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Anmerkung der Autoren

Die Autoren mochten darauf hinweisen,
dass dieser Artikel nichtals Leitlinie, son-
dern vielmehr als evidenzbasierter Ex-
pertenkonsens nach bester Evidenz und
systematischer Literatursuche zu verste-
hen ist. Daher sei an dieser Stelle noch-
mals explizit auf die in diesem Zusam-
menhang existierende aktuelle S3-Leitli-
nie verwiesen [1].

Hintergrund

Die chirurgische Resektion ist die zentra-
le kurative Therapiemodalitit fiir nicht-
metastasierte Osophaguskarzinome. Ins-
besondere die Inzidenz des Adenokar-
zinoms des Osophagus ist in den letz-
ten zwei Dekaden ganz erheblich gestie-
gen und ist eine der am stdrksten zu-
nehmenden Krebserkrankungen in Eu-
ropa und Nordamerika. Das klassische
Plattenepithelkarzinom des Osophagus
macht ebenso einen weiterhin relevanten
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Chirurgische Therapie des
Osophaguskarzinoms -
Qualitatsindikatoren fur
Diagnostik und Therapie

Teil der chirurgischen und kurativbehan-
delbaren Fille aus. Durch diagnostische,
chirurgisch technische und perioperati-
ve Verbesserungen konnten Morbiditit
und Mortalitit der anspruchsvollen Oso-
phagusresektion in den letzten 20 Jahren
deutlich verringert werden. Die onkolo-
gische Langzeitprognose der Erkrankung
nachResektionkonnte durch Einfithrung
neoadjuvant radiochemotherapeutischer
und perioperativ chemotherapeutischer
Behandlungsstrategien ebenfalls deutlich
verbessert werden.

Die Autoren haben im Rahmen der
Qualititsinitiative der Deutschen Gesell-
schaft fir Allgemein- und Viszeralchir-
urgie (DGAV) eine Ubersichtsarbeit auf
der Grundlage einer systematischen Li-
teratursuche verfasst und Empfehlungen
fur die aktuelle Diagnostik und Therapie
des Osophaguskarzinoms erarbeitet.

Material und Methoden

Die systematische Literatursuche er-
folgte gemifl den PRISMA-Kriterien
(Preferred Reporting Items for Sys-
tematic Reviews and Meta-Analyses)
unter Verwendung der MEDLINE-
Datenbank (https://www.ncbi.nlm.nih.
gov/pubmed/) und wurde im Mirz
2019 durchgefithrt [2]. Die dabei zu
betrachtenden Themenkomplexe (,,pe-
rioperative multimodale onkologische
Therapiekonzepte®, ,,perioperatives Ma-
nagement®, ,stadienabhédngige kurative
Therapie und Operationsindikation“ und
»Tumordiagnostik bei Primérstaging
und Restaging, Krankenhausstruktur®)
wurden in jeweils eigenen Suchabfra-
gen zusammengefasst und anschliefSend
hieraus die relevanten Publikationen ex-
trahiert. Um eine ausreichende Aktualitat
der Daten zu gewihrleisten, wurde ein
Suchzeitraum vom 01.01.2010 bis zum
13.03.2019 gewihlt. Die gewihlten Such-
begriffe entsprachen dabei den PRESS-
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Kriterien (Peer Review of Electronic
Search Strategies).

Insgesamt wurden initial anhand der
Kriterien 6879 Artikel identifiziert. Es
konnten 5588 Duplikate nachgewiesen
werden, sodass fiir die weiteren Ana-
lysen 1291 Artikel zur Verfiigung stan-
den. Nach Sichtung des Titels und/oder
des Abstracts wurden letztlich 255 Arti-
kel fiir die Volltextuntersuchung genutzt,
von denen wiederum 25 Texte als Meta-
analysen exkludiert wurden. Fir die vor-
liegende Metaanalyse wurden final 230
Originalarbeiten herangezogen.

Mindestmengen und Zentrali-
sierung der Osophaguschirurgie

Die in Deutschland geltende Mindest-
menge von 10 komplexen Osophagus-
resektionen/Jahr/Krankenhaus ist im
europdischen Vergleich all der Lander,
in denen Mindestmengen gelten, die
niedrigste. Positive Auswirkungen einer
Zentralisierung lassen sich an unter-
schiedlichen Parametern festmachen,
wie die niederlindische Qualititsini-
tiative ,Dutch Upper Gastrointestinal
Cancer Audit“ (DUCA) eindrucksvoll
belegte. Zwischen 2011 und 2014 wurde
dieses webbasierte Qualititsprogramm
fir die Therapie der Osophagus- und
Magenkarzinome eingefiihrt [3]. Fiir bei-
de Tumorentititen wurde die jahrliche
Mindestmenge auf 20 Resektionen/Jahr
festgelegt. Im letzten Jahr der Einfithrung
wurden knapp 100 % der operierten Pa-
tienten erfasst: Uber den Beobachtungs-
zeitraum sank die Krankenhausletalitat
von 8% auf 4% (Magenkarzinom) und
blieb bei ca. 4% stabil (Osophaguskar-
zinom). Fiir das Osophaguskarzinom
hatten allerdings schon vorher Mindest-
mengen gegolten. In Ddnemark wurde
bei Eingriffen am Osophagus die Anzahl
der operierenden Institutionen 2006
von 26 auf nur 4 reduziert wurde. Die
Krankenhausletalitdt wurde dadurch von
4,5% auf 1,7 % gesenkt [4].

Schon fiir die in Deutschland geltende
Mindestmenge von 10 Osophagusresek-
tionen/Jahr/Institution wurde in einer
Analyse der Arbeitsgruppe um Mansky
ein signifikanter Uberlebensunterschied
festgestellt. Danach lag die Kranken-
hausletalitat in den Hausern <10/Jahr

bei 12,1% und fir die >10/Jahr bei
9,2% [5]. Anhand der deutschland-
weiten Krankenhausabrechnungsdaten
(DRG[,diagnosis related groups“]-Sta-
tistik) von 2010 bis 2015 wurde die
Mengen-Ergebnis-Beziehung in Bezug
auf die Krankenhaussterblichkeit, die
Héufigkeit von Komplikationen und die
Sterblichkeit von Patienten, bei denen
Komplikationen auftraten, analysiert [6].
Insgesamt wurden 22.700 Behandlungs-
falle mit komplexen Osophaguseingrif-
fen identifiziert. In Krankenhdusern mit
sehr hoher Fallzahl (im Median 62 Be-
handlungsfille pro Jahr) bestand im
Vergleich zu Krankenhédusern mit sehr
geringer Fallzahl (im Median 2 Behand-
lungsfille pro Jahr) eine halb so grofie
Wahrscheinlichkeit, infolge des Osopha-
guseingriffs zu versterben (Odds Ratio
[OR]:0,50;95 %-Konfidenzintervall [KI]:
0,42; 0,60). Die Krankenhaussterblich-
keit der Patienten mit Komplikation lag
in Krankenhdusern mit sehr hoher Fall-
zahl bei 12,3 %, in Krankenhdusern mit
sehr geringer Fallzahl bei 20,0 %.

In der deutschen Statistik wurden al-
le komplexen Osophagusresektionen er-
fasst — also auch Notfalleingriffe, z. B. we-
gen Perforation. Insofern sind die absolu-
ten Zahlen nicht mit denen aus den Nie-
derlanden oder Dénemark vergleichbar,
wo nur elektive Resektionen dokumen-
tiert wurden. Das Prinzip ist jedoch das
gleiche: Komplikationen nach Osopha-
gusresektionen sind haufig [4] und die
Moglichkeit, Patienten aus diesen kriti-
schen Situationen zu retten, hangt von
der Erfahrung (,volume“) und der Aus-
stattung eines Zentrums ab. Ist beides
nicht in ausreichendem Maf3 vorhanden,
versterben die Patienten an den Folgen
der Komplikationen signifikant haufiger
(»failure to rescue®).

Tumordiagnostik

Die exakte Diagnostik des Osopha-
guskarzinoms ist unabdingbar fiir die
Therapieentscheidung. Neben der Ana-
mnese und der korperlichen Untersu-
chung sind die Osophagogastroduo-
denoskopie (OGD) mit Biopsie, der
endoskopische Ultraschall (EUS) und
die Computertomographie (CT) die drei

wichtigsten Untersuchungstechniken in
der Diagnostik.

Osophagogastroduodenoskopie
mit Biopsie

Durch die hochauflésende OGD wird die
direkte Tumorvisualisierung und Lokali-
sierung mit Héhen- und Gréflenangabe
und die Entnahme von Biopsien ermog-
licht. Es sollte weiterhin eine zirkulére
Lokalisationsangabe, der Stenosierungs-
grad sowie die Hohe des oberen Oso-
phagussphinkters und der Z-Linie bzw.
des Zwerchfelldurchtritts dokumentiert
werden. Die OGD mit Biopsie erreicht
die hochste Sensibilitat und Spezifitit fiir
einen Tumornachweis im oberen Gastro-
intestinaltrakt. Die Methode ist breit ver-
fiigbar und zeigt Komplikationsraten von
1 %o und eine Letalitit <0,1 %o [7]. Biop-
sien sollten immer aus allen verdachtigen
Lisionen entnommen und getrennt as-
serviert und beurteilt werden. Die Aus-
dehnung einer evtl. vorhandenen Bar-
rett-Metaplasie sollte ebenfalls inklusive
Biopsie erfasst werden. Sofern endosko-
pisch-makroskopisch der Verdacht auf
einen malignen Prozess besteht, aber ei-
ne negative Histologie vorliegt, sollte eine
Reendoskopie mit multiplen Rebiopsien
erfolgen.

Zur Verbesserung der HD-Weifilicht-
Endoskopie (HD-WLE) existieren Ver-
fahren, die die Sensitivitit verbessern
sollen. Beschrieben sind die Chromoen-
doskopie, die computerbearbeitete virtu-
elle Chromoendoskopie (,,narrow-band-
imaging® u.a.) und die Vergroflerungs-
endoskopie (Endomikroskopie). Eine
Metaanalyse, welche 11 randomisierte
kontrollierte Studien (RCTs) einschlos-
sen, untersuchte, ob die klassischen
und die virtuellen Chromoendosko-
pieverfahren die Ergebnisse der HD-
WLE bei der Aufdeckung von Osopha-
gusneoplasien beim Barrett-Osophagus
verbessen konnen. Dabei verbesserten
die Chromoendoskopie und die virtuel-
len Verfahren die bioptisch iberpriifte
Aufdeckungsraten von HG-IEN (hoch-
gradige intraepitheliale Neoplasie) und
Frithkarzinomen um bis zu 34% (KI
20-56 %, p<0,0001; [8]). Ein Einsatz
dieser Verfahren wird daher von der
deutschen Leitlinie empfohlen.
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Viszeralchirurgie

Zusammenfassung

ve der Deutschen Gesellschaft fiir Allgemein-
und Viszeralchirurgie (DGAV) wurde eine
Ubersichtsarbeit auf der Grundlage einer
systematischen Literatursuche verfasst und
Empfehlungen fiir die aktuelle Diagnostik und
Therapie des Osophaguskarzinoms erarbeitet.
Methoden. Die systematische Literatursuche
erfolgte gemaf den PRISMA-Kriterien unter
Verwendung der MEDLINE-Datenbank und
wurde im Marz 2019 durchgefiihrt. Die
Empfehlungen wurden auf der Grundlage von
Abstimmungen in der DGAV formuliert.
Ergebnisse und Schlussfolgerung.
Operationen unterhalb der derzeit giil-

Hintergrund. Im Rahmen der Qualitatsinitiati-
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tigen Mindestmenge sollten nicht mehr
durchgefiihrt werden. Es spricht vieles
dafiir, die Mindestmenge in Deutschland
auf =20 Resektionen/Jahr/Krankenhaus
anzuheben, um die Qualitat flachendeckend
zu verbessern. Prahabilitationsprogramme
mit Ausdauer-, Kraft- und intensivem
Atemtraining und Erndhrungstherapie
verbessern das Patientenoutcome. Die
aktuelle Therapie des Osophaguskarzinoms
erfolgt stadienabhédngig und umfasst die
endoskopische Resektion bei (sub-)mukosalen
Low-risk-Tumoren (TTm1-3 bzw. T1sm1
Jow risk”), die primére Osophagektomie
bei submukosalen High-risk-Tumoren (T1a),
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Chirurgische Therapie des Osophaguskarzinoms - Qualititsindikatoren fiir Diagnostik und Therapie

Submukosakarzinomen (T1sm2-3) und
T2NO-Tumoren, die multimodale Therapie
mittels neoadjuvanter Radiochemotherapie
bzw. perioperativer Chemotherapie und
Operation bei fortgeschrittenen Befunden. Die
Osophagektomie wird gegenwirtig einzeitig
als sog. Hybridverfahren (Laparoskopie und
muskelschonende Thorakotomie) oder als to-
tal minimal-invasive Operation (Laparoskopie
und Thorakoskopie) durchgefiihrt.

Schliisselworter

Osophaguskarzinom - Epidemiologie -
Endoskopie - Mindestmenge - Prahabilitati-
onsprogramme

Abstract

Background. Within the framework of the
quality initiative of the German Society for
General and Visceral Surgery (DGAV) a review
article was compiled based on a systematic
literature search. Recommendations for

the current diagnostics and treatment of
esophageal cancer were also elaborated.

carried out in March 2019 according to the
PRISMA criteria using the MEDLINE databank.

on a consensus in the DGAV.
Results and conclusion. Operations below
the currently valid minimum quantity

Methods. The systematic literature search was

The recommendations were formulated based

threshold should no longer be carried

out. There are many indications that the
minimum quantity in Germany should be
raised to =20 resections/year/hospital in order
to comprehensively improve the quality.
Prehabilitation programs with endurance,
strength and intensive breathing training as
well as nutritional therapy improve patient
outcome. The current treatment of esophageal
cancer is stage-dependent and incorporates
endoscopic resection of (sub)mucosal low-risk
tumors (TTm1-3 or T1sm1 low risk), primary
esophagectomy of submucosal high-risk
tumors (T1a), submucosal cancer (T1sm2-3)

Surgical treatment of esophageal cancer—Indicators for quality in diagnostics and treatment

and T2NO tumors, multimodal treatment
with neoadjuvant chemoradiotherapy or
perioperative chemotherapy and operations
for advanced stages. Esophagectomy is
nowadays carried out in one stage as a so-
called hybrid procedure (laparoscopy and
muscle-preserving thoracotomy) or as a total
minimally invasive operation (laparoscopy
and thoracoscopy)

Keywords

Esophageal cancer - Epidemiology - Endos-
copy - Minimum number - Prehabilitation
program

Submukosale Lisionen stellen den
Untersucher vor besondere Proble-
me beziiglich der Dignitat der Lasion.
Durch besondere Tiefenbiopsietechni-
ken (,deep biopsy*, ,bite-on-bite biop-
sy“) kann die Erfolgsrate der Biopsie
gesteigert werden bei gleichzeitig gu-
ter Blutungskontrolle und niedrigem
Perforationsrisiko [9, 10].
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Computertomographie

Nach der histologischen Sicherung ei-
nes Karzinoms sollte sich eine CT von
Thorax, Abdomen und ggf. des Halses
(bei hochsitzenden Tumoren) mit ora-
lem und intravenésem Kontrastmittel an-
schlieflen. Das CT ermdglicht eine rela-
tiv gute Aussage iiber eine Metastasie-
rung in parenchymatésen Organen wie
Leber und Lunge, tiber die Position des
Tumors, tiber eine mogliche Organiiber-
schreitung und einen Einbruch in Ge-

fifle oder Nachbarorgane. Eine Aussa-
ge beziiglich einer Lymphknotenmetas-
tasierung ist nur eingeschrinkt moglich,
da die Grofle von Lymphknoten nicht
immer mit der Dignitét korreliert [1].

Endoskopischer Ultraschall

Beim Nachweis von Fernmetastasen
kann auf eine EUS-Untersuchung ver-
zichtet werden. Sofern jedoch keine
Fernmetastasen vorliegen, sollte zum
Staging eine EUS-Untersuchung durch-
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gefithrt werden. Der EUS hat den Vorteil
einer sehr hohen lokalen Ortsauflsung
und bietet daher die hochste Treffsicher-
heit aller Verfahren zur Beurteilung der
lokalen Infiltrationstiefe (T-Kategorie)
und zur Beurteilung von Metastasen in
regiondre Lymphknoten [11, 12]. Das
Verfahren erreicht bei der Beurteilung
der T-Kategorie (fiir hohere T-Stadien)
eine Sensitivitit von 92 % und eine Spezi-
fitdt von 99 %. In Kombination mit einer
Feinnadelbiospie konnen auch regionire
Lymphknoten abgeklédrt werden und die
Sensitivitdt und Spezifitit des Verfahrens
in der Beurteilung der Lymphknoten auf
bis zu 97 % bzw. 96 % gesteigert werden
(11, 12].

PET-CT

Zum Einsatz einer Positronenemissions-
tomographie(PET)-CT beim Primér-
staging existieren mehrere Studien, die
zeigen konnten, dass bei ca. 16-32 % der
Patienten weitere Lymphknoten- oder
Fernmetastasen diagnostiziert werden
konnen, die durch EUS und CT nicht
gefunden wurden [13-16]. Die Sensi-
tivitdt und Spezifitit der PET-CT wird
dabei von einigen Autoren mit bis zu
91 % bzw. 94 % angegeben [15].

UICC-TNM-System

Entsprechend der deutschen Leitlinie
sollte der histopathologische Befund
der Operationsresektate die Grofle, den
histologischen Typ und die Art der
neoplastischen Lision mit Lokalisati-
on in Bezug zum gastroosophagealen
Ubergang beschreiben. Es sollte eine
Einteilung ins aktuelle UICC(Union for
International Cancer Control)-TNM-
System erfolgen. Wichtig sind hierbei
Grading, Lymphgefi- und Venenin-
filtration, Resektionsridnder oral, aboral
und zirkumferenziell sowie der Lymph-
knotenstatus. Sofern eine neoadjuvante
Therapie erfolgte soll eine Regressions-
grading erfolgen.

Response auf die neoadjuvante
Therapie

Derzeit existiert keine Untersuchung, die
die Ansprechrate auf die neoadjuvante

Therapie ausreichend valide abschitzen
kann [17]. Daher ist aktuell nach neo-
adjuvanter Therapie die Operation mit
anschlieflender histopathologischer Auf-
arbeitung des Resektates weiterhin der
Goldstandard einer kurativen Therapie.
Im Rahmen des Restagings sollten Kon-
traindikationen fir die Operation und
das Auftreten von Fernmetastasen aus-
geschlossen werden. Hierzu erscheinen
eine erneute OGD und ein CT von Tho-
rax und Abdomen ausreichend.

Stadienabhangige kurative
Therapie und Operations-
indikation

Die kurative Therapie des Osophaguskar-
zinom variiert in Abhdngigkeit vom
jeweiligen Tumorstadium: Bei Frithkar-
zinomen (pT1) ist eine lokale Therapie
mittels endoskopischer Mukosaresekti-
on (EMR) bzw. Submukosadissektion
(ESD) vertretbar, sofern keine Kontrain-
dikationen wie Submukosainfiltration
>500 um, lymphovaskuldre Infiltration
(L1, V1) oder G3/4-Differenzierung vor-
liegen [1]. Nichtsdestotrotz ist ein noda-
les Metastasierungsrisiko von bis zu 34 %
bei zunehmender Infiltrationstiefe von
pT1-Befunden mit Beteiligung der tiefe-
ren Schichten der Submukosa (sm2-3)
zu beachten (@Tab. 1; [18, 19]). Daher
ist in solchen Fillen die Osophagekto-
mie mit regiondrer Lymphadenektomie
zu empfehlen. In einer retrospektiven
Untersuchung zeigten sich keine Unter-
schiede im Uberleben zwischen solchen
Patienten mit primdrer Operation bei
Frithkarzinom im Vergleich zur ope-
rativen Resektion nach endoskopischer
Intervention. Jedoch war die Rezidivrate
nach alleiniger endoskopischer Resekti-
on signifikant héher [20].

Analog hierzu sollten T2-Osophagus-
tumoren ohne Hinweis auflokoregionire
Metastasierung direkt der Operation zu-
gefiihrt werden oder aber alternativ wie
bei T2-Tumoren mitlokalem Lymphkno-
tenbefall bzw. T3- und T4a-Tumoren die
multimodale Therapie mit perioperati-
ver Chemotherapie bzw. neoadjuvanter
Strahlenchemotherapie indiziert werden
(B Tab. 1; [21-24]).

Die operative Resektion eines Oso-
phaguskarzinoms stellt einen der kom-

plexesten viszeralchirurgischen Eingriffe
dar und sollte dementsprechend an ei-
nem Zentrum mit entsprechender Exper-
tise erfolgen, da hierdurch die postopera-
tive Mortalitat deutlich gesenkt werden
kann [25]. Durch entsprechende Spezia-
lisierung liegen die Raten der 30-Tage-
und 90-Tage-Mortalitit bei 2,4% bzw.
4,5% [26].

Zudem ist hier die standardisierte Er-
fassung moglicher Komplikationen ge-
mifl der sog. Esophagectomy Compli-
cations Consensus Group (ECCG) ge-
wihrleistet [27]. Dabei werden typische
intra-/postoperative Komplikationen wie
Anastomoseninsuffizienzen, Interponat-
nekrosen, Lymphfisteln, Affektionen des
N. laryneus recurrens, Vorhoffflimmern
oder Pneumonie systematisch erfasstund
gemif3 der Clavien-Dindo-Klassifikation
kategorisiert [27, 28]. Anastomosenin-
suffizienzen werden auch in Zentren im
Durchschnittbei 11,4 % der Patienten be-
obachtet [26].

Rekonstruktionstechniken

Im Laufe der Zeit haben sich verschie-
dene Rekonstruktionstechniken etab-
liert: In Abhéngigkeit von der Lage der
Anastomose differenziert man zwischen
hoch-thorakaler (Ivor Lewis; 56,3 %)
und zervikaler (McKeown-)Osophag-
ektomie (43,7 %; [26, 29]). Wurde vor-
mals der Grofiteil der Eingriffe offen-
chirurgisch durchgefithrt, wird heut-
zutage nahezu die Hailfte der Eingriffe
in minimal-invasiver Operationstechnik
(MIE) vorgenommen [26]. Auch gibt
es mittlerweile Kombinationsverfahren
wie die Hybridésophagektomie, bei der
die abdominelle Gastrolyse und Lymph-
adenektomie laparoskopisch erfolgt und
die thorakale Resektion/Rekonstruktion
offen-chirurgisch [30-33].

Die Datenlage hinsichtlich der Uber-
legenheit eines der genannten Verfahren
ist uneinheitlich: Beide Rekonstruktio-
nen (thorakal vs. zervikal) scheinen die
gleiche klinische Sicherheit fiir den Pati-
enten zu bieten, jedoch ergaben Metaana-
lysen, dass die Ivor-Lewis-Osophagek-
tomie hinsichtlich des Krankenhausauf-
enthaltes und Blutverlustes moglicher-
weise iiberlegen ist [34, 35]. Systemati-
sche, prospektive Daten stehen noch aus.
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Ubersichten

Tab. 1

Mindestfallzahl von >20 Resektionen/Jahr/Krankenhaus
Einsatz von Chromoendoskopie zum Nachweis intraepithelialer Neoplasien

7

Einsatz von Tiefenbiopsietechniken wie ,deep biopsy*, ,bite-on-bite biopsy”

Kombination von EUS (ggf. mit Feinnadelbiopsie) zum Nachweis lokoregionarer Lymphknoten-

metastasen
Einsatz des PET-CT zum Nachweis von Lymphknoten- bzw. Fernmetastasen

Praoperatives Scoring des Patienten hinsichtlich

- Kardiovaskularer, pulmonaler, hepatischer und metabolischer Funktion
— Compliance (GA)

— Erndhrungszustand (BMI, NRS, MNA)

Einsatz von Prahabilitation und ERAS zur Verbesserung der postoperativen Rekonvaleszenz

EMR bzw. ESD bei

— Submukosainfiltration <500 pm

- Fehlender lymphovaskularer Infiltration (L1, V1)
- Differenzierung <G3

— Low-risk-Tumoren (TTm1-2, T1sm1 ,low risk”)

Priméare Osophagektomie bei

— (Sub)mukosalen High-risk-Tumoren (T1a, TTsm1)
— Submukosatumoren (T1sm2-3)

— T2NO-Tumoren

Multimodale Therapiekonzepte bei T2N*- bzw. T3NO/N*-Tumoren
- Neoadjuvante Radiochemotherapie
— Perioperative Chemotherapie

— und operative Resektion

Minimal-invasive Operation zur Komplikationsverringerung
- Hybridverfahren
— Total minimal-invasive Verfahren

— Definitive Radiochemotherapie bei irresektablen Tumoren bzw. funktionell-inoperablen
Patienten (mit der Mdglichkeit der Salvage-Resektion)

Optimierung des intraoperativen Airway-Managements durch
Senkung des Tidalvolumens

— PEEP-Optimierung

— Rektrutierungsmandver

— Restriktion der Volumentherapie

Peridualanalgesie

Strukturierte Komplikationserfassung gemaf Esophagectomy Complications Consensus Group

Senkung von
- Mortalitat
— Anastomoseninsuffizienz/postoperativer Komplikationen

durch Behandlung in spezialisierten Zentren

Evidenzunterlegte Qualititsindikatoren fiir die Diagnostik und die chirurgische Therapie beim Osophaguskarzinom
Parameter

Literatur Evidenzlevel Kategorie
[3-6] 3 Struktur
(8] 1b Prozess
[9,10] 2a

[11,12] 1b

[13-16] 2a

[1,54,57,59-61, 2b

66]

[64, 65,67, 68] 1b

[1,20,69-73] 2a

[74] 3

[49,51,75,76] 1b

[77,78] 1b

[52,53,79] 2a

[62, 80] 3

[27, 28] 2b

[3-5, 26, 29] 3 Ergebnis

BMI Body-Mass-Index, ESD endoskopische Submukosadissektion, EMR endoskopische Mukosaresektion, ERAS ,enhanced recovery after surgery”, EUS en-
doskopischer Ultraschall, GA geriatrisches Assessment, MNA Mini Nutritional Assessment, NRS Nutritional Risk Score, PET-CT Positronenemissionstomogra-

phie-Computertomographie, PEEP ,positive end-expiratory pressure”

Beziiglich des Einsatzes minimal-invasi-
ver Techniken konnte fiir die Hybrid-
dsophagektomie eine signifikante Uber-
legenheit in den Ergebnissen in der post-
operativen Morbiditdt bei gleichwerti-
gen onkologischen Ergebnissen prospek-
tiv-randomisiert bewiesen werden [28].
Die robotisch-assistierte Osophagekto-
mie stellt die jingste Weiterentwicklung

354 | Der Chirurg 4 - 2021

hinsichtlich der minimal-invasiven Ope-
rationsmethodik dar [36-39].

Lymphadenektomie

Im Rahmen der Osophagektomie erfolgt
die 2-Feld-Lymphadenektomie des Ab-
domens und unteren Mediastinums mit
der Resektion von mindestens 20 bis
30 Lymphknoten. Mittlerweile ist hier

jedoch davon auszugehen, dass nicht
die Gesamtzahl der resezierten Lymph-
knoten von prognostischer Relevanz ist,
sondern vielmehr das Verhiltnis tumor-
positiver zu negativen Lymphknoten
(»lymph node ratio®; [40]).



Infobox 1 Operative Therapie

== Die Osophagektomie wird heutzuta-
ge einzeitig als sog. Hybridverfahren
(Laparoskopie und muskelschonende
Thorakotomie) oder als total minimal-in-
vasive Operation (Laparoskopie und
Thorakoskopie) durchgefiihrt.

== Rekonstruktives Grundprinzip ist die
Wiederherstellung der Passage im oberen
Gastrointestinaltrakt mit Bildung eines
Schlauchmagens und Osophagogastro-
stomie.

== Seltener erfolgen Diinn und Dickdarmin-
terpositionen zur Passagerekonstruktion
(Osophagojejunostomie bzw. Osophago-
kolostomie).

== |n Abhdngigkeit von der Lage der
Anastomose unterscheidet man zwischen
der Osophagektomie nach Ivor-Lewis
(intrathorakale Anastomose) und der
Resektion nach McKoewn (zervikale
Anastomose).

== |m Rahmen der Osophagektomie erfolgt
die 2-Feld-Lymphadenektomie des
Abdomens und unteren Mediastinums
mit der Resektion von mindestens 20 bis
30 Lymphknoten.

== Bei gastrodsophagealen Ubergangstu-
moren vom Typ AEG Il ist alternativ die
Resektion mittels transhiatal erweiterter
Gastrektomie und Rekonstruktion mittels
Osophagojejunostomie eine Option.

Tumoren des 6sophagogastralen
Ubergangs

Eine besondere Herausforderung stellt
die Resektion der Tumoren des 6sopha-
gogastralen Ubergangs (Adenokarzino-
me des &sophagogastralen Ubergangs,
AEG) dar. AEG-II-Tumoren koénnen
neben der Osophagektomie auch mit-
tels transhiatal erweiterter Gastrektomie
(TEG) versorgt werden. Hinweise aus
Beobachtungsstudien, ob der rein ab-
dominelle Zugang der TEG zu weniger
pulmonalen bzw. funktionellen Kompli-
kationen fiihrt und/oder mit einer ho-
heren Lebensqualitit bei vergleichbaren
onkologischen Ergebnissen verbunden
ist, werden aktuell in der internationalen
CARDIA-Studie prospektiv randomi-
siert tiberpriift werden [41-43].

In@ Infobox 1sind die operativen Stra-
tegien beim Osophaguskarzinom zusam-
mengefasst.

Perioperative multimodale
onkologische Therapiekonzepte

Die perioperative Chemotherapie und
die neoadjuvante Radiochemotherapie
verbessern das Langzeitiiberleben beim
nichtmetastasierten ~ Osophaguskarzi-
nom in den Stadien T2-T4 NX MO im
Vergleich zur alleinigen chirurgischen
Resektion signifikant ([44-46]; @ Tab. 2).
Die Operation wird in den multimoda-
len Therapieschemata 3 bis 8 Wochen
nach Ende der neoadjuvanten Thera-
pie durchgefithrt und beeinflusst die
postoperative Morbiditit und Mortalitit
im Vergleich zur alleinigen Operation
nicht [44-49]. Die postoperative Mor-
talitdt in den aktuellen multimodalen
Protokollen betrigt 4-8% [44-46, 49].
Fiir ein verldngertes Intervall zwischen
dem Ende der neoadjuvanten Behand-
lung und dem Zeitpunkt der Operation
gibt es aktuell keine iiberzeugende Evi-
denz [50]. Beim Plattenepithelkarzinom
der Speiserohre wird durch den ak-
tuellen internationalen Standard mit
einer Radiochemotherapie (41,4 Gy plus
Carboplatin/Paclitaxel) das mediane Ge-
samtiiberleben auf 82 Monate gegeniiber
21 Monaten (Hazard Ratio [HR] 0,48)
bei der alleinigen chirurgischen Thera-
pie gesteigert [51]. Beim Adenokarzinom
der Speiserohre verbessert die neoadju-
vante Radiochemotherapie das mediane
Gesamtiiberleben auf 43 Monate ge-
geniiber 27 Monaten (HR 0,73; [51]).
Im Gegensatz zum Plattenepithelkar-
zinom wird beim Adenokarzinom das
Langzeitiiberleben auch durch die peri-
operative Chemotherapie verbessert. Im
Vergleich zur alleinigen Operation zeigen
die prospektiv-randomisierten Studien
MAGIC (Epirubricin, Cisplatin, 5-FU)
und FFCD9703 (Cisplatin, 5-FU) signi-
fikante Uberlebensvorteile mit 5-Jahres-
Uberlebensraten von 36 vs. 23% (HR
0,75) bzw. 38 vs. 24% (HR 0,69; [44,
45]). Der aktuelle chemotherapeutische
Standard beim Adenokarzinom wird
durch die perioperative FLOT-Therapie
(5-Fluoruracil, Leukovorin, Oxaliplatin,
Docetaxel) mit einem medianen Gesamt-
iberleben von 50 Monaten gebildet [49].
Welchem der beiden genannten multi-
modalen Therapiekonzepte im Hinblick
auf Kurz- und Langzeitergebnisse beim

Adenokarzinom der Vorzug zu geben
ist, ist ungekldrt und international um-
stritten. Die Frage ist Gegenstand der
in Deutschland aktuell laufenden multi-
zentrischen ESOPEC-Studie [21].

Bei intendiert definitiv radioche-
motherapeutisch behandelten Osopha-
guskarzinomen mit persistierendem
Tumor oder lokalem Tumorrezidiv kann
eine Salvage-Resektion und damit eben-
falls ein multimodales Therapiekonzept
indiziert sein. Die zu diesem Konzept
vorliegenden Daten zeigen eine hohe-
re Morbiditit und Mortalitit (9,5 vs.
4,5%) bei der Salvage-Resektion im Ver-
gleich zur geplanten postneoadjuvanten
Resektion [52]. Die vorliegenden Da-
ten zum Langzeitoutcome des Salvage-
Operationskonzepts sind unzureichend,
weisen aber auf zu mindestens gleich-
wertige Uberlebenszeiten im Vergleich
zur geplanten Operation hin [53].

Perioperatives Management

Risikoevaluation und
-stratifizierung

Eine differenzierte Risikoevaluation und
-stratifizierung, moglichst vor Beginn
einer neoadjuvanten Therapie, ist essen-
ziell fur ein erfolgreiches Outcome nach
onkologischer Osophagektomie. Hierzu
haben sich, neben einer umfassenden
Abklarung der kardiovaskuldren, pulmo-
nalen, hepatischen und metabolischen
Funktion [1], validierte Scoringsyste-
me etabliert mit Korrelation zwischen
praoperativem Status und postopera-
tiver Morbiditdt und Letalitit. Dabei
ist O-POSSUM derzeit der am bes-
ten validierte, international angewandte
klinische Risikoscore, der zur Pridikti-
on der postoperativen Morbiditit und
Mortalitit nach Osophagektomie zur
Verfiigung steht [54].

Neben dem Risikoscoring ist die Ein-
schitzung der Compliance des Patienten
fiir den postoperativen Verlauf entschei-
dend. Seine aktive Mitarbeit ist essenziell,
um insbesondere die pulmonale Morbi-
ditdt durch intensives Atemtraining zu
vermindern.

Altere Patienten haben bekannterma-
Ben ein grofleres Risiko fiir postoperative
Komplikationen nach Osophagektomie
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Ubersichten

Tab.2 Nichtmetastasiertes Osophaguskarzinom. Stadienadaptierte Auswahl des Therapie-

schemas

Tumorstadium TNM-Stadium

Mukosa- cTlacN
karzinome Jow risk”
Submukosa- cT1bsm1 cN”
karzinome Jow risk”
Mukosa- cTlacN
karzinome »high risk”
Submukosa- cT1b sm2/3 cN
karzinome
Lokalisierte cT1cN*
Karzinome T2 N
Lokal fortge- cT1-2cN*
schrl'ttene T3 N
Karzinome

cT4acN™*

Behandlung
Endoskopische Resektion

Thorakoabdominelle
Osophagusresektion + 2-Feld-Lymphadenektomie

Thorakoabdominelle

Osophagusresektion + 2-Feld-Lymphadenektomie plus
AC/PEC: neoadjuvante Radiochemotherapie (z. B. 41,4 Gy,
Carboplatin + Paclitaxel) oder AC: perioperative

Chemotherapie 3-Fach-Kombination (Docetaxel,
Platin + Flouropyrimidin)

| AC/PEC Adenokarzinom/Plattenepithelkarzinom

[55]. Hier wird zusitzlich ein prithe-
rapeutisches geriatrisches Assessment
(GA) empfohlen, um ggf. eine risikoad-
aptierte Therapiemodifikation (z.B. der
neoadjuvanten Therapie) durchzufithren
[56] — basierend auf der individuellen
»frailty (Gebrechlichkeit) bzw. ,pre-
frailty” sowie der Funktions- und Fi-
higkeitseinschrankungen im GA (gemaf3
den Empfehlungen der AG ,Geriatrische
Onkologie“ der Deutschen Gesellschaft
fir Hdmatologie und Medizinische On-
kologie [DGHO]).

Pragmatisch und zeiteffizient durch-
zufiithren sind praoperativ der 6-minute-
walk-Test (6 MWT; [57]) sowie der Shut-
tle-walk-Test (SWT; [58]). Ein weiteres
einfaches und genaues Testverfahren
zur exakten Beurteilung der Leistungs-
fahigkeit stellt die Spiroergometrie dar.
Hochrisikopatienten sollten mittels Er-
gometrie identifiziert werden [59]. Die
prdoperative Leistungsfahigkeit stellt
einen wichtigen Pradiktor der post-
operativen Prognose bei Patienten mit
Osophaguskarzinom dar [58, 60].

Ernahrungsstatus

Ein pritherapeutisches Screening beim
Osophaguskarzinom muss hinsichtlich
Malnutrition und Katabolie basierend
auf dem vorhandenen Ausmafd der Dys-
phagie erfolgen [1]. Die Erfassung des

356 | Der Chirurg 4 - 2021

BMI (Body-Mass-Index), des NRS (Nu-
tritional Risk Score), des MNA (Mi-
ni Nutritional Assessment) und einer
potenziellen Sarkopenie impliziert die
Applikation oraler Trinklosungen, sup-
portiver enteraler Nahrungssubstanzen
bzw. evt. einer i.v. Supplementierung.

Risikopatienten mit einem Gewichts-
verlust von >10 % in den vorausgegange-
nen 3 Monaten, einem BMI <18,5kg/m?
oder einer Serumalbuminkonzentration
<30g/1 sollten priaoperativ mithilfe einer
Erndhrungstherapie vorbereitet werden
[61].

Optimiertes andsthesiologisches
Management

Die Beatmung mit niedrigem Tidalvo-
lumen, Optimierung des PEEP (,,posi-
tive end-expiratory pressure®) sowie die
routineméflige Anwendung von Rekru-
tierungsmandévern reduzieren postope-
rative pulmonale Komplikationen. Die
Fliissigkeitstherapie sollte eine Uberwis-
serung vermeiden, welche ebenso einen
bekannten Risikofaktor fiir pulmonale
Komplikationen sowie Anastomosenin-
suffizienzen darstellt. Die thorakale Peri-
duralanalgesie reduziert die systemische
inflammatorische Reaktion, vermindert
pulmonale Komplikationen und verbes-
sert die postoperative Schmerzkontrolle
[62].

Prahabilitation und ,enhanced
recovery after surgery”

Die funktionelle Rekonvaleszenz ist ent-
scheidend fiir das postoperative Ergebnis.
Dabei bedingt in der Osophaguschirur-
gie die Préhabilitation zur Optimierung
der funktionellen Reserven vor der
Operation, z.B. im Rahmen der neo-
adjuvanten Therapie, eine beschleunigte
Erholungsphase und eine Reduktion von
Komplikationen. Zu den multimodalen
Prakonditionierungskonzepten zéhlen
eine Kombination aus Ausdauer-, Kraft-
und intensivem Atemtraining sowie einer
Erndhrungstherapie unter Berticksich-
tigung des individuellen pridoperativen
Leistungsniveaus und des Erndhrungs-
status, idealerweise unter professionel-
lem Monitoring.
»Enhanced-recovery-after-surgery“

(ERAS)-Programme fokussieren gezielt
die Steuerung einer standardisierten Be-
handlung nach der Operation mit dem
Ziel der Minimierung postoperativer
Komplikationen und der Beschleuni-
gung der Rekonvaleszenz [63]. Wihrend
fiir den positiven Effekt der Prahabilitati-
on vor der Osophaguschirurgie evidenz-
basierte Daten in der Literatur vorliegen
[64, 65], sind die ERAS-Pathways zwar
vielversprechend, um einen weiteren
Benefit zu erzielen, wenngleich zum
aktuellen Zeitpunkt grofle, prospektive
Multicenterstudien mit entsprechender
Evidenz fehlen.

Fazit fiir die Praxis

== Es spricht vieles dafiir, die Min-
destmenge in Deutschland auf
>20 Resektionen/Jahr/Krankenhaus
anzuheben, um die Qualitét (Sen-
kung der Morbiditat bzw. Mortalitat)
flachendeckend zu verbessern.

= Fiir die Diagnostik des Osopha-
guskarzinoms sollte neben der
Anamnese und der korperlichen
Untersuchung die Durchfiihrung ei-
ner Osophagogastroduodenoskopie
(OGD) mit Biposie, die endoskopische
Sonographie (EUS) und die Compu-
tertomographie (CT) des Thorax/
Abdomens durchgefiihrt werden.

= Die Therapie des Osophaguskarzi-
noms erfolgt stadienabhangig und



umfasst die endoskopische Resek-
tion bei (sub-)mukosalen Low-risk-
Tumoren (T1Tm1-3 bzw. T1sm1 low
risk), die primire Osophagektomie
bei submukosalen High-risk-Tumo-
ren (T1a), Submukosakarzinomen
(T1sm2-3) und T2NO-Tumoren, die
multimodale Therapie mittels neo-
adjuvanter Radiochemotherapie
bzw. perioperativer Chemotherapie
und Operation bei fortgeschrittenen
Befunden.

== Die intra-/postoperative Komplika-
tionen wie Anastomoseninsuffizi-
enzen, Interponatnekrosen, Lymph-
fisteln, Affektionen des N. laryneus
recurrens, Vorhoffflimmern oder
Pneumonie sollten gemaR der sog.
Esophagectomy Complications Con-
sensus Group (ECCG) standardisiert
erfasst werden.

== Zur praoperativen Risikoabschitzung
gehort die Untersuchung der kardio-
vaskuldren, pulmonalen, hepatischen
und metabolischen Funktion. Zudem
sollte der Erndahrungszustand des
Patienten mittels BMI (Body Mass
Index), NRS (Nutritional Risk Score)
oder MNA (Mini Nutritional Assess-
ment) erfasst und eine Malnutrition
ggf. bereits praoperativ behandelt
werden.

== Prahabilitationsprogramme mit
Ausdauer-, Kraft- und intensivem
Atemtraining sowie einer Erndh-
rungstherapie verbessern das Patien-
tenoutcome deutlich.

== Intraoperativ profitiert der Patient
von einer restriktiven Volumen-
therapie, niedrigem Tidalvolumen,
Optimierung des PEEP (,positive
end-expiratory pressure”) sowie des
Einsatzes der Periduralanalgesie.
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