jingste Patient der Studien- und der Kont-
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roligruppe war jeweils 16 Jahre und der alteste in der Studiengruppe 78 Jahre und in
der Kontrollgruppe 87 Jahre alt. (Tab. 28, Abb. 16)

Tabelle 28 Altersverteilung bei Patienten mit chronischer Sinusitis

Haufigkeit <20 Jahre | 21 -40 Jahre | 41 —60 Jahre | 61— 80 Jahre = 81 Jahre
Studiengruppe 6 27 41 26 0
Kontrollgruppe 10 16 44 27 3

Auch wenn man die Altersverteilung in der Studien- und Kontrollgruppe betrachtet,
l&sst sich anhand der gesammelten Daten kein Einfluss auf das Vorliegen einer
chronischen Sinusitis nachweisen. Der Korrelationskoeffizient r liegt bei - 0,023 und
der Signifikanzwert p bei 0,86. Das bedeutet, dass in der untersuchten Population
keine Korrelation zwischen dem Alter und dem Auftreten von GERD/LPR besteht.

Die Ergebnisse lassen sich aber nicht verallgemeinern.
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0
< 10

Studiengruppe Kontrollgruppe

chronische andere HNO-

Sinusitis Erkrankungen
Abbildung 16 Altersverteilung bei Patienten mit chronischer Sinusitis
3.4.3 Rauchen

In der Studiengruppe der Patienten mit chronischer Sinusitis waren weniger aktive
Raucher, aber mehr Nichtraucher als in der Kontrollgruppe. Die Patienten der Stu-
diengruppe, die geraucht haben oder noch aktiv rauchten, hatten im Durchschnitt
13,6 py. Das Minimum lag bei 0,2 py und das Maximum bei 45 py. In der Kontroll-

gruppe lag der Durchschnitt bei 13 py, das Minimum bei einem packyear und das
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Maximum bei 40 py. Die noch aktiven Raucher in der Studiengruppe hatten durch-
schnittlich 12,1 py und in der Kontrollgruppe im Durchschnitt 13,9 py. (Tab. 29, Abb.
17)

Tabelle 29 Rauchen bei Patienten mit chronischer Sinusitis

Haufigkeit Nie geraucht Nichtraucher Raucher Gesamt
Studiengruppe 43 37 20 100
Kontrollgruppe 37 27 36 100

Bei der Untersuchung, ob das Rauchen von Tabak einen Einfluss auf das Vorliegen
einer chronischen Sinusitis hat, ldsst sich im untersuchten Kollektiv allenfalls ein sehr
geringer negativer Zusammenhang feststellen. Rauchen scheint keinen Einfluss auf
die Entstehung einer chronischen Sinusitis zu haben. Der Korrelationskoeffizient r
liegt bei - 0,135 und der Signifikanzwert p bei 0,037. Auch wenn man die aktiven
Raucher mit den Nie- und Nichtrauchern vergleicht, ergibt sich nur ein Korrelations-
koeffizient von -0,18 bei einem Signifikanzwert p von 0,012. Das bedeutet, dass eine
signifikante sehr geringe negative Korrelation zwischen dem Rauchen und dem Auf-

treten einer chronischen Sinusitis besteht.
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Abbildung 17 Rauchen bei Patienten mit chronischer Sinusitis
344 Alkoholkonsum

In der Studiengruppe waren minimal weniger Patienten, die angaben, nie Alkohol zu
trinken und mehr Patienten, die taglich Alkohol konsumieren. (Abb. 18, Tab. 30)
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Abbildung 18 Alkoholkonsum bei Patienten mit chronischer Sinusitis
Tabelle 30 Alkoholkonsum bei Patienten mit chronischer Sinusitis
Haufigkeit nie 1x/Monat oder seltener mehrmals/ Monat téglich
Studiengruppe 21 20 38 21
Kontrollgruppe 23 27 35 15

Wenn man den Alkoholkonsum in der Studien- und Kontrollgruppe betrachtet, lasst
sich anhand der gesammelten Daten kein Einfluss auf das Vorliegen einer chroni-
schen Sinusitis nachweisen. Der Korrelationskoeffizient r liegt bei 0,08 und der Signi-
fikanzwert p bei 0,52. Das bedeutet, dass in der untersuchten Population keine Kor-
relation zwischen dem Alkoholkonsum und dem Auftreten einer chronischen Sinusitis

besteht. Die Ergebnisse lassen sich nicht verallgemeinern, da p > 0,05.

3.45 Begleiterkrankungen

In der Studiengruppe der Patienten mit chronischer Sinusitis litten doppelt so viele
Patienten unter Allergien vom Soforttyp wie in der Kontrollgruppe. Auch bei Analgeti-
kaintoleranz und Nahrungsmittelunvertraglichkeiten waren in der Studiengruppe
mehr Patienten betroffen. Am auffélligsten erscheint, dass 17% der Patienten mit
chronischer Sinusitis und nur 3% der Patienten der Kontrollgruppe unter Asthma
bronchiale litten. Die einzige der untersuchten Begleiterkrankungen, die haufiger in
der Kontrollgruppe auftrat, war der Diabetes mellitus. (Tab. 31)
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Tabelle 31 Begleiterkrankungen bei Patienten mit chronischer Sinusitis

Diabetes Analgetika- Asthma Nahrungsmittel-
Haufigkeit mellitus intoleranz bronchiale | unvertraglichkeit | Allergien
Studiengruppe 6 9 17 10 44
Kontrollgruppe 13 2 3 3 22

Auch beziglich der o.g. Erkrankungen wurde untersucht, ob es mdglicherweise einen
Zusammenhang mit dem Auftreten chronischer Sinusitiden gibt.

Bezlglich der Allergien vom Soforttyp und Asthma bronchiale lasst sich feststellen,
dass ein sehr signifikanter geringer Zusammenhang zwischen ihnen und dem Auftre-
ten einer chronischen Sinusitis besteht. Der Korrelationskoeffizient r liegt bei beiden
bei 0,23 und der Signifikanzwert p bei 0,001. Das bedeutet, dass in der untersuchten
Population eine geringe Korrelation zwischen dem Vorliegen von Allergien oder
Asthma und dem Auftreten einer chronischen Sinusitis besteht. Die Ergebnisse las-
sen sich in diesem Fall verallgemeinern.

Betrachtet man Nahrungsmittelunvertraglichkeiten und Analgetikaintoleranz, so ist
allenfalls noch eine sehr geringe signifikante Korrelation mit einer chronischen Sinu-
sitis erkennbar. Der Diabetes scheint in diesem Kollektiv nicht zur Entstehung einer

chronischen Sinusitis beizutragen. (Tab. 32)

Tabelle 32 Begleiterkrankungen bei Patienten mit chronischer Sinusitis:
Korrelation, Signifikanz
Begleiterkrankung Korrelationskoeffizient r Signifikanzwert p
Allergien 0,23 0,001
Nahrungsmittelunvertraglichkeit 0,14 0,045
Asthma bronchiale 0,23 0,001
Analgetikaintoleranz 0,15 0,030
Diabetes mellitus -0,12 0,091
3.4.6 Medikamente

In der Studiengruppe der Patienten mit chronischer Sinusitis nahmen deutlich weni-
ger Patienten als in der Kontrollgruppe Medikamente ein, die eine Rhinitis und/oder
Sinusitis als bekannte Nebenwirkung haben. (Tab. 33)

Bei der Untersuchung der Medikamente mit bekannter UAW im Bereich der Nase
und Nasennebenhdhlen zeigte sich anhand der gesammelten Daten, dass diese das

Vorliegen einer chronischen Sinusitis nicht zu férdern scheinen. Der Korrelations-
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koeffizient r liegt bei -0,2 und der Signifikanzwert p bei 0,001. Das bedeutet, dass in
der untersuchten Population allenfalls eine zwar sehr signifikante, aber geringe nega-
tive Korrelation zwischen der Einnahme von diesen Medikamenten und dem Auftre-

ten einer chronischen Sinusitis besteht.

Tabelle 33 Medikamenteneinnahme bei Patienten mit chronischer Sinusitis

Héufig_;keit Nein UAW Rhinitis UAW Sinusitis UAW Sinusitis & Rhinitis
Studiengruppe 75 15 6 4
Kontrollgruppe 65 11 2 22
3.4.7 GERD/LPR

Eines der Hauptanliegen dieser Arbeit ist es, einen mdglichen Zusammenhang zwi-
schen chronischer Sinusitis und GERD/LPR zu untersuchen. In der Anamnese gaben
51% der Patienten aus der Studiengruppe und 67% der Patienten der Kontrollgruppe
an, nicht unter den typischen Symptomen einer GERD zu leiden. Schon im Vorfeld
der stationdren Aufnahme wegen der aktuellen Erkrankungen wurde bei 16 der Pa-
tienten mit chronischer Sinusitis eine gastrodsophageale Refluxerkrankung diagnos-
tiziert, wahrend es in der Kontrollgruppe nur 5 Patienten waren. Unter den Patienten,
die zwar unter den typischen Symptomen einer GERD leiden, aber bei denen noch
keine genaue Diagnostik vorgenommen wurde, erflllten 6% der Studiengruppe und
3% der Kontrollgruppe die Definition einer GERD. (Tab. 34)

Tabelle 34 GERD bei Patienten mit chronischer Sinusitis

keine typischen selten typische GERD per diagnostizierte
GERD Symptome Symptome Definition GERD
Studiengruppe 51 27 6 16
Kontrollgruppe 67 25 3 5

Um nun auch das Vorliegen eines laryngopharyngealen Reflux einzubeziehen, wurde
bei allen Patienten auch der Reflux Symptom Index erhoben. In der Studiengruppe
erfullten 27% der Patienten die Kriterien fir eine LPR und in der Kontrollgruppe war-

en es nur 11% der Patienten. (Tab. 35)
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Tabelle 35 LPR bei Patienten mit chronischer Sinusitis

LPR laut RSI LPR Kein LPR Gesamt
Studiengruppe 27 73 100
Kontrollgruppe 11 89 100

Auf Grund der o.g. Daten kann davon ausgegangen werden, dass bei 36% der Pa-
tienten der Studiengruppe mit chronischer Sinusitis und bei 17% der Patienten der
Kontrollgruppe eine GERD und/oder ein LPR vorlag. Bei 44% der Patienten der Stu-
diengruppe und bei 63% der Kontrollgruppe bestand kein Anhalt fiir das Vorliegen
einer GERD oder eines LPR. In beiden Gruppen kdnnte bei 20% der Patienten mdg-
licherweise eine GERD/LPR bestanden haben. (Tab. 36, Abb. 19)

Tabelle 36 GERD/LPR bei Patienten mit chronischer Sinusitis
GERD/ kein Anhalt fur mdglicherweise Vorliegen von Gesamt
LPR GERD/LPR GERD/LPR GERD/LPR
Studiengruppe 44 20 36 100
Kontrollgruppe 63 20 17 100
GERD/LPR
kein Anhalt fur
[ ] GERD oder
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60 "] GERD oder
g LPR
Vorliegen einer
Q ] GEét? oderl
; eines LPR
o 40
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8 20
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Studiengruppe Kontrollgruppe
chronische andere HNO-
Sinusitis Erkrankungen

Abbildung 19 GERD/LPR bei Studien- bzw. Kontrollgruppe

Fur die nun folgenden Berechnungen wurden die drei verschiedenen in der Abbil-
dung 20 dargestellten Einteilungen der Patienten nach dem Vorliegen eines GERD
und/oder LPR verwendet. Zum einem handelt sich um die auch oben dargestellte
Einteilung in ,Kein Anhalt fir GERD/LPR®, ,Mdglicherweise GERD/LPR" und ,Vorlie-
gen von GERD/LPR®. Variante ,A“ zahlt nur die Patienten mit hoch wahrscheinlichem
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Vorliegen einer GERD und/oder eines LPR, wahrend Variante ,B“ zu den
GERD/LPR-Patienten auch solche mit nur méglicherweise vorliegendem GERD/LPR
hinzuzahlt. (Abb. 20)

GERD/LPR nein vielleicht ja

Studiengruppe 44 20 36

Kontrollgruppe 63 20 17
/ A B \

GERD/ LPR | nein| ja GERD/LPR nein | ja
Studiengruppe | 64 | 36 Studiengruppe 44 | 56
Kontrollgruppe | 83 17 Kontrollgruppe 63 37

Abbildung 20 Aufteilung nach GERD/LPR

Verwendet man also die Einteilung GERD/LPR ,nein®, ,vielleicht* oder ,ja“ so zeigt
sich nur ein geringer Zusammenhang von GERD/LPR und dem Auftreten einer chro-
nischen Sinusitis. Der Korrelationskoeffizient r liegt bei 0,22 und der Signifikanzwert p
bei 0,006. Das bedeutet, dass eine sehr signifikante geringe Korrelation zwischen
dem Vorliegen von GERD/LPR und dem Auftreten einer chronischen Sinusitis be-
steht. Die Ergebnisse lassen sich, da p < 0,05, auch verallgemeinern.

Betrachtet man nun die Variante A, so ist auch hier eine sehr signifikante geringe
Korrelation von GERD/LPR mit chronischer Sinusitis erkennbar. Der Korrelations-
koeffizient r liegt bei 0,22 und der Signifikanzwert p bei 0,002.

Bei Variante B ist eine signifikante aber nur noch sehr geringe Korrelation von
GERD/LPR mit chronischer Sinusitis erkennbar. Der Korrelationskoeffizient r liegt bei
beiden bei 0,19 und der Signifikanzwert p bei 0,007.

Es lasst sich also feststellen, dass ein signifikanter Zusammenhang zwischen
GERD/LPR und chronischer Sinusitis besteht.

3.5 Einflussfaktoren auf das Operationsergebnis nach NNH-
Op bei chronischer Sinusitis

3.51 Basis

Anhand der gesammelten Daten der Patienten mit chronischer Sinusitis, die sich ei-
ner Nasennebenhdéhlenoperation unterzogen und v.a. der Ergebnisse ihrer Nachbe-
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fragung mindestens 6 Monate nach der Operation, sollten Faktoren untersucht wer-
den, die das Ergebnis der Operation beeinflussen.

In diesen Teil der Untersuchung gingen die Daten der 69 Patienten ein, die den Ree-
valuationsbogen ausgefillt zuricksendeten. Fir die untersuchten Patienten insge-
samt zeigte sich eine hoch signifikante Besserung der nasalen Obstruktion mit p =
0,0009, eine sehr signifikante Besserung der frontalen Cephalgien mit p = 0,003 und
eine sehr signifikante Besserung des Schleimflusses im Rachen mit p = 0,007.

Fur alle erhobenen Faktoren wurde ein Einfluss auf die Entwicklung der Beschwer-
den im Bereich der Nase- und Nasennebenhdhlen untersucht. Dazu wurde eine Ein-
teilung in Beschwerdefreiheit, Besserung der Beschwerden, unverdanderte Be-

schwerden und eine Verschlechterung der Beschwerden nach 6 Monaten gewahlt.

3.5.2 Geschlecht

Von den 69 nachbefragten Patienten waren 31 ménnlich und 38 weiblich. Prozentual
ausgedrickt kam es bei 13% der Manner und bei 42% der Frauen nicht zu einer Be-
schwerdebesserung. Beide Patienten, bei denen eine Rezidivoperation durchgefihr-
te wurde, waren weiblich. (Abb. 21, Tab. 37)

B mannlich
45, m weiblich

40+
35-
30
Prozent der 25
Manner/Frauen 20+
15-
10-
5,
O,

1 2 3 4

Beschwerden:
1 = keine mehr, 2 = Besserung, 3 =
unverandert, 4 = verschlimmert
Abbildung 21 Beschwerden bei Patienten mit chronischer Sinusitis nach Geschlecht
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Tabelle 37

Nachbefragung Patienten mit chronischer Sinusitis nach Geschlecht

keine Beschwerden Besserung der Beschwerden Beschwerden
Geschlecht mehr Beschwerden unveréndert verschlimmert
Méannlich 13 14 4 0
Weiblich 9 17 9 3
Gesamt 22 31 13 3

Fur die hier untersuchten Patienten lasst sich ein Einfluss des Geschlechts auf die
Prognose einer chronischen Sinusitis nach der Operation feststellen. Bei den weibli-
chen Patienten kam es deutlich seltener zu einer Beschwerdebesserung nach der
Operation. Der Korrelationskoeffizient r liegt fur den Zusammenhang von Geschlecht
und Prognose bei 0,26 und der Signifikanzwert p bei 0,15. Das bedeutet, dass in der
untersuchten Population eine geringe Korrelation zwischen dem weiblichen Ge-
schlecht und einem schlechteren Outcome besteht. Die Ergebnisse lassen sich aber
nicht verallgemeinern.

3.5.3 Alter

Die meisten der in der Nachbefragung untersuchten Patienten waren zwischen 41
und 60 Jahren alt. In der Gruppe der unter 20 jahrigen kam es in 25%, bei den 21 bis
40 jahrigen in ca. 36%, bei den 41 bis 60 jéhrigen in ca. 17% und bei den 61 bis 80

jahrigen in ca. 24 % zu keiner Beschwerdebesserung. (Tab. 38)

Tabelle 38 Nachbefragung Patienten mit chronischer Sinusitis nach Alter

keine Beschwerden Besserung der Beschwerden Beschwerden
Alter mehr Beschwerden unverandert verschlimmert
< 20 Jahre 0 3 1 0
21 —40 Jahre 3 6 4 1
41 — 60 Jahre 7 18 4 1
61 — 80 Jahre 12 4 4 1
Gesamt 22 31 13 3

Wenn man die Altersverteilung betrachtet, lasst sich anhand der gesammelten Daten
wenn Uberhaupt eine gering bessere Prognose mit hdherem Alter feststellen. Der
Korrelationskoeffizient r liegt bei -0,23 und der Signifikanzwert p ist 0,13. Das bedeu-
tet, dass in der untersuchten Population eine geringe negative Korrelation vom héhe-
ren Alter und einer fehlenden Beschwerdebesserung besteht. Die Ergebnisse lassen

sich aber nicht verallgemeinern.
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3.54

Rauchen

Bei den in der Nachbefragung untersuchten Patienten gaben 29 Patienten an, noch

nie geraucht zu haben. Etwa genauso viele Patienten, nédmlich 28, haben friiher ein-

mal geraucht. Nur 12 der Nachbefragten gaben an, aktiv zu rauchen. In der Gruppe

der Nieraucher kam es in ca. 24%, bei Nichtrauchern in ca. 25% und bei den Rau-

chern in ca. 17 % zu keiner Beschwerdebesserung. (Abb. 22, Tab. 39 )

Tabelle 39 Nachbefragung Patienten mit chronischer Sinusitis nach Rauchverhalten
keine Beschwerden Besserung der Beschwerden Beschwerden
Rauchen mehr Beschwerden unveréndert verschlimmert
nie geraucht 9 13 5 2
Nichtraucher 12 9 6 1
Raucher 1 9 2 0
Gesamt 22 31 13 3
O nie graucht
70- 66 @ Nichtraucher
m Raucher
60" 55
46
50+
41 42 38
Va—
i ] 33
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30+

20
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- 0
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Beschwerden:
1 =keine mehr, 2 = Besserung, 3 = unverandert,
4 = verschlimmert

Abbildung 22 Beschwerden bei Patienten mit chronischer Sinusitis nach Rauchverhalten

Bei der Untersuchung, ob das Rauchen von Tabak einen Einfluss auf eine geringere

Beschwerdebesserung einer chronischen Sinusitis nach der Operation hat, I&sst sich
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im untersuchten Kollektiv kein Zusammenhang feststellen. Der Korrelationskoeffizient
r liegt bei 0,02 und der Signifikanzwert p bei 0,26. Das bedeutet, dass in der unter-
suchten Population keine Korrelation zwischen dem Rauchen und dem Operations-

ergebnis besteht. Das Ergebnis lasst sich nicht verallgemeinern.

3.55 Alkoholkonsum

Bei den nachbefragten Patienten tranken ca. 19% taglich Alkohol. Bei ihnen trat in
ca. 15% keine Beschwerdebesserung ein. In der Gruppe der nie Alkohol trinkenden
kam es dagegen in ca. 36% nicht zu einer Besserung ihrer Beschwerden nach der
Operation. Etwa 13% der Patienten ohne Beschwerdebesserung nach der Operation
tranken regelmafig Alkohol. (Tab. 40)

Tabelle 40 Nachbefragung Patienten mit chronischer Sinusitis nach Alkoholkonsum

keine Beschwerden Besserung der Beschwerden Beschwerden
Alkohol mehr Beschwerden unveréndert verschlimmert
Nie 5 4 4 1
1x/Monat oder 5 7 3 0
seltener
mehrmals/Monat 6 15 4 2
Taglich 6 5 2 0
Gesamt 22 31 13 3

Wenn man den Alkoholkonsum betrachtet, I&sst sich anhand der gesammelten Daten
kein Einfluss des Alkoholkonsums auf die Beschwerden 6 Monate nach der NNH-Op
nachweisen. Der Korrelationskoeffizient r liegt bei -0,09 und der Signifikanzwert p bei
0,70. Das bedeutet, dass in der untersuchte Population keine Korrelation zwischen
dem Alkoholkonsum und fehlender Beschwerdebesserung besteht. Die Ergebnisse

lassen sich nicht verallgemeinern, da p > 0,05.

3.5.6 Begleiterkrankungen

Von den 69 nachbefragten Patienten litten 4 Patienten unter Diabetes mellitus, 7 Pa-
tienten unter Analgetikaintoleranz, 11 Patienten unter Asthma bronchiale, 8 Patienten
unter Nahrungsmittelunvertraglichkeiten und 31 der Patienten unter einer Allergie
vom Soforttyp. Die beiden Patienten, die sich einer Rezidivoperation unterziehen
mussten, litten an einer solchen Allergie vom Soforttyp. Von den drei Patienten mit

verschlimmerten Beschwerden litten zwei unter Asthma bronchiale und einer Allergie
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vom Soforttyp sowie ein Patient unter Diabetes mellitus. Insgesamt zeigte sich bei
etwa 75% der Patienten mit Diabetes mellitus, ca. 29% der Patienten mit Analgeti-
kaintoleranz, etwa 55% der Patienten mit Asthma bronchiale, ca. 38% der Patienten
mit Nahrungsmittelunvertréglichkeiten und 30% der Patienten mit Allergien vom So-

forttyp keine Beschwerdebesserung 6 Monate nach der NNH-Op. (Tab. 41)

Tabelle 41 Nachbefragung Patienten mit chronischer Sinusitis nach Begleiterkrankungen
Begleit- keine Beschwerden Besserung der Beschwerden | Beschwerden ver-
erkrankungen mehr Beschwerden unveréndert schlimmert
Diabetes mellitus 0 1 2 1
Analgetika- 1 4 2 0
intoleranz
Asthma bronchiale 2 3 4 2
Nahrungsmittel- 1 4 3 0
unvertraglichkeit
Allergie (Soforttyp) 6 16 7 2

Auch bezlglich der o0.g. Erkrankungen wurde untersucht, ob es mdglicherweise einen

Zusammenhang mit einer fehlenden Besserung der Beschwerden der chronischen

Sinusitis nach der NNH-Op gibt. (Tab. 42)

Wie aus der unten stehenden Tabelle ersichtlich, ergibt sich fur die Ergebnisse bei

Analgetikaintoleranz, Allergien vom Soforttyp und Nahrungsmittelunvertraglichkeit

kein ausreichendes Signifikanzniveau. Diese Aussagen kénnen also nur zur unter-

suchten Population gemacht werden und lassen sich nicht verallgemeinern. Fir die

Analgetikaintoleranz besteht auch in der untersuchten Population kein Zusammen-

hang mit einer fehlenden Befundbesserung nach der Op. Bei Allergien vom Soforttyp

ist der Zusammenhang gering und fir Nahrungsmittelunvertraglichkeiten allenfalls

sehr gering.

Dagegen besteht ein signifikanter Zusammenhang von Diabetes mellitus und Asthma

bronchiale mit einem schlechteren postoperativen Outcome.

Tabelle 42 Einfluss von Begleiterkrankungen auf Beschwerdebesserung:

Korrelation, Signifikanz
Begleiterkrankungen Korrelationskoeffizient r Signifikanzwert p
Diabetes mellitus 0,31 0,04
Analgetikaintoleranz 0,08 0,63
Asthma bronchiale 0,31 0,02
Nahrungsmittelunvertréglichkeit 0,15 0,36
Allergie (Soforttyp) 0,23 0,23
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3.5.7 Medikamente

Unter den nachbefragten Patienten nahmen 2 ein Medikament ein, dass sowohl eine
Rhinitis als auch eine Sinusitis als bekannte Nebenwirkung hat. Weitere 5 Patienten
nahmen Medikamente mit einer Sinusitis als Nebenwirkung und 10 Patienten Medi-

kamente mit der Nebenwirkung Rhinitis ein. (Tab. 43)

Tabelle 43  Nachbefragung Patienten mit chronischer Sinusitis nach Medikamenteneinnahme

keine Beschwerden Besserung der Beschwerden Beschwerden
UAW mehr Beschwerden unverandert verschlimmert
Keine 14 25 11 2
Rhinitis 6 3 1 0
Sinusitis 1 3 1 0
Rhinitis & Sinusitis 1 0 0 1
Gesamt 22 31 13 3

Bei der Untersuchung der Medikamente mit bekannter UAW im Bereich der Nase
und Nasennebenhdhlen zeigte sich anhand der gesammelten Daten, dass diese kein
schlechteres postoperatives Ergebnis in Bezug auf die Beschwerdebesserung be-
dingen. Der Korrelationskoeffizient r liegt bei -0,02 und der Signifikanzwert p bei 0,06.
Das bedeutet, dass in der untersuchten Population nicht signifikant keine Korrelation
zwischen der Einnahme von diesen Medikamenten und dem schlechteren Outcome
besteht.

3.5.8 GERD/LPR

Unter den 69 nachbefragten Patienten lag bei 34 Patienten kein Anhalt fir eine
GERD und/oder einen LPR vor, bei 16 Patienten bestanden diese Erkrankungen
mdglicherweise und bei 19 Patienten ist vom Vorliegen einer GERD und/oder eines
LPR auszugehen.

In der Gruppe der Patienten ohne Anhalt fir GERD/LPR kam es in ca. 18%, bei den
Patienten, die mdglicherweise unter GERD/LPR leiden, in ca. 31% und bei den Pa-
tienten mit GERD/LPR in ca. 26% zu keiner Beschwerdebesserung. Zwei der drei
Patienten mit verschlimmerten Beschwerden ihrer chronischen Sinusitis nach der
Operation litten unter GERD/LPR. Etwa 31% der Patienten ohne Beschwerdebesse-
rung litten unter GERD/LPR. Aber auch bei ca. 22% der Patienten ohne sicheres
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Vorliegen einer GERD/LPR stellte sich keine Befundbesserung ein. (Tab. 44 und 45,

Abb. 23 und 24)

Tabelle 44 Nachbefragung Patienten mit chronischer Sinusitis nach GERD/LPR
keine Beschwerden Besserung der Beschwerden Beschwerden
GERD/LPR mehr Beschwerden unveréndert verschlimmert
Kein Anhalt 11 17 6 0
Méglicherweise 5 6 4 1
Vorliegen 6 8 3 2
Gesamt 22 31 13 3
Tabelle 45 Nachbefragung Patienten mit chronischer Sinusitis nach sicherem GERD/LPR
keine Beschwerden Besserung der Beschwerden Beschwerden
GERD/LPR mehr Beschwerden unveréndert verschlimmert
Ja 6 8 3 2
nein / unsicher 16 23 10 1
Gesamt 22 31 13 3
m GERD/LPR
77
O kein Nachweis von
70 GERD/LPR
60
50
Prozent 40+
30
20
10+
0-
1 3 4
Beschwerden:
1 =keine mehr, 2 = Besserung, 3 = unverandert,
4 = verschlimmert
Abbildung 23 GERD/LPR bei Nachbefragung

Verwendet man die Einteilung GERD/LPR ,nein®, ,vielleicht® oder ,ja“, so zeigt sich

bei den untersuchten Patienten nur ein sehr geringer Zusammenhang von
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GERD/LPR und einer fehlenden Befundbesserung der chronischen Sinusitis. Der
Korrelationskoeffizient r liegt bei 0,11 und der Signifikanzwert p bei 0,66. Das bedeu-
tet, dass eine nicht signifikante sehr geringe Korrelation zwischen dem Vorliegen von
GERD/LPR und einem schlechteren postoperativem Outcome besteht. Die Ergebnis-
se lassen sich nicht verallgemeinern.

Betrachtet man nun die Einteilung nach dem relativ sicheren Vorliegen einer
GERD/LPR und denen ohne Nachweis von GERD/LPR, so ist auch hier eine nicht
signifikante sehr geringe Korrelation von GERD/LPR mit einem schlechteren Out-
come erkennbar. Der Korrelationskoeffizient r liegt bei 0,07 und der Signifikanzwert p
bei 0,48.

Es lasst sich also feststellen, dass fur die untersuchten Patienten ein nicht signifikan-
ter sehr geringer Zusammenhang zwischen GERD/LPR und einer fehlenden Besse-
rung der Beschwerden einer chronischen Sinusitis mindestens 6 Monate nach der

NNH-Op besteht. Das Ergebnis lasst sich allerdings nicht verallgemeinern.

@ keine Beschwerden

mehr
46 m Beschwerdebesserung

50+

45- m Beschwerden
40 unverandert
35 m Beschwerden

verschlimmert

Prozent 25-

1 2

1 = GERD/LPR 2 = kein Nachweis
von GERD/LPR

Abbildung 24 Refluxdiagnose bei Nachbefragung
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3.6 Andere extradsophageale Manifestationen einer GERD

3.6.1 Basis

Anhand der gesammelten Daten der 100 Patienten mit chronischer Sinusitis aus der
HNO-KIlinik der Universitat Rostock und der 100 Patienten mit verschiedensten Er-
krankungen aus der HNO-KIlinik des Muritzklinikums Waren konnten auch Informa-
tionen zu anderen mdéglichen extraésophagealen Manifestationen einer GERD/LPR
zusammengetragen und ausgewertet werden. Auch hier wurde die statistische Aus-
wertung wieder getrennt fir drei Varianten der Einteilung der Patienten nach dem
Vorliegen einer GERD und/oder eines LPR gewéhlt, wie sie unter Punkt 3.3 (Ein-
flussfaktoren auf GERD/LPR) und in Abbildung 11 bereits beschrieben wurde.

Insgesamt lasst sich fur alle Merkmale des RSI ein hoch signifikanter Zusammen-
hang mit GERD/LPR nachweisen. Der Signifikanzwert p liegt fir jedes Merkmal bei
0,0009. Aulder fur das Merkmal Sodbrennen etc. mit einer hohen Korrelation bei r
0,805 waren die Korrelationskoeffizienten der anderen Merkmale im Bereich eines

geringen Zusammenhangs.

3.6.2 Asthma bronchiale

Asthma bronchiale lag bei 20 der 200 befragten und untersuchten Patienten vor. Bei
den Asthmatikern lag in 40% eine GERD oder ein LPR vor, in 35% mdglicherweise
eine GERD oder ein LPR und in 25% keiner. Nimmt man die Patienten, die mdgli-
cherweise unter einer GERD oder einem LPR litten, zu denen mit einem relativ siche-
ren Vorliegen hinzu, so kann man zu dem Ergebnis kommen, dass sogar 75% der
Asthmatiker im untersuchten Kollektiv unter GERD/LPR litten. (Tab. 46, Abb. 25)

Tabelle 46 Asthma bronchiale bei Patienten mit GERD/LPR

Asthma kein Anhalt fur GERD madglicherweise Vorliegen einer

bronchiale oder LPR GERD oder LPR GERD /LPR Gesamt
Ja 5 7 8 20
nein 102 33 45 180

Fur die Standardvariante der Einteilung nach GERD/LPR ergibt sich eine signifikante

sehr geringe Korrelation von Asthma bronchiale und einer GERD bzw. einem LPR.

Der Korrelationskoeffizient r liegt bei 0,164 und der Signifikanzwert p bei 0,025.
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Wahrend sich fur die Variante A der strengen Unterteilung in GERD/LPR oder nicht,
nicht signifikant allenfalls eine sehr geringe Korrelation von Asthma bronchiale und
GERD/LPR ergibt, zeigt sich bei der Auswertung nach Variante B mit groR3ziigiger
Refluxdiagnose eine sehr signifikante sehr geringe Korrelation der beiden. Der Korre-
lationskoeffizient r liegt bei 0,19 und der Signifikanzwert p bei 0,007.

Man kann also davon ausgehen, dass ein, wenn auch sehr geringer, Zusammen-
hang zwischen dem Auftreten von GERD/LPR und Asthma bronchiale besteht.

O kein Anhalt far
GERD/LPR
57
60+ m moglicherweise
GERD/LPR
50 :
m Vorliegen von
40 GERD/LPR
Prozent 30-
20
10
0,
1 2
1 = Asthma bronchiale 2 = kein Asthma
bronchiale
Abbildung 25 Refluxdiagnose bei Patienten mit Asthma bronchiale
3.6.3 Karzinome in Larynx, Pharynx, Zunge

Bei den 100 zuféllig ausgewahlten Patienten der Kontrollgruppe waren 6 Patienten
an einem Karzinom im Bereich des Larynx (n=3), des Hypopharynx (n=1) und der
Zunge (n=2) erkrankt. Bei genau 3 dieser Patienten kann vom Vorliegen einer GERD
ausgegangen werden und bei den anderen 3 Patienten besteht kein Anhalt fir das
Vorliegen einer GERD oder eines LPR. Damit leiden im untersuchten Patientenkol-
lektiv 50% der Patienten mit einem Karzinom in den oberen Atem- und Speisewegen
an einer GERD. Auf Grund der sehr geringen Patientenzahl |asst dieses Ergebnis

aber keine Rickschlisse auf die Allgemeinheit zu.
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3.6.4 Chronische Laryngitis

Bei 13 der 200 untersuchten Patienten von der Kontroll- und Studiengruppe legten
die Larynxbefunde das Vorliegen einer chronischen Laryngitis nahe. Bei ca. 38% der
Patienten mit chronischer Laryngitis lag eine GERD oder ein LPR vor, bei 24% mbg-
licherweise eine GERD oder ein LPR und in 38% keiner. Nimmt man die Patienten,
die moglicherweise unter einer GERD oder einem LPR litten, zu denen mit einem
relativ sicheren Vorliegen hinzu, so kann man zu dem Ergebnis kommen, dass sogar
62% der Patienten mit chronischer Laryngitis im untersuchten Kollektiv unter
GERDI/LPR litten. (Tab. 47)

Tabelle 47 Chronische Laryngitis bei Patienten mit GERD/LPR
Chronische kein Anhalt fur mdglicherweise Vorliegen einer
Laryngitis GERD oder LPR GERD oder LPR GERD /LPR Gesamt
ja 5 3 5 13
nein 102 37 48 187

Fir die Standardvariante der Einteilung nach GERD/LPR ergibt sich eine nicht signi-
fikante sehr geringe Korrelation von chronischer Laryngitis und einer GERD bzw. ei-
nem LPR. Der Korrelationskoeffizient r liegt bei 0,119 und der Signifikanzwert p bei
0,305. Der Signifikanzwert und der Korrelationskoeffizient fiir Variante A und B der
Auswertung fallen &hnlich aus. Somit ist davon auszugehen, dass bei den untersuch-
ten Patienten ein sehr geringer Zusammenhang zwischen dem Auftreten von
GERD/LPR und einer chronischen Laryngitis besteht. Diese Aussage lasst sich aber

nicht verallgemeinern.

3.6.5 Chronischer Husten

Von den 200 befragten Patienten gaben 74 an, einen chronischen Husten zumindest
als geringes Problem zu betrachten und sogar 8 Patienten beschrieben ihn subjektiv
als sehr grof3es Problem. Unter diesen 8 Patienten ist bei 7 vom Vorliegen eines LPR
und/oder einer GERD auszugehen. Nimmt man nun die Patienten, die beim RSI = 3
fur beldstigenden Husten angaben, zusammen, so kann man sagen, dass bei 79%
von ihnen eine GERD oder LPR vorlag. (Tab. 48)

Auf Grund dieser Daten zeigt sich ein hoch signifikanter Zusammenhang von

GERD/LPR und chronischem Husten. Fir die Standardvariante der Auswertung er-
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geben sich ein Korrelationskoeffizient r von 0,412 und ein Signifikanzwert p von
0,0009. Auch fur die Variante A und B der Auswertung beziglich GERD/LPR erge-

ben sich ein Signifikanzwert p von 0,0009 und eine geringe Korrelation.

Tabelle 48 Chronischer Husten bei Patienten mit GERD/LPR

Belastigender Husten (RSI) Gesamt

GERD/LPR 0 1 2 3 4 5 0
kein Anhalt fur GERD/LPR 84| 11 7 3 1 1 107
maoglicherweise GERD/LPR 22| 13 4 1 0 0 40
Vorliegen von GERD/LPR 20 4 71 10 5 7 53

Gesamt 126 | 28| 18| 14 6 8 200

3.6.6 Globus pharyngeus

Von den 200 befragten Patienten litten 65 an einem Fremdkdrpergefihl im Rachen
zumindest als geringes Problem und 6 Patienten beschrieben es subjektiv als sehr
grol’es Problem. Bei jedem dieser 6 Patienten ist vom Vorliegen eines LPR und/oder
einer GERD auszugehen. Nimmt man nun die Patienten, die beim RSI = 3 fir
Fremdkdrpergefihl im Rachen angaben, zusammen, so kann man sagen, dass bei
89% von ihnen eine GERD oder LPR vorlag. (Tab. 49)

Tabelle 49 Globus pharyngeus bei Patienten mit GERD/LPR
Fremdkdrpergefiihl im Rachen (RSI) | Gesamt
GERD/LPR 0 1 2 3 4 5 0
kein Anhalt fir GERD/LPR 91 7 8 0 1 0 107
moglicherweise GERD/LPR o4 9 5 ’ 1 0 40
Vorliegen von GERD/LPR 20 4 4l 13 6 6 53
Gesamt 135 20| 17| 14 8 6 200

Auf Grund dieser Daten zeigt sich ein hoch signifikanter Zusammenhang von
GERD/LPR und Fremdkérpergefihl im Rachen. Fir die Standardvariante der Aus-
wertung ergeben sich ein Korrelationskoeffizient r von 0,479 und ein Signifikanzwert
p von 0,0009. Auch fur die Variante A und B der Auswertung beziglich GERD/LPR

ergeben sich ein Signifikanzwert p von 0,0009 und eine geringe Korrelation.
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4, Diskussion

4.1 Gastroosophageale Refluxkrankheit (GERD) und
laryngopharyngealer Reflux (LPR)

411 Pravalenz

Wenn gleich es bei einer derart hdufigen Erkrankung wie der gastrodsophagealen
Refluxkrankheit erstaunt, ist es derzeit kaum mdglich, eine klare Aussage zu ihrer
Pravalenz zu machen. (Tab. 50) Die Angaben zur Haufigkeit der Refluxerkrankung in
der deutschen Normalbevdlkerung reichen von 5 % (145) bis hin zu 51% (53). Diese
ausgepragten Schwankungen lassen sich zum Teil durch das Fehlen einer genauen
Definition und allgemeingdltiger diagnostischer Kriterien erklaren. Zum anderen gibt
es bisher kaum Studien zur Pravalenz der GERD mit grol3en Teilnehmerzahlen, die
sich nicht nur auf die Anamnese, sondern z.B. auch auf die Ergebnisse der viel ob-
jektiveren 24h-pH-Metie, stitzen. Laut aktuellen Leitlinien liegt die Prévalenz der
GERD in Deutschland bei 10 % der Bevdlkerung, wenn mehrmals wéchentliche oder
tagliche Refluxsymptome zugrunde gelegt werden. (2) Hollenz et al. untersuchten
162 Patienten, die keine diagnostizierte GERD hatten und die allgemeinarztliche
Praxis nicht wegen Refluxbeschwerden aufsuchten. Eine Refluxerkrankung wurde
diagnostiziert, wenn 6sophageale Lasionen in der Gastroskopie gefunden wurden
und/oder typische Refluxsymptome mit Beeintrachtigung der Lebensqualitat bestan-
den. (53) Nach diesen Kriterien waren 51% der Untersuchten als refluxkrank einzu-
stufen. Gerards et al. postulierten 2001, dass etwa 8 Millionen Deutsche unter Sod-
brennen leiden. Sie geben die Pravalenz einer GERD, basierend auf der Symptome-
valuation, mit 10-20% an. (43) Eine aktuellere Studie aus dem Jahre 2006 wertete
die Daten von 7124 Probanden aus. Die Prévalenz moderater und schwerer Reflux-
symptome lag bei 14% bzw. 4%. Insgesamt berichteten aber 43% der Befragten tGber
zumindest leichte Refluxbeschwerden. (99) Bollschweiler et al. verdffentlichten im
Jahre 2007 eine Studie zur Pravalenz von Refluxbeschwerden in der Kélner Normal-
bevélkerung. Sie befragten 268 zuféllig ausgewahlte Kdlner per Fragebogen zum
Vorliegen von Refluxbeschwerden. Von den Befragten berichteten 34% unter Sod-
brennen zu leiden und von diesen gaben 25% an, mehr als 2x/Woche diese Be-
schwerden zu haben. Das wirde bedeuten, dass etwa ein Drittel der Kdlner unter

gastrodsophagealem Reflux leidet und 8,5% wahrscheinlich eine GERD haben. (10)
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Laut aktuellen Leitlinien liegt die Pravalenz der GERD in den westlichen Industrie-
l&ndern, ahnlich wie in Deutschland, bei 10 - 20 %. (2) Insgesamt hat die Inzidenz
und Pravalenz der GERD in den Laéndern der westlichen Welt in den vergangenen
Jahren stetig zugenommen. (53) Bis zu 50% der Amerikaner haben sogar einmal im
Monat Refluxsymptome und mehr als 25% nehmen regelméafRig Antazida ein. (72) In
einer sehr aussagekréftigen Studie zur Pravalenz des gastro6sophagealen Reflux in
Olmsted County analysierte man die Daten von 1511 Amerikanern. Von den Befrag-
ten klagten 19,9% Uber mindestens einmal in der Woche auftretendes Sodbrennen
und saures Aufstolden. Etwa 43% berichteten im vergangenen Jahr unter diesen

Symptomen gelitten zu haben. (87)

Tabelle 50 Préavalenz der GERD
Region Quelle % der Bevélkerung mit GERD
Deutschland AWMF Leitlinien (2) 10
Hollenz et al. (53) 51
Gerards et al. (43) 10-20
Armstrong et al. (1) 28
Bollschweiler (10) 8,5
Rosanowski et al. (118) 7
Europa AWMF Leitlinien (2) 10-20
Schepp et al. (126) 10-20
Armstrong et al. (1) 20-40
Gislason et al. (44) 4,6
GB Armstrong et al. (1) 38
Thompson et al. ((135)) 14
Frankreich Armstrong et al. (1) 21
Bollschweiler (10) 7,8
Spanien Bollschweiler (10) 15
Italien Bollschweiler (10) 7,7
Schweden Armstrong et al. (1) 40
Ruth et al. (122) 25
Bollschweiler (10) 16,7
Norwegen Bollschweiler (10) 11,6
Finnland Isolauri et al. (58) 15
USA Nebel et al. (98) 12
Locke et al. (87) 20
Koufman (83) 10-30
Richter (114) 20
Harding (49) 20
Industrielander Weber et al. (142) 15-25

In der hier vorgelegten Arbeit zeigten sich bei den Patienten mit chronischer Sinusitis
eine Pravalenz der GERD von 22% und eine Pravalenz von GERD/LPR von 36%. In
der Gruppe der Patienten mit anderen Erkrankungen aus dem HNO-Bereich lagen
die Pravalenz der GERD bei 8% und die Prévalenz von GERD/LPR bei 17%. Es
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zeigte sich also ein deutlich haufigeres Auftreten der GERD bei den Patienten mit
chronischer Sinusitis als bei den Patienten der Kontrollgruppe. Betrachtet man, wie
einige Autoren es in ihren Arbeiten taten, den LPR als Subtyp des GERD, so steigt
die Pravalenz bei den untersuchten Patienten in der Studien- und Kontrollgruppe, wie
oben beschrieben, noch weiter an. Im Vergleich zur deutschen Normalbevélkerung
besteht eine deutlich erhéhte Pravalenz von GERD und/oder LPR bei den Patienten
mit chronischer Sinusitis. Aber auch die Patienten der Kontrollgruppe haben eine
leicht erhéhte Pravalenz von GERD/LPR. Dies lief3e sich u.a. dadurch erkléaren, dass
es sich um ein spezielles Patientenkollektiv handelt. Viele der vermuteten extraéso-

phagealen Manifestationen der GERD oder des LPR treten namlich im HNO-Bereich

auf.
4.1.2 Diagnostik
41.2.1 GERD

Zur Diagnostik der gastrodsophagealen Refluxkrankheit stehen im Wesentlichen 3
Methoden zur Verfugung. Die Bewertung der Anamnese und Klinik des Patienten,
die Osophagogastroskopie und die 24h-pH-Metrie im Osophagus.

Sodbrennen und saures AufstoRen kdnnen als haufigste und auch spezifische Symp-
tome fur das Vorliegen einer GERD angesehen werden, wenn sie die Hauptbe-
schwerden der Patienten darstellen. Andererseits gelten sie als wenig sensibel, da
viele Patienten mit GERD vornehmlich unter atypischen Beschwerden wie z.B. Glo-
busgefihl, nicht kardiogenem Brustschmerz oder Ubelkeit leiden. (41) Das wohl sen-
sitivste Symptom einer GERD ist das Sodbrennen, d.h. ein brennendes Empfinden
retrosternal. Dent et al. schreiben, dass eine gastro6sophageale Refluxkrankheit
wahrscheinlich ist, wenn das Hauptsymptom nicht kardiogener Brustschmerz (Sod-
brennen) an mindestens 2 Tagen pro Woche auftritt und negative Auswirkungen auf
die Lebensqualitdt hat. Ist dieses Hauptsymptom dominierend, so liegt den Be-
schwerden in 75% der Patienten eine GERD zu Grunde. (25) Andere wegweisende
Zeichen einer Refluxerkrankung sind saures Aufstol3en, aber auch nicht saures Auf-
stolRen, retrosternale Schmerzen, Dysphagie. Deutlich seltener findet man isoliert
Odynophagie, Brennen im Rachen, R&usperzwang, belegte Stimme, Heiserkeit,

Reizhusten, Asthmaanfélle. (2) Laut der Montréal-Klassifikation von 2006 kann die
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Diagnose einer GERD anhand der beim Patienten vorliegenden Beschwerden ge-
stellt und dann Uber aparative Untersuchungen spezifiziert werden. (80)

Will man die Diagnose einer GERD in der Osophagoskopie bestétigen, sollte dies
anhand der Kriterien der Los Angeles Klassifikation geschehen. (Tab. 51) Es gibt im
Wesentlichen zwei wichtige Klassifikationen der GERD anhand der Ergebnisse einer
Gastroskopie. Friher wurde die Savary-Miller-Klassifikation verwendet. Sie weist al-
lerdings eine hohe Untersucherabhéngigkeit und eine geringe Ubereinstimmung mit
den Beschwerden auf. Die Los-Angeles-Klassifikation hat sich nun gegen diese
durchgesetzt. Die Osophagoskopie mit Biopsie weiltt zwar eine 100%ige Spezifitat
und Sensitivitat bei der Diagnostik einer Osophagitis auf, aber nur 50-70% Sensitivi-
tat bei der Diagnostik der GERD. (93) Bis zu zwei Drittel der GERD-Patienten sind
endoskopienegativ und daher nicht durch eine Osophagogastroskopie erkennbar.
(24) Deshalb kann die Osophagogastroskopie nicht als Goldstandard zur Diagnose

einer GERD angesehen werden, wohl aber fir den Nachweis einer erosiven Oso-

phagitis.

Tabelle 51 Los Angeles-Klassifikation (Vergleiche [140])

St. A Eine oder mehrere Erosionen < 5 mm d, die sich nicht zwischen den Kuppen der Mu-
kosafalten erstrecken.

St. B Eine oder mehrere Erosionen = 5 mm {, die sich nicht zwischen den Kuppen der Mu-
kosafalten erstrecken.

St.C Erosionen erstrecken sich zwischen zwei oder mehr Kuppen der Mukosafalten, erfas-
sen aber < 75% der Zirkumferenz.

St.D Erosionen erstrecken sich zwischen zwei oder mehr Kuppen der Mukosafalten, erfas-
sen aber = 75% der Zirkumferenz.

Die 24-h-pH-Metrie unter Anwendung des DeMeester-Scores gilt als sehr zuverlassi-
ges Verfahren zur Diagnose der GERD. (Tab. 52)

Tabelle 52 DeMeester-Score (Vergleiche [127])

Items

Anzahl der Refluxepisoden wahrend der Zeit der Messung

Anzahl der Refluxepisoden > 5 Minuten

Laéngste Refluxepisode

Fraktionszeit pH-Wert < 4 wdhrend der Zeit der Messung

Fraktionszeit pH-Wert < 4 in aufrechter Kérperhaltung

Fraktionszeit pH-Wert <4 im Leigen

DeMeester-Score = Summe der Einzelwerte dieser 6 Items

Das Hauptkriterium fir die Diagnose einer GERD mit dieser Methode ist ein Abfall
des Osophagus-pH auf < 4 ber mind. 5 Sekunden. (133) Im Allgemeinen wird die
Anzahl der Episoden eines pH-Wertabfalls auf < 4 in 24 Stunden und wie viel Pro-
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zent von 24 Stunden der pH-Wert < 4 war, zur Diagnostik herangezogen. (121) Als
pathologisch werden Refluxzeiten von > 8% der Messzeit tagstiber und > 3% der
Messzeit nachts angesehen. Ein DeMeester-Score von > 14,72 gilt als gutes Krite-
rium zur Diagnose einer GERD. (69) Bei etwa 48-79% der Patienten mit Refluxbe-
schwerden kann so durch eine 24h-pH-Metrie ein pathologischer Reflux nachgewie-
sen werden. (140)

Vorteile der 24h-pH-Metrie sind die Mdbglichkeit einer ambulanten Untersuchung,
quantitative Messungen, eine hohe Sensitivitat und Spezifitat. Die Spezifitdt der 24h-
pH-Metrie wird im Allgemeinen mit > 95% und Sensitivitdt mit etwa 85% angegeben.
(112) Die Reproduzierbarkeit liegt bei 77%. (71) Als problematisch anzusehen sind
dagegen die z.T. falsch negativen Ergebnisse, die geringe Akzeptanz durch die Pa-
tienten auf Grund der Invasivitat und die Kosten des Verfahrens. (83) So lehnten z.B.
bei der Studie von Issing et al. zu Manifestationen von GER im HNO-Bereich nahezu
alle Patienten eine 24h-pH-Metrie ab. (61) Dieses Problem trat auch bei den Unter-
suchungen fur diese Arbeit auf. Fast alle der untersuchten Patienten lehnten eine
24h-ph-Metrie ab. Die 24h-pH-Metrie dient auRerdem nur dem Nachweis von Saure-
reflux mit Augenmerk auf einen pH <4. Andere méglicherweise pathogene Refluxat-
bestandteile, die auch bei héheren pH-Werten noch aktiv sein kénnen, bleiben unbe-
ricksichtigt, so z.B. Pepsin, Pankreasenzyme, Gallensduren oder Helicobacter pylori.
Immer wieder wird daran gearbeitet, die 24h-pH-Metrie zu verbessern. Es wurde so-
wohl an den Sonden selbst, als auch ihrer Anzahl und Platzierung gearbeitet. Zu
urspriinglich einer Sonde lber dem unteren Osophagussphinkter kam eine zweite
am oberen Osophagussphinkter und ggf. eine dritte im Pharynx, um auch LPR bes-
ser erfassen zu kdnnen. Eine sehr neue und viel versprechende Technik ist die wire-
less telemetrische pH-Metrie mit dem Bravo pH Monitoring System, Medtronic. Es
ermdglicht ein 6sophageales und hypopharyngeales pH-Monitoring fir 48 Stunden
und verspricht mehr Komfort fiir die Patienten. (143)

Von der Konsensus-Konferenz in Genval wurde die 24h-pH-Metrie als nicht ausrei-
chend sensitiv zur Diagnose der GERD eingestuft und deshalb nicht als Gold-
Standard empfohlen. (25) Rosanowski et al. empfehlen deshalb unter Kosten-
Nutzen-Aspekten zur Diagnostik einer GERD die probatorische Therapie mit 20 mg
Omeprazol taglich tber 3 Monate. Sollte danach keine Besserung eintreten, kénne
die 24-h-pH-Metrie eingesetzt werden. (118) Allerdings wird die Sensitivitdt dieses

,PPI-Tests* nur mit 78% und die Spezifitdt mit 54% angegeben. (80) Ein uneinge-
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schrankt zu empfehlendes diagnostisches Instrument scheint es derzeit nicht zu ge-
ben.

Auf Grund dieser Datenlage wurde in der vorliegenden Arbeit, die Diagnose einer
GERD auf die typischen Symptome gestiitzt. Eine GERD wurde als vorliegend ange-
sehen, wenn mindestens 1x/ Woche typische Symptome bestanden. Wenn bei den
Patienten bereits eine Diagnose und Medikation einer GERD bestand, wurde dies so
Ubernommen. Eine 24h-pH-Metrie wurde den Patienten angeboten, aber wie bereits
erwahnt, von fast allen abgelehnt. Auch wenn die 24h-pH-Metrie ein gutes Diagnose-
instrument ist, so bildet sie doch nur 24 Stunden ab und bericksichtigt auch nur sau-
ren Reflux < 4. Es wird deshalb angenommen, dass auch die Anamnese allein einen

guten Uberblick erlaubt.

41.2.2 LPR

Der derzeit zuverlassigste Nachweis eines LPR erfolgt mittels 24h-pH-Metrie. Dabei
wird gleichzeitig der pH im distalen Osophagus und im Hypopharynx bestimmt. (84)
Die distale Sonde wird etwa 5 cm tiber dem unteren Osophagussphinkter angebracht
und die proximale Sonde etwa 2 cm oberhalb des oberen Osophagussphinkters oder
genau Uber ihm im Hypopharynx. Dies ermdglicht es genauer nachzuvollziehen, ob
es sich um einen echten Reflux, d.h. simultan am unteren Osophagussphinkter und
im Pharynx oder um Artefakte oder pH-Abfélle anderer Ursache handelt. Es gibt der-
zeit keine genau definierten Normwerte fiir den pH-Wert im Hypopharynx. Im Allge-
meinen wird die Anzahl der Episoden eines pH-Wertabfalls <4 in 24 Stunden und wie
viel Prozent von 24 Stunden der pH-Wert < 4 war, zur Diagnostik herangezogen.
(121) Bove et al. versuchten in einer Studie mit 44 gesunden Probanden den oberen
Normalwert (95. Perzentile) fir die Ergebnisse der pharyngealen 24h-pH-Metrie zu
bestimmen. Es ergab sich ein oberer Normalwert von 0,9% des Zeitraums eines pH-
Werts <4 bzw. von 0,2% nach Ausschluss der Zeit der Nahrungsaufnahme. Fir die
Anzahl der pH-Wertabfalle < 4 wurde ein oberer Normalwert von 18 bzw. nach Aus-
schluss der Zeit der Nahrungsaufnahme von 6 festgestellt. (13) Eine dhnlich angeleg-
te Studie von Jecker et al. ergab etwas niedrigere Normwerte und stellte einen 10-
fach héheren Schwellenwert bei einem pH-Wert <5 fest. (70) Es gibt aber in der Lite-
ratur diverse weitere Vorschlage fur Normwerte. Diese reichen von keiner Episode

eines pH-Wertes <4 in 24 Stunden bis zu sieben oder mehr. (121) Um die Bewertung
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der Ergebnisse der 24h-pH-Metrie des Hypopharynx und Osophagus zu vereinfa-
chen, wurde durch Schilottmann et al. ein Refluxwert vorgeschlagen. Dieser soll die
Auswertung objektivieren, eine quantitative Beschreibung des Reflux erméglichen,
eine Vergleichbarkeit der Ergebnisse gewahrleisten und die Mahlzeitperioden wirk-
sam ausschlieflen. (129) Insgesamt wird deutlich, dass einheitliche MalRstédbe zur
Beurteilung des LPR dringend notwendig sind, um verschiedene Studienergebnisse
besser zu vergleichen und einen LPR sicherer zu diagnostizieren. Denn vielleicht
fuhren schon kurzere und weniger azide Refluxepisoden zu Beschwerden und Be-
funden an einer sensibleren Schleimhaut im HNO-Bereich als an dem besser ge-
schiitzten Osophagusepithel. Dies kénnte deshalb eine deutlich schlechtere Sensiti-
vitat und Spezifitdt der 24h-pH-Metrie mit den derzeit verwendeten cut-off Werten
bedeuten als bisher angenommen. Daher sollte fur die Diagnostik eines LPR an
neuen angepassten Kriterien gearbeitet werden.

Da bis zu 50% der Patienten mit LPR keine endoskopischen Zeichen einer Osopha-
gitis aufweisen, erscheint die Diagnostik mittels Osophagogastroskopie als wenig
sinnvoll. (121) Ebenso unzureichend wirkt die alleinige Orientierung an endoskopisch
erhobenen Befunden am Kehlkopf, v.a. auf Grund der starken Abh&ngigkeit der Er-
gebnisse vom beurteilenden HNO-Arzt. (14) Zur besseren Beurteilung von Klinik und
Symptomen wurden deshalb diverse Scoring-Systeme entwickelt, wie z.B. der RSI,
RSF. (5,6) Andere Untersuchungsmethoden, die eher seltener zur Diagnostik eines
LPR herangezogen werden, sind die 6sophageale Manometrie, laryngeale Sensoren
oder eine intraluminale Impedanzmessung. Methoden, die speziell zur Diagnostik
einer GERD entwickelt wurden, wie z.B. Bariumdsophagographie, Radionuklidunter-
suchungen oder der Bernsteintest, sind oft negativ bei einem LPR und deshalb zur
Diagnostik nicht zu empfehlen. (110) Ein relativer neuer und nicht invasiver Ansatz
zur Diagnostik eines LPR ist der Nachweis von Pepsin in Sputum oder Speichel. Kim
et al. untersuchten dazu Speichel und/oder Sputum von Patienten mit extrabsopha-
gealen Manifestationen einer GERD auf Pepsin und verglichen die Daten mit denen
einer Kontrollgruppe. Wéhrend alle Proben der Kontrollgruppe negativ auf Pepsin
getestet wurden, konnte in der Studiengruppe bei 50% der Patienten Pepsin in den
Proben nachgewiesen werden. Die Sensitivitdt des Pepsinnachweises bei Verdacht
auf einen LPR wurde in der Studie als hoch bewertet, wahrend die Spezifitdt eher
gering ausfiel. (77) Da Pepsin sogar bei einem pH von 6,5 noch eine Restaktivitat hat
(121), kann ein GER oder LPR auch bei Werten, die bei der 24h-pH-Metrie nicht
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mehr als pathologisch angesehen werden, noch einen Schaden verursachen. Gera-
de der o.g. Umstand, dass dieses Verfahren also nicht invasiv zu einer besseren
Diagnostik extrabsophagealer Manifestationen einer GERD und eines LPR beitragen
kénnte, macht es wissenschaftlich hoch interessant und attraktiv. Ein weiteres sehr
viel versprechendes, aber derzeit noch kaum eingesetztes Verfahren ist die Impe-
danzmessung in Osophagus und Pharynx. Dadurch kénnen auch Episoden eines
nicht sauren Reflux nachgewiesen werden. Tutuian et al. unterstrichen in ihrer Studie
die Bedeutung der Impedanzmessung, z.B. zur Indikationsstellung zu einer opera-
tiven Therapie. Sie zeigten, dass ein schlechtes Ansprechen auf PPl und/oder H2-
Antagonisten in engem Zusammenhang mit einem nicht aziden Reflux stehen kann
und dieser wiederum sehr gut mit operativen Therapien zu behandeln ist. (136)

Zur Diagnostik eines LPR empfiehlt die American Gastroenterological Association
deshalb primér eine Probetherapie mit PPl und bei Nonrespondern anschliel3end
eine 24h-pH-Metrie. (Abb. 26) In der vorliegenden Arbeit wurde die Diagnose eines
LPR auf den RSI gestitzt, der im Vorfeld schon gut validiert und vielfach erprobt

wurde.

Symptome und klinische Befunde
mit Hinweis auf einen LPR

RSI > 13 und/
oder RSF =7

[ Probetherapie: |

Lifestylemallinahmen + PPl +
ggf. H2-Antagonisten zur Nacht

4[ 3 Monate follow up ’7

keine L Besserung der keine
Beschwerden Beschwerden Besserung

J

Therapie weiter & Dosiserhdhung und Abklarung
Uberwachung —|Reevaluation anderer oder
verstarkender
Faktoren des

LPR
N

weitere Diagnostik
(pH-Metrie)

Abbildung 26 Algorithmus zum Diagnostik- und Therapiemanagement bei LPR
(nach Bove et al. [12)
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41.2.3 Scores

Die Symptome und klinischen Befunde hatten schon immer einen hohen Stellenwert
bei der Diagnostik einer GERD. Auch beim LPR gibt es Befunde und bestimmte
Symptome, die als typisch fiur diese Erkrankung gelten. Der diagnostische Nutzen
von klinischen Befunden und der anamnestisch erhobenen Beschwerden wird durch
ihre geringe Objektivitat, durch die unterschiedlich erhobenen und bewerteten Daten
durch verschiedene Untersucher und Forschungsgruppen gemindert. Deshalb haben
es sich einige Autoren zur Aufgabe gemacht, diese Probleme zu minimieren, indem
sie Scoring-Systeme zur besseren und sichereren nicht-invasiven Diagnostik erarbei-
teten.

Locke et al. entwarfen einen Fragebogen, den GERQ, fir die bessere Symptombe-
wertung bei der Diagnostik einer GERD. Der Fragebogen beinhaltet Fragen zum Auf-
treten von Sodbrennen, saurem Aufsto3en, Dysphagie, Brustschmerz, Verdauungs-
problemen, Atemwegsbeschwerden, Medikamentenkonsum, Vorerkrankungen und
einigen Lifestylefaktoren. Der Test erwies sich als zuverldssig und valide bei der
Diagnostik einer GERD. (89) Auch andere Forschungsgruppen beschéftigten sich
intensiv mit der Entwicklung ahnlicher Fragebdgen zur Diagnostik und Beurteilung
des Therapieerfolgs bei GERD. So entstanden z.B. die Refluxfrageb6gen ReQuest
und RDQ, die Gastrointestinal Symptom Rating Scale (GSRS) oder die Gastroeso-
phageal Reflux Disease Symptom Assessmant Scale (GSAS). (111, 21)

Belafsky et al. entwarfen dagegen spezielle Instrumente zur Diagnostik eines LPR,
den Reflux Symptom Index (RSI) und den Reflux Finding Score (RFS). Der RSI dient
der objektiveren Einschatzung der Symptome eines LPR bei Patienten. Er soll so-
wohl die Diagnose eines LPR erleichtern als auch dazu beitragen, das Therapieer-
gebnis besser einzuschatzen. Es zeigte sich eine hohe Reliabilitédt und eine gute Va-
liditdt des RSI. Von den Autoren wurden ein RSI >13 als abnormal und damit hinwei-
send auf einen LPR angesehen. (6) Der RFS soll als valides Instrument zur Doku-
mentation der klinischen Befunde eines LPR und der Therapieerfolge dienen. Der
RFS weist eine hohe Reproduzierbarkeit auf und eine gute Validitat. Bei Patienten
mit einem RFS von >7 kann laut den Autoren mit groRer Wahrscheinlichkeit vom Vor-
liegen eines LPR ausgegangen werden. (5) Mesallam et al. untersuchten noch ein-
mal anhand von 40 Patienten mit LPR die Reliabilitdt des RFS und die Korrelation
zwischen RFS und RSI. Es zeigte sich eine hohe Inter- und Intrauntersucherzuver-

l&ssigkeit. FlUr beide Tests konnte eine stark signifikante Korrelation nachgewiesen
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werden. (95) Auch Dauer et al. versuchten einen Fragebogen zu Symptomen von
supradsophagealem Reflux, den SERQ, zu entwerfen. Er enthalt neben detaillierten
Fragen zum Vorliegen der klassischen Symptome eines LPR auch Fragen zu Medi-
kamenteneinnahme, Lebensgewohnheiten und anderen bereits diagnostizierten Er-
krankungen, die aus einem GER oder LPR resultieren kénnten oder dhnliche Symp-
tome hervorrufen. Laut den Autoren erwies sich der SERQ als gleichwertig gegeni-
ber dem RSI. (22)

Auf Grund der vorliegenden Daten zu Reliabilitdt und Validitdt wurde sich in der vor-
liegenden Arbeit fir den RSI zur Diagnostik eines LPR entschieden. Aulerdem ist

der RSI kompakt, schnell zu beantworten und sehr leicht verstandlich.

4.1.3 Einflussfaktoren

In der Fachliteratur finden sich zahlreiche Einflussfaktoren, die angeschuldigt wer-
den, eine GERD zu beglnstigen, angefangen vom Lebensalter, Uber Geschlecht,
Erndhrungsgewohnheiten, Alkohol- und Tabakkonsum bis hin zu Medikamenten.
(Tab. 53) Fur die meisten dieser Faktoren sind die wissenschaftlichen Daten eher
widerspriichlich. Es gibt sowohl Studien, die ihre Bedeutung untermauern als auch
widerlegen. Die Wirkung der oben genannten Einflussfaktoren versucht man sich v.a.
Uber eine Senkung des Tonus des unteren Osophagussphinkters zu erklaren. (141)

In einer grol} angelegten Datenerhebung bei 1524 Einwohnern von Olmsted County
zeigte sich eine Assoziation von Ubergewicht, positiver Familienanamnese, v.a. fri-
herem Rauchen oder dem Trinken von mehr als 7 alkoholischen Getranken pro Wo-
che mit mindestens 1 Mal pro Woche auftretenden Refluxbeschwerden. Keine Asso-
ziation bestand mit dem Kaffeekonsum, Einnahme von Aspirin oder anderen NSAID.
(88) Kaltenbach et al. versuchten in einem Review die Ergebnisse von etwa 100 Stu-
dien zu Einflussfaktoren auf die Entwicklung einer GERD zusammenzufassen. Ob-
wohl sich viele Hinweise fir einen Zusammenhang mit Rauchen, Alkohol, Schokola-
de und fettreicher Nahrung finden lieRen, gab es laut Kaltenbach et al. keinen Be-
weis, dass didtetische MalRnahmen eine GERD glinstig beeinflussen. Weder der
Verzicht auf Tabak, noch auf Alkohol war mit einer Beschwerdebesserung oder An-
derung der Ergebnisse der 24h-pH-Metrie assoziiert. Allerdings zeigte sich, dass eine
Gewichtsabnahme und Schlafen mit erhdhtem Kopfende mit einer deutlichen Besse-

rung der Beschwerden und pH-Profile einhergehen. (74)
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Tabelle 53 Mégliche Faktoren, die eine GERD begiinstigen (nach Koufman [83])

Mechanismus Agens
Senkung des LESP Hiatus Hernie
Diat z.B. Fettiges Essen, Schokolade, Tabak, Alkohol, Medikamente
GERD
path. Osophagusmotilitét neuromuskulére Erkrankungen
Z.n. Laryngektomie
GERD
Alkohol
gestdrte Mukosabarriere Xerostomie z.B. Sicca Syndrom, Z.n. Radiotherapie, Medikamente
Diat z.B. Alkohol, Tabak, Medikamente
GERD
verzogerte Magenentleerung Magenausgangsstenose

Diat z.B. fettiges Essen, Alkohol, Tabak

erhéhter intraabdomineller Druck | Ubergewicht

Schwangerschaft

zu enge Kleidung

Diat z.B. sehr groRe Mahlzeiten, kohlensdurehaltige Getranke
kérperliche Anstrengung

erhdéhte Magensauresekretion Stress z.B. bei Z.n. Trauma, Z.n. OP
Diat z.B. Alkohol, Medikamente, Tabak

In der Literatur wurde in vielen Studien kein signifikanter Unterschied der Symptom-
verteilung zwischen den Geschlechtern und Altersgruppen beschrieben. (81, 91)
Einzig bei Schwangeren gilt eine deutlich h6here Refluxrate als bestatigt. (55)

Bei der Auswertung der GNHEIS-Studie zeigte sich fir die Préavalenz von Reflux-
symptomen kein Unterschied zwischen den Geschlechtern, aber ein Haufigkeitsgipfel
bei den 60-69 Jahrigen. (99) Auch andere Autoren berichten, dass die Haufigkeit der
GERD in der Bevélkerung mit dem Alter der Patienten ansteigt. (145, 133, 16) Au-
Rerdem gibt es eine Reihe von Arbeiten, in denen eine Haufung typischer Refluxbe-
schwerden bei dlteren Menschen und Frauen dokumentiert wurde. (135) Wienbeck et
al. beschreiben dagegen eine Haufung bei Mannern. (145) Laut den aktuellen Leitli-
nien gibt es keinen Nachweis einer Haufung der GERD im Alter oder bei einem be-
stimmten Geschlecht. (2) In der vorliegenden Arbeit zeigte sich ebenfalls kein Zu-
sammenhang von Alter und GERD/LPR und lediglich eine sehr geringe Korrelation
von weiblichem Geschlecht und dem Auftreten von GERD/LPR. Wé&hrend der Frau-
enanteil in der deutschen Bevélkerung bei 51,03% liegt, waren unter den Patienten
mit GERD/LPR 58,5% Frauen. (17)

Pandolfino et al. beschéftigten sich mit dem Zusammenhang zwischen Rauchen und
gastrodsophagealem Reflux. Sie beschrieben, dass Rauchen den Druck am unteren
Osophagussphinkter und die Sdureclearance v.a. durch verminderte Speichelbildung

senken. Somit gehen sie von einem signifikanten Zusammenhang aus. (105) Diese
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Thesen lassen sich u.a. durch die Olmstead County Studie von Locke et al. unter-
mauern. Dort wird ndmlich eine leichte Zunahme des Refluxrisikos bei Rauchern be-
schrieben. (87) In einer grof3en Studie zur GERD von Stanciu und Bennett waren
92% der zufallig ausgewahlten Patienten mit GERD Raucher, d.h. deutlich mehr als
in der Normalbevdlkerung. Es konnte gezeigt werden, dass der Druck am unteren
Osophagussphinkter unter Nikotinabusus deutlich abféllt. Somit wird ein gastroso-
phagealer Reflux beglnstigt. (83) Auch Richter et al. berichten, dass Tabakrauchen
eine Verminderung des Druckes am unteren Osophagussphinkter zur Folge hat. Das
Rauchen von 2 Zigaretten innerhalb von 20 Minuten soll zu einem Druckabfall um
50% fuhren. (115) Der Grund dafir wird darin gesehen, dass Nikotin die cholinergen
Kontrollmechanismen blockiert und somit vielleicht zu einem Abfall des Druckes am
unteren Osophagussphinkter fiihrt. In ihrer aktuellen Ubersicht zur gastroésophageal-
en Refluxkrankheit gehen Koop et al. jedoch davon aus, dass Rauchen kein Risiko-
faktor fur das Auftreten einer Refluxkrankheit ist. (80) In der vorliegenden Arbeit liel3
sich ebenso kein Zusammenhang von Rauchen von Tabak und dem Vorliegen von
GERDI/LPR zeigen, allerdings waren die Ergebnisse auch nicht signifikant.

Es gibt auch einige Nahrungsmittel, die in dem Verdacht stehen, einen GER zu be-
glnstigen. So sollen z.B. grolRe Mengen an Fett, Alkohol, Schokolade oder Cola tber
eine Stérung der Funktion des unteren Osophagussphinkters zu Refluxereignissen
beitragen. (137) Auch Richter et al. gehen davon aus, dass fettiges Essen, Schoko-
lade, Alkohol und Gewiirze einen GER durch eine Senkung des Druckes am unteren
Osophagussphinkter férdern. (115) Koop et al. erwdhnen in ihrer Arbeit, dass Alkohol
zwar die Refluxbeschwerden verstarken kann, aber nicht als Risikofaktor fiir eine
GERD einzustufen ist. (80) Bei den in der vorliegenden Arbeit untersuchten Patienten
zeigte sich kein Zusammenhang von GERD/LPR und dem Alkoholkonsum.

Bezlglich der Wirkung von Schokolade stehen die darin enthaltenen Methylxanthine
im Mittelpunkt. Diese sollen die Phosphodiesterase hemmen und zu einer Akkumula-
tion von cAMP fluihren. Dieses wiederum hat eine relaxierende Wirkung auf die glatte
Muskulatur des Magens und Osophagus und damit auch auf den unteren Osopha-
gussphinkter. (115) In der vorliegenden Studie l&sst sich kein Zusammenhang von
Schokoladen- oder Kuchenkonsum und GERD/LPR nachweisen, aber die Ergebnis-
se lassen sich nicht verallgemeinern. Kaffee soll einen irritierenden und reizenden
Effekt auf die Osophagusschleimhaut haben. Uber eine direkte relaxierende Wirkung

auf den unteren Osophagussphinkter gibt es kontroverse Studienergebnisse. Es
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wurden sowohl leichte Ab- als auch Zunahmen des Druckes am unteren Osopha-
gussphinkter unter Koffein beschrieben. Darlber hinaus soll Kaffee die Salzsdure-
produktion férdern und somit eine GERD und/oder Osophagitis begiinstigen. (115) In
der vorliegenden Arbeit lie sich allenfalls ein sehr geringer Zusammenhang von
GERD/LPR und Kaffeekonsum in der untersuchten Population feststellen.

Es wird allgemein angenommen, Ubergewichtige wiirden haufiger unter GERD leiden
als Normalgewichtige. Ein weit verbreiteter Rat bei den typischen Refluxsymptomen
ist daher auch die Gewichtsreduktion. Es gibt einige pathophysiologische Erklar-
ungen fiur einen Zusammenhang von Ubergewicht und GERD. So fiihrt Ubergewicht
zu einem erhoéhten intraabdominellen Druck und damit einem hdheren gastrodso-
phagealen Druckgradienten, Stérungen der Magenentleerung, sinkendem Druck am
oder haufigeren Relaxationen des unteren Osophagussphinkters. Auerdem soll es
eine hdhere Pravalenz von Hiatushernien bei adipdsen Patienten geben. (37) All dies
begunstigt das Aufsteigen von Magensaure in die Speiseréhre und damit einen GER.
Wissenschaftliche Untersuchungen dieser These sind allerdings rar. Lagergren et al.
befragten zu diesem Thema 820 Schweden zu ihrer Gewichtsentwicklung und Re-
fluxbeschwerden. Sie konnten keinen Zusammenhang zwischen dem BMI im 20. Le-
bensjahr, dem BMI 20 Jahre vor der Befragung oder dem maximalen BMI im Er-
wachsenenalter und dem Auftreten von Refluxsymptomen nachweisen. (86) Es gibt
einige andere Studien, die dieses Ergebnis in seiner Glaubwuirdigkeit unterstitzen.
(58, 134) Die Metaanalyse von 9 Studien zum Thema Ubergewicht und GERD von
Hampel et al. kommen zu dem Ergebnis, dass Ubergewicht mit einer statistisch signi-
fikanten Erhéhung der Wahrscheinlichkeit gastrodsophagealer Refluxbeschwerden
einhergeht. Das Risiko soll sogar mit dem Grad des Ubergewichtes ansteigen. (48)
Dies untermauerten auch Fisher et al. mit den Ergebnissen ihrer Untersuchungen.
Sie zeigten bei 30 adipésen Patienten, dass eine Korrelation zwischen Kdérperge-
wicht und BMI mit dem Auftreten eines GER und einem verminderten Druck am unte-
ren Osophagussphinkter besteht. (39) Lundell et al. untersuchten 50 adipdse Patien-
ten mit einem BMI von 42,5+5,2 kg/m? und eine Vergleichsgruppe aus Normalge-
wichtigen auf das Vorliegen einer GERD. Sie konnten keinen signifikanten Zusam-
menhang von GERD und Adipositas nachweisen. (92) In den meisten Studien kam
es nach einer Gewichtsabnahme der Patienten auch kaum zu einer Beschwerdebes-
serung bezuglich der GERD. Dies kdnnte allerdings darin begrindet sein, dass eine

langer bestehende Adipositas zu irreversiblen anatomischen Veranderungen, wie
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z.B. einer Hiatushernie fuhrt, die dann auch nach der Gewichtsabnahme weiter einen
GER begiinstigt. Es ist schwer zu sagen, ob Ubergewicht ein Risikofaktor fiir eine
GERD ist oder nur Probleme in der Erndhrung, wie z.B. zu fettiges Essen widerspie-
gelt. In einem aktuellen Review kommt El-Serag zu dem Schluss, dass die derzeit
verfligbaren epidemiologischen Daten zeigen, dass ein normaler BMI das Risiko eine
GERD zu entwickeln reduzieren kann. (34) In der vorliegenden Arbeit konnte ein sig-
nifikanter Zusammenhang von Adipositas und GERD/LPR festgestellt werden, der
diese Aussagen stutzt.

Insgesamt lassen sich auf Grund der Daten der vorliegenden Arbeit leider kaum sig-
nifikante Aussagen zu moéglichen Einflussfaktoren auf eine GERD oder einen LPR
machen. Einzig beziglich des weiblichen Geschlechts und der Adipositas lasst sich
ein signifikanter sehr geringer Zusammenhang zeigen. Grinde dafir mégen in der

relativ kleinen Patientenanzahl liegen.

4.2 Extradsophageale Manifestationen einer GERD/LPR

421 Allgemeines

Schon am Ende des 19. Jahrhunderts wurde Uber extrabésophageale Manifestationen
einer GERD spekuliert. Damals lag das Augenmerk v.a. auf den bronchopulmonalen
Erkrankungen. (118) Der Nachweis extrabsophagealer Manifestationen einer GERD
erwies sich allerdings aus vielen Griinden schon immer als schwierig. Haufig fehlen
typische Symptome einer GERD bei Patienten mit extraésophagealen Beschwerden.
Es wird angenommen, dass bis zu 25% der Patienten mit GERD nur unter den extra-
O0sophagealen Manifestationen leiden und keine typischen Symptome aufweisen.
(42) Aber auch bei Patienten mit dem klassischen Bild einer GERD kénnen extraé-
sophageale Beschwerden auftreten. So sollen 20-60% der Patienten mit einer GERD
Beschwerden im HNO-Bereich haben. (118) Ob es sich dabei um eine reine Koinzi-
denz handelt oder die extradsophagealen Manifestationen tatsachlich durch den
GER ausgel6st werden, konnte noch nicht eindeutig geklart werden. Erschwerend
kommt hinzu, dass neben dem Fehlen der typischen Symptome meist auch die klas-
sischen Zeichen einer GERD oder eines GER in den klinischen Untersuchungen bei
Patienten mit dem V.a. eine extrabsophageale Manifestation der GERD fehlen.

Zu den am haufigsten mit laryngopharyngealem Reflux assoziierten Beschwerden
zahlen Heiserkeit (88%), Globusgefiihl (40%), chronischer Husten (55%), Dysphagie
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(37%) und Verschleimung in Rachen und Kehlkopf. Die entsprechenden Befunde im
Larynx beinhalten lokale oder diffuse Larynxédeme, Hypertrophie der hinteren Kom-
missur, Erytheme und Granulationen. (84) Roka et al. konnten bei 18% der 299 von
ihnen untersuchten Patienten mit GERD chronische respiratorische Beschwerden
feststellen. Mit Abstand die haufigste unter ihnen war chronischer Husten mit 75%.
Chronische Bronchitis trat in 21%, Asthma in 18% und chronische Sinusitis in 12,5%
der Patienten mit GERD und chronischen respiratorischen Beschwerden auf. (117)
Zum mdglichen Pathomechanismus gibt es heute einige Theorien. Das Auftreten ex-
tradsophagealer Beschwerden einer GERD oder eines LPR erklart man sich Gber
verschiedene Mechanismen. Angenommen wird dabei ein vagovagal vermittelter
Reflex, der durch die pH-Wertverschiebung ins Saure und Rezeptorreizung durch die
Magensdaure ausgel6st wird. Andere Thesen stitzen sich auf Mikroaspirationen oder
gar lokale Reizung durch den aziden Reflux. Gerade weil die Thematik der extradso-
phagealen Manifestationen der GERD noch viele Fragen offen lasst und oft auch
sehr kontrovers diskutiert wird, gibt es dazu eine Fille von Studien.

In der deutschen ProGERD-Studie, die im Jahre 2003 veréffentlicht wurde, unter-
suchte man 6215 Patienten Gber 5 Jahre nach initialer Therapie mit Omeprazol. Das
Patientenkollektiv setzte sich aus Individuen mit typischen Refluxsymptomen
und/oder endoskopisch bestatigter GERD ohne bisherige spezielle Therapie zusam-
men. Es wurde dabei noch einmal genauer in Patienten mit ERD und NERD unter-
schieden. Extrabsophageale Manifestationen der GERD fanden sich bei 32,8% der
Patienten, wobei diese signifikant haufiger bei erosiver Refluxerkrankung (34,9%) als
bei non-erosiver Refluxerkrankung (30,5%) auftraten. Schmerzen in der Brust waren
dabei mit 15,4 % die haufigsten extradésophagealen Beschwerden. Chronischer Hus-
ten trat in 13%, Kehlkopfbeschwerden in 10,4% und Asthma in 4,8% auf. (64)

Ein enorm grofRes Studienkollektiv von 101.366 Patienten mit erosiver Osophagitis
oder 6sophagealen Strikturen, die in den Krankenhausern des Departments of Vete-
ran Affairs behandelt wurden, untersuchten El-Serag et al. Es zeigte sich eine Asso-
ziation von GERD/LPR mit Sinusitiden, Pharyngitiden, Aphonie, Laryngitiden, laryn-
gealen Stenosen, chronischer Bronchitis, Asthma, COPD, Lungenfibrose, Bronchiek-
tasen oder Pneumonien. Patienten mit erosiver Osophagitis oder dsophagealen
Strikturen sollen demnach ein 15-100% h&heres Risiko fiir extrabsophageale Komp-

likationen einer GERD haben als die gesunde Kontrollgruppe. (35)
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Koufman et al. beschéftigten sich mit 113 Patienten mit Kehlkopf- und Stimmproble-
men und fanden dabei heraus, dass 69% von ihnen unter Symptomen und laryngea-
len Befunden eines LPR litten und bei insgesamt 50% konnte ein laryngopharyngea-
ler Reflux mittels 24h-pH-Metrie nachgewiesen werden. Die héchste Inzidenz mit
88% wurde bei Patienten mit Neoplasien an den Stimmbé&ndern gefunden. (84) Pasic
et al. befragten 1878 Erwachsene zum Auftreten sinunasaler und refluxbedingter Be-
schwerden. Nasen- und Nasennebenhohlenbeschwerden wurden von 71% der Be-
fragten angegeben. Von refluxbedingten Beschwerden berichteten 59% und eine
Kombination aus beiden trat bei 45% der Befragten auf. (106) In einer Studie von
Ulualp et al. wurden 67 Patienten mit Erkrankungen aus dem HNO-Bereich mittels 3-
Kanal-24h-pH-Metrie auf das Vorliegen eines GER untersucht. Bei 68% der Patien-
ten mit posteriorer Laryngitis, 34% der Patienten mit chronischer Rhinosinusitis, 67%
der Patienten mit posteriorer Laryngitis und chronischer Sinusitis bzw. posteriorer
Laryngitis und laryngotrachealer Stenose und bei sogar 78% der Patienten mit poste-
riorer Laryngitis und Stimmlippenknétchen wurde ein Reflux bis in den Pharynx
nachgewiesen. Dies war nur bei 21% der Probanden in der Kontrollgruppe der Fall.
(139) Daraus wird ersichtlich, dass v.a. Patienten mit posteriorer Laryngitis zu LPR
neigen. Koufman gibt in seiner Abhandlung einige sehr eindrucksvolle Fallbeispiele,
bei denen Patienten mit haufig rezidivierenden inflammatorischen Prozessen im
HNO-Bereich in etwa 65% durch eine Probetherapie der GERD geheilt oder ihre Be-
schwerden deutlichst reduziert werden konnten. In seiner Studie zeigte sich eben-
falls, dass ein deutlicher Zusammenhang zwischen GERD und Larynxkarzinomen,
Stenosen der oberen Atemwege und Globus pharyngeus bestand. Beziiglich chroni-
scher Laryngitis, Dysphagie und chronischem Husten konnte nur ein moderater Zu-
sammenhang mit GERD festgestellt werden. Ein weiterer interessanter Punkt war,
dass Koufman zeigen konnte, dass auch ein intermittierender gastroésophagealer
Reflux von 3 Episoden pro Woche schon Schaden im Bereich des Larynx verursa-
chen kann. (83)

Um einen kausalen Zusammenhang von GERD/LPR und den extradésophagealen
Manifestationen zu untermauern, behandelten El-Serag et al. 20 Patienten mit extra-
6sophagealen Manifestationen einer GERD Uber 3 Monate mit 2x30mg Lansoprazol
oder einem Placebo. Eine Besserung der Beschwerden und pathologischen Befunde
war in der Gruppe mit PPI deutlich haufiger als in der Placebogruppe zu beobachten.

Allerdings zeigte eine ahnliche Studie aus Australien mit Lansoprazol in derselben
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Dosierung und einem Placebo keine Uberlegenheit der PPI. (113) AuRerst interes-
sant ist auch eine doppelblinde randomisierte plazebokontrollierte Studie von Kibb-
lewhite et al. zum Effekt von Cimetidin auf die cervicalen Symptome eines GER. Hier
konnte nach zweiwdéchiger bzw. vierwdchiger Therapie von Patienten mit Globusge-
fuhl und/oder postnasal drip mit oder ohne andere Symptome einer GERD kein signi-
fikanter Unterschied zwischen dem Placebo und Cimetidin festgestellt werden. (76)
Allerdings war der Therapiezeitraum mit 4 Wochen relativ kurz, der Goldstandard in
der Therapie ware heute ein PPl und kein H2-Antagonist. AuBerdem erfolgte im Vor-
hinein keine genaue Diagnostik einer moglichen GERD. Liegt diese némlich nicht
vor, dann kann auch ihre Therapie keine Besserung der vermeintlichen extrabsopha-
gealen Manifestationen bedeuten.

Auf eine etwas andere Weise untersuchten Tutuian et al. in ihrer Studie den Zusam-
menhang von GERD/LPR und extrabsophagealen Beschwerden. Sie zeigten, dass
Patienten mit chronischem Husten und mit einem nicht aziden GER von pH 4-7 ver-
gleichsweise schlechter auf PPl und/oder H2-Antagonisten ansprechen. Diese Pa-
tientengruppe profitierte hingegen sehr von einer laparoskopisch durchgefiihrten Nis-
sen fundoplicatio. (136) Die Ergebnisse dieser Studien weisen darauf hin, dass nicht
azider Reflux bei den extrabsophagealen Manifestationen einer GERD eine deutlich

grolRere Rolle, als bisher gedacht, spielen kdnnte.

Tabelle 54 Haufigkeit des GER bei bestimmen Symptomen (Siehe Issing et al. [61])

Symptome Patienten mit GER Patienten mit GER in % Patienten ohne GER
Dysphagie 13 68 15
Globusgefihl 12 63 16
Odynophagie 10 53 12
Sodbrennen 11 58 5
Rauer Hals 10 53 12
Heiserkeit 9 47 11
Post nasal drip 8 42 7
Husten 6 32 8
R&usperzwang 5 26 6
Laryngospasmus 1 5 5
Stimmschwéche 3 14 3
Regurgitationen 4 21 2

Wie aus den zusammengetragenen Daten ersichtlich, gibt es derzeit eine lange Liste
mdglicher extrabésophagealer Manifestationen einer GERD. (Tab. 54) Zu manchen
von ihnen, v.a. Asthma und posteriorer Laryngitis, gibt es relativ viele Studien. Bei
diesen beiden Erkrankungen wird mittlerweile stark von einem Zusammenhang mit

GERD und/oder LPR ausgegangen. Andere sind weniger gut untersucht und noch
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Thema kontroverser Diskussionen. In vielen Studien konnte gezeigt werden, dass die
Pravalenz von GERD oder LPR bei Asthma bronchiale, posteriorer Laryngitis, Globus
pharyngeus, chronischem Husten oder Stimmlippenknétchen héher ist als in Kont-
rollgruppen oder der Normalbevdlkerung. Erst einmal ist dies aber nur eine interes-
sante Koinzidenz und sagt nichts zu einer kausalen Beziehung aus.

Die These eines echten Zusammenhangs dieser vermeintlichen extrabsophagealen
Manifestationen mit einer GERD konnte bisher nur durch Probetherapie von Patien-
ten mit beiden Erkrankungen untermauert werden. So konnte teilweise bei Uber 90%
der Patienten eine deutliche Besserung der méglicherweise durch extraésophageale
Manifestationen einer GERD verursachten Beschwerden erreicht werden. Leider
handelt es sich hier meist um sehr kleine und inhomogene Studienkollektive, auch
innerhalb von Studiengruppen wurde nicht immer dieselbe Therapie der GERD ver-
wendet und es gibt kaum placebokontrollierte Untersuchungen. Um also wirkliche
Kausalitdten nachzuweisen, sind noch viele weitere Untersuchungen, v.a. eines mdg-
lichen Pathomechanismus sowie Studien mit einer Probetherapie und deutlich héhe-
rem Evidenzgrad, notwendig.

Neben den im Folgenden aufgefihrten mdglichen extradsophagealen Manifestatio-
nen einer GERD wurde in der vorliegenden Arbeit auch ein Zusammenhang von
GERD/LPR und Allergien vom Soforttyp, Nahrungsmittelunvertraglichkeiten und
Analgetikaintoleranz untersucht. Es liel3 sich zwar kein signifikanter Zusammenhang
mit einer GERD nachweisen, die Pravalenzen dieser Erkrankungen waren bei Pa-
tienten mit GERD/LPR aber deutlich héher als in der Normalbevélkerung. Bei den
Patienten mit GERD/LPR lag bei 38% eine Allergie vom Soforttyp und bei 9% eine
Nahrungsmittelunvertraglichkeit oder Analgetikaintoleranz vor. In der Normalbevdlk-
erung dagegen leiden nur ca. 20% unter Allergien vom Soforttyp (116) und 0,6-2,5%
unter Analgetikaintoleranz (40), aber 5-33% unter Nahrungsmittelunvertraglichkeiten
(125). Es scheint also, als wirden Allergien vom Soforttyp und Analgetikaintoleranz
haufiger bei Patienten mit GERD/LPR auftreten als in der Normalbevdlkerung. Aller-
dings liegt die Pravalenz dieser Erkrankungen im gesamten untersuchten Kollektiv
unabhangig von GERD/LPR mit 33% bei den Allergien und 5,5% bei Analgetikainto-
leranz ebenfalls héher als in der Normalbevdlkerung. Ein Teil dieser erhéhten Prava-
lenz bei GERD/LPR kdénnten also durch eine insgesamt erhéhte Pravalenz von Aller-

gien und Analgetikaintoleranz bei HNO-Patienten erklart werden.
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4.2.2 Asthma bronchiale

Eine der am besten untersuchten extrabsophagealen Manifestationen der GERD ist
das Asthma bronchiale. Zur Koinzidenz von GERD und Asthma gibt es aber zum Telil
sehr widersprichliche Daten. Etwa 34% bis hin zu 89% der Asthmatiker sollen auch
unter GERD leiden. (113) Johanson et al. berichten ahnliches. So sollen etwa 30-
90% der Erwachsenen mit Asthma, abhangig von der Definition der GERD, unter
symptomatischem gastroésophagealem Reflux leiden. (72) Harding et al. beschéftig-
ten sich in einem Review von 22 Artikeln mit Asthma und gastro6sophagealem Re-
flux. Sie kamen zu dem Ergebnis, dass etwa 72% der Patienten mit Asthma bron-
chiale unter Symptomen eines gastrodsophagealen Reflux und 69% der Asthmatiker
unter einem in der pH-Metrie nachgewiesenen GER leiden. (51)

Es werden verschiedene Mechanismen diskutiert, die erklaren sollen, wie gastro6so-
phagealer Reflux Asthma bronchiale férdern oder gar Anfalle auslésen kann. Zum
einen kdnnte dies durch direkte Mikroaspiration vom Refluxat in die Lunge und/oder
die oberen Atemwege mit daraus resultierenden Bronchiospasmen erfolgen. Sowohl
ein direkt ausgeldster Bronchiospasmus Uber die chemische Irritation als auch ein
rezeptorvermittelter Reflex waren denkbar. (47) Ein anderer Mechanismus kénnte die
Aktivierung eines vagalen Reflexes direkt im oberen Osophagus sein, der zu einer
reflektorischen Bronchiokonstriktion in der Lunge fuhrt. (73)

Die Vermutung eines Zusammenhangs von GERD und Asthma bronchiale wurde
u.a. durch Studien mit einer Therapie der GERD bei Patienten mit diesen beiden Er-
krankungen gestitzt. Eine aktuelle Studie untersuchte Asthmasymptome, Lungen-
funktionstest und Haufigkeit der Einnahme der Asthmabedarfsmedikation bei den
Patienten mit nicht allergischem Asthma und GERD nach 3-monatiger Therapie mit
Omeprazol. Es zeigte sich eine 20%ige Verbesserung der o.g. Items. (50) Eine Me-
taanalyse von 8 randomisierten und placebokontrollierten Studien zeigte, dass es in
Uber 60% der Patienten mit Asthma zu einer Besserung der Symptome und einem
geringern Bedarf an spezifischer Medikation nach Therapie einer GERD kam. Objek-
tive Zeichen einer Besserung wurden jedoch nur bei weniger als 25% der Patienten
gefunden. (113) Allerdings sollte auch bei Asthma bronchiale die Mdglichkeit einer
umgekehrten Kausalitat in Erwdgung gezogen werden. Es ist namlich denkbar, dass
die bei Asthma bronchiale verabreichten Bronchiodilatatoren neben ihren gewiinsch-

ten Wirkungen in der Lunge auch zu einem erniedrigten Druck am unteren Osopha-
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gussphinkter fihren und somit einen Reflux beginstigen. (27) AuRerdem kdnnte der
bei Asthma erhdhte negative inspiratorische Druck im Thorax zu einer erhdhten
transdiaphragmalen Druckdifferenz fihren, die wiederum einen GER beginstigt. (47)
Auch dieser Mechanismus sollte bei der Bewertung der hohen Koinzidenz von
Asthma und GER bericksichtigt werden.

Wahrend laut Robert-Koch-Institut (116) nur 4-5% der Erwachsenen in Deutschland
unter Asthma bronchiale leiden, litten 15% der in der vorliegenden Arbeit untersuch-
ten Patienten mit GERD/LPR unter Asthma und 10% aller untersuchten Patienten mit
Erkrankungen im HNO-Bereich. Es ergab sich eine signifikante sehr geringe Korrela-
tion von Asthma bronchiale und GERD/LPR. Diese Aussage wird noch verstarkt,
wenn man die Ergebnisse dieser Arbeit in Bezug zu den Normalwerten in der Bevol-
kerung setzt. Dann zeigt sich nicht nur eine starke Haufung von Asthma bronchiale
bei Patienten mit GERD/LPR, sondern auch eine erhéhte Haufigkeit bei allen HNO-
Patienten. Ein Grund dafir kénnte sein, dass es im gesamten Kollektiv auch eine

Haufung von GERD/LPR gegentber der Normalbevélkerung gibt.

4.2.3 Larynxkarzinom

Es gibt in der Literatur verschiedene Autoren und Studien, die sich mit dem Zusam-
menhang von GERD und der Entstehung von Larynxkarzinomen auseinandergesetzt
haben. So berichten z.B. Wiener et al., dass 56% der untersuchten Patienten mit ei-
nem Larynxkarzinom unter gastro6sophagealem Reflux litten. (45) Zwei andere Stu-
dien zeigten, dass bei 48% der Patienten mit Larynx- oder Pharynxkarzinomen ein
GER vorlag. In der Kontrollgruppe hatten nur 16% einen nachweisbaren GER. (83) In
einer eigenen Studie von Koufman hatten 58% der Patienten mit Larynxkarzinom
einen dokumentierten pharyngealen Reflux und 81% der Patienten litten unter einer
GERD. (83) Insgesamt besteht besonders im Vergleich zur Normalbevdlkerung eine
deutliche Haufung von GER bei Patienten mit Larynxkarzinomen. Zumindest eine
Koinzidenz beider Erkrankungen scheint erwiesen. Es ist durchaus denkbar, dass es
durch lokale Gewebeirritationen durch das Refluxat zu Dysplasien kommt und dieser
Prozess kénnte dann in die Entstehung eines Karzinoms minden. Allerdings gibt es
dazu kaum Untersuchungen und man ist derzeit noch weit davon entfernt, eine Kau-
salitéat zu beweisen. Vielmehr kdnnte es auch sein, dass die relativ hohe Koinzidenz
durch Faktoren bestimmt wird, die beide Erkrankungen induzieren und férdern kén-

nen, wie z.B. starker Alkoholkonsum oder Nikotinabusus. (66) In der vorliegenden
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Arbeit litten zwar 3 der 6 Patienten mit Karzinomen von Larynx, Hypopharynx und
Zunge unter einer GERD. Die Patientenzahlen sind aber so gering, dass sich von

diesen Daten keine allgemeingultigen Aussagen ableiten lassen.

424 Refluxlaryngitis (Laryngitis gastrica)

Seit dem Beginn des 20sten Jahrhunderts gab es in der Fachliteratur Diskussionen
Uber eine durch GERD verursachte Laryngitis. V.a. die posteriore Laryngitis wird heu-
te als im Zusammenhang mit der GERD stehend angesehen. Typische Befunde ei-
ner Refluxlaryngitis oder posterioren Laryngitis sind eine gerétete Aryregion ggf. mit
graulichen Veranderungen in der Interaryregion und Odeme im Kehlkopfbereich. (60)
Ylitalo et al. wiesen bei 69% der Patienten mit posteriorer Laryngitis und bei nur 26%
in der gesunden Kontrollgruppe einen LPR nach. (148) Ahnliche Ergebnisse lieferte
auch eine Studie aus Mecklenburg-Vorpommern, in der 54% der mittels 3-Kanal-24h-
pH-Metrie untersuchten Patienten mit laryngealen oder pharyngealen Beschwerden
Episoden eines Reflux bis in den Hypopharynx hatten. (128) In einer Studie von
Koufman konnte bei 60% der Patienten eine GERD und bei 17% ein pharyngealer
Reflux festgestellt werden. Mit Abstand der haufigste Befund bei den Patienten mit
GERD, namlich in 74%, war eine Lokalisation der Befunde, die typisch fur eine poste-
riore Laryngitis war. (83) Schade et al. konnten durch eine Therapie mit PPI einen
deutlichen Rickgang der Beschwerden und Befunde einer posterioren Laryngitis er-
reichen. (124)

Um weiter zu untersuchen, ob die Therapie mit PPI effektiv zur Behandlung einer
chronischen Laryngitis bei GER ist, fuhrten Noordzij et al. eine prospektive, placebo-
kontrollierte, randomisierte und doppelblinde Studie durch. Die Patienten erhielten fur
2 Monate zwei Mal taglich 40mg Omeprazol oder ein Placebo. Die Symptome zeig-
ten sich bei beiden Patientengruppen riicklaufig, aber die klinischen Befunde ander-
ten sich kaum. Nur bezuglich einer Besserung der Symptome Heiserkeit und Réus-
perzwang konnte eine Uberlegenheit des Omeprazol festgestellt werden. (100) Eine
ahnliche randomisierte, placebo-kontrollierte, doppelblinde Studie fihrten Eherer et
al. mit Pantoprazol durch. Dabei wurden 14 Patienten mit GERD und chronischer
Laryngitis fir 3 Monate mit Pantoprazol 40mg oder einem Placebo behandelt. Auch
hier besserten sich die Symptome und Befunde in beiden Gruppen in ahnlicher Wei-

se. Bei den Patienten, die anschlieRend vom Placebo auf Pantoprazol umgestellt
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wurden, kam es dann aber zu einer weiteren Besserung, wahrend dies bei Umstel-
lung von Pantoprazol auf das Placebo nicht der Fall war. (32) Die Ergebnisse dieser
beiden Studien zeigen, dass die kausale Wirkung von PPI bei Patienten mit GERD
und chronischer Laryngitis mdglicherweise Uberbewertet wird und eine hohe Place-
bokomponente besteht. In einer deutschen Studie von Pahn et al. wurden 64 Patien-
ten mit Laryngitis gastrica mit Omeprazol in verschiedenen Dosierungen fir 12 Wo-
chen behandelt. Dabei erwies sich eine Dosis von 2 Mal téglich 20mg Omeprazol als
am effektivsten zur Besserung der Beschwerden und Befunde. In dieser Gruppe be-
schrieben 36% der Patienten eine geringe Besserung, 42% eine wesentliche Besse-
rung und 22% eine nahezu vollstandige Heilung. (104) Eine Placebokontrolle erfolgte
leider nicht.

In der vorliegenden Arbeit ergab sich ein nicht signifikanter sehr geringer Zusam-
menhang von GERD/LPR und chronischer Laryngitis. Die Diagnose der chronischen
Laryngitis basierte auf den Einschatzungen der Larynxbefunde durch die untersu-
chenden Arzte der HNO-Kliniken in Rostock und Waren. Dadurch, dass es sich dabei
um mindestens 6 verschiedene Beurteiler handelte, muss davon ausgegangen wer-
den, dass dies die Ergebnisse deutlich beeinflusste sowie eine geringe Reliabilitat

und Validitat bestand. Die Ergebnisse lassen sich deshalb nicht verallgemeinern.

4.2.5 Globus pharyngeus

Das Globusgefiihl zahlt durchaus zu den haufigeren Beschwerden in der HNO-
Heilkunde. Zwischen 0,7 und 4,1% der Patienten, die den HNO-Arzt aufsuchen, lei-
den unter Globusgefihl. (83) Es handelt sich dabei um ein anhaltendes oder haufig
auftretendes Fremdkérpergefiihl im Rachen, ohne dass dabei eine Dysphagie oder
Odynophagie auftritt. Die Diagnose basiert auf Grund mangelnder Befunde allein auf
der Symptomatik. (131) Schon 1969 untersuchte Malcomson den Zusammenhang
von Reflux und Globus pharyngeus bei 307 Patienten. Er fand bei 63% der Globus-
patienten eine Hiatushernie und einen GER. (62) In einer anderen Studie bei Patien-
ten mit Globus pharyngeus konnte in 77-92% der Patienten mittels Bariumbrei-
schluck eine GERD nachgewiesen werden. Koufman z.B. zeigte bei Globuspatienten
in 58% eine GERD und in 45% davon auch einen pharyngealen Reflux. (83)

Die vorliegende Untersuchung konnte eindeutig einen hoch signifikanten Zusam-

menhang von GERD/LPR und Globusgefuihl nachweisen, so dass die These vom
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Globus pharyngeus als extrabsophageale Manifestation einer GERD gestiitzt werden

kann.

4.2.6 Chronischer Husten

Auch chronischer Husten gehért zu den Symptomen und Erkrankungen, bei denen
ein Zusammenhang mit der GERD angenommen wird. In der Literatur finden sich
zum Auftreten von GER bei Patienten mit chronischem Husten Angaben von 10-
40%. (66) Bei Patienten mit chronischem Husten konnte Koufman in 52% einen gast-
roésophagealen Reflux dokumentieren und in 45% einen pharyngealen Reflux. (83)
Auch andere Autoren unterstitzen mit den Ergebnissen ihrer Studien die Annahme
eines Zusammenhangs von GERD und chronischem Husten. So konnten Irwin et al.
bei allen 12 untersuchten Patienten mit chronischem Husten einen GER nachweisen
und die typischen Symptome sistierten auch unter einer Antirefluxtherapie. (57) In
der ProGERD-Studie zeigte sich ein signifikanter Zusammenhang zwischen einem
chronischem Husten und héherem Alter, GERD sowie Ubergewicht. (64)

Es ist davon auszugehen, dass bei einigen Patienten mit chronischem Husten ein
vagaler Reflex durch einen GER ausgel6st wird. Man stellt sich vor, dass epitheliale
sensorische Nerven im Osophagus oder im Tracheobronchialsystem durch das Re-
fluxat aktiviert werden. Durch einen afferenten Nerven soll dann das Hustenzentrum
in der Medulla oblongata aktiviert werden. Das koénnte eine vagal vermittelte Stimula-
tion der Muskulatur im Zwerchfell, Kehlkopf, Thorax oder Abdomen zur Folge haben
und so den Husten auslésen. (38) Irwin vermutet ebenso, dass der Husten durch
eine Stimulation von Rezeptoren in der Schleimhaut des distalen Osophagus und
dem Auslésen eines 6sophago-bronchialen Hustenreflexes zustande kommen kénn-
te. Aber auch eine direkte Irritation der Schleimhaut der oberen Atemwege mit der
Auslésung des Hustenreflexes oder Mikroaspirationen kénnte entscheidend sein. Er
weildt ausdriicklich darauf hin, dass auch nicht-saurer Reflux einen Hustenreflex aus-
I6sen kénnte. (56) Allerdings ist nicht auszuschlie3en, dass die Kausalitat direkt um-
gekehrt ist. Es gibt auch Hinweise darauf, dass das Husten zu einem GER flihren
kdnnte oder diesen verstarkt. Die Thesen dazu beinhalten eine Erhéhung des Druck-
gradienten zwischen Thorax und Abdomen oder haufigere transiente Relaxationen
des unteren Osophagussphinkters durch den Husten. (63) Um nachzuweisen, ob ein

chronischer Husten wirklich refluxbedingt ist, gibt es derzeit nur die Méglichkeit einer
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Probetherapie. Jaspersen et al. empfehlen bei dem Verdacht auf refluxbedingten
chronischen Husten eine Therapie mit PPI in ein- bis zweifacher Standarddosierung
Uber mindestens 2 Wochen. (66)

Die Ergebnisse der vorliegenden Untersuchung konnten einen hoch signifikanten
Zusammenhang von GERD/LPR und chronischem Husten nachweisen, sodass auch
die These vom chronischen Husten als extrabsophagealer Manifestation einer GERD

gestutzt werden kann.

4.3 Chronische Sinusitis

431 Therapie und Therapieerfolg

Chronische Erkrankungen der Nasennebenhdhlen betreffen etwa 5-12% unserer Be-
vblkerung und fuhren zu hohen Kosten im Gesundheitssystem. Daruber hinaus be-
steht bei den betroffenen Patienten z.T. eine starke Minderung der Lebensqualitat
und damit verbunden auch ein hoher Leidensdruck.

Die Funktionen der Nasennebenhdhlen reichen von der Befeuchtung der Atemluft,
Beeinflussung der Stimmqualitét bis zu einer Schutzfunktion fir den Respirationstrakt
und das zentrale Nervensystem. (54) Die Pathogenese einer chronischen Sinusitis
wird in der Fachwelt bis heute diskutiert. Im Zentrum steht mit hoher Wahrscheinlich-
keit eine Stérung der mukozilidren Clearance, sowohl als Ursache als auch als Folge
der chronischen Sinusitis. Ein anderer zentraler Punkt ist die Obstruktion der Nasen-
nebenhdhlen mit konsekutiven Beluftungsstérungen und Entziindungsreaktion durch
eine Blockade am ostiomeatalen Komplex des mittleren Nasengangs. Einige anato-
mische Verénderungen im Bereich der Nase und Nasennebenhdhle gelten als be-
gunstigend fir die Entstehung einer chronischen Sinusitis, z.B. Septumdeviationen,
Concha bullosa, Variationen des Processus uncinatus oder der Bulla ethmoidalis.
(54) Auch Bakterien, wie v.a. Staphylococcus aureus, koagulase-negative Staphylo-
kokken oder Pseudomonas aeruginosa, kdnnten zur Chronifizierung der Sinusitis
beitragen. (3) Das Prinzip der Therapie sollte also primar immer eine Beseitigung
dieser Obstruktion und Bekdmpfung der entziindlichen Gewebereaktion sein.

Die primare Therapie einer chronischen Sinusitis ist zwar konservativ, aber da die
meisten Verldufe chronisch rezidivierend oder exazerbierend mit einem hohen Lei-
densdruck der Patienten sind, muss nicht selten die Indikation zur operativen Be-

handlung gestellt werden. Die medikamentdse Therapie einer chronischen Sinusitis
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beinhaltet abschwellende Nasentropfen, Nasenspilungen, Sekretolytika, topische
und/oder systemische Kortikosteroide, Antihistaminika und Antibiotika. Nur beziglich
der Kortikosteroide gibt es einige Studien, die einen positiven Effekt v.a. in Kombina-
tion mit Antibiotika bei der Therapie einer chronischen Sinusitis belegen. (3) Als Indi-
kation zur endonasalen Nasennebenhdéhlenchirurgie gilt eine therapieresistente,
chronische Sinusitis Gber 2-3 Monate und/oder eine diffuse Polyposis nasi et sinuum.
Zusatzlich sind nicht selten Re-Operationen an den Nasennebenhdéhlen nétig. Zur
OP-Vorbereitung wird eine kérperliche Untersuchung, eine Nasenendoskopie, ein CT
oder MRT, ein Geruchstest und ggf. eine Allergiediagnostik empfohlen. (54) Heute
werden in der Regel endonasal minimal invasive funktionell endoskopische Nasen-
nebenhdhlenoperationen durchgefihrt. Unter endoskopischer Sicht werden Engstel-
len im Bereich der Zugange zu den Nasennebenhoéhlen dargestellt und schleimhaut-
schonend beseitigt. Bei Revisionsoperationen an den Nasennebenhdhlen stehen das
Ldésen der Narbenziige, die Abtragung von Septen und die Entfernung einer hyper-
plastischen Schleimhaut im Vordergrund. Das Ziel der Operationen ist in jedem Fall
die Beseitigung der Engstellen, die zur Obstruktion fihrten und die Entnahme irre-
versibel geschadigter Schleimhautanteile. Die Wiederherstellung einer guten Ventila-
tion der Nasennebenhdéhlen qilt als essentiell fir ein gutes postoperatives Ergebnis.
Dafiir ist eine intensive postoperative Nasenpflege flir minimale Narbenbildung be-
sonders wichtig. (54)

Es ist schwierig, auf Grund von Studien eine generelle Aussage zu den Ergebnissen
und Erfolgen von Nasennebenh&hlenoperationen zu treffen. Dies liegt daran, dass
oft unterschiedlichste beeinflussende Begleiterkrankungen bestehen, haufig keine
Unterscheidung von genauen Lokalisationen der Befunde gemacht wurde und viele
Patienten nicht an den Nachuntersuchungen teilnehmen méchten. Naturlich ist das
Operationsergebnis auch immer vom Operateur abhangig. Erst nach mindestens 6
Monaten ist eine erste Aussage Uber die Ergebnisse eines Eingriffs an den Nasen-
nebenhdéhlen moéglich. Insgesamt soll die Erfolgsquote bei optisch gestutzten Sinus-
operationen bei 80% liegen. Revisionseingriffe sind in etwa 10% erforderlich. (54)
Senior et al. berichteten Uber die Langzeitergebnisse dieser 0.g. funktionellen endos-
kopischen Sinusoperationen bei 72 Patienten. Von den Befragten berichteten 98,4%
Uber eine Besserung im Vergleich zum Zustand vor der Operation. Allerdings wurde
bei 18% der Patienten eine Re-Operation durchgefihrt. (130) Bei den 200 von Smith

et al. untersuchten Patienten nach funktioneller endoskopischer Sinusoperation zeig-

89



te sich nach ca. 17 Monaten in 88% zumindest eine Besserung der Beschwerden. In
41,5% war aber noch eine medikamentése Therapie nétig. (132) Die Zufriedenheit
der Patienten mit der Operation ist hoch und es zeigt sich postoperativ fast immer
eine Besserung der Beschwerden. Dennoch gibt es immer wieder therapieresistente
Verlaufe und Patienten, die sich vielen Re-Operationen unterziehen miissen.

Diese Arbeit zeigt bei ca. 77% der nachbefragten Patienten eine Beschwerde-
besserung oder gar Beschwerdefreiheit nach der NNH-Op. Bei ca. 3% war eine Re-
Op notig und bei etwa 23% der Patienten kam es zu keiner Besserung der Be-
schwerden mindestens 6 Monate nach der NNH-Op. Die Zufriedenheit mit dem Ope-
rationsergebnis lag dennoch bei ca. 87%. Insgesamt besserten sich die Beschwer-
den signifikant. Allerdings stitzen sich die Angaben nur auf die Anamnese aus den
Nachbefragungsbdgen, d.h. auf die Verlasslichkeit der Angaben der Patienten.
Aullerdem wurden einige Faktoren untersucht, die die Rezidivrate erhéhen kénnten.
Auf die untersuchten Patienten bezogen bestand ein nicht signifikanter sehr geringer
Zusammenhang von einer fehlenden Beschwerdebesserung und dem weiblichen
Geschlecht, Allergien vom Soforttyp, Nahrungsmittelunvertrdglichkeiten und dem
Vorliegen von GERD/LPR. Fir Diabetes mellitus und Asthma bronchiale ergab sich
sogar ein signifikanter geringer Zusammenhang mit einer fehlenden Beschwerde-

besserung.

4.3.2 Einflussfaktoren

Einige Faktoren, die die Entstehung einer chronischen Sinusitis begtinstigen, sind
bereits gut untersucht. (54, 19, 79) Neben den anatomischen Gegebenheiten, z.B.
enge Ostien der Nasennebenhdhlen, stehen z.B. genetische Pradisposition, nicht
ausgeheilte Infektionen, Allergien und verschiedene Umweltfaktoren im Verdacht.
(108, 109) In ihrer Ubersichtsarbeit weisen DiBaise et al. auf verschiedenste préadis-
ponierende Faktoren flr chronische Sinusitiden hin. Darunter finden sich ana-
tomische Veradnderungen, wie z.B. Concha bullosa, Septumdeviation und Tumoren,
Systemerkrankungen, wie z.B. Zystische Fibrose, Wegenersche Granulomatose und
Immundefizienzsyndrome oder Umweltfaktoren, wie z.B. Rauchen, Schwimmen, Na-
sensprayabusus. (140) AulRerdem riickten in den letzten Jahren vermehrt Pilzinfek-
tionen der Nasennebenhdhlen und Pilzallergien als eine wichtige Ursache der chro-

nischen Sinusitis in den Fokus der Forschung. (75, 15)
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All diese o0.g. Faktoren sollen an der Stérung der mukoziliaren Clearance mitwirken
und so die Entstehung einer chronischen Sinusitis beglinstigen. Dabei steht v.a. ein
Sekretstau mit und durch die Schadigung der Zilien der Nasennebenhdhlenschleim-
haut im Mittelpunkt. (19) (Siehe Abb. 27)

Verdanderungen an den
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proteolytischer und Infektion mit
Enzyme Pilzen oder Anaerobiern

Abbildung 27 Pathomechanismus chronische Sinusitis (nach Kennedy [79])

V.a. Allergien werden gehauft bei Patienten mit chronischer Sinusitis beobachtet. In
verschiedenen Studien auch zur kindlichen chronischen Sinusitis wurden bei bis zu
80% der Patienten mit chronischer Sinusitis verschiedenste Allergien festgestellt.
(11) Allergien vom Soforttyp kdnnen Schibe einer akut-rezidivierenden Sinusitis aus-
I6sen. Deshalb ist in solchen Fallen eine Hyposensibilisierung indiziert, um die Not-
wendigkeit operativer Eingriffe zu minimieren. (54) Auch Uber einen Zusammenhang
von Analgetikaintoleranz und chronischer Sinusitis wurde in der Literatur viel disku-
tiert. Sowohl Rhinosinusitiden, Asthma und Polyposis nasi als auch Urtikaria oder
Angioddeme kénnen mit einer Analgetikaintoleranz einhergehen und durch Aspirin
oder andere NSAR getriggert werden. Vermutlich leiden etwa 20% der Patienten mit
chronischer Sinusitis und Polyposis nasi unter dieser Intoleranz. (123)

In der vorliegenden Arbeit zeigte sich bezlglich der Allergien vom Soforttyp und
Asthma bronchiale ein sehr signifikanter geringer Zusammenhang zwischen ihnen
und dem Auftreten einer chronischen Sinusitis. Betrachtet man Nahrungsmittelun-
vertraglichkeiten und Analgetikaintoleranz, so ist allenfalls noch eine sehr geringe
signifikante Korrelation mit einer chronischen Sinusitis erkennbar. Es konnte kein
Zusammenhang von der Einnahme von bestimmten Medikamenten mit bekannten
Nebenwirkungen im Bereich der Nase und Nasennebenhdhlen und dem Vorliegen

einer chronischen Sinusitis gezeigt werden.

91



4.3.3 GERD/LPR und chronische Sinusitis

Bereits vor mehr als 50 Jahren beschéftigten sich Holmes et al. mit der Méglichkeit
eines Zusammenhangs von Nasennebenhdhlenerkrankungen und gastraler Hyper-
sekretion. (90) Allerdings befasst man sich erst seit wenigen Jahren ernsthaft mit der
Erforschung eines Zusammenhangs von GERD und chronischer Sinusitis.

Ein zentrales Problem bei der Untersuchung eines Zusammenhangs zwischen dem
gastroésophagealen Reflux und einer chronischen Sinusitis findet sich schon in der
Definition beider Erkrankungen. Kann man eine chronische Sinusitis als eine l&dnger
als 3 Monate bestehende Entziindung einer oder mehrerer Nasennebenhdhlen gut
charakterisieren (8), so gestaltet sich die Definition von Reflux und seiner Spielarten,
wie bereits erwéhnt, deutlich schwieriger.

Loehrl et al. sind der Meinung, dass zum Nachweis einer Assoziation von einer
GERD und chronischer Sinusitis drei Kriterien erfillt sein missten: Zum Einen sollte
bei Patienten mit chronischer Sinusitis eine hdhere Pravalenz von gastrotso-
phagealem Reflux als bei anderen Patienten bestehen, zum Zweiten der pathophy-
siologische Entstehungsmechanismus geklart sein und zum Dritten gezeigt werden
kénnen, dass eine Behandlung der GERD auch eine Besserung der chronischen Si-
nusitis bewirkt. (90)

Beziiglich der Pathogenese ist davon auszugehen, dass jegliches Odem v.a. im Be-
reich der Ostien der NNH zur Entstehung einer chronischen Sinusitis fihren kann.
Denn daraus folgt eine Obstruktion der NNH mit gestérter Ventilation der Nasenne-
benhdhlen, negativem Druck in den NNH und Hypoxie der die Nebenhdhlen ausklei-
denden zilientragenden Zellen mit verminderter Drainagefunktion. Dies begunstigt
dann auch einen Sekretstau und Bakterienwachstum. (11) Wenn man also nach ei-
nem Pathomechanismus des Zusammenhangs von GER und chronischer Sinusitis
sucht, sollte man nach Wegen forschen, auf denen der Reflux eine Entziindung oder
eben ein Odem der NNH verursachen kann. Dazu gibt es derzeit 3 Theorien. Die
Erste geht von einem direkten Effekt des Refluxates auf die betreffende Mukosa mit
daraus resultierender Entzindungsreaktion aus. In der Tat konnte bei Patienten mit
chronischer Sinusitis haufiger nicht nur ein gastrodsophagealer, sondern sogar ein
nasopharyngealer Reflux gezeigt werden. Die zweite Theorie dreht sich um vagal
vermittelte neuronale Reflexe, die zu einer Odembildung und damit Einengung der

Nasennebenhdhlenostien fihren. Diese Theorie der Dysfunktion des autonomen
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Nervensystems konnte zumindest fir Asthma und GERD und einige chronische Ent-
zindungen der oberen Atemwege untermauert werden. (90) Mdglicherweise spielt
auch, wie eine dritte Theorie besagt, Helicobacter pylori eine wichtige Rolle bei der
Entstehung einer chronischen Sinusitis. Dieser Keim konnte in einigen Studien in der
Mukosa der Nasennebenhéhlen nachgewiesen werden. (23) Ozdek et al. fanden
2003 bei 4 von 12 Patienten mit chronischer Sinusitis Helicobacter pylori in der
Schleimhaut der NNH, aber bei drei von ihnen bestanden zuséatzlich typische Be-
schwerden einer GERD. (103) Im Jahre 2006 erschienen die Ergebnisse einer Studie
von Dinis et al. Dort wurde H.p. in der Nasenschleimhaut von 6 von 15 Patienten mit
therapierefraktarer chronischer Sinusitis gefunden. In der Kontrollgruppe war es nur 1
von 5 Probanden. (31) Allgemein erscheint es als wahrscheinlich, dass das Auftreten
von H.p. in den Schleimhauten der Nase und NNH eher als Ergebnis eines nasopha-
ryngealen Reflux anzusehen ist und damit nicht unbedingt als eigenstandiger patho-
genetischer Faktor angesehen werden sollte. Méglichweise verstarkt dieser Keim
aber zusatzlich eine chronische Entziindung.

Bezuglich des ersten und dritten Kriteriums von Loehrl et al. (90), der erhéhten Pra-
valenz von GERD bei Patienten mit chronischer Sinusitis und der Besserung einer
chronischen Sinusitis nach Therapie der GERD, gibt es derzeit einige Daten. Pasic et
al. untersuchten anhand von 1878 Probanden den Zusammenhang von extradso-
phagealem Reflux und sinunasalen Symptomen. Etwa 13% der Befragten hatten
klassische Refluxsymptome, 26% typische Beschwerden einer chronischen Sinusitis
und 46% berichteten Uber beides. Sinunasale Beschwerden und GERD-Symptome
traten also haufiger kombiniert als allein auf. (106) Jecker et al. verglichen das Auf-
treten von GER und EER bei Patienten mit chronischer Sinusitis und einer gesunden
Kontrollgruppe. Die Sinusitispatienten hatten dabei signifikant haufiger Episoden ei-
nes GER in der 24h-pH-Metrie, aber es zeigten sich keine Unterschiede in der Hau-
figkeit eines EER. (68) Wong et al. untersuchten 37 Patienten mit chronischer Sinusi-
tis mittels 4-Kanal-24h-pH-Metrie auf das Vorliegen eines Refluxes in den Naso-
pharynx. Bei diesen Patienten konnte in 32,4% ein gastrodsophagealer Reflux nach-
gewiesen werden, aber nur bei 5% der Patienten fand ein nasopharyngealer Reflux
statt. Die Autoren vermuteten daraufhin, dass ein anderer Pathomechanismus als
direkter NPR entscheidend sein muss. (146)

Andere Autoren konzentrierten sich eher auf Patienten mit therapierefraktaren Ver-

laufen, bei denen zumindest die Indikation zur operativen Sanierung, wenn nicht gar
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zur Re-Op, gestellt werden musste. Da endonasale Sinusoperationen zu 89,7% ef-
fektiv zur Therapie chronischer Sinusitiden seien und in 98% zu einer lang anhalten-
den Besserung der Symptomatik fihren sollen, erscheint es als sinnvoll, gezielt nach
Grinden fur ein Therapieversagen zu suchen. (23)

Chambers et al. untersuchten bei 182 Patienten mit therapieresistenter chronischer
Sinusitis, die sich einer funktionellen endoskopischen Sinusoperation unterzogen
hatten, ob es Faktoren gibt, die ein schlechteres Ergebnis der Operationen bewirk-
ten. Aus der Anamnese konnte nur das Vorliegen einer GERD als signifikant haufiger
bei schlechten Operationsergebnissen ermittelt werden. Seitens der Befunde zeigte
sich bei den Patienten mit schlechterem Outcome signifikant haufiger eine narbige
Stenose im Bereich der Ostien der NNH. Insgesamt war die Zufriedenheit mit den
Operationen hoch. So gaben 90% an, dass sie auch aus aktueller Sicht den Eingriff
oder die Eingriffe noch einmal durchfuihren lassen wirden. (18)

Pincus et al. beschéftigten sich mit 31 Patienten, die unter einer therapieresistenten
chronischen Sinusitis litten. Bei 25 der 30 untersuchten Patienten, die sich einer ge-
naueren Diagnostik u.a. mittels Messungen des pH-Werts im Osophagus unterzo-
gen, konnte ein gastro6sophagealer Reflux nachgewiesen werden. Bei 2 dieser Pa-
tienten war sogar ein nasopharyngealer Reflux zu beobachten. Alle 25 Patienten er-
hielten eine Therapie mit PPIl. Von den 15 nachbefragten Patienten gaben 14 eine
Besserung ihrer Sinutisbeschwerden an und 7 von ihnen berichteten Uber ein voll-
standiges oder fast vollstdndiges Verschwinden der Symptome. (109) Ulualp et al.
evaluierten die Pravalenz von GER bei 11 Patienten mit einer therapieresistenten
chronischen Sinusitis und einer gesunden Vergleichsgruppe. Bei 7 der 11 Patienten
mit chronischer Sinusitis zeigte sich in der 3-Kanal-pH-Metrie ein GER, wohingegen
dies nur bei 2 der 11 Probanden der Kontrollgruppe der Fall war. Au3erdem gab es
bei den Patienten mit chronischer Sinusitis signifikant mehr und langere Episoden
eines Reflux bis in den proximalen Osophagus. (138) DiBaise et al. untersuchten 19
Patienten, bei denen bis auf einen schon eine endonasale Nasennebenh&hlenopera-
tion durchgefuhrt wurde. Es litten 68% der Patienten unter klassischen Symptomen
einer GERD und 74% hatten Symptome eines extraésophagealen Reflux. In der 24h-
pH-Metrie waren 78% der Patienten aufféllig im Sinne eines GER. Im Folgenden
wurde bei 18 der Patienten die GERD medikamentds therapiert. 67% von ihnen be-
merkten eine Besserung und 4 Patienten sogar einen massiven Rickgang der sinu-

nasalen Symptome. (28) In einer weiteren Studie wurde bei 9 von 11 Patienten mit
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therapieresistenter chronischer Sinusitis eine GERD diagnostiziert. Diese Patienten
wurden Uber 3 Monate mit PPl gegen ihre GERD behandelt und dann beurteilt, ob
sich eine Besserung der chronischen Sinusitis ergab. Je nach den Symptomen kam
es in 25-89% zu einer subjektiven Besserung nach der Therapie. (29) Ozmen et al.
konzentrierten sich bei ihrer 2008 verdéffentlichten Studie auf chronische Sinusitiden
und LPR. Dabei wurde bei 88% der Patienten, die zu einer endonasalen Nasenne-
benhbéhlenoperation stationdr eingewiesen wurden, ein LPR nachgewiesen. Im Ge-
gensatz dazu konnte dieser nur zu 55% bei den Probanden in der Kontrollgruppe
bestétigt werden. (102) DelGaudio et al. untersuchten 38 Patienten mit mindestens
einer NNH-Op und persistierenden Beschwerden mit klinischen Zeichen einer chro-
nischen Sinusitis auf das Vorliegen von gastrodsophagealem Reflux im Vergleich zu
einer Kontrollgruppe. Diese bestand aus Patienten mit NNH-Op ohne weitere Be-
schwerden bzw. aus Patienten ohne Erkrankungen an den Nasennebenhdhlen. Die
38 Studienpatienten hatten im Vergleich zu der Kontrollgruppe signifikant mehr
Ereignisse eines nasopharyngealen Reflux mit pH-Wert <4 (39% vs. 7%) und pH-
Wert <5 (76% vs. 24%). Auch bezlglich des gastrodsophagealen Reflux zeigte sich
dieser bei 66% der Patienten der Studiengruppe und nur bei 31% in der Kontroll-
gruppe. (23) Diese Ergebnisse legen nahe, dass bei therapierefraktdren chronischen
Sinusitiden eine GERD und v.a. ein nasopharyngealer Reflux eine entscheidende
Rolle spielen kénnte. Auch Kleemann et al. setzten sich mit dieser Problematik aus-
einander. Sie untersuchten 79 Patienten mit prolongierten postoperativen Heilungs-
verlaufen nach endonasalen Operationen an den NNH. Es wurde dabei gezielt nach
Symptomen und Zeichen einer GERD geforscht. Von den Befragten gaben 30 Pa-
tienten an, dass sie unter typischen Refluxsymptomen leiden und bei 66 der Patien-
ten zeigten sich fur die GERD typische klinische Zeichen. Die Patienten erhielten
daraufhin probatorisch PPI. Bei 35 dieser Patienten heilte die lokale Entziindung ab
und bei 25 Patienten zeigte sich eine deutliche Besserung der Beschwerden und Be-
funde. (78)

Es gibt auch einige Autoren, wie z.B. Bothwell et al. (11) oder Phipps et al. (108), die
sich speziell mit dem Zusammenhang von gastrodsophagealem Reflux und von
chronischen Nasennebenhdhlenerkrankungen bei Kindern befasst haben. Allerdings
wird bezweifelt, dass sich die Ergebnisse dieser Studien ohne weiteres auch auf die

Problematik im Erwachsenenalter Ubertragen lassen.
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Wie hieraus ersichtlich gibt es einige wissenschaftliche Arbeiten, die durchaus fir
einen Zusammenhang von chronischen Sinusitiden und gastro6sophagealem Reflux
sprechen. Allerdings ist es, wie auch z.B. Weber et al. in ihrem Review zur GERD
und chronischer Sinusitis schreiben, auf Grund der bisher veréffentlichen Studien
noch nicht mdglich, einen definitiven Zusammenhang von diesen beiden Erkrank-
ungen festzustellen. (142) Es gilt bisher als wahrscheinlich, dass ein Reflux in den
Pharynx und auch Nasopharynx mdglich ist. Die Uberwiegende Mehrheit der oben
aufgefiihrten Studien zeigt auch, dass bei Patienten mit chronischer Sinusitis deutlich
haufiger als in den Kontrollgruppen bzw. der Normalbevélkerung eine GERD oder ein
LPR nachzuweisen ist und dass eine Therapie der GERD positive Effekte auf die
Heilung bzw. Symptombesserung bei den Patienten mit chronischer Sinusitis hat.
Dennoch handelt es sich bei den Studien meist um sehr kleine und zum Teil inhomo-
gene Kollektive, der Evidenzgrad der Studien ist dabei auRerdem relativ gering. Viele
der Studien sind retrospektiv angelegt, beinhalten selektionierte Patientengruppen
und es fehlen haufig Kontrollgruppen. Auch die angewendeten Therapien und The-
rapiezeiten variieren sogar innerhalb der einzelnen Studien und entsprechen z.T.
nicht dem Goldstandard. Es fehlt also eindeutig immer noch an guten randomisierten,
kontrollierten Studien zu dieser Thematik. Erst dann wird sich zeigen kénnen, ob ein
gastroésophagealer Reflux eine chronischen Sinusitis auslést, sie verschlimmern und
férdern kann oder hier doch nur ein Epi-Phanomen vorliegt.

In der vorliegenden Arbeit wurde die Prévalenz von GERD/LPR bei den Patienten mit
chronischer Sinusitis erhoben, ein méglicher Zusammenhang von GERD/LPR und
chronischer Sinusitis untersucht und bestimmt, ob das Vorliegen von GERD/LPR ei-
nen Einfluss auf den Therapieerfolg hat. Die Préavalenz einer GERD lag bei 22% und
die eines LPR bei 27%. Insgesamt war bei 36% der Patienten mit chronischer Sinusi-
tis vom Vorliegen einer GERD und/oder eines LPR auszugehen. In der Kontrollgrup-
pe war dies nur bei 17% der Fall und in der deutschen Normalbevdélkerung liegt eine
GERD nur bei ca. 10% vor. Dies entspricht also einer deutlich erhéhten Pravalenz
von GERD/LPR bei Patienten mit chronischer Sinusitis und einer leicht erhéhten Pra-
valenz bei Patienten mit anderen Erkrankungen aus dem HNO-Bereich. Es gibt auf
Grund der bestehenden Literatur Hinweise, dass falls man z.B. bei den Patienten mit
selteneren Refluxbeschwerden als 1x/Woche eine 24h-pH-Metrie durchgefihrt hatte,
sich die Zahl der Patienten mit GERD/LPR sogar noch erhdéhen kénnte. Aber ein-

schrankend bleibt anzumerken, dass die erhobenen Daten v.a. auf anamnestischen
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Angaben basieren. Beziglich eines Zusammenhangs von GERD/LPR und chroni-
scher Sinusitis lie® sich in der vorliegenden Arbeit eine sehr signifikante geringe Kor-
relation feststellen. Mdglicherweise héatten auch hier die Ergebnisse einer durchge-
fuhrten 24h-ph-Metrie diese Ergebnisse anders beeinflusst. Vermutlich wirde die
Korrelation dadurch aber eher noch steigen als sinken.

Der dritte untersuchte Punkt ist der Einfluss von GERD/LPR auf die Beschwerden
der Patienten mindestens 6 Monate nach der NNH-Op wegen chronischer Sinusitis.
69 der 100 nachbefragten Patienten sandten den Nachbefragungsbogen ausgefullt
zurlick. Etwa 31% der Patienten mit fehlender Beschwerdebesserung litten unter ei-
ner GERD oder einem LPR. Das ist deutlich mehr als in der Normalbevélkerung. Bei
den untersuchten Patienten zeigte sich nur eine sehr geringe Korrelation von
GERD/LPR und einer fehlenden Beschwerdebesserung der chronischen Sinusitis. Es
I&sst sich also feststellen, dass fiir die untersuchten Patienten ein nicht signifikanter
sehr geringer Zusammenhang zwischen GERD/LPR und einem schlechteren Out-
come besteht. Das Ergebnis l&asst sich allerdings nicht verallgemeinern. Ein Grund fur
die geringe Korrelation und Signifikanz kénnte in der geringen Patientenzahl liegen.
AuRerdem wurden die Patienten nur zu ihren subjektiv empfundenen Beschwerden
befragt und es erfolgte keine Befunddokumentation 6 Monate nach der NNH-Op. Al-
lerdings ist die Besserung der Beschwerden eines der wesentlichen Kriterien bei der
Beurteilung des Therapieerfolgs.

Da die Diagnose einer GERD und/oder eines LPR nur auf die Anamnese und die
Ergebnisse des RSI gestitzt wurde, muss tendenziell eher von einer erhéhten An-
zahl falsch negativer Diagnosen von GERD/LPR ausgegangen werden. Dies bedeu-
tet, dass die tatsachliche Anzahl der Patienten mit GERD/LPR wahrscheinlich sogar
noch etwas hdéher lag. Somit kann vermutet werden, dass die Ergebnisse den Zu-
sammenhang von GERD/LPR und einer chronischen Sinusitis bzw. der fehlenden
Beschwerdebesserung nach der OP eher als zu gering, denn zu hoch wiedergeben.
Abschliel3end lassen sich anhand der Daten der vorliegenden Arbeit also eine deut-
lich erhéhte Pravalenz von GERD/LPR bei Patienten mit chronischer Sinusitis und
ein signifikanter Zusammenhang beider Erkrankungen nachweisen. Ob das Vorlie-
gen von GERD/LPR eine geringere Beschwerdebesserung nach NNH-Op bei einer
chronischen Sinusitis bedingt oder schlechtere Heilungsraten bewirkt und ob eine
postoperative Therapie mit PPl die Heilung férdert, sollte in placebokontrollierten,

randomisierten, klinischen Studien weiter untersucht werden.
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5. Zusammenfassung

Die gastrodsophageale Refluxkrankheit ist eine der am weitesten verbreiteten Er-
krankungen in der westlichen Welt tUberhaupt. Besonders die extrabsophagealen
Manifestationen einer chronischen Refluxerkrankung rickten in den letzten Jahren
mehr und mehr in den Vordergrund des wissenschaftlichen Interesses. Angefangen
mit der Refluxlaryngitis und chronischem Husten bis hin zur chronischen Sinusitis
reicht das Spektrum allein im Fachgebiet der Hals-Nasen-Ohrenheilkunde. Somit
kann man durchaus von einer nicht zu unterschatzenden Bedeutung der gastrotso-
phagealen Refluxkrankheit fir die HNO-Heilkunde ausgehen. Schon seit einigen
Jahren wird nun ein mdglicher Zusammenhang von gastroésophagealem Reflux und
chronischer Sinusitis diskutiert. Es wird vermutet, dass bei einem nicht zu vernach-
l&dssigenden Anteil der Patienten mit chronischer Sinusitis ein gastrodsophagealer
Reflux entscheidend zur Entstehung und zur Aufrechterhaltung der typischen Be-
schwerden und Befunde beitragt. Sollte sich diese These bestatigen, kénnten sich
dadurch interessante neue Therapieanséatze ergeben.

Fur die vorliegende Arbeit wurden die Anamnese und die klinischen Befunde von 100
Patienten, die sich zu einer Operation an den Nasennebenhéhlen auf Grund einer
chronischen Sinusitis entschlossen hatten und von 100 Patienten mit anderen Er-
krankungen aus dem Bereich der HNO-Heilkunde erhoben. Alle 100 Patienten mit
chronischer Sinusitis wurden mindestens 6 Monate nach ihrer Operation an den Na-
sennebenhdhlen schriftlich nachbefragt.

Anhand der gesammelten Daten der 100 Patienten mit chronischer Sinusitis aus der
HNO-KIinik der Universitat Rostock und der 100 Patienten mit anderen Erkrankungen
aus der HNO-KIlinik des Muritzklinikums Waren konnten verschiedene Informationen
zu moglichen extrabsophagealen Manifestationen einer GERD/LPR zusammenge-
tragen und ausgewertet werden. Bei ca. 38% der Patienten mit chronischer Laryngitis
lag eine GERD oder ein LPR vor. Bei der statistischen Auswertung ergab sich nicht
signifikant eine sehr geringe Korrelation von chronischer Laryngitis und einer GERD
bzw. einem LPR. Von den 200 befragten Patienten gaben 74 an, einen chronischen
Husten und 65 ein Fremdkoérpergefiihl im Rachen zumindest als geringes Problem zu
betrachten. Sogar 8 Patienten beschrieben chronischen Husten und Fremdkdrperge-

fuhl im Rachen als sehr gro3es Problem. Auf Grund dieser Daten zeigten sich ein
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hoch signifikanter Zusammenhang von GERD/LPR und chronischem Husten bzw.
Fremdkdrpergefuhl im Rachen.

Von den untersuchten 100 Patienten mit chronischer Sinusitis litten 36% an einer
GERD und/oder einem LPR und nur 17% der 100 Patienten mit anderen Erkrankun-
gen aus dem Bereich der HNO-Heilkunde. Auf Grund der Daten dieser Untersuchung
I&sst sich eine sehr signifikante geringe Korrelation von GERD/LPR und chronischer
Sinusitis erkennen. Noch deutlicher wird dieses Ergebnis, wenn man bedenkt, dass
laut AWMEF-Leitlinen die Pravalenz der GERD in der deutschen Normalbevdélkerung
nur bei 10% liegt. Es lasst sich also feststellen, dass ein signifikanter Zusammen-
hang zwischen GERD/LPR und chronischer Sinusitis besteht.

Der Fragebogen der Nachbefragung der Patienten nach NNH-Op wurde von 69 Pa-
tienten vollstandig ausgefiillt zuriickgesandt. Insgesamt berichteten 13 der unter-
suchten Patienten, dass sich ihre Beschwerden nicht verbessert haben und 3 Patien-
ten gaben sogar eine Verschlechterung der Beschwerden an. Etwa 31% der Patien-
ten ohne Beschwerdebesserung mindestens 6 Monate nach der NNH-Op litten unter
einer GERD/LPR. Bei zwei der drei Patienten mit einer Verschlimmerung der Be-
schwerden ist vom Vorliegen von GERD/LPR auszugehen. Im Gegensatz dazu litten
nur etwa 26% der Patienten mit einer Besserung der Beschwerden unter GERD/LPR.
In der Untersuchung zeigte sich eine nicht signifikante sehr geringe Korrelation von
GERD/LPR mit einer fehlenden Beschwerdebesserung. Das Ergebnis lasst sich al-
lerdings nicht verallgemeinern.

Auf Grund der Daten der vorliegenden Arbeit kann von einer erhéhten Pravalenz von
GERD/LPR bei Patienten mit chronischer Sinusitis ausgegangen werden und ein sta-
tistischer Zusammenhang ist anzunehmen. Auflerdem konnte ein statistisch signifi-
kanter Zusammenhang von GERD/LPR und chronischem Husten bzw. Globus pha-
ryngeus nachgewiesen werden. Es ist also durchaus als sinnvoll zu betrachten, Pa-
tienten mit chronischer Sinusitis gezielt nach den typischen Symptomen einer GERD
und eines LPR zu befragen und genaue Schleimhautbefunde v.a. im Bereich des
Larynx zu erheben. Sollte sich dadurch ein Anhalt fur das Vorliegen einer GERD oder
eines LPR ergeben, wird zur Probetherapie mit Protonenpumpenhemmern (PPI) ge-
raten, um eine Beschwerdebesserung bei den Patienten mit chronischer Sinusitis zu
erreichen. Auf Grund der o.g. Ergebnisse kann kein allgemeingtiltiger Zusammen-
hang von GERD/LPR und einer fehlenden Beschwerdebesserung nach NNH-Op

festgestellt werden. Chambers et al. machten allerdings ebenfalls die Beobachtung,
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dass bei schlechteren Operationsergebnissen nach funktionell endoskopischen Si-
nusoperationen das Vorliegen einer gastrodsophagealen Refluxkrankheit signifikant
haufiger war. (18) Ob bei Patienten mit den typischen Symptomen einer GERD
und/oder eines LPR eine postoperative Behandlung mit PPl einen Heilungsvorteil
bringt, sollte deshalb durch doppelblinde, randomisierte, placebokontrollierte Thera-

piestudien weiter untersucht werden.
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Thesen

Fir die vorliegende Arbeit wurden die Anamnese und die klinischen Befunde
von 100 Patienten, die sich zu einer Operation an den Nasennebenhdéhlen auf
Grund einer chronischen Sinusitis entschlossen hatten und von 100 Patienten
mit anderen Erkrankungen aus dem Bereich der HNO-Heilkunde erhoben. Alle
100 Patienten mit chronischer Sinusitis wurden mindestens 6 Monate nach ih-

rer Operation an den Nasennebenhdéhlen schriftlich nachbefragt.

Die Patienten wurden wahrend des stationdren Aufenthalts zum Vorliegen ei-
ner gastrodsophagealen Refluxkrankheit (GERD) und ihrer typischen Be-
schwerden befragt. AuRerdem waren die Beschwerden der Patienten bezogen
auf die chronische Sinusitis, Begleiterkrankungen, Lifestylefaktoren und Medi-
kamenteneinnahme von Interesse. Zusatzlich wurde um die Bearbeitung des
Reflux Symptom Index (RSI) gebeten. Es wurden Befunde im Bereich von

Nase, Rachen und Kehlkopf erhoben.

Die Patienten mit chronischer Sinusitis wurden mindestens sechs Monate
nach der Operation gebeten, Uber den postoperativen Verlauf zu berichten.
Kernpunkte waren die derzeitigen Beschwerden im Bereich der Nasenneben-
héhlen, Zufriedenheit mit der Operation und der Heilungsverlauf. Des Weiteren
wurden die Patienten gebeten, noch ein zweites Mal den Reflux Symptom In-

dex (RSI) auszuftillen.

Auch Uber die Anamnese und die typischen Befunde im Bereich der Schleim-
haut des Kehlkopfes kann ein laryngopharyngealer Reflux mit grof3er Sicher-

heit diagnostiziert werden.

Es scheint bei den untersuchten Patienten einen Zusammenhang vom Auftre-
ten einer GERD oder eines laryngopharyngealen Reflux (LPR) und dem weib-
lichen Geschlecht sowie einer Adipositas zu geben. Im Gegensatz dazu be-
stand eher kein Zusammenhang zwischen dem Auftreten einer GERD oder ei-
nes LPR und dem Alter, dem Rauchen von Tabak, Schokoladen-, Kuchen-,

Kaffee- und Alkoholkonsum.

XVII



10.

11.

Auch ein Zusammenhang zwischen dem Vorliegen einer GERD/LPR und dem
Auftreten einer Analgetikaintoleranz sowie von Asthma bronchiale scheint zu
bestehen. Eine GERD und/oder ein LPR kénnten diese Erkrankungen verstar-

ken oder gar ihr Auftreten beginstigen.

Es besteht ein Zusammenhang zwischen dem Vorliegen einer GERD
und/oder eines LPR und dem Auftreten von chronischem Husten, chronischer

Laryngitis und Globus pharyngeus.

Etwa 17% der Patienten der Kontrollgruppe mit verschiedensten anderen Er-
krankungen als der chronischen Sinusitis aus dem Bereich der HNO-
Heilkunde leiden unter einer GERD oder einem LPR. Dies weil3t auf eine ge-

geniuber der Normalbevdlkerung erhéhte Pravalenz hin.

Eine Nasenatmungsbehinderung ist die haufigste Beschwerde bei Patienten
mit chronischer Sinusitis. Etwa die Halfte der Patienten mit chronischer Sinusi-
tis leiden zuséatzlich unter Riechstérungen, Stirnkopfschmerzen und Schleim-
fluss im Rachen. Deutlich seltener bestehen Druckgefiihl und Schmerzen im

Bereich der Nasennebenhohlen.

Auf Grund der Daten der untersuchten Patientengruppe kann angenommen
werden, dass Geschlecht, Alter, das Rauchen von Tabak und der Alkoholkon-
sum keinen Einfluss auf die Entstehung und Aufrechterhaltung einer chroni-

schen Sinusitis haben.

Bei den Patienten mit chronischer Sinusitis tritt Asthma bronchiale deutlich
haufiger auf als bei Patienten mit anderen Erkrankungen aus dem HNO-
Bereich und als in der Normalbevélkerung. Einige Gemeinsamkeiten in der
Atiologie und/oder Pathogenese lassen sich vermuten. Ahnliches gilt auch fir
Allergien vom Soforttyp, Analgetikaintoleranz und Nahrungsmittelunvertrag-

lichkeiten.
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12.

13.

14.

15.

16.

17.

Es besteht ein signifikanter Zusammenhang zwischen einer gastrodsophagea-
len Refluxkrankheit und/oder einem laryngopharyngealen Reflux und dem Auf-

treten einer chronischen Sinusitis.

Etwa ein Drittel der untersuchten Patienten mit chronischer Sinusitis litten un-
ter einer gastro6sophagealen Refluxkrankheit (GERD) und/oder laryngopha-
ryngealem Reflux (LPR), wahrend diese Erkrankung nur bei etwa 10% der
deutschen Bevdlkerung besteht. Damit liegt eine deutlich erhdhte Pravalenz

von GERD/LPR bei Patienten mit chronischer Sinusitis vor.

Bei ca. 23% der Patienten zeigte sich 6 Monate nach der Operation an den
Nasennebenhdhlen keine Besserung der Beschwerden und 31% dieser Pa-
tienten litten unter GERD/LPR.

Vermutlich pradisponiert das weibliche Geschlecht und das Vorliegen von
GERD/LPR, Asthma bronchiale und Diabetes mellitus zu einer fehlenden Be-
fundbesserung nach NNH-Op bei chronischer Sinusitis. Fir das Alter, das
Rauchen von Tabak und den Alkoholkonsum konnte dagegen im Rahmen

dieser Arbeit kein Einfluss nachgewiesen werden.

Es ist sinnvoll, Patienten mit chronischer Sinusitis gezielt nach den typischen
Beschwerden einer GERD oder eines LPR zu befragen. Liegen diese vor, so

sollte eine Probetherapie mit Protonenpumpeninhibitoren (PPI) erfolgen.

Die Behandlung der GERD und/oder des LPR kdnnte zur besseren postopera-
tiven Heilung und Rezidivprophylaxe bei einer chronischen Sinusitis beitragen.
Deshalb erscheint es sinnvoll, dies mit Hilfe von doppelblinden, randomisierten

Studien weiter zu untersuchen.
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Fragebogen: Anamnese (seite 1)

Datum:

Alter:

Geschlecht:

Gewicht: Grole: BMI:
Raucher/in: pro/d packyears

1) Vorherige Behandlung oder Diagnostik wegen Reflux: (H2-Antagonisten, PPI,
Antazida, OP, pH-Metrie)

2) Symptome:
nicht (OPkt.) gering (1Pkt.) stark (2Pkt.)
Schleimfluss im Rachen
Frontale Cephalgien
Nasale Obstruktion
Weitere rhinolog. Symptome
3) Begleiterkrankungen: -Allergien
- Nahrungsmittelunvertraglichkeit
-Asthma
-Analgetikaintoleranz
-Diabetes mellitus
4) Erndhrungsgewohnheiten: - Schokolade
- Kuchen

- Kaffee
- Alkohol

5) ambulante Medikation:

XXV



Fragebogen: Anamnese (seite 2)

2) RSI: >13 pathologisch 0= kein Problem

5= schweres Problem

-Heiserkeit oder andere Stimmprobleme 0 1 2 3 4 5
-Réusperzwang 0 1 2 3 4 5
-Verschleimung im Rachen 0 1 2 3 4 5

oder postnasale Sekretion

-Schluckbeschwerden 0 1 2 3 4 5
-Husten nach Essen oder Hinlegen 0 1 2 3 4 5
-Atemprobleme oder Wiirgegefihl 0 1 2 3 4 5
-belastigender Husten 0 1 2 3 4 5
-Fremdkdrpergefiihl im Rachen 0 1 2 3 4 5
-Sodbrennen, Thoraxschmerz, 0 1 2 3 4 5

Verdauungsstérungen, saures Aufstol3en

gesamt:
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Fragebogen: Befund

Befunde:

nicht
1) Nase:
- Borken-/Krustenbildung

- granulierende
Schleimhautentziindung

- 6dematdse Schwellung
der Schleimhaute

-Narbenbildung
-Polypen
-Nasenmuschelhyperplasie

-Septumdeviation

2) Rachen:

Entziindungszeichen an
- Rachenhinterwand

- Seitenstrangen

- Tonsillen

- Zungengrund

- aryepiglottischer Falte
3) Kehlkopf:

- Erythem/Hyperémie
wenn ja, wo?

- Stimmlippenddem

- diffuses Kehlkopfédem
- Hypertrophie hintere Kommissur

- Hyperplasie der Stimmlippe

- Hyperplasie der Taschenfalte

gering

stark
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Fragebogen: Nachbefragung (seite 1)

1)

2)

3)

Haben Sie zurzeit noch irgendwelche Beschwerden, die mit einer Erkrankung an den
Nasennebenhéhlen einhergehen?
Wenn ja, welche?

Befinden Sie sich weiterhin oder erneut auf Grund von Nasennebenhodhlenerkrankun-
gen (Sinusitis) in &rztlicher Behandlung?

Bitte kreuzen Sie an, wie stark sie folgende Beschwerden heute noch empfinden!
nicht gering stark

Schleimfluss im Rachen

Kopfschmerzen

Verstopfungsgefihl
der Nase

4)

5)

Waren Sie mit der Operation bzw. sind Sie mit dem Ergebnis der Operation in der
Klinik und Poliklinik fiir Hals-Nasen-Ohrenheilkunde,

Kopf und Halschirurgie ,Otto Kérner der Universitat Rostock zufrieden?

Wenn nein, warum?

Traten im Heilungsverlauf nach der Operation Komplikationen auf?
Wenn ja, welche?

XXVIII



Fragebogen: Nachbefragung (seite 2)

6) Bitte kreuzen Sie an!

0= bedeutet kein Problem

5= bedeutet schweres Problem

-Heiserkeit oder andere Stimmprobleme 0 1 2 3 4 5
-Réusperzwang 0 1 2 3 4 5
-Verschleimung im Rachen 0 1 2 3 4 5

oder postnasale Sekretion

-Schluckbeschwerden 0 1 2 3 4 5
-Husten nach Essen oder Hinlegen 0 1 2 3 4 5
-Atemprobleme oder Wirgegefuhl 0 1 2 3 4 5
-belastigender Husten 0 1 2 3 4 5
-Fremdkdrpergefihl im Rachen 0 1 2 3 4 5
-Sodbrennen, Thoraxschmerz, 0 1 2 3 4 5

Verdauungsstérungen, saures Aufstol3en

Vielen Dank fiir lhre Mitarbeit!
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tin in der Chirurgie des Spitals Leuggern in der Schweiz

Zweites Staatexamen an der Medizinischen Fakultat der
Universitat Rostock (Note 2,0)

Approbation als Arztin

Assistenzarztin in  der Klinik fir Hals-Nasen-
Ohrenheilkunde des MediClin Muritz-Klinikums Waren

Assistenzarztin  in  der Klinik fur Hals-Nasen-

Ohrenheilkunde, Kopf- und Halschirurgie des Klinikums
Bielefeld
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