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Färbemethoden wurden in Japan in den 80er Jahren entwickelt,
um mukosale Veränderungen früher Karzinome leichter zu diag-
nostizieren. Mit der herkömmlichen Fiberglasendoskopie waren
die Erfolge bescheiden. Elektronische Chip-Endoskope, deren
technologische Verfeinerung von Bildgröße und Detailerken-
nung sowie die Einbeziehung neuer Färbesubstanzen haben der
Färbetechnik einen neuen Stellenwert eingeräumt. Hochauflö-
sende (High-Resolution, HR)-Endoskopie mit gleichzeitiger Intra-
vitalfärbung ist als Chromoendoskopie definiert (7). Eine weitere
Steigerung wird durch Magnifikations- oder Zoomendoskope
realisiert, die einen 100- bis 150fachen Vergrößerungseffekt be-
sitzen. Auch für diese werden Farbsubstanzen benötigt. Chromo-
endoskopie und Zoomendoskopie sind daher keine konkurrie-
renden Verfahren. Diskutiert wird aber derzeit der diagnostische
Gewinn durch Magnifikations- gegenüber High-Resolution-In-
strumenten alleine und der Einsatz der Vergrößerungsendosko-
pie in Zukunft.

Grundlagen

Die Auflösung eines Bildes ist abhängig von der Fähigkeit, zwei
eng zusammenliegende Punkte als Einzelpunkte zu erkennen.
Während High-Resolution-Endoskopie Auflösung und Detailer-
kennung verbessert, vergrößern Zoomendoskope das endosko-
pisch sichtbare Bild. Die Auflösung in elektronischen Endosko-
pen ist definiert als Funktion der Pixeldichte, die durch einen
CCD-Chip (High-Pixel-Density-Chip) realisiert wird (13). Wäh-
rend der Chip bereits die Oberfläche des Verdauungstraktes
leicht vergrößert, kann das Zoomendoskop die Vergrößerung
zwischen 100- und 150fach verstärken. Dieser Effekt wird
durch eine manuell einstellbare Linse individuell ermöglicht.
Bereits mit der High-Resolution-Endoskopie und oberflächen-
verstärkenden Farben lassen sich Vergrößerungs- und Detailef-
fekte erzielen, die weit über die Möglichkeiten der konventio-
nellen Fiberendoskopie oder der elektronischen Endoskopie der
ersten Generation hinausgehen. Die Chromoendoskopie hat da-
her eine Fülle von Informationen über Veränderungen der mu-

kosalen Oberfläche erbracht. Insbesondere sind die Kenntnisse
über die Struktur flacher Polypen erweitert worden.

Die Gruppe um Kudo hat das makroskopische Erscheinungsbild
von kolorektalen Polypen systematisch beschrieben und damit
die Informationsfülle strukturiert (11). In ihrer Pit-Pattern-Klas-
sifikation, die eine endoskopisch-histologische Beurteilung
nach dem Grübchen- und Faltenmuster vorsieht, werden 5 ver-
schiedene Typen unterschieden (Abb.1). Während Typ I und II
benignen Läsionen zugeordnet werden und die normale Kolon-
schleimhaut oder hyperplastische Polypen wiedergeben, reprä-
sentieren die Veränderungen Typ III bis V neoplastische, adeno-
matöse und karzinomatöse Strukturen. Die Pit-Pattern-Klassifi-
kation wurde daher wiederholt zur mikroskopischen Vorhersa-
ge von flachen Adenomen herangezogen. Sie dient als Grundla-
ge für die endoskopische Einschätzung der Dignität. 

Als Farbsubstanzen eignen sich Indigokarmin (0,1–1,0%) oder
Methylenblau (0,1–1,0%). Während ersteres sich in den Grüb-
chen und Falten der Zotten des Verdauungstraktes anfüllt und
so eine Oberflächenverstärkung bewirkt, wird letzteres aktiv
vom intestinalen Gewebe resorbiert. Der plastische Effekt ist bei
Indigokarmin stärker, bei Methylenblau werden die Grenzen ei-
ner Läsion deutlicher herausgehoben.

kurzgefasst: Chromoendoskopie mit hochauflösenden 
Endoskopen und Farbaufsprühung hebt das Schleim-
hautrelief im Verdauungstrakt hervor. Chromo- und 
Zoomendoskopie lassen daher eine Aussage über die
Dignität von Polypen zu.

High-Resolution- und Zoomendoskopie im 
Kolorektum

Die Pit-Pattern-Klassifikation von 1996 beruhte auf der Einfüh-
rung von hochauflösenden Optiken und der ersten Generation
von Zoomendoskopen (11). Ein Vergleich beider Endoskopiesys-
teme fand zunächst nicht statt. Dies haben Konishi et al. in einer
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Studie mit Zoom- und konventionellen Videoendoskopen umge-
setzt (10). Als Farbsubstanz kam Indigokarmin (0,2%) zur An-
wendung. Die Pit-Pattern-Klassifikation diente als Grundlage für
eine Unterscheidung: neoplastisch/nicht neoplastisch. Mit Zoo-
mendoskopen war die Voraussage der Dignität, verglichen mit
dem histologischen Befund, signifikant besser (92%) als mit kon-
ventioneller Video-Endoskopie (68%). Dass eine Unterscheidung
hyperplastischer vs. adenomatöser Dickdarmpolyp mittels Ver-
größerungsendoskopie möglich ist, wird durch die Studien der
letzten Jahre untermauert (1, 5, 8, 10) (Tab.1). Der Einsatz dieser
Technik ist vor allem bei kleinen und flachen Polypen (± 5 mm)
sinnvoll, um zu entscheiden, ob eine Gewebeprobe oder Schlin-
genabtragung erfolgen soll oder beim hyperplastischen Polypen
gar unterbleiben kann. Chromoendoskopie mit High-Resolution-
Instrumenten alleine erlaubt schon eine Differenzierung von Po-
lypen nach dem Oberflächenmuster. Als allgemeiner Standard
ist dieses Vorgehen noch nicht anerkannt, obwohl sämtliche Stu-
dien diesen diagnostischen Zugewinn unterstreichen. Schwierig-
keiten in der makroskopischen Einschätzung treten bei Verände-
rungen im Pit Pattern Typ IIIs mit kurzen und kleinen Grübchen
auf, der zur definitiven Erkennung Magnifikationsinstrumente
benötigt (Abb.2). Der Typ IIIs wird häufig bei Adenomen mit
hochgradigen intraepithelialen Neoplasien und beim flach ein-
gesunkenen Typ des Frühkarzinoms beobachtet. Er ist mit <5%
Häufigkeit relativ selten (11). Studien zur chromoendoskopi-

schen Diagnostik von Polypen haben sich bislang an der Unter-
scheidungsmöglichkeit „neoplastisch/nicht neoplastisch“ orien-
tiert. Randomisierte Vergleiche zur Detektionsrate von flachen
Kolonläsionen High-Resolution- vs Zoomendoskopie sind bis-
lang nicht erfolgt. 

kurzgefasst: Chromoendoskopie ermöglicht eine makros-
kopische Diagnose der Polypenstruktur. Diese Erkennt-
nisse sind in die Pit-Pattern-Klassifikation, eine Eintei-
lung nach dem Grübchen- und Faltenmuster, eingeflos-
sen.

Colitis ulcerosa

Eine entscheidende Verbesserung in der Diagnostik frühneo-
plastischer Veränderungen bei Colitis ulcerosa durch Chromo-
endoskopie wurde 2003 beschrieben (6). Bislang setzten die
klassischen Richtlinien bei Patienten mit langjähriger ausge-
dehnter Colitis die kontinuierliche ungezielte Biopsie des Ko-
lons im 10 cm-Abstand voraus. Mittels dieser Massenbiopsie
sollte eine möglichst hohe Trefferquote an Dysplasien erzielt
werden. Dysplastische Veränderungen werden bei Colitiskran-
ken im entzündlich veränderten Epithel als sog. DALMs (dyspla-
sieassoziierte Läsionen und Massen) angetroffen oder als Läsio-
nen, die makroskopisch als benignes sporadisches Adenom im-
ponieren. Während Adenome durch endoskopische Schlingen-
ektomie entfernt werden können, gilt bei Diagnose von DALMs
die (Prokto-)Kolektomie als Therapie der Wahl. Die makrosko-
pische Diagnose von DALMs ist mit konventioneller Endoskopie
kaum möglich.

Kiesslich et al. haben erstmals in einer randomisierten Studie
den Wert der Chromoendoskopie mit Magnifikationsinstru-
menten bei Colitiskranken gezeigt (6). Unter Applikation von
Methylenblau wurde eine signifikant höhere Anzahl an intrae-

Abb.1 Pit-Pattern-Klassifikation kolorektaler Polypen (11).
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Abb.2 Zoomendoskopie mit Indigokarminfär-
bung (1%): flaches Adenom (Adenom mit leicht-
gradiger intraepithelialer Neoplasie) Pit Pattern
IIIs 10mm rechte Flexur.

Tab.1 Effekt der Chromo- und Zoomendoskopie auf die Diffe-
renzierung kolorektaler Polypen. Unterscheidung makros-
kopisch hyperplastisch vs. adenomatös (Pit Pattern I-II vs.
III-IV) ist möglich.

Literatur Sensitivität % Spezifität %

(8) 92 93

(1) 82 82

(10) 97 73

(5) 98 92
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pithelialen Neoplasien bei Verwendung von Magnifikationsen-
doskopen im Gegensatz zu konventionellen Videoendoskopie
diagnostiziert. Unter 84 Patienten wurden mit Hilfe der Zoo-
mendoskopie 13 mit intraepithelialen Neoplasien erkannt, da-
gegen nur 6 in der Gruppe der konventionellen Endoskopie. Der
diagnostische Gewinn der Chromoendoskopie drückte sich auch
in der Trefferquote von gezielten Biopsien im Gegensatz zur un-
gezielten Gewebeentnahme aus. Die Anwendung von Methy-
lenblau (0,1%) erlaubt eine Farbapplikation über größere Flä-
chen und die genaue Abgrenzung von neoplastischen Befun-
den. Diese Beobachtungen wurden in der Folge auch von japani-
schen und britischen Autoren bestätigt (4, 15). Rutter führte
nacheinander zwei Koloskopien beim gleichen Patienten
(„back-to-back“) durch, zunächst ohne, im zweiten Untersu-
chungsgang mit Farbe. Die Dysplasierate konnte in der zweiten
Untersuchung dank der Chromoendoskopie leicht gesteigert
werden. Die Studie wurde mit hochauflösenden Instrumenten
vorgenommen (15).

Das Kolorektum eignet sich wie kein anderes Organ aufgrund
der hohen Prävalenz an flachen und vorgewölbten Polypen für
eine Farbuntersuchung mit hochauflösenden oder Zoomendos-
kopen. Flache und eingesunkene Frühneoplasien wurden erst
mit dieser Technik endoskopisch definiert (8). Die Detektionsra-
te an Dysplasien bei Colitis ulcerosa hat sich durch Chromoen-
doskopie deutlich steigern lassen.

kurzgefasst: Farbunterstützte Zoomendoskopie bei Pati-
enten mit langjähriger Colitis ulcerosa zeigt höhere De-
tektionsraten an Dysplasien (DALM, flache Adenome).

Oberer Verdauungstrakt

Im Ösophagus ist der Stellenwert der Chromoendoskopie noch
nicht eindeutig festgelegt. Während im plattenepitheltragenden
Teil der Speiseröhre Lugol’sche Färbung zur Detektion und Ab-
tragung eines Frühkarzinoms als Standard gilt, ist der Einsatz
von Farbe beim Barrett-Ösophagus umstritten. Prinzipiell müss-
te mit Zoomendoskopen die intestinale Metaplasie im Barrett-
Epithel makroskopisch erkannt werden, da die mukosale Fein-
struktur gegenüber gastraler Metaplasie (fundus- oder cardia-
ähnliches Epithel) histologisch unterschieden wird, wenn der
Endoskopiker dem Pathologen die Lage des Biopsieortes nennt.

Die selektive Anfärbung mit Methylenblau und damit die Isolie-
rung von spezialisiertem Epithel in der Barrett-Schleimhaut ist
nicht in allen Studien überzeugend dargestellt. Zu viele Ein-
flussgrößen (Konzentration der Färbesubstanz, Applikations-
dauer, Vorbehandlung und Schleimauflösung) sowie der Zeit-
aufwand haben dieser Methode keinen durchschlagenden Er-
folg beschert. Mit 1,5%iger Essigsäure lassen sich jedoch Ober-
flächen schneller und unkomplizierter darstellen. Essigsäure
wird aktiv absorbiert, benötigt keine Vorbehandlung und hin-
terlässt einen Ballonierungseffekt in den Zotten. So können lu-
penendoskopisch Epithelstrukturen unterschieden werden. In
zwei unterschiedlichen Studien (2, 3) wurden die gleichen
Oberflächenmuster für die intestinale Metaplasie beschrieben
und histologisch abgeglichen. Auch waren die Oberflächenver-
änderungen für gastrale Metaplasien in beiden Gruppen iden-
tisch. Es waren sehr gut kammartige villöse Areale (spezialisier-
tes Epithel) von punktförmigen schmalen rundlichen Grübchen
(Dots – gastrales Epithel) zu unterscheiden (Abb.3). Die Bestim-
mung des Oberflächenepithels nach der jeweiligen Histologie
gelang allerdings nur mit Magnifikationsinstrumenten und ei-
ner Vergrößerung um ca. das 100fache. In beiden Studien wur-
den aber mehrere Epithel-Zwischenformen beschrieben, die
keine eindeutige Zuordnung ermöglichten und die Abgrenzung
erschwerten. Die Schwierigkeiten stecken also im Detail und
damit in einer genauen Differenzierung zwischen gastraler und
intestinaler Metaplasie. Eine erste Interobserver-Variabilitäts-
studie musste bei diesen Klassifikationsproblemen scheitern
(12). Die Treffsicherheit unter Zuhilfenahme der Guelrud-Klas-
sifikation für das Barrett-Epithel zeigte nur unzureichende sta-
tistische Werte. 

Mit dem beschriebenen Muster hat Sharma dysplastische Ver-
änderungen innerhalb des Barrett-Epithels mit Zoomendosko-
pen und Indigokarmin entdecken können (16). Allerdings war
die Rate an diagnostizierten hochgradigen intraepithelialen Ne-
oplasien mit 100% optimistisch hoch.

Trotz vorhandener Widersprüche geben die derzeitigen Studi-
en zum Barrett-Epithel mit Zoomendoskopen und Farbe (Essig-
säure, Indigokarmin) Anlass zum Optimismus. Es stellen sich
immer mehr die gleichen Zottenmuster heraus, die histologisch
der intestinalen Metaplasie (Barrett-Epithel) entsprechen. Ziel
wird sein, Dysplasien innerhalb dieser Zonen mittels Magnifika-

Abb.3 Chromoendoskopie mit Essigsäure (1,5%) und Zoom: a) Barrett-Ösophagus nativ; b) Intestinale Metaplasie, kammartig villöses
Relief; c) Gastrales Epithel, typische Zotten und Grübchen.
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tionsinstrumenten abzugrenzen. Die reine High-Resolution-En-
doskopie wird diesem subtilen Anspruch nicht mehr gerecht.

kurzgefasst: Zoomendoskopie und Essigsäure lässt unter-
schiedliche Epithelstrukturen im Barrett-Ösophagus er-
kennen. Die diagnostische Sicherheit für die intestinale 
Metaplasie und Dysplasien ist derzeit noch einge-
schränkt.

Komplikationen der Chromoendoskopie

Bislang galten Färbemethoden als komplikationsarm. Allenfalls
wurde über eine Grünfärbung des Urins (Methylenblau) berich-
tet. Lugol-Lösung (Jod/Jodidmischung) wurde Patienten mit
Schilddrüsenüberfunktion vorenthalten. In einer kürzlichen
Übersicht hat Olliver auf eine potenzielle Kanzerogenität von
Methylenblau-Färbung hingewiesen (14). Die Substanz soll (re-
versible?) DNA-Schäden bei der Applikation in der Barrett-Mu-
kosa auslösen. Das Studiendesign wies jedoch Probleme auf
ebenso wie die 5fach höhere Dosierung, als sie in endoskopi-
schen Studien zur Anwendung kam (9).

Fazit

Hochauflösende und Vergrößerungsendoskopie unter Anwen-
dung von Farben lassen Detailveränderungen in Epithelformati-
onen oder Polypen erkennen. Während für das Kolon der Ge-
winn durch Zoomendoskopie vor allem bei der Erkennung von
Dysplasien bei Colitis ulcerosa besteht, tragen schon High-Re-
solution-Endoskope zur makroskopischen Identifizierung von
(flachen) Polypen bei. Die Chromoendoskopie ohne Zoom hat
ihre Grenzen bei der Unterscheidung hyperplastisch/adenoma-
tös im Dickdarm. 

Für die Differenzierung des Barrett-Ösophagus werden Magnifi-
kationsinstrumente benötigt, um Epithelien zu differenzieren.
Für die Erkennung der intestinalen Metaplasie und in Zukunft
für dysplastische Areale im Barrett-Ösophagus reichen High-Re-
solution-Instrumente nicht mehr aus.
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