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Das in dieser Arbeit gewdhlte generische Maskulinum bezieht sich zugleich auf die
ménnliche, die weibliche und andere Geschlechteridentititen. Zur besseren Lesbarkeit wird
auf die Verwendung mainnlicher und weiblicher Sprachformen verzichtet. Alle
Geschlechteridentititen werden ausdriicklich mitgemeint, soweit die Aussagen dies

erfordern.
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Dokumentationsblatt

zur Promotionsschrift ,Die aktuelle Behandlungssituation des Magenkarzinoms in
Deutschland: Ergebnisse der Magenkarzinomstudie 2007 - 2015” (66 Seiten, 74 Tabellen, 22
Abbildungen, 196 Literaturquellen).

Im Rahmen der Studie ,Qualitdtssicherungserfassung Magenkarzinom, Kardiakarzinom,
(Primédrtumor)” wurden Daten von 6279 Patienten mit operativer Therapie eines
Magenkarzinoms in Deutschland vom 01.01.2007 - 31.12.2015 ausgewertet. Erfasst wurde u.a.
intra- und postoperative Komplikationen, die Gesamtmorbiditdt, Letalitit und das

Langzeitiiberleben.

Es konnte gezeigt werden, dass hohere Tumorstadien (T4 NX MO0 sowie M1 und UICC V) in
dem gesamten erfassten Zeitraum gesunken sind. UICC- und TNM-Stadium hatten auch
einen sehr starken Einfluss auf die Uberlebenswahrscheinlichkeit: je hoher das Stadium desto
schlechter waren die Uberlebensraten. Eine leitliniengerechte neoadjuvante Chemotherapie
wurde immer hdufiger angewandt, es konnte jedoch keine signifikante Anderung beim
Langzeitiiberleben gezeigt werden. Ein deutlicher Uberlebensvorteil ergab sich fiir Patienten,
die eine D2-Lymphadenektomie erhielten. In der univariaten Auswertung waren
prognoserelevante Faktoren das Alter, Notfalloperationen, Radikalitit der Operation (R-
Status), postoperative Komplikationen, der Nachweis einer Peritonealkarzinose sowie
Fernmetastasen (M1). In unserem Patientenkollektiv ergab sich eine Krankenhausletalitdt von
6,0%, welche durch die o.g. prognostischen Faktoren beeinflusst wird, sowie zusitzlich durch
Komorbidititen und TNM-Stadium. Die Gesamtmorbiditdt lag bei 39,5%. Durch die
vorliegenden Daten konnte auch die These unterstiitzt werden, dass Patienten von einer
radikalen RO-Resektion sowie einer multiviszeralen Resektion auch bei Oligometastasierung

profitieren.

Schliisselworter Magenkarzinom, Chirurgie, neoadjuvante Chemotherapie, D2-
Lymphadenektomie, Multiviszerale Resektion, Qualitdtssicherung, Morbiditit,

Langzeittiberleben
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1. Einleitung

Je dlter die Bevolkerung wird und je besser die Hygienestandards, desto deutlicher sieht man
eine Verschiebung der Krankheitshdufigkeiten von Infektionskrankheiten zu Malignomen,
neurodegenerativen Syndromen und einem geschwiachten Immunsystem [1]. In den meisten
westlichen Staaten ist dies der Fall - natiirlich auch in Deutschland. Umweltbedingungen und
Erndhrung werden so weit verbessert, dass die Menschen ldnger als je zuvor leben und auch
langer gesund bleiben. Der Alterungsprozess des Korpers kann jedoch nicht aufgehalten
werden [2]. Im Laufe des Lebens erlittene Mutationen haben Zeit ihre Wirkung zu zeigen und
Spdtfolgen jeder Art von schéddlichen Expositionen konnen sich unbemerkt tiber mehrere
Jahre entwickeln, wogegen das altersgeschwéchte Immunsystem nicht mehr ausreichenden

Widerstand leistet [3], [4].
1.1. Das Magenkarzinom

Das Magenkarzinom ist die hdufigste bosartige Erkrankung des Magens. Mit insgesamt ca.
951000 Neuerkrankungen pro Jahr (Stand 2012) [5] ist es auch eine der hé&ufigsten
Krebserkrankungen weltweit. Trotz einer sinkenden Tendenz, liegt Deutschland mit einer
Inzidenz von 14,8 bei Mdnnern und 7,2 bei Frauen (jeweils zu 100.000, altersstandardisiert
nach Alter der Europabevolkerung) an zweiter Stelle im Landervergleich. 2016 erkrankten

9300 Méanner und 5840 Frauen [6].

Der Altersgipfel fiir die Erkrankung liegt zwischen dem fiinften und siebten Lebensjahrzehnt,
und zeigt somit die Rolle des Alters bei der Krankheitsentstehung. Vermutlich bedingt durch
eine bewusstere Erndhrung und eine Anderung des Lebensstils, sinken die Inzidenz- sowie
die Mortalitédtsraten seit den 90er Jahren in Westeuropa und in Deutschland (siehe Abb. 20,
[7]). Nichtsdestotrotz ist diese Erkrankung eine der fiinf hadufigsten Krebstodesursachen
weltweit [8].

Unbehandelt hat es eine infauste Prognose und auch unter kurativer Therapie kann es -
abhéngig vom Tumorstadium, -ausbreitung und weiteren Faktoren -eine Uberlebenschance

von unter 30% aufweisen [9].
1.2. Anerkannte Risikofaktoren

An erster Stelle der Risikofaktoren fiir die Entstehung eines Magenkarzinoms steht die

Infektion mit Helicobacter pylori. Die Eradikation dieses Bakteriums kann als Prophylaxe bei



Risikopersonen durchgefithrt werden [10], [11]. Zu weiteren Faktoren, die die
Krebsentstehung begtinstigen konnen, zdhlen Alkohol- und Tabakkonsum [12], [13], eine
Vorerkrankung mit pernizioser Andmie [14], [15], eine familidre Belastung unter anderem bei
hereditdren diffusem Magenkarzinom (HDGC) oder beim Vorliegen eines hereditdren
nonpolyposen Kolorektalen Karzinoms (HNPCC) [16], [17], und ein niedriger
soziookonomischer Status [18]. Zudem ist bei der Entstehung von Kardiakarzinomen
(Tumore des 6sophagogastralen Uberganges, AEG II und III) eine gastroésophageale
Refluxkrankheit (GERD) von Relevanz [19], [20]. Magenldsionen, die mit einem hoheren
Risiko zur Krebsprogression verbunden sind, sind auch hervorzuheben: insbesondere das
Adenom, die chronisch atrophische Gastritis, eine Vorerkrankung mit Morbus Ménétrier
(Riesenfaltengastritis), sowie mit Perniziosa und jeglicher Zustand nach Magenoperationen

oder Teilresektionen [21]-[25].
1.3. Klassifikation

Fiir das Magenkarzinom wurden verschiedene Klassifikationssysteme festgelegt. Hier sollen

die vier wichtigsten erwdhnt werden [26].

Die erste und wichtigste Einteilung leitet sich von der Histologie ab: man unterscheidet neben
dem mit 90% am hé&ufigsten vorkommenden Adenokarzinom, das adenosquamose -, das
Plattenepithel- und das kleinzellige Karzinom sowie das mit der schlechtesten Prognose

behafteten Siegelringzellkarzinom [26], [27].

Wichtig fiir die Planung der Operations-Herangehensweise ist die histomorphologische
Klassifikation nach Laurén, die zwischen dem intestinalen Typ - gut differenziert und mit
einer besseren Prognose einhergehend -, dem diffusen Typ - schlecht differenziert und mit
einer eher fritheren Metastasierung - und dem Mischtyp unterscheidet [28]. Diese
Unterscheidung orientiert sich am Wachstumsverhalten, welches in erster Linie fur die

Planung des therapeutischen Resektionsausmafies von Bedeutung ist [29].

Des Weiteren wird die Borrmann-Klassifikation fiir die Beschreibung der Wachstumsform

angewendet (I - IV, Tab. 32) [26].

Wichtig fiir das therapeutische Vorgehen ist zudem die Einteilung nach der Lokalisation im
kardioosophagealen Ubergang, Fundus, Korpus, Antrum und Pylorus, sowie der Vorder-

und Hinterwand und der groflen und kleinen Kurvatur. Von der 6. auf die 7. Ausgabe der



UICC-Klassifikation ergab sich eine Anderung, die fiir die Tumore des kardiodsophagealen
Uberganges von Relevanz ist. Es wurde die Klassifikation nach Siewert fiir Tumore dieses
Bereiches in AEG I-III tibernommen: AEG I wird zu den 6sophagealen Tumoren und II-III zu
den gastrischen gezihlt. Damit wurde eine einheitlichere Kategorisierung erzielt, wobei zu
beachten ist, dass frithere Arbeiten noch die alte Einteilung und somit Empfehlungen nach

jener Klassifikation beinhalten [30].
1.4. Therapieprinzipien

Die Einteilung der Therapieoptionen gliedert sich in kurativ und palliativ. Die einzige
Moglichkeit einer Heilung des Magenkarzinoms ist die chirurgische Resektion, welche die
Basis der kurativen Herangehensweise darstellt [31]. Die palliative Therapie besteht aus

einem seit 10 Jahren etabliertem multimodalen Konzept.

1.4.1. Diagnostik

Standardmethode in der Diagnostik ist die Endoskopie mit Entnahme von Bioptaten aus
verddchtigen Lasionen, sowie ein anschlieflendes Staging bei gesicherter Diagnose mittels
Sonographie, CT-Thorax-Abdomen und Endosonographie [32]. Eine Staging-Laparoskopie
kann in fortgeschrittenen Stadien durchgefiihrt werden, um die Indikation fiir eine
neoadjuvante Therapie zu priifen [33], verbunden mit einer Peritoneallavage zur

Prognoseeinschitzung [34].

1.4.2. Chirurgisches Vorgehen

Eine leitliniengerechte Therapie sieht in erster Linie eine vollstindige Resektion (R0), sowie
die Entfernung der regiondren Lymphknoten vor (D2-Adenektomie, Kompartiment I und II).
Bei den chirurgischen Methoden unterscheidet man eine subtotale von einer totalen
Magenresektion, wozu unter Umstdnden, z.B. bei Infiltration der Nachbarorgane noch eine
erweiterte totale Gastrektomie durchgefiihrt werden kann. Diese Kategorien sind nur grob
benannt und beinhalten noch weitere Unterteilungen nach verschiedenen Methoden [35],

[36].

Allgemein gilt ein festgelegter proximaler Sicherheitsabstand von 5 bzw. 8 cm (intestinaler
bzw. diffuser Typ), der eingehalten werden soll und eine Lymphknotenanzahl von

mindestens 16, die zur histologischen Untersuchung entfernt werden sollen. Es wurde zudem



bewiesen, dass eine D2-Lymphknoten-Exzision (Kompartiment I und II) mit einer besseren

Langzeitprognose verbunden ist, was lange umstritten war [37], [38].

1.4.3. Endoskopische Therapie

Eine Sonderform bilden die Frithkarzinome, welche per definitionem auf die
Mukosa/Submukosa begrenzt sind, somit T1 sind - unabhingig vom Lymphknotenstatus -
und strengen Kriterien unterliegen (sieche Tab. 33). Diese konnen gegebenenfalls

endoskopisch entfernt werden, wobei auch hier eine RO-Resektion angestrebt werden sollte

[39], [40].

1.4.4. Chemotherapie und Operation

Die Anwendung der perioperativen Chemotherapie wird weltweit diskutiert. Es haben sich
drei verschiedene Konzepte etabliert. In Asien wird, durch Studien belegt, eine adjuvante
Chemotherapie angewendet [41]-[43]. In den USA und in Kanada ist dahingegen eine
adjuvante Radio-Chemotherapie Standard [44].

In Europa besteht das Therapiekonzept aus der Kombination einer neoadjuvanten und einer
adjuvanten Chemotherapie (und somit eine perioperative Chemotherapie), welches durch

drei vergleichbaren Studien aus Deutschland, Frankreich und Grofsbritannien belegt wurde

[45]-[47].

Die Entscheidung fiir oder gegen eine perioperative Chemotherapie fillt abhédngig von
Tumorstadium und adjuvanter Therapie. So wird zwischen ,kann” bei uT2 und ,soll’ bei uT3,
uT4a und/oder einer positiven Lymphknoteninfiltration fiir eine platinhaltige perioperative
Chemotherapie mit kurativem Ansatz unterschieden. Unterstrichen wird zudem, dass eine
préaoperativ durchgefiihrte Chemotherapie auch nach der Operation fortgesetzt werden soll

[29].

Eine Ausnahme besteht bei unvollstindiger Resektion (R1 oder R2), wo eine kurative
Nachresektion nicht moglich ist, oder bei unvollstindiger Lymphadenektomie, wo eine

alleinig additive Radiochemotherapie erfolgen soll [29].

1.4.5. Palliative Behandlung
Ein relevanter Anteil der Patienten mit einem Magenkarzinom wird schon bei der

Erstdiagnose als palliativ eingestuft. Diese Zahlen sind signifikant gesunken nachdem ein



multimodales Therapiekonzept als Alternative zu der alleinigen chirurgischen Therapie

etabliert wurde [48].

In den Leitlinien wird bei gutem Allgemeinzustand des Patienten in erster Linie zu einer
systemischen Chemotherapie geraten, die so frith wie moglich nach Diagnosestellung

erfolgen soll [29].

Angewendet werden vor allem Kombinationen aus Platinverbindungen (Bsp. Cisplatin) mit
Fluoropyrimidinen (wie 5-Fluorouracil). Bei gutem Allgemeinzustand der Patienten wird

zusdtzlich Docetaxel in Kombination mit Oxaliplatin und 5-Fluorouracil verabreicht [49].

Die Anwendung von Biologika ist umstritten und konnte sich bisher nicht etablieren. Als
einzige Ausnahme hierzu steht die Rolle von HER-2, dessen Rezeptorstatus ein wichtiger
Prognosefaktor darstellt. Bei ca. einem Viertel der Magenkarzinome ist eine Uberexpression
des Rezeptors nachweisbar, was eine Kombination der Chemotherapie mit einer

Antikorpertherapie mit Trastuzumab ermoglicht [50], [51].

1.4.6. Palliative Chirurgie

Bei Komplikationen wie Tumorperforation, -stenosen oder Blutungen werden auch
chirurgische Interventionen bei Palliativpatienten herangezogen. Es werden Mafinahmen wie
Erndhrungs- und Gastroenterostomien benannt, sowie Stentimplantationen. Von einer
palliativen Tumorresektion wird abgeraten und soll nur in Ausnahmefallen durchgefiihrt
werden [29]. Daten aus neueren Studien ergeben jedoch, dass eine palliative Resektion sich
fur Patienten in einem guten Allgemeinzustand auf die Lebensqualitét positiv auswirkt und
somit in das Therapiekonzept miteinbezogen werden soll [52]. Es ist jedoch unklar, inwieweit

dies schon Einzug in die Praxis gefunden hat.

1.5. Aktuelle Behandlungssituation (2007 - 2015) - Aufgabenstellung

Ein Projekt, welches mit einer dreijahrigen Datenerfassung im Rahmen der Deutschen
Magenkarzinomstudie II (QCGC 2007-2009, [48]) mit dem Ziel der Darstellung des
Therapielage begann, wurde als eine der grofiten multizentrischen klinischen
Beobachtungsstudien Deutschlands weitergefiihrt - und lduft nun schon seit mehr als 10

Jahren. Bis Ende 2015 wurden Daten von 6279 Patienten mit einem histologisch gesicherten



Magenkarzinom erfasst. Mit diesen Langzeitergebnissen kénnen Riickschliisse zur pra- und
postoperativen Situation, sowie zu den angewandten Methoden gezogen werden. Im Rahmen
der vorliegenden Arbeit sollen diese Daten analysiert und ausgewertet werden. Das heifst es
wird der gesamte Zeitraum berticksichtigt, sowie auch Schlussfolgerungen, wie etwa zur
Rolle der neoadjuvanten Therapie, der D2-Lymphadenektomie und in der Verdnderung der

Palliativrate (RO, R1, R2).

Es soll ein Uberblick iiber die aktuelle Behandlungssituation dargestellt werden mit

Verkniipfung zu den Therapieleitlinien:

Wie sieht die Therapiesituation des letzten Jahrzehnts aus und welche Verdnderungen

wurden wahrgenommen?

Wurden die Leitlinien empfehlungsgemdfs angewendet und gibt es Hinweise, die

Anderungen in dem Therapiekonzept befiirworten wiirden?



2. Material und Methoden
2.1. Patientendaten (Ubersicht)

Die Daten zu den in diese Arbeit eingeschlossenen Patienten entstammen der Datenbank des
An-Instituts fiir Qualitdtssicherung in der operativen Medizin gGmbh an der Otto-von-
Guericke Universitdt in Magdeburg und wurden mittels eines Fragebogens (siehe Anhang,
,Qualitdtssicherungserfassung = Magenkarzinom, Kardiakarzinom, Gastrointestinale
Stromatumoren (Primértumor)”) aus bis zu 152 Kliniken gesammelt. Es wurden insgesamt 61
Parameter erfasst und ausgewertet. Es wird retrospektiv der Zeitraum vom 01.01.2007 bis
zum 31.12.2015 betrachtet, in dem 6279 Patienten aufgrund eines Magenkarzinoms als
Primértumor operiert wurden. Patienten mit einem Gastrointestinalem Stromatumor (GIST)
wurden aus dieser Auswertung ausgeschlossen. Von den teilnehmenden Patienten waren in
diesem Zeitraum 2419 weiblich (38,7%) und 3832 mannlich (61,3%). Bei 28 Patienten wurde
kein Geschlecht angegeben. Das Alter zum Operationszeitpunkt lag bei Frauen im Median
bei 72 (Verteilung von 26 bis 99 Jahre) und bei Madnnern bei 70 (Verteilung von 19 bis 100
Jahre). Bei 5935 Patienten wurde eine Operation durchgefiihrt, davon erhielten 5480 (92,3%)
eine Resektion. Uber den gesamten Zeitraum hatten 1449 (24,4%) Patienten ein UICC-Stadium
I, 1131 (19,1%) Stadium II, 1750 (29,5%) Stadium III und 1088 (18,3%) ein Stadium IV. Die

mediane Nachbeobachtungszeit betrug 4 Jahre und 9 Monate.
2.2, Statistische Methoden

In der vorliegenden Arbeit wurden stetige Variablen wie Grofien mit den {iblichen
Mafizahlen, Mittelwert, Standardabweichung, Minimum, unteres Quartil, Median, obere
Quartil und Maximum beschrieben. Kategoriale Variablen werden durch ihre absoluten und
relativen Héufigkeiten dargestellt. Der Chi-Quadrat-Test wurde bei der Priifung auf
Unabhéngigkeit zwischen kategorialen Variablen angewendet. Bei sehr kleinen Stichproben
(Einzelh&ufigkeiten <5) und einer Vierfeldertafel wurde der exakte Test nach Fisher
verwendet. Bei Untersuchungen, ob ein systematischer Unterschied zwischen zwei Gruppen
(z.B. Geschlecht) hinsichtlich einer stetigen Variablen besteht (z.B. BMI), wurde bei
Normalverteilung der Variablen der T-Test bzw. bei nicht normalverteilten Daten der U-Test
angewendet. Die Nullhypothese (HO) nimmt jeweils an, dass die Mittelwertsdifferenz zufallig

entstanden ist. Die Normalverteilung wurde mittels Shapiro-Wilk getestet.



Mittels Uberlebensanalyse nach Kaplan-Meier wurden die Daten untersucht und die
jeweiligen Ereigniswahrscheinlichkeiten durch eine Kaplan-Meier-Kurve dargestellt. Mit der
Kaplan-Meier-Methode werden Modelle geschitzt, welche beim Vorliegen zensierter Fille
die Zeit bis zum Eintreten der jeweiligen Ereignisse angeben. Das Kaplan-Meier-Modell
basiert auf der Schdtzung bedingter Wahrscheinlichkeiten zu jedem Zeitpunkt eines
auftretenden Ereignisses und auf der Bildung des Produktgrenzwerts dieser
Wahrscheinlichkeiten zur Schitzung der Uberlebensrate zu jedem Zeitpunkt. Somit dient die
Aufstellung eines Kaplan-Meier-Modells dazu, dass die Gesamtiiberlebensraten zwischen
Gruppen verglichen werden konnen. Gruppen werden mittels Log-Rank-Test auf
Unterschiede in Bezug auf das Uberleben verglichen. Es wird auferdem die mediane

Uberlebenszeit sowie das dazugehorige 95% Konfidenzintervall berechnet.

Nach erfolgter univariater Analyse wurden alle (in der univariaten Voruntersuchung als
signifikant erkannten) Parameter einer logistischen Regressionsanalyse unterzogen, um die
Beziehung zwischen dem Gesamtiiberleben und anderen untersuchten klinischen
Risikofaktoren zu untersuchen. Zu den jeweiligen Risikofaktoren gehorige Odds Ratios mit
95%-Konfidenzintervallen wurden in jeder logistischen Regression berechnet, um somit den

Effekt der einzelnen Einflussgrofien auf die Zielgrofie zu charakterisieren.

Bei der Uberlebensdatenanalyse wird die Cox-Regression genutzt. Das Ziel der Cox-
Regression ist es, die Einflisse von bestimmten Kovariablen auf die
Uberlebenswahrscheinlichkeit zu untersuchen. Die Hazard Ratio ist dabei das MaS fiir die

Starke des Zusammenhangs.

Um die Nullhypothese verwerfen zu konnen, wurde als statistisch signifikant ein p-Wert

<0,05 angenommen.

Die statistische Analyse erfolgte mit IBM® SPSS® Statistics, Version 24.0.0;Copyright 1989-
2016, SPSS Inc..



3. Ergebnisse

3.1. Prioperative Situation

3.1.1. Symptome bei der Aufnahme

Das Magenkarzinom ist eine Erkrankung, die nur wenige und unspezifische Symptome zeigt
[63], [54]. Dies bestdtigt unsere Studie. Aufgrund der vorliegenden Daten sind
Oberbauchschmerzen mit 49,0% das haufigste Symptom (Tab. 1). Gefolgt wird es in
absteigender Héufigkeit von Vollegefiihl (28,2%), Blutungs- oder Andmiezeichen (27,6%),
Dysphagie (16,0%) und Erbrechen (15,3%).

Tab. 1 - Symptome bei der Aufnahme (n=6279)

Symptom n %
Oberbauchschmerzen 3079 49,0
Vollegefiihl 1768 28,2
Blutung/Andmie 1734 27,6
Dysphagie 1003 16,0
Erbrechen 961 15,3
Unklare Beschwerden 840 13,4
Magenstenose 417 6,6
Foetor Ex Ore 67 1,1
Magenperforation 60 1,0
Tumor unklarer Dignitit 52 0,8
Peritonitis 31 0,5

*1 fehlende Angabe, Mehrfachnennung moglich

Tab. 2 - Symptomkonstellation bei der Aufnahme (n=6279)

n %
Keine Symptome 225 3,6
1 Symptom 2405 38,3
2 Symptome 2159 34,4
3 oder mehr Symptome 1489 23,7

*1 fehlende Angabe
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Unter den Patienten waren nur 3,6% beschwerdefrei (Tab. 2), 38,3% nannten eines der in Tab.
1 aufgefiihrten Symptome, 34,4% zwei Symptome und 23,7% der befragten Patienten gaben

drei oder mehr an.

Mit der Uberlegung, ob die Auspriagung einer bestimmten Symptomatik auf die Schwere der
Erkrankung zuriickzufiihren ist, wurden die verschiedenen - und teils unspezifischen -
Symptome mit dem UICC-Stadium verglichen. Allgemein kénnen wir feststellen, dass ein
Zunehmen des UICC-Stadiums mit der Anzahl der Symptome der Patienten korreliert (Abb.
1). Die Symptome sind tiber die Stadien relativ gleich verteilt. Anzumerken ist, dass die
Symptome Oberbauchschmerzen, Vollegefiihl, Dysphagie, Erbrechen, Blutung/An&mie,
Peritonitis und , unklare Beschwerden” am haufigsten in Stadium IIl angegeben wurden (Tab.
34). Dies ist auch der Fall bei der Magenperforation. Hier hédtte man das Maximum im
hochsten Stadium erwartet, was sich in den vorliegenden Daten nicht bestdtigt. Nur das

Symptom der Magenstenose ist wie zu erwarten am haufigsten in Stadium IV vorzufinden

(43,2%).

Abb. 1 - Vergleich der UICC-Stadien unter den verschiedenen Symptomen (in Prozent,
n=6279)
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Dies kann durch das Voranschreiten der TumorgrofSe erklart werden. Es gab 52 Patienten, bei

denen die Verdachtsdiagnose bei der Krankenhausaufnahme nicht klar war und bei denen
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ein Tumor unklarer Dignitdt angegeben wurde. Von diesen 52 Patienten waren 43,9% im

Stadium IV.

3.1.2. Prdoperative Diagnostik

Laut Leitlinie sind die Standardmethoden der Diagnostik fiir das Magenkarzinom die
Endoskopie, das CT-Thorax-Abdomen, sowie die Sonographie [29]. Dies ist auch in der
vorliegenden Datenerhebung zu sehen. Wenn man die absoluten Zahlen tiber den gesamten
Zeitraum betrachtet (siehe Tab. 36), wird deutlich, dass die Gastroskopie mit 94,9% auch am
haufigsten eingesetzt wird. Leitliniengerecht zéhlen auch die Computertomographie (90,3%),
die Abdomen-Sonographie (74,2%) und das Thorax-Rontgen (72,9%) zu den hdufigsten
Diagnosemethoden. Auffillig ist hier, dass bei 60,0% der Patienten Tumormarker bestimmt

wurden, wovon die Leitlinien explizit abraten [29].

Betrachtet man die als Notfall operierten Patienten (195 Patienten, Tab. 41), wird sichtbar, dass
die Gastroskopie zwar etwas weniger oft angewendet wurde als bei den elektiv operierten,
aber mit 79,1% noch immer die am héaufigsten angewandte Methode ist (Tab. 37). Die
Computertomographie steht an zweiter Stelle mit 73,9%. Deutlich weniger wurden die
Sonographie des Abdomens und das Thorax-Rontgen bei Notfall-Patienten genutzt (56,5%
bzw. 65,2%). Es wurde zudem bei keinem der Patienten in dieser Gruppe eine
Magnetresonanztomographie durchgefiihrt, was sich durch den grofien Zeitaufwand dieser
Untersuchung erkldren ldsst. Auch bei Notfallpatienten sind bei fast 30% der Patienten

Tumormarker bestimmt worden.

Die Haufigkeit der verwendeten diagnostischen Methoden hat sich tiber die Jahre verdndert
(Tab. 38). Die Computertomographie wird aktuell in der Routine-Untersuchung bei fast allen
Patienten genutzt (97,3%). Folglich sinkt die Zahl der Rontgenuntersuchung des Thorax von
80,5% auf 57,1%. Die Raten der Abdomen-Sonographie fielen von 79,1% (2007) auf 67,3%
(2015). Die Rontgenaufnahme des Magens ist stark auf 2,7% gefallen, da sie nur eine schlechte
Beurteilung im Rahmen dieser Erkrankung erlaubt und somit derzeit fast keinen Stellenwert
in der Diagnostik hat. Die Bestimmung der Tumormarker liegt trotz fehlender Empfehlung
kontinuierlich tiber 50% (zuletzt bei 63,1% in 2015, Tab. 38 und Abb. 21).

Die endoluminale Ultraschalluntersuchung ist ein wichtiger Bestandteil der Primdrdiagnostik
und vor allem fiir das Staging der Erkrankung sehr relevant, da sie eine prdzise Auskunft

tiber die regionalen Verhiltnisse bieten soll [55], [56]. Unter allen hier aufgefiihrten Patienten
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wurde aber nur etwas mehr als die Hailfte (50,3%) damit untersucht (Tab. 39).
Leitliniengerecht miisste an allen kurativ eingestuften Patienten auch eine Endosonographie-
Untersuchung vorgenommen werden [29], welches den vorliegenden Daten zufolge nicht der

Fall war.

Eine weitere wichtige Untersuchung in der prdoperativen Phase ist die histologische
Aufarbeitung des endoskopisch gewonnenen Bioptates. Bei 5717 Patienten gelang eine
préaoperativ histologische Sicherung des Karzinoms (91,0% des Gesamtkollektivs). Unter den
Patienten, die als Notfall operiert wurden, sehen wir in Tab. 40 jedoch, dass nur bei 59,3%
préoperativ das Karzinom gesichert war - obwohl auch an diesen Patienten zu 79,1% eine
Gastroskopie durchgefiihrt wurde (Tab. 37). Dies ist vermutlich ebenfalls mit den Faktor Zeit
in der Notfallsituation zu erkldren. Die Patienten wurden in den jeweiligen Kliniken als
Magenkarzinom-Patienten klassifiziert und auch so behandelt, es ist aus unserem Fragebogen

nicht zu kldren auf welcher Basis dies erfolgte.

3.1.3. Tumorlokalisation

Fiir die OP-Planung sowie fiir das postoperative Uberleben der Patienten ist die genaue
Lokalisation der Neoplasie von Relevanz [57]. Tab. 3 zeigt, dass die Erkrankung am
haufigsten im Antrum/Pylorus- und im Korpus-Bereich liegt (wobei eine Mehrfachnennung
moglich war), was auch in anderen Arbeiten deutlich wird [58], [59]. Es folgen Tumore im
kardiodsophagealen Ubergang und schliefflich im Fundus-Bereich. Die Inzidenz von
Tumoren im Antrum/Pylorus- und Korpus-Bereich verlduft tiber die Jahre relativ stabil,
jeweils schwankend zwischen 38% und 44% (Tab. 42 und Abb. 2). Die Tumore im
kardioosophagealen Ubergang sind letztlich 2015 auf 15,3% gesunken und die im Fundus von
8,0% auf 5,2%.

Tab. 3 - Lokalisation des Tumors im Magen (n=6279)

n %
Kardiooesophagelaer 1190 19,0
Ubergang
Fundus 390 6,2
Korpus 2538 40,4
Antrum/Pylorus 2513 40,0

*1 fehlende Angabe, Mehrfachnennung moglich
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Abb. 2 - Tumorlokalisation im Verlauf der Jahre (in Prozent, n=6279)
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3.1.4. Klassifikation nach Laurén

Die Klassifikation nach Laurén ist u.a. eine Entscheidungshilfe fiir das Operationsausmafs fiir
den Operateur [29]. Die Analyse erfolgt an der bei der Endoskopie entnommen Biopsie. Die
Angabe zur Laurén-Klassifikation lag bei 66,5% der erfassten Patienten vor. Es lag bei 34,0%

ein intestinaler Typ, bei 28,5% ein diffuser Typ und bei 4,0% ein Mischtyp vor (Tab. 4).

Hier kann zudem eine Aussage tiber die Qualitdt der histologischen Auswertung gemacht
werden, indem man diese Daten mit den Ergebnissen des postoperativen Berichtes der
Pathologie vergleicht. Tab. 5 zeigt die postoperative und endgiiltige Einteilung der
Karzinome innerhalb dieser Klassifikation. Insgesamt wurden 287 Patienten falsch
klassifiziert. Der intestinale Typ ist postoperativ um 2,1% hoher (36,1%), der diffuse Typ
betrdgt 0,9% (27,6%) weniger und der Mischtyp 2,4% (6,4%) mehr als prdoperativ. Zu sehen
ist, dass sich die Ergebnisse sehr wenig unterscheiden und somit die prédoperative

histologische Einteilung sehr prazise ist.

Tab. 4 - Praoperative Einteilung nach der Laurén Klassifikation (n=6279)

n %
Intestinaler Typ 2133 34,0
Diffuser Typ 1792 28,5
Mischtyp 253 4,0

Keine Klassifikation 2101 33,5
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Tab. 5 - Postoperative Einteilung nach der Laurén Klassifikation (n=5935)

n %
Intestinaler Typ 2135 36,1
Diffuser Typ 1635 27,6
Mischtyp 381 6,4
Keine Klassifikation 1784 30,0

Die genaue Aufschliisselung ist in Tab. 6 zu sehen: sowohl bei dem préoperativ als intestinal
bzw. diffus eingeschitzten Patienten, lag die Diagnostik bei tiber 80% der Félle richtig. Bei der
Beurteilung des Mischtyps lagen die richtig erkannten Patienten bei knapp 70%. Hier waren

die meisten falsch eingeteilten Karzinome vom diffusen Typ.

Tab. 6 - Vergleich der pra- und postoperativen Einteilung in die Laurén Klassifikation

(n=5935)

Laurén-Einteilung postoperativ

Intestinal Diffus Mischtyp Keine
Klassifik.
n % n % n % n %
Intestinal 1550 864 |84 47 |62 35 97 54
Laurén-
Diffus 82 57 1202 835 (8 6,0 70 4,9
Einteilung
. Mischtyp 16 7,5 34 16,0 |148 698 |14 6,6
praoperativ
Keine 228 28,7 | 140 176 |34 43 393 49,4
Klassifik.

*p <0,001, 1695 fehlende Angaben

3.1.5. Qualitit der diagnostischen Untersuchung
Daten, die in der diagnostischen und in der postoperativen Phase erhoben wurden,
ermoglichen verschiedene Vergleiche, die Riickschliisse auf die Qualitdt der praoperativen

Einschétzung erlauben.

Das Vorhandensein einer Peritonealkarzinose kann den weiteren klinischen Verlauf und die
individuelle Prognose drastisch verdndern und somit ist ihre praoperative Feststellung von

therapeutischer Relevanz [60], [61]. Von den Patienten, bei denen eine Peritonealkarzinose
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praoperativ diagnostiziert wurde, hat sich diese Feststellung bei 72,8 % intraoperativ bestatigt,

und lag somit bei 27,5% nicht vor. Dieser bedenklich hohe Wert an falsch positiv

diagnostizierten Patienten, fiihrt aufgrund der (vorldufigen) Diagnose automatisch zur

Einstufung der Patienten als M1 - und diese Patienten werden somit als palliativ behandelt

[30]. Bei Patienten, mit im Vorfeld negativer Diagnose der Peritonealkarzinose, hat sich die

Diagnose intraoperativ ,nur” bei 6,6% gedndert - dies waren immerhin 371 Patienten (Tab.

7).

Tab. 7 - Vergleich prdoperative Diagnostik einer Peritonealkarzinose und intraoperative

Feststellung (n=5935, alle operierten Patienten)

Peritonealkarzinose
ja
n
Praoperativer ja 227
Verdacht nein 371
*p <0,001

%
72,8
6,6

Intraoperativ histologisch gesichert

85
5252

nein
%
27,5
93,4

Tab. 8 - Resektionsrander bei den Patienten mit falscher Diagnose bei der Peritonealkarzinose

Falsch positiv diagnostizierte Patienten (n=85)

n %
RO 16 18,8
R1 11 12,9
R2 22 25,9
Keine Angabe 36 42,4
Falsch negativ diagnostizierte Patienten (n=371)

n %
RO 39 10,5
R1 68 18,3
R2 138 37,2
Keine Angabe 124 33,4

Interessant ist hier, diese falsch diagnostizierten Patienten ndher zu betrachten (Tab. 8).

Angaben zum R-Status fehlen bei 42,4% bzw. 33,4% der Patienten. Es ist trotzdem zu sehen,

dass sowohl bei der Gruppe der falsch positiv wie der falsch negativ eingestuften Patienten
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das Operationsergebnis bei den meisten den R2-Status aufwies. Von den Patienten, bei denen
sich die Diagnose der Peritonealkarzinose nicht bestdtigte (d.h. die Gruppe der falsch
positiven Patienten) hatten nur 18,8% am Operationsende einen RO-Status. Bei diesen
Patienten stellt sich die Frage, ob die Diagnose das Resektionsausmafs beeinflusste.
Moglicherweise wurde ein Operationsergebnis mit verbliebenem Tumorrest eher toleriert als

bei Patienten ohne diese praoperative Einschidtzung.

Diese Hypothese spiegelt sich in Tab. 9 wider: von den falsch positiv diagnostizierten
Patienten, d.h. Patienten die letztendlich keine Peritonealkarzinose hatten, waren weniger als
50% aus anderen Griinden inoperabel. Von den Patienten, die entgegen der Diagnostik eine
Peritonealkarzinose hatten, wurde mehr als die Halfte reseziert, wofiir laut den Leitlinien

keine Evidenz besteht [29]. Nur bei 8,9% dieser Patienten gelang eine R0O-Resektion.

Tab. 9 - Ergebnis am Operationsende bei den Patienten mit falscher Diagnose bei der

Peritonealkarzinose

Falsch positiv diagnostizierte Patienten (n=85)

n %
OP ohne Tumorresektion 41 48,2
Tumorresektion R1/R2 28 32,9
Tumorresektion RO 16 18,8

Falsch negativ diagnostizierte Patienten (n=371)

n %
OP ohne Tumorresektion 151 40,7
Tumorresektion R1/R2 187 50,4
Tumorresektion RO 33 8,9

Die uT-Stadien werden durch endoluminale Sonographie bestimmt. Im Vergleich mit den
postoperativ festgestellten pT-Stadien, werden starke Diskrepanzen deutlich (Tab. 10). Nur
bei T1-Tumoren stimmen die Endosonographie und Pathologie mit 78,6% tiberwiegend
tiberein. Bei T3- und T4-Tumoren ist diese Rate mit 46,3% bzw. 46,8% deutlich niedriger.
Somit wurde bei diesen Tumoren insgesamt mehr als die Halfte der Patienten entweder hoher
oder niedriger eingestuft. Bei T2-Tumoren lag die richtig positiv Rate nur bei 20,2%. Dies hat

vor allem fiir die neoadjuvante Therapie katastrophale Folgen, da ab einem T3-Stadium diese
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durchgefiihrt werden sollte. Moglich wiére jedoch auch ein Einfluss der neoadjuvanten
Therapie auf diese Ergebnisse, denn eine erfolgreiche Chemotherapie konnte die Tumormasse

praoperativ verkleinert haben.

Tab. 10 - Vergleich der uT-Stadien und der pT-Stadien (alle elektiv operierten Patienten mit

préaoperativer EUS-Untersuchung, n=2756)

Endosonographie pT postoperativ festgelegt
und T-Stadium
pT1 pT2 pT3 pT4
n % n % n % n %

uT im  EUS uTl 283 78,6 36 10,0 20 56 21 58
festgestellt ul?2 258 38,3 136 20,2 185 27,5 94 14,0

uT3 126 11,0 161 14,0 533 46,3 330 28,7

uT4 13 55 25 10,6 87 37,0 110 46,8

* p <0,001, 338 fehlende Angaben
* Hiermit ergeben sich zusammengefasst fiir die Subgruppe der Stadien T1-T2 eine

Sensitivitit von 68,7 % und fiir T3-T4 eine Sensitivitidt von 76,8%.

Vergleicht man aufierdem die praoperative Einschédtzung der Lymphknotenmetastasen mit
dem tatsdchlichen Befall der Lymphknoten (durch den pathologischen Bericht als NO oder N+
bestatigt) sind die Ergebnisse etwas unterschiedlich. Von allen Patienten, bei denen
préoperativ die Lymphknoteninfiltration in unserem Fragebogen als positiv angegeben
wurden, hatten 63,5% postoperativ einen N+ Status (Tab. 43). Daraus ergibt sich eine Rate an
falsch positiv diagnostizierten Patienten von 36,5%. Bei den Patienten wiederum, bei denen
in der prdoperativen Phase keine Metastasen festgestellt wurden, waren 61,4% auch

postoperativ NO-Patienten.

3.2. Neoadjuvante Chemotherapie

In dem festgelegten perioperativen Behandlungskonzept spielt die neoadjuvante Therapie -
der préoperative Teil der Verabreichung der Chemotherapie - eine immer wichtigere Rolle.
Ihre Etablierung und Anerkennung gehen auch sehr deutlich aus den vorliegenden Daten

hervor. Seit 2007 zeigen die Raten der neoadjuvanten Therapie eine kontinuierliche
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Steigerung von 16,4% in 2007 auf etwa das Doppelte in 2015 (33,1%, Tab. 44 und Abb. 3). Dies

zeigt eine immer weitreichendere Befolgung der leitliniengerechten Therapie.

Abb. 3 - Neoadjuvante Chemotherapie tiber die Jahre bei Patienten mit T3 und NO, T4 und
NO, T1-4 und N+, nur operierte Patienten, keine Notfille (in Prozent, n=2266)
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Trotz allem ist die Zahl der Patienten, die laut Leitlinie neoadjuvant behandelt werden sollten,
die Therapie aber nicht bekamen, sehr hoch. Um die Ursache daftir ndher zu untersuchen,
wurden mehrere Analysen im Rahmen unserer Studie durchgefiihrt. Parameter wie die
Dringlichkeit der Operation (ob der Patient als Notfall behandelt wurde oder elektiv operiert
wurde), prdoperativ diagnostizierte Fernmetastasen oder die ASA-Klassifikation zeigten
keinen Einfluss auf die Entscheidung zur neoadjuvanten Behandlung. Auch unter den
Patienten, die Nebenerkrankungen oder Risikofaktoren angaben, war der Unterschied
zwischen neoadjuvant und nicht neoadjuvant behandelten nur etwas weniger als 6%. Das
Alter der Patienten zeigte allerdings einen Einfluss auf die Behandlung. Tatséchlich sieht man,
dass mit steigendem Alter der Anteil der Patienten, die eine neoadjuvante Behandlung
bekamen, immer weiter sinkt. Bei Patienten unter 70 Jahren lag der Anteil bei 37,1%, bei 71-

bis 80-Jahrigen bei 24,0% und bei Patienten tiber 80 Jahren nur bei 5,1%.

Betrachtet man in diesem Kontext die T-Stadien, zeigt das Ergebnis, dass auch hier die
Patienten ohne neoadjuvante Therapie tiberwiegen (Tab. 11). Am h&ufigsten wurde diese bei

Patienten mit T3 NO/N+ eingesetzt, von denen 30,8 % neoadjuvant behandelt wurden. 28,3%
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der Patienten mit T2 N+ und 22,5% der Patienten mit T4 NO/N+ erhielten ebenfalls eine

neoadjuvante Chemotherapie.

Tab. 11 - Vergleich der pT-Stadien bei Patienten mit und ohne neoadjuvante Chemotherapie
(nur Patienten im Stadium T3 NO, T4 NO, T1-4 N+ (n=2929))

pT-Stadium Neoadjuvanz Keine Neoadjuvanz
n % n %
pT1 N+ 24 16,2 124 83,8
pT2 N+ 72 28,3 182 71,7
pT3 NO/N+ 484 30,8 1087 69,2
pT4 NO/N+ 207 225 715 77,5
* 34 fehlende Angaben

3.2.1. Neoadjuvante Therapie und Laurén-Klassifikation

Wir verglichen die Durchfiihrung einer neoadjuvanten Chemotherapie mit den
verschiedenen Laurén-Typen. Hier sah man, dass sich die Ergebnisse nicht in grofsem Mafie
unterschieden (Tab. 12). Eine neoadjuvante Chemotherapie wurde jeweils bei 24,2% der
Patienten mit einem intestinalen Typ, bei 24,9% der Patienten mit einem diffusen Typ und bei
6,9% der Patienten mit einem Mischtyp durchgefiihrt. Es zeigt sich somit, dass die Einteilung

nach Laurén keinen Einfluss auf die Anwendung der neoadjuvanten Theapie hat.

Tab. 12 - Laurén-Klassifikation bei durchgefiihrter oder nicht-durchgefiihrter neoadjuvanten

Therapie (nur Patienten im Stadium T3 NO, T4 NO, T1-4 N+ (n=2929))

Intestinaler Typ | Diffuser Typ Mischtyp

n % n % n %
Keine 744 75,8 635 751 |98 73,1
Neoadjuvanz
Neoadjuvanz 237 24,2 211 249 | 36 26,9

*p 0,772, 24 fehlende Angaben

3.3. Operationsverfahren

In der vorliegenden Studie wurden 5935 Patienten operiert. Es wurden 92,5% von allen

Patienten elektiv und 3,1% als Notfall operiert (Tab. 41). Von den operierten Patienten wurde
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bei 92,3% (5480 Patienten) eine Resektion durchgefiihrt. Die hadufigste resezierende
Operationstechnik war die totale Gastrektomie (47,3%, Tab. 45). An zweiter Stelle folgt die
subtotale Gastrektomie (18,2%). Zudem wurden 7,7% der Patienten mit der transhiatal

erweiterten Gastrektomie und 4,5% mit der Billroth-II-Technik operiert.

Betrachtet man die Operationsdauer, scheint diese das spétere Operationsergebnis nicht zu
beeinflussen. Patienten mit verschiedenen Outcomes weisen keine signifikanten Unterschiede
in Bezug auf die Operationszeit auf. Bei Patienten, die aus dem Krankenhaus entlassen
wurden, betrug die Operation im Mittel 198 + 75 Minuten (Median 190). Bei denen die verlegt
wurden liegt die OP-Dauer bei 207 + 81 Minuten (Median 200) und bei den Patienten, die
verstarben, bei 206 + 86 Minuten (Median 190).

3.3.1. Multiviszerale Resektion

Bei der multiviszeralen Resektion miissen die Griinde fiir ein erweitertes Resektionsausmaf3
unterschieden werden: einerseits kann dies aufgrund eines Tumorbefalls von benachbarten
Organen und andererseits wegen intraoperativer Verletzungen und Komplikationen
erfolgen. Es wurden in dieser Studie bei insgesamt 1132 Patienten (19,97 %) eine multiviszerale
Resektion durchgefiihrt und bei 4533 Patienten beschriankte sich die Operation auf den
Magen. Von diesen 1132 Patienten wurde bei 67,6% ein weiteres Organ entnommen, bei 23,2%
zwei Organe und bei 9,3% drei oder mehr (Tab. 46). Bei fast der Halfte der erweiterten
Resektionen wurde die Milz entfernt (insgesamt 549 Patienten, Tab. 47). Weitere hdufig
entnommene Organe waren Kolon (19,5%), Leber (19,0%) und Pankreas (17,5%).

Wir untersuchten auflerdem die prédoperativ festgestellte Metastasierung in der
Patientengruppe der Resektionen. Laut Leitlinie bedeuten festgestellte Metastasen eine
Palliativsituation und es besteht keine Evidenz fiir eine Operation oder eine Resektion [29].
Dies sollte nur im Rahmen von Studien erfolgen und in Ausnahmefillen koénnten
intraoperativ festgestellte Metastasen reseziert werden, wenn ein R0-Ergebnis zu erwarten
wire (Expertenkonsens) [29]. Es zeigte sich hier jedoch, dass insgesamt 514 Patienten mit
praoperativ bekannten Metastasen reseziert wurden (Tab. 13). In dieser Gruppe zeigten sich
die haufigsten Metastasen als Leberherde (3,5%) und als Peritonealkarzinose (2,8%). Hier
stellt sich die Frage, ob diese Resektion sich lediglich auf das Magenkarzinom - d.h. auf eine

Gastrektomie - beschrankte oder ob die infiltrierten Organe ebenfalls entfernt wurden.
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Tab. 13 - Préoperativ festgestellte Metastasen unter den resezierten Patienten (n=5480)

Metastasen n %

Leber 194 3,5
Peritonealkarzinose 154 2,8
Nicht-regionale Lymphknoten 87 1,6
Lunge 49 0,9
Ovar 12 0,2
Skelett 10 0,2
Haut/ Weichteile 5 0,1
Gehirn 3 0,1

Tatsdchlich wird in der vorliegenden Datenerhebung deutlich, dass bei Infiltration von
bestimmten Organen, diese z.T. auch reseziert wurden. Insgesamt war bei 4,4% der Patienten
das Duodenum befallen, bei 3,2% das Pankreas und bei 1,3% der Patienten die Milz (Tab. 14).

2,7% der Patienten zeigten eine Koloninfiltration.

Tab. 14 - Tumorbefall benachbarter Organe (n=6279)

Invasion von n %

Duodenum 232 3,7
Pankreas 199 3,2
Milz 79 1,3
Kolon Transversum 166 2,7
Diinndarm 39 0,6
Zwerchfell 52 0,8
Bauchwand 45 0,7
Niere 5 0,1
Retroperitoneum 96 1,6
Osophagus 576 92

* 89 fehlende Angaben, Mehrfachnennung méglich

Tab. 48 zeigt eine Zusammenfassung der resezierten Organe bei Invasion. Von den Patienten,
die Tumorinfiltrationen in der Milz zeigten, wurde diese bei 95,9% auch entfernt. Ahnlich ist

es bei der Invasion von Pankreas, Zwerchfell und Kolon, wo jeweils bei 57,1% (Pankreas und
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Zwerchfell jeweils) bzw. 79,9% (Kolon) der betroffenen Patienten diese Organe reseziert
wurden. Anzumerken ist zudem, dass bei Patienten mit befallenem Pankreas, bei 46,2% auch
die Milz entfernt wurde und im Gegenzug bei jenen mit erkrankter Milz, bei 41,1% auch das

Pankreas reseziert wurde. Dies ldsst sich durch eine en-bloc Resektion erkldren.

3.3.2. Intraoperative Komplikationen

Wie bei jedem operativen Eingriff, ist auch bei der chirurgischen Therapie des
Magenkarzinoms mit Komplikationen zu rechnen. Von allen hier erfassten Patienten, lag die
intraoperative Komplikationsrate bei 6,6% (390 Patienten). Die hédufigsten Komplikationen
waren die Verletzung der Milz (3,8%, Tab. 15) und eine Blutung die mehr als 2
Eryhtrozytenkonzentrate als Ausgleich erforderte (1,7%). Seltenere Komplikationen waren
die Verletzung von Nachbarorganen, iatrogene Tumorperforation, sowie Darm- und
Gallengangsverletzung. Von diesen selteneren Komplikationen waren insgesamt 60 Patienten
betroffen.

Tab. 15 - Verteilung der intraoperativen Komplikationen (n=5935)

n %
Patienten ohne Komplikationen 5545 93,4
Patienten mit Komplikationen, davon: 390 6,6
Milzverletzung 226 3,8
Blutungen (> 2 EK) 98 1,7
Verletzung von Nachbarorganen 19 0,3
Tumorperforation iatrogen 15 0,3
Gallengangsverletzung 14 0,2
Darmverletzung 12 0,2

* Mehrfachnennung moglich

Von den Patienten, bei denen intraoperative Komplikationen auftraten, lag bei 90,0% der

Patienten eine Komplikation vor, bei 9,2% der Patienten zwei und bei 0,8% drei oder mehr.

Vergleicht man die zwei hdufigsten operativen Verfahren, sieht man eine etwas hohere
Komplikationsrate unter den Patienten, die mittels totaler Gastrektomie operiert wurden
(7,5%). Von den Patienten, die eine subtotale Gastrektomie bekamen, hatten 4,5%
intraoperative Komplikationen. Alle anderen Verfahren weisen keine signifikanten
Ergebnisse fiir die intraoperativen Komplikationen auf. Dies kommt dadurch zustande, dass

die zwei genannten Verfahren die meisten Patienten in dieser Datensammlung beinhalten
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und somit die Komplikationsdaten zu den restlichen Operationstechniken nicht

aussagekréftig sind.

Durch einige dieser unerwarteten intraoperativen Komplikationen kann sich das
Resektionsausmafs deutlich vergrofiern. Tab. 49 zeigt resezierte Organe im Zusammenhang
mit den haufigsten intraoperativen Komplikationen. Nennenswert ist hier beispielsweise die
Milz, bei der es im Falle einer Verletzung durch den hohen Blutfluss und den Aufbau ihres
Parenchyms zu lebensbedrohlichen Blutungen kommen kann [62]. Zu sehen ist, dass bei
39,2% der Patienten mit, die Milz enthommen wurde. Zudem wurde von denen, die eine
Milzverletzung erlitten, bei 42,9% diese auch reseziert. Von den Patienten, bei denen
allgemein eine Verletzung von Nachbarorganen angegeben war, wurde bei 31,6% eine
Splenektomie und bei 26,3 % eine Pankreaslinksresektion durchgefiihrt. Bei den Patienten, die

eine Darmverletzung erlitten, resezierte man bei 25% das Kolon und bei 25% den Diinndarm.

3.3.3. Lymphadenektomie

Durchschnittlich wurden bei den hier erfassten Patienten insgesamt 26 Lymphknoten entfernt
und histologisch aufbereitet. Die erhobenen Daten entsprechen somit der Empfehlung der
Leitlinie (mind. 25 Lymphknoten, Expertenkonsens) [29]. Es ist zudem im Jahresvergleich
sichtbar (Tab. 50), dass die Zahl untersuchter Lymphknoten gestiegen ist (von 22 + 15 in 2007
auf 31 £ 18 in 2015).

Die Lymphadenektomie des Kompartiments Il ist hier speziell aufzufiihren, da ihr Vorteil fiir
das Uberleben léngere Zeit umstritten war. Fiir die systematische D2-Lymphadenektomie fiir
alle in der vorliegenden Studie erfassten Patienten lag die Rate bei 76,2% (3957 Patienten).
Betrachtet man die Verteilung tiber die Jahre wird ein Anstieg deutlich: von 75,2% in 2007 auf
91,9% in 2015 (Tab. 51 und Abb. 4), was nicht zuletzt Resultat der Etablierung dieser

Herangehensweise ist.
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Abb. 4 - Systematische D2-Lymphadenektomie im Verlauf der Jahre bei allen resezierten

Patienten (in Prozent, n=5480)
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Im Rahmen dieser Studie wurde analysiert, welche Parameter Einfluss auf die Anwendung
dieser Operationstechnik gehabt haben konnten. Es stellte sich heraus, dass die prdoperative
Einschdtzung der T-Stadien und vor allem die Einstufung in uT4 keinen statistisch
signifikanten Einfluss auf die Durchfiihrung der D2-Lymphadenektomie hatte. Auch bei
Patienten, die Risikofaktoren oder Nebenerkrankungen aufwiesen, zeigte sich zwischen der
systematischen Entfernung des D2-Kompartiments und der Gruppe, wo dieses belassen
wurde, nur etwa 3% Unterschied. Das Alter der Patienten spielte jedoch eine signifikante
Rolle. 80,9% der Patienten unter 70 Jahren bekamen eine systematische D2-
Lymphadenektomie, bei 10,2% wurde diese nicht durchgefiihrt und bei 8,9% wurden einzelne
Lymphknoten aus dem Kompartiment entfernt. Bei Patienten, die dlter als 80 Jahre sind, sieht
man einen deutlichen Unterschied: hier wurde nur bei 61,4% eine systematische
Lymphadenektomie durchgefiihrt, 20,5% erhielten keine und bei 18,0% wurden einzelne

Lymphknoten entfernt.

Es wurde in Anbetracht der Empfehlung der Leitlinie ein Vergleich zwischen der Intention,
mit der die Patienten entweder als kurativ oder palliativ operiert wurden und der

durchgefiihrten Lymphknotenentfernung gezogen. Von den Patienten, die kurativ behandelt
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werden sollten, bekamen 78,5% eine systematische D2-Lymphadenektomie, bei 10,6 % wurde
eine D1-Adenektomie und die Entfernung einzelner Lymphknoten aus dem Kompartiment
D2 durchgefithrt und bei 10,9% wurden die Lymphknoten aus dem Kompartiment II
komplett belassen (Tab. 52).

Interessant sind auch die Daten beziiglich der Einstufung als pNO. Fiir diese Einstufung der
Patienten sollten laut Leitlinie mindestens 16 Lymphknoten entfernt werden - welche alle
tumorfrei sein sollten [29]. Tatsdchlich entsprechen unsere erhobenen Daten dieser
Empfehlung: im Mittel wurden bei diesen Patienten 23 + 14 Lymphknoten entfernt, und der
Median lag bei 22.

3.4. Pathologischer Befund

Der Bericht aus der Pathologie liefert die endgiiltige Diagnose und die exakte Beschreibung
des entnommenen Karzinoms. So kann eine definitive Aussage tiber die TNM-Stadien der

Erkrankung, sowie {iber die Resektionsrander gemacht werden.

3.4.1. TNM-Klassifikation

Betrachtet man die TNM-Stadienverteilung tiber die Jahre, fallen einige Verdnderungen auf.
Bei der Beschreibung des Primédrtumors durch das T-Stadium bleiben die Stadien T1 und T2
in ihren Raten recht stabil (Tab. 53). Dahingegen steigt die Inzidenz im Stadium T3 von 2007
auf 2015 um fast 10% und im Stadium T4 sinkt sie entsprechend um etwa 10% (von 32,8% in

2007 auf 22,5% in 2015).

Die N-Stadien zeigen keine grofieren Anderungen in der in der Verteilung im Laufe der Jahre
(Tab. 54). Am haufigsten ist das Stadium NO vorzufinden. An zweiter Stelle steht weiterhin
das Stadium N3, dessen Inzidenz nur wenig gesunken ist (von 27,0% in 2007 auf 23,8% in

2015).

Im Falle der M-Klassifikation ist jedoch ein deutlicher Wandel zu sehen: die Rate an Patienten
mit der Einstufung M1 sinkt kontinuierlich seit 2007 (23,5%) und lag 2015 zuletzt bei 16,3%
(Tab. 55 und Abb. 5). Die Einstufung in MO oder M1 ist ein entscheidendes Kriterium fiir die
Einstufung in kurativ oder palliativ sowie die weitere Therapieplanung - somit ist diese

Verdanderung als sehr positiv zu werten und zeigt eine sinkende Tendenz der Palliativrate.
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Abb. 5 - Stadium M1 im Verlauf der Jahre (in Prozent, alle Operationen n=5935, alle
Resektionen n=5480)
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Betrachtet man die Gruppe der resezierten Patienten, wird auch hier eine Abnahme der M1-
Rate tiber die Jahre deutlich. Interessant ist zudem, dass bei dieser Patientengruppe die Rate
allgemein immer niedriger als bei allen operierten Patienten ist. Dies konnte die Rolle der

Resektion im Riickgang der M1-Patienten zeigen.

Tab. 16 - Postoperativer Einteilung als kurativ oder palliativ unter Patienten mit praoperativ

festgestellten Metastasen (n=5480)

Kurativ Palliativ
Praoperativ diagnostiziert: n % n %
Fernmetastasen positiv 138 29,8 325 70,2

*p <0,001, 17 fehlende Angaben

Mithilfe des pathologischen Befundes wurden die Patienten nach der Operation in die
endgiiltugen Kategorien kurativ oder palliativ eingeteilt. Wir verglichen dieses Ergebnis mit
dem préaoperativen Metastasenstatus (Tab. 16). Wenn man alle Patienten betrachtet, bei denen
eine Metastasierung festgestellt wurde, sieht man, dass 29,8% - fast ein Drittel - am Ende als

kurativ galten.
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Tab. 17 - Praoperativer Nachweis von Lebermetastasen im Vergleich zum postoperativen

M-Status (n=5480)

Postoperativ
MO M1
Priaoperativer Verdacht n % n %
Lebermetastase 7 3,4 196 96,6
Keine Lebermetastase 4617 89,1 562 10,9

*p <0,001, 98 fehlende Angaben

Die Leber ist eines der hdufigsten Lokalisationen fiir Fernmetastasen (Tab. 13). Tab. 17 zeigt
den Vergleich von préoperativem Verdacht auf Lebermetastasen mit dem M-Status aus dem
pathologischen Bericht. Bei 7 Patienten bestétigte sich dieser Verdacht nicht. Auf der anderen
Seite wurde bei 562 Patienten postoperativ Metastasen festgestellt, die prdoperativ nicht

bekannt waren.

3.4.2. UICC-Stadium

Es wird deutlich, dass bei den untersuchten Patienten wie erwartet ein Zusammenhang
zwischen T-Stadium als Parameter der Tumorausbreitung und Hohe des UICC-Stadiums
besteht (Tab. 56 und Abb. 6). 92,4% der Patienten im Stadium pT1 hatten auch das Stadium I
der UICC-Klassifikation. Bei den Patienten, die als pT2 festgelegt wurden, waren 56,9% im
UICC-Stadium I und 27,8% im Stadium II. Beim Stadium pT3 verteilten sich die meisten
Patienten auf das UICC-Stadium 1II (43,1%) und III (47,9%). Von den Patienten mit einem pT4

Tumor, hatten die meisten das Stadium III (58,7 %).
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Abb. 6 - Vergleich der UICC-Stadien innerhalb der pT-Stadien (in Prozent, n=5480)
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Wenn man die allgemeine Verteilung der Stadien von allen Patienten in Tab. 18 betrachtet,
scheinen die Prozentzahlen recht gleichmiflig verteilt, wobei anzumerken ist, dass das
Stadium III mit 29,5% an erster Stelle liegt. Insgesamt entfallen 47,8 % - knapp die Halfte - der
Fille auf die Stadien III und IV. Es wird deutlich, dass ein erheblicher Anteil der Patienten im

palliativen Bereich liegt und in diesem Sinne ,, zu spat” diagnostiziert wird.

Tab. 18 - Prozentuale Verteilung der UICC Stadien tiber den gesamten Zeitraum (n=5935)

UICC-Stadium n %

I 1449 24,4

I 1131 19,1

III 1750 29,5

IV 1088 18,3
* 517 fehlende Angaben

Wenn man jedoch die Verteilung der UICC-Stadien im Verlauf der Jahre betrachtet, ist
sichtbar, dass die Rate an Patienten im Stadium IV um fast 10% gesunken ist (von 23,8% auf
16,7%, Tab. 57 und Abb. 7). Im Gegenzug sind die Raten fiir die Stadien I und II dafiir
gestiegen, welches einen Riickgang der Palliativrate zeigt. Dies spiegelt den Verlauf der zuvor

beschriebenen TNM-Stadien.
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Von den 5480 Patienten, bei denen eine Resektion durchgefiihrt wurde, haben wir von 5423

eine Angabe zu den Resektionsrdandern. Der pathohistologische Befund zeigt, dass von den

erfassten Patienten 84,5% einen RO-, 8,5% einen R1- und 6,8% einen R2-Status hatten und

somit die kurativen Patienten mehr ins Gewicht fallen (Tab. 58).

Abb. 8 - R-Status im Verlauf der Jahre (in Prozent, n=5480)
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Allgemein ist im Verlauf zu sehen, dass sich die einzelnen Raten relativ stabil halten, wobei
sich ein positiver Trend abzeichnet: Tab. 59 und Abb. 8 zeigen, dass die Rate an Patienten mit
einer RO-Resektion von 83,1% (2007) auf 91,0% (2015) anstieg. Somit zeigen sich auch weniger

Patienten mit einem R1- und R2-Status.

Betrachtet man den R-Status innerhalb von T und UICC-Stadien, wird eine Korrelation
deutlich. Die Tumore in den Ausbreitungsstadien T1 bis T3 konnten bei den meisten Patienten
als RO entfernt werden (Tab. 19). Im Stadium T4 sind ebenfalls die meisten Patienten RO-
reseziert worden, jedoch wird ein Anstieg in den R1- (21,4%) und den R2-Resektionen (15,6%)

sichtbar.

Tab. 19 - Vergleich des R-Status der resezierten Patienten mit den jeweiligen T-Stadien

(n=5480)

T-Stadium RO R1 R2
n % n % n %
T1 1160 98,5 10 0,8 6 0,5
T2 625 96,3 14 2,2 8 1,2
T3 1558 88,8 119 6,8 74 4,2
T4 868 62,6 297 21,4 217 15,6

* p <0,001, 524 fehlende Angaben

Entsprechend verhalten sich auch die Daten zu de UICC-Stadien. Hier ist der Unterschied
zwischen den Stadien jedoch noch deutlicher zu sehen (Tab. 60 und Abb. 9). Innerhalb von
den Stadien I bis III wurde bei den meisten Patienten - jeweils tiber 80% der Fille - eine RO-
Resektion erreicht. Im Stadium IV war dies bei nur 28,6% der Patienten moglich. Bei diesen
Patienten wurde bei fast 50% der Falle ein makroskopisch sichtbarer Rest (R2-Status) belassen.

Es ist deutlich zu sehen, wie stark das UICC-Stadium das Operationsergebnis beeinflusst.
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Abb. 9 - Vergleich des R-Status der resezierten Patienten mit den jeweiligen UICC-Stadien

(in Prozent, n=5480)
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In dem Versuch den R0O-Status der resezierten Patienten ndher zu beschreiben, wurde dieser

mit dem Vorhandensein von Fernmetastasen verglichen. So kann zwischen komplett

tumorfrei - Patienten die sowohl R0 als auch MO sind - und nur lokal frei von Tumorresten -

d.h. RO und M1 - unterschieden werden.

Tab. 20 zeigt, dass 95,2% der Patienten, die als R0 galten, auch tatséchlich komplett tumorfrei

(MO) waren. Zudem ist ein Unterschied unter den M1-Patienten deutlich zu sehen: mit

steigendem Anteil an verbliebenen Tumorresten (R-Status) steigt auch der Anteil an M1-

Patienten innerhalb dieser Gruppen.

Tab. 20 - Vergleich des Metastasenstatus mit der R-Klassifikation von resezierten Patienten

(n=5480)
MO
n %
RO 4309 95,2
R1 279 60,9
R2 14 3,8

* p <0,001, 129 fehlende Angaben

216
179
354

M1
%
4,8
39,1
96,2
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Anhand von Tab. 21 wurde die Rolle der Tumorreste an den Resektionsrdandern fiir die
postoperative Komplikationsrate untersucht. Bei einem tumorfreien Ergebnis ist der Anteil
an Patienten mit Komplikationen am niedrigsten und man sieht einen Unterschied von 20%
zwischen Patienten mit und ohne Komplikationen. In den Untergruppen R1 und R2

unterscheiden sich die Patienten in ihrer Morbiditat nur um jeweils 2% bzw. 7%.

Tab. 21 - Vergleich der R-Klassifikation innerhalb der Morbiditit (n=5480)

Mit Komplikationen | Keine Komplikationen
n % n %
RO 1825 39,7 2767 60,3
R1 227 49,0 236 51,0
R2 153 41,6 215 58,4

*p=0,002, 57 fehlende Angaben

An dieser Stelle kann aufierdem tiberpriift werden, wie prézise die Einschiatzung des
Resektionsrandes durch den Chirurgen am Operationsende war. Zu dem Zeitpunkt ist es fiir
den Chirurgen nur méoglich eine Einteilung in RO oder R2 zu machen. Tab. 22 zeigt, dass von
den Patienten, die am Ende der Operation als RO klassifiziert wurden, 91,4% tatsdchlich als
RO durch die Pathologie postoperativ bestétigt wurden. 6,4% waren R1 und 2,2% R2. Bei der
R2-Einstufung sehen die Ergebnisse etwas schlechter aus: 65,8% waren tatsdchlich R2, 28,4%
stellten sich als R1 und 5,7% als RO heraus.

Tab. 22 - Vergleich der chirurgischen Einschitzung der R-Klassifikation am OP-Ende mit der

tatsdchlichen pathohistologischen Einteilung (n=5423)

Pathologischer Bericht
OP-Ende RO R1 R2
n % n % n %
RO 4526 91,4 318 6,4 110 2,2
R2 21 57 104 28,4 241 65,8

*p <0,001, 103 fehlende Angaben
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3.5. Postoperativer Verlauf

3.5.1. Postoperative Komplikationen

Die postoperative Phase ist sehr wichtig fiir die Sicherstellung des Erfolgs der chirurgischen
Intervention. Hier spielen Komplikationen eine entscheidende Rolle. Unter den
postoperativen Komplikationen werden einerseits allgemeine Komplikationen aufgefiihrt
und andererseits solche, die spezifisch im Rahmen dieser Operation auftreten konnen. Die

Rate der allgemeinen postoperativen Komplikationen betrug 30,2% und betraf 1819 Patienten.

Tab. 23 - Rate der allgemeinen postoperativen Komplikationen (n=5935)

n %
Pneumonie 515 8,5
Allgemein pulmonale Komplikationen 584 97
Fieber 425 7,0
Harnwegsinfekte 209 3,5
Renale Komplikationen 142 24
Kardiale Komplikationen 345 57
Thrombose 35 0,6
Lungenembolie 45 0,7
Multiorganversagen 177 2,9

* Mehrfachnennung moglich

Darunter wurden pulmonale Komplikationen mit 9,7 %, und genauer die Pneumonie mit 8,5%
am hdufigsten angegeben (Tab. 23). 7,0% der Patienten hatten Fieber und 5,7% kardiale
Komplikationen. 3,5% der Patienten bekamen Harnwegsinfekte. Bei den speziellen
operationsspezifischen Komplikationen lag die Rate bei 21,5% (1295 Patienten). Hier waren
die haufigsten Komplikationen intraabdominale Abszesse und Sepsis (beide 2,3%, Tab. 61).
1,9% der Patienten hatten einen paralytischen Ileus und 1,5% eine Pankreasfistel. 1,4% erlitten

eine aseptische Wundheilungsstérung.

Die Morbiditédtsrate wird aus den allgemeinen und speziellen postoperativen Komplikationen
berechnet und war bei dem vorliegenden Patientenkollektiv 39,5%. D.h. 2385 Patienten hatten
eine oder mehrere allgemeine oder operationsspezifische Komplikationen oder

Komplikationen aus beiden Kategorien. Vergleicht man die Morbiditdt bei den beiden
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h&ufigsten Operationstechniken (subtotale und totale Gastrektomie), zeigt sich kein
signifikanter Unterschied. Folglich wiesen beide Methoden dhnliche Raten an postoperativen

Komplikationen auf.

Auch konnte nur ein sehr geringer Einfluss durch prdoperativ vorhandene
Nebenerkrankungen oder Notfalloperationen auf die Morbiditdt gezeigt werden. Die
Gruppen der Patienten mit und ohne Komplikationen zeigen im Vergleich mit verschiedenen
Altersgruppen ebenfalls kleine Unterschiede. Jedoch zeigt sich deutlich eine steigende

Tendenz von Komplikationen bei dlteren Patienten.

Tab. 24 - Vergleich der Altersklassen innerhalb der Morbiditadt (n=5935)

Altersklassen Mit Komplikationen Keine Komplikationen
n % n %
<70 Jahre 1006 35,2 1854 64,8
71 - 80 Jahre 889 41,6 1249 58,4
> 80 Jahre 436 47,1 490 52,9

*p <0,001, 11 fehlende Angaben

Treten bestimmte Komplikationen auf, muss eine operative Revision im Sinne einer
Relaparotomie durchgefiihrt werden. Die Rate der Relaparotomien lag tiber den gesamten
Zeitraum bei 9,9% (581 Patienten). 7,3% der Patienten bekamen eine Relaparotomie, 1,4% zwei

und bei 1,2% wurden drei oder mehr durchgefiihrt (Tab. 62).

3.5.2. Entlassung und Tod

Bei einer erfolgreichen Operation endet der stationére Teil der Behandlung mit der Entlassung
aus dem Krankenhaus. Insgesamt wurden 88% der Patienten aus unserer Studie (5488) aus
dem Krankenhaus entlassen. 5,9% der Patienten wurde auf eine andere Station verlegt und
6,0% sind verstorben (Tab. 63). Diese Letalitdt von 6,0% ergibt sich tiber das gesamte

Patientenkollektiv, auch unter Einfluss von Notfalloperationen und Palliativeingriffen.

Fiir die im Krankenhaus verstorbenen Patienten wurden die Todesursachen in drei
Kategorien unterteilt, wobei es Patienten gibt, die in mehrere Kategorien fallen konnen (Tab.

25). Als haufigste Todesursache wurden allgemeine Komplikationen angegeben (71,6%, 270
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Patienten). Bei 30,2% der Patienten wurde der Tod an einem vorbestehendem Zustand und

bei 27,0% chirurgischen Komplikationen zugeschrieben.

Tab. 25 - Aufteilung der Todesursachen (n= 6268)

Todesursache n %

Chirurgische Komplikation 101 27,0
Allgemeine Komplikation 270 71,6
Vorbestehender Zustand 114 30,2

* Mehrfachnennung moglich, 11 fehlende Angaben

Um diese im Fragebogen angegebenen Todesursachen zu ergénzen, wurde zudem berechnet,
ob bestimmte Eigenschaften der Patienten oder Ereignisse im Krankheitsverlauf eine
Korrelation mit den Letalitdtsdaten aufwiesen. Tatsdchlich zeigen mehrere Parameter einen
statistischen Zusammenhang. Wie zu erwarten, spielt auch hier das Alter eine Rolle: je &lter

die Patienten, desto hoher der Anteil der Verstorbenen.

Tab. 26 - Vergleich der Altersklassen innerhalb der Letalitidt (n=6279)

Altersklassen Verstorben Nicht verstorben

n % n %
<70 Jahre 93 3,1 2894 96,9
71 - 80 Jahre 161 7,2 2090 92,8
> 80 Jahre 120 12,2 861 87,8

* p <0,001, 60 fehlende Angaben

Betrachtet man die Daten zu den Notfalloperationen, wird auch hier ein Unterschied in der
Letalitét sichtbar. Unter den Verstorbenen betrugen die als Notfall operierten Patienten 10,9%
und unter den Uberlebenden nur 2,6%. Ebenso deutlich ist der Einfluss der T-Stadien: bei den

verstorbenen Patienten lag die Gruppe mit pT4-Tumoren um fast 15% hoher.

Das Risiko zu versterben lag fiir Patienten, die prdoperative Risikofaktoren oder
Komorbidititen angaben, 10% hoher als bei Patienten ohne diese Voraussetzungen.
Auflerdem zeigte sich ein Einfluss von Komplikationen fiir den Krankheitsverlauf - sowohl
intraoperativ als auch postoperativ. Die Gruppe der Patienten mit intraoperativen
Komplikationen betrug 8% mehr unter den verstorbenen Patienten als unter den

Uberlebenden. Bei den postoperativen Komplikationen (und somit der Morbiditat) ist der



36

grofite Unterschied zu sehen: bei den Patienten, die verstarben, hatten 94,8% postoperative

Komplikationen und bei denen, die tiberlebten, nur 36,0%.

3.5.3. Langzeitiiberleben

Die mediane Nachbeobachtungszeit der erfassten Patienten betrug 57 Monate - fast 5 Jahre.

Die 5-Jahres-Uberlebensrate tiber den gesamten Zeitraum von allen in der Studie erfassten
Patienten betrug 36,1% (Tab. 27). In der neuesten Ausgabe der epidemiologischen
Krebsregisterdaten wird eine 5-Jahres-Uberlebensrate von 34% fiir Frauen und 32% fiir
Mainner angegeben [6]. So sieht man, dass bei unserem Patientenkollektiv die Rate nur wenig
hoher liegt als in der Allgemeinbevolkerung. Im Median tiberlebten die Patienten 2 Jahre und

4 Monate (28 Monate).

Tab. 27 - Gesamtiiberlebensraten (n=3198)

Monate Uberlebenswahrscheinlichkeit (%)
12 66,8
24 53,1
36 44,9
48 39,4
60 36,1

* p <0,001



Abb. 10 - Gesamttiiberlebensraten (n=3198)
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3.5.3.1. Einflussfaktoren auf das Uberleben

Anhand der gesammelten Daten wurde untersucht, welchen Einfluss der Laurén-Typ auf das
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weitere Uberleben der Patienten hatte. Patienten mit einem histologisch intestinalen

Tumortyp hatten die ldngste mediane Uberlebenszeit (42,2 Monate). Es zeigte sich ein

statistisch signifikanter Uberlebensvorteil von Patienten mit dem intestinalen Typ gegentiber

sowohl dem diffusen- als auch dem Mischtyp (Tab. 64). Die 5-Jahres-Uberlebensrate lag bei

44,5% beim intestinalen Typ, bei 32,5% beim diffusen Typ und bei 35,8 % beim Mischtyp.

Abb. 11 - Uberlebenswahrscheinlichkeit bei den Laurén-Typen (n=2255)
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Betrachtet man die Patienten, die laut Leitlinie eine neoadjuvante Therapie erhalten hitten
sollen (T3 NO, T4 NO oder T1-4 N+) und vergleicht die Uberlebenswahrscheinlichkeit mit der
Durchfiihrung einer prdoperativen Chemotherapie, gibt es keinen statistisch signifikanten
Unterschied zwischen den beiden Patientengruppen (mit oder ohne neoadjuvante Therapie,
Tab. 66). Es besteht allerdings eine Tendenz zugunsten der Anwendung der neoadjuvanten
Chemotherapie. Nach einem Jahr lebten noch 74,6% der Patienten und nur 68,6% jener
Patienten, die keine neoadjuvante Chemotherapie bekamen. Nach fiinf Jahren ist der
Unterschied &hnlich: 33,6% bei denen mit und 30,0% bei denen ohne prédoperative
Chemotherapie. Im Median tiberlebten Patienten ohne neoadjuvante Therapie 25 und

Patienten mit 30 Monate.

Abb. 12 - Uberlebenswahrscheinlichkeit mit oder ohne neoadjuvanter Therapie bei Patienten

mit T3 und NO, T4 und NO oder T1-4 und N+ (n=1560)
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3.5.3.2. Operationsbedingte Daten

Die Gruppe der elektiv operierten Patienten hatte erwartungsgemdfs eine bessere
Uberlebenswahrscheinlichkeit als die der Notfallpatienten und der Patienten, die nicht
operiert wurden (Tab. 28). Im Median lebten die elektiv operierten Patienten 30 Monate, und
die 5-Jahres-Uberlebensrate betrug 37,3%. Zwischen den nicht operierten Patienten und den
Notfdllen gab es keinen signifikanten Unterschied. Nach vier Jahren war die

Uberlebenswahrscheinlichkeit der Notfille bei 12,2% und die nicht operierten Patienten
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waren zu diesem Zeitpunkt alle verstorben. Die Mediane Uberlebenszeit lag jeweils bei 7

Monaten (Patienten ohne Operation) bzw. 4 Monaten (Notfallpatienten).

Tab. 28 - Uberlebenswahrscheinlichkeit nach der Dringlichkeit der Patienten (n=3197)

Uberlebenswahrscheinlichkeit (%)

Monate  Keine OP (n=22) Elektive Patienten (n=3072) | Notfallpatienten (n=103)
12 40,9 68,1 34,0
24 13,6 54,4 23,2
36 13,6 46,0 16,3
48 0,0 40,5 12,2
60 0,0 37,3 8,1
Paarweise Vergleiche p
Elektive Patienten vs. Keine OP < 0,001
Elektive Patienten vs. Notfallpatienten < 0,001
Keine OP vs. Notfallpatienten 0,917

Abb. 13 - Uberlebenswahrscheinlichkeit bei der Diagnose einer Peritonealkarzinose (n=3197)
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Durch die Uberlebensdaten zur Peritonealkarzinose bestitigt sich die Ernsthaftigkeit dieser
Diagnose. Tab. 66 zeigt, dass schon nach einem Jahr die Wahrscheinlichkeit noch zu leben fiir
Patienten mit einer intraoperativ festgestellten Peritonealkarzinose nur 25,9% betrdgt. Nach
funf Jahren liegt dieser Wert bei 2,3%. Ahnlich sieht auch die mediane Uberlebenszeit aus: bei
Patienten ohne Peritonealkarzinose war diese 35 Monate - bei denen, wo diese sich

intraoperativ bestdtigte, nur 6 Monate.

Beziiglich der D2-Lymphadenektomie wurden die Patienten in drei Gruppen eingeteilt:
Systematische Lymphknotenentfernung, einzelne Lymphknoten aus dem Kompartiment
entfernt und keine D2-Lymphadenketomie (Tab. 29). Hier findet sich nur ein signifikantes
Ergebnis beim Vergleich der systematischen Gruppe mit der Gruppe ohne
Lymphknotenentfernung. Die  Uberlebensraten lagen bei der systematischen
Lymphadenektomie bei 74,0% nach einem Jahr, bei 50,7 % nach drei Jahren und bei 41,2% nach
tiinf Jahren. Bei den Patienten ohne Lymphknotenentfernung im Kompartiment II jeweils bei
59,1% (ein Jahr), 41,9% (drei Jahre) und 34,7% (funf Jahre). Entsprechend unterschieden sich
auch die medianen Uberlebenszeiten: 37 Monate bei der systematischen D2-Adenektomie

und 19 Monate, wenn diese nicht durchgefiihrt wurde.

Tab. 29 - Uberlebenswahrscheinlichkeit bei D2-Lymphadenektomie (n=2756)
Uberlebenswahrscheinlichkeit (%)

Monate Keine D2 LAE | Systematische D2 LAE | Einzelne Lymphknoten
(n=350) (n=2086) entfernt (n=320)
12 59,1 74,0 66,1
24 47,0 60,3 54,0
36 41,9 50,7 47,0
48 36,1 44,9 41,4
60 34,7 41,2 37,1
Paarweise Vergleiche p
Keine D2-LAE vs. Systematische D2 LAE < 0,001
Keine D2-LAE vs. Einzelne Lymphknoten 0,260

Systematische D2-LAE vs. Einzelne Lymphknoten 0,023

Es zeigte sich auflerdem in unserer Datensammlung kein statistisch signifikanter Unterschied
im Uberleben zwischen den Patienten mit einer alleinigen D1-Adenektomie und den

Patienten, bei denen das Kompartiment I und II entfernt wurden.
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Vergleich man die Uberlebenswahrscheinlichkeit der Patienten, bei denen mehrere Organe
reseziert wurden im Sinne einer multiviszeralen Resektion, mit der der Patienten, bei denen
nur eine Gastrektomie durchgefithrt wurde, sieht man einen deutlichen Unterschied: die

Gruppe der multiviszeralen Resektionen lag stets um ca. 20% niedriger (Tab. 67).

3.5.3.3. Komplikationen

Der Einfluss der Komplikationen auf das Uberleben wird aus der vorliegenden Berechnung
ersichtlich. Bei den Patienten, die wéahrend der Operation Komplikationen erlitten, lag die
Uberlebensrate nach einem Jahr bei 56,5% und nach fiinf Jahren bei nur 25,3% (Tab. 68). Bei
Patienten ohne Komplikationen lagen diese Raten jeweils bei 67,7% bzw. 37,3%. Dies wird
auch in der medianen Uberlebenszeit deutlich: Patienten ohne intraoperative Komplikationen
tiberlebten im Median 30 Monate und Patienten, bei denen diese vorlagen, nur 16 Monate. Es
wird in Abb. 14 deutlich, dass die frithpostoperative Phase ausschlaggebend fiir das
Uberleben ist: in den ersten Monaten zeigt sich eine hohe Sterblichkeitsrate und im weiteren

Verlauf gleichen sich die Raten nahezu an.
Abb. 14 - Uberlebenswahrscheinlichkeit bei intraoperativen Komplikationen (n=3192)
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Abb. 15 - Uberlebenswahrscheinlichkeit bei postoperativen Komplikationen (Morbiditt,
n=3185)
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Ahnlich sind die Uberlebensdaten zur Morbiditit. Patienten ohne postoperative
Komplikationen schnitten wie erwartet besser ab als Patienten mit Komplikationen. Auch hier
ist ein steiler Abfall der Kurve in den ersten postoperativen Monaten sowie eine Stabilisierung
im Verlauf zu sehen. Uber den gesamten Zeitraum war bei der Gruppe mit postoperativen
Komplikationen die Uberlebenswahrscheinlichkeit durchgehend um ca. 20% niedriger. Dies
zeigt sich auch nach fiinf Jahren deutlich: de 5-Jahres-Uberlebensrate betrug 26,3% bei der
Gruppe mit Komplikationen und 43,3% bei der Gruppe ohne. Die mediane Uberlebenszeit
war bei den Patienten mit postoperativen Komplikationen ein Jahr und drei Monate (15

Monate), bei denen ohne Komplikationen drei Jahre und 5 Monate (41 Monate).

3.5.3.4. Langzeitiiberleben und UICC-Klassifikation, R-Status

Das Ergebnis der Uberlebensanalyse fillt bei der TNM-Einteilung wie erwartet aus: je hoher
das TNM-Stadium, desto niedriger die Uberlebenswahrscheinlichkeit (Tab. 69). So fiel die
Uberlebenswahrscheinlichkeit fiir alle Patienten im Stadium pT1 iiber den gesamten
Zeitraum nicht unter 50%. Dies steht im starken Kontrast zum Stadium pT4, bei dem die
Patienten schon nach einem Jahr nur eine Uberlebenswahrscheinlichkeit von 50,8%
aufwiesen. Diese stufenweise Abnahme der Uberlebenswahrscheinlichkeit zeigt sich nach
funf Jahren sehr deutlich, bei den T-Stadien jeweils 69,7% (pT1), 54,8% (pT2), 33,8% (pT3) und
13,3% (pT4). Auffillig ist auch, dass die mediane Uberlebenszeit der Patienten im Stadium
pT4 nur ein Jahr war (12 Monate).



Abb. 16 - Uberlebenswahrscheinlichkeit unter den T-Stadien (n=2671)

pT
—pT1
~pT 2
pT 23
—pT 4
—+—pT 1-zensiert

g ——pT Z-zensiert
= M pT 3-zensiert
\ """‘4—‘:.,\ M—Q— pT 4-zensiert

“Hh

T

ey
RRRE T

Kum. Uberleben

0,47

027 M
B o ST

[ I I I
0 12 24 36 48 60

Uberlebenszeit [Monate]

Abb. 17 - Uberlebenswahrscheinlichkeit unter den M-Stadien (n=3086)
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Eine dhnliche Korrelation ldsst sich auch bei den N-Stadien nachweisen, was man in Tab. 70

deutlich sieht. Hier betrdgt die 5-Jahres-Uberlebensrate bei pNO 61,2%, bei pN1 39,1%, bei

pN2 19,2% und bei pN3 10,1%. Auch hier ist die mediane Uberlebenszeit des hichsten
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Stadiums (pN3) knapp tiber einem Jahr (13 Monate). Es wird auflerdem in Tab. 71 deutlich,
wie sehr der M-Status die Uberlebensrate beeinflusst. Patienten mit der Diagnose M1 hatten
nach bereits einem Jahr eine Uberlebenswahrscheinlichkeit von 33,4%. Nach fiinf Jahren lag
diese bei 5,1%, und somit weit unter dem Durchschnitt des Gesamtkollektivs. Im Median
tiberlebten diese Patienten 7 Monate. Der Unterschied zu den Patienten im MO0-Status ist hier

augenscheinlich, denn diese tiberlebten im Median 44 Monate.

Da sich die UICC-Stadien aus den verschiedenen TNM-Kategorien ergeben, spiegeln sich hier
die zuvor genannten Ergebnisse wider (Tab. 72). Das Stadium I hatte die beste
Uberlebenschance: auch hier fiel die Uberlebenswahrscheinlichkeit nie unter 50% und lag
nach fiinf Jahren noch bei 69,9%. Im Kontrast hierzu war diese Uberlebenswahrscheinlichkeit
im Stadium IV nach einem Jahr nur noch 33,4% und nach fiinf Jahren 5,1%. Im Median
iiberlebten die Patienten im Stadium II 59 Monate, im Stadium III 19 Monate und im Stadium

IV 7 Monate.

Abb. 18 - Uberlebenswahrscheinlichkeit unter den UICC-Stadien (n=2889)
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Auch der Status des Resektionsrandes zeigt eine grofse Auswirkung auf das weitere
Uberleben der Patienten. Der R0-Status weist wie erwartet die besten Ergebnisse auf: nach
einem Jahr haben die Patienten eine Chance von 76,8% noch zu leben und nach fiinf Jahren

45,6% (Tab. 73). Die mediane Uberlebenszeit war bei RO-Patienten 47 Monate (fast 4 Jahre).
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Wenn jedoch Tumorreste an den Resektionsréandern verblieben, wurden die Raten deutlich
schlechter. Es stellte sich zudem heraus, dass sich die Patienten mit R1- und R2-Resten nicht
signifikant voneinander unterschieden. Beide Patientengruppen hatten eine 5-Jahres-
Uberlebensrate von 5,1% und eine mediane Uberlebenszeit von 10 Monaten (R1) bzw. 7

Monaten (R2).

Abb. 19 - Uberlebenswahrscheinlichkeit bei dem Status der Resektionsrinder (R-
Klassifikation, n=2935)
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Selektiert man nach den Daten zum R-Status jene Patienten, bei denen in der praoperativen
Diagnostik Fernmetastasen festgestellt wurden, fallen alle Uberlebenswahrscheinlichkeiten
stark ab (sichtbar in Tab. 30). Aber auch hier haben die Patienten mit einem RO-Ergebnis
deutlich bessere Uberlebensraten als Patienten mit verbliebenen Tumorresten. Die
Uberlebenswahrscheinlichkeit bei den Patienten mit Fernmetastasen und R0O-Status lagen
nach einem Jahr bei 54,2% und nach fiinf bei 17,8 %. Dahingegen lagen diese Raten bei R1- und
R2-Patienten jeweils bei 35,1% (R1-Patienten nach einem Jahr) und 35,9% (R2-Patienten nach
einem Jahr) bzw. 5,0% (R1-Patienten nach fiinf Jahren) und 5,1% (R2-Patienten nach fiinf
Jahren). Zwischen den beiden Kategorien mit verbliebenen Tumorresten bei dieser
Patientengruppe gab es ebenfalls keinen statistisch signifikanten Unterschied, sondern nur im

Vergleich zu RO. Im Median iiberlebten die Patienten mit Fernmetastasen (prdoperative
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Feststellung) und R0-Resektionsrandern 13 Monate, die mit R1-Rdndern 7 Monate und die
mit R2-Randern 6 Monate.

Tab. 30 - Uberlebenswahrscheinlichkeit bei Patienten mit praoperativ festgestellten

Fernmetastasen im Vergleich zum Status der Resektionsrander (n=251)

Uberlebenswahrscheinlichkeit (%)

Monate RO (n=57) R1 (n=61) R2 (n=133)
12 54,2 351 35,9
24 34,9 13,9 23,1
36 32,8 5,0 10,9
48 17,8 5,0 7,6
60 17,8 5,0 51
Paarweise Vergleiche p
RO vs. R1 < 0,001
RO vs. R2 <0,001
R1 vs. R2 0,4521

3.5.4. Univariate Analyse und COX-Regressionsanalyse

Mithilfe einer COX-Regressionsanalyse wurden Einflussfaktoren fiir das Langzeitiiberleben
der Patienten bestimmt. Aufgrund einer univariaten Analyse der Uberlebensdaten waren die
Daten zur Dringlichkeit der Operation, Peritonealkarzinose, intraoperative Komplikationen,
Morbiditdt, TNM- und R-Status signifikant und wurden somit in die multivariate Analyse
eingebracht. Aus Erfahrung anderer Studien ist bekannt, dass mit fallendem BMI und mit
steigendem Alter das Risiko zu versterben steigt. Dieses Risiko ist auch bei Mannern grofier
als bei Frauen. Durch die Einberechnung dieser Faktoren wurden Parameter, die anfangs

nicht signifikant waren, verdndert und zeigten in der Endberechnung doch einen Einfluss.

Es zeigte sich, dass die intraoperativen Komplikationen und die Dringlichkeit keinen Einfluss
auf das Uberleben hatten. Alle anderen in Tab. 31 aufgefiihrten Parameter zeigten eine
Auswirkung auf das Uberleben. Die angegebenen Zahlen zum Hazard Ratio sind so zu
interpretieren, dass bspw. Patienten mit einem Tumor im Stadium T4 ein 2,4fach hoheres

Risiko zu versterben als Patienten mit einem T1-Tumor.



Tab. 31 - Ergebnisse der COX-Regressionsanalyse fiir das Gesamtiiberleben

Untersuchte
Parameter
Morbiditit
T-Status
pT1
pT2
pT3
pT4
N-Status
pNO
pN1
pN2
pN3
M-Status
R-Status
RO
R1
R2
Peritonealkarzinose
Geschlecht
Alter
BMI

Hazard Ratio

1,7

1,5
1,8
24

14
2,0
2,5
1,3

1,6
1,6
1,3
1,2
1,0
1,0

95%o-
Konfidenzintervall

1,6 -1,95

1,2-1,9
1,5-22
1,97 - 3,0

1,1-1,6
1,7-24
2,1-295
1,0-1,6

1,3-19
1,3-21
1,0-1,7
1,1-1,3
1,0-1,0
097-1,0

p-Wert

< 0,001

< 0,001
0,001

< 0,001
< 0,001

< 0,001
0,001
< 0,001
< 0,001
0,040

< 0,001
< 0,001
< 0,001
0,031
0,006
< 0,001
0,006

47
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4. Diskussion
4.1. Diskussion des Materials

In der vorliegenden Studie wurden Daten von 6279 Patienten ausgewertet, die ein gesichertes
Magenkarzinom aufwiesen. Diese Daten wurden {iiber einen Zeitraum von neun Jahren
(01.01.2007 - 31.12.2015) gesammelt, aus 152 Kliniken in Deutschland. Durch den langen
Zeitraum, die Menge an erfassten Patienten und die Vielfalt an Kliniken, die an der Studie
teilnahmen, kdnnen reprasentative Aussagen gemacht werden. Diese Auswertung zeigt so

einen Uberblick iiber die Therapiesituation des Magenkarzinoms in Deutschland.

Es miissen jedoch mogliche Schwéchen der Arbeit vorab benannt werden. Die vorliegende
Datenauswertung ist eine rein retrospektive Analyse. Dies hat den Nachteil, dass keine
kausalen Zusammenhinge bewiesen, sondern nur Tendenzen dargestellt werden konnen.
Dariiber hinaus sind diese Auswertungen dadurch anfillig fiir Verzerrungen. Durch
liickenhaftes oder fehlerhaftes Ausfiillen des Fragebogens konnten einige Ergebnisse
verfilscht sein - ohne dass man dies zum Zeitpunkt der Auswertung tiberpriifen oder
nachtréglich hitte korrigieren konnen. Dieser Kritikpunkt gilt allgemein fiir Registerstudien
dieser Art. Die Gegeniiberstellung von bestimmten Merkmalen ist fiir Vergleiche einer

randomisierten-kontrollierten Studie stets unterlegen.

Aufserdem sind die Angaben zur adjuvanten bzw. palliativen Nachbehandlung bzw. der
Nachsorge der Patienten nicht standardisiert. Diese Daten wurden nicht in den Kliniken
erhoben, sondern basieren auf Angaben von Hausdrzten oder Onkologen. Das ist der Grund
warum wir in der Langzeitanalyse nur Uberlebensdaten von 3198 Patienten (50,9% des
Gesamtkollektivs) haben. Somit kann die Arbeit keine exakten Aussagen zu der Behandlung
nach Entlassung aus dem Krankenhaus machen und beschrankt sich auf die stationdre
Therapie. Dieser Punkt ist ausbaufdhig und moglicherweise ein Ansatzpunkt fiir weitere
Studien, die eine Ergdnzung fiir das Gesamtbild des Magenkarzinoms in Deutschland

darstellen konnten.

4.2. Diskussion der Ergebnisse

4.2.1. Praoperative Phase
In der aktuellen Leitlinie sind die diagnostischen Methoden fiir die Behandlung des

Magenkarzinoms benannt [29]. Unsere Ergebnisse zur Primédrdiagnostik verhalten sich
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grofitenteils wie  vorgeschrieben. Die  Standardmethoden der  Gastroskopie,

Computertomographie und Abdomen-Sonographie sind auch die am h&ufigsten genutzten.

Es wurden jedoch auch Methoden angewandt, die in den Leitlinien nicht empfohlen werden
und deren Evidenz durch Studien nicht bewiesen wurde. Speziell ist hier die Anwendung
von Tumormarkern zu nennen. Uber den gesamten Zeitraum der Studie wurde bei 60% der
Patienten Tumormarker bestimmt (Tab. 36) und auch im Laufe der Jahre fiel diese
Untersuchung nie unter 50% (Tab. 38). Die Empfehlung der Leitlinie dufsert sich jedoch
ausdriicklich gegen die Bestimmung von jeglichen Biomarkern in der diagnostischen Phase
[29]. Zahlreiche Biomarker werden derzeit erforscht, wobei fiir keinen - insbesondere nicht in
der Frithdiagnostik - deutliche Uberlegenheit festgestellt wurde oder Empfehlungen
vorliegen [63], [64].

4.2.2. Endoluminale Sonographie

Wichtig in der diagnostischen Phase ist die endoluminale Sonographie, da sie eine prazise
regionale Untersuchung ermoglicht. Sie dient der genauen Operationsplanung und gibt
Auskunft tber die T- und N-Stadien. Leider zeigen die vorliegenden Daten, dass
verschiedene Aspekte dieser Untersuchung noch weit entfernt von einer Idealvorstellung
liegen. Wie bereits erwdhnt wurde bei nur der Hilfte (50,3%) der erfassten Patienten eine
Endosonographie durchgefiihrt. Vor allem fiir die Patienten, die mit einer kurativen Intention
operiert wurden, sind diese Ergebnisse ungtinstig. Verglichen mit einer US-Studie aus 2015
sind die beschriebenen Daten zur Anwendung der Endosonographie jedoch sehr vorteilhaft:

hier lag die Rate dieser Untersuchung bei nur 23,2% [65].

An diesem Punkt ist zu erwdhnen, dass eine hundertprozentige Rate der Anwendung
vermutlich nicht realistisch wéare. Patienten, die notfallmafSig operiert werden - aufgrund von
einer Blutung, Perforation oder einer raschen Symptomprogredienz durch einen
stenosierenden Tumor - erhalten keine ausgedehnte Diagnostik. Auch wiirde die
Endosonographie bei Patienten mit einem UICC Stadium IV oder M+ und bei jenen, wo
primér keine Operation moglich war, entfallen. Wenn das Magenkarzinom nicht bekannt war
und sich als intraoperativer Zufallsbefund darstellt, fallen diese Patienten ebenfalls aus der
Statistik. In dieser Hinsicht ist tatsdchlich eine ca. 50% Rate fiir die Durchftithrung der
Endosonographie eine realitdtsndhere Zahl mit verschiedenen Erklarungsmoglichkeiten

jenseits der nicht leitliniengerechten Anwendung der diagnostischen Methoden. Dies beruht
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jedoch auf Spekulation, denn diese Griinde wurden in der vorliegenden Arbeit nicht gezielt

untersucht.

Zur Genauigkeit der Endosonographie zeigen mehrere Studien heterogene Ergebnisse und es
wird eine Treffsicherheit zwischen 60% und 90% beschrieben [55], [56], [65]-[67]. Hier zeigte
sich eine Verdnderung mit der Zeit: frithere Studien wiesen bessere Ergebnisse als neuere auf
[68]. Die vorhandenen Studien untersuchten meist die Kapazitit der endoluminalen
Sonographie Tumoren mit T1-T2 von T3-T4 zu unterscheiden. Mocellin et al. zeigte in einer
Metaanalyse, die Daten aus 50 Studien zu 4397 Patienten untersuchte, hierzu eine Sensitivitat
von 80% und eine Spezifitdt von 90% [69]. Vergleicht man in dieser Art und Weise die Daten
aus Tab. 10 ergeben sich fiir die erfassten Patienten Werte von jeweils 68,7% bzw. 76,8%. Dies
liegt deutlich unter den Ergebnissen der oben genannten Metaanalyse. Jedoch sieht man auch

hier eine bessere Treffsicherheit fiir die Gruppe der hcheren Stadien.

Es ist anhand der Daten zu der uT-Einteilung moglich, Schliisse tiber die Qualitédt dieser
Untersuchung zu ziehen. Hier werden einige Abweichungen zwischen uT- und pT-Stadien
sichtbar (Tab. 10). Dass die Einstufung in uT4 sich nur in 46,8% der Fdlle postoperativ
bestdtigte - und folglich mehr als die Hailfte dieser Patienten postoperativ ein niedrigeres
Stadium hatten - konnte sich als Tumorregression durch Anwendung einer neoadjuvanten
Therapie erkldren. Dies wére ein sehr erfreuliches Ergebnis, denn so wire genau das Ziel
dieses chemotherapeutischen Konzeptes erreicht. Jedoch lag auch die prdoperative
Einschédtzung der uT2-Tumore nur bei 20,2% der Patienten richtig. Hier lagen die meisten
Patienten (41,5%) in einem hoheren Stadium, welches sich eher durch eine unzureichende

Genauigkeit der Endosonographie erkldren l&sst.

Eine 2015 durchgefiihrte Metaanalyse mit Daten aus 66 Publikationen beschreibt die
endoluminale Sonographie als wertvoll in der Diagnostik von Magentumoren, jedoch als
teilweise ungenau. Sie sollte daher nicht als einziges mafigebendes diagnostisches Verfahren
eingesetzt werden [68]. Ahnliches zeigt sich auch in weiteren Studien, wobei die
Endosonographie vor allem in hoheren T-Stadien besser abschneidet [66]. Es wird aufierdem
beschrieben, dass die Diagnose des Stadiums T2 sich oft als schwierig erweist und durch
verschieden Faktoren wie z.B. die Serosa-Bedeckung oder umgebendes Entziindungsgewebe
diese Tumore hdufig in hohere Stadien eingeteilt werden [65], [67], [70]-[72]. Dies ist ein
Effekt, der moglicherweise auch die vorliegenden Daten beeinflusst, da hier ebenfalls, wie

bereits erwdhnt, die meisten Patienten im Stadium pT2 in hohere Stadien gestuft worden sind.
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Verschiedene Studien zeigen aufierdem, dass die Endosonographie fiir die Erkennung von
Lymphknotenmetastasen eine ungentigende Treffsicherheit zeigt [55], [68], [69], [73]-[76].
Mocellin et al. wies 2011 eine Sensitivitidt von 69 % und eine Spezifitdt von 84 % auf [69]. Eine
deutsche Studie aus 2012 zeigte eine Sensitivitdt von 79% und eine Spezifitdt von 57% [76].
Die oben bereits beschriebene Metaanalyse (2015) berechnete fiir die uN-Einteilung eine
Sensitivitdt und Spezifitit anhand von 44 Studien von 83% bzw. 67% [68]. Eine Studie
beschreibt aufierdem, dass es unmdglich ist, eine exakte Zahl der befallenen Lymphknoten
anzugeben - was vor allem fiir das Magenkarzinom von Relevanz wire [75]. So wurde
festgestellt, dass eine Einteilung in N1, N2 und N3 durch die Sonographie vermieden werden
sollte und stattdessen die praoperative Einteilung in NO oder N+ empfohlen wird [75]. Dies
wurde auch in dem hier benutzten Fragebogen so angewendet (Punkt 13: Lymphknotenbefall

ja oder nein).

Auch in unserer Datensammlung wird sichtbar, dass die Endosonographie allein nicht
ausreichend ist, um die richtige Diagnose beziiglich vorhandener Lymphknotenmetastasen
zu stellen. Es lag eine falsch-negativ Rate von 38,6% vor (Tab. 43), was fiir die weitere
Therapieplanung und Anwendung der neoadjuvanten Chemotherapie schwerwiegende
Auswirkungen hat. Die Sensitivitdt und Spezifitit fiir diese diagnostische Methode lésst sich
aus Tab. 43 berechnen und betrégt jeweils 60,3% bzw. 64,5%. Es zeigen sich somit dhnlich
niedrige Ergebnisse wie bei anderen Studien [69], [76]. Berechnet man den positiv pradiktiven
Wert, welcher aussagt wie viele Patienten bei einem positiven Testergebnis tatsdchlich
betroffen sind, ergibt sich ein Prozentsatz von 63,5%, welcher fiir eine Methode in der

diagnostischen Phase sehr niedrig ist.

4.2.3. Peritonealkarzinose

Eine geftirchtete Folge des Magenkarzinoms ist die Peritonealkarzinose. Das Peritoneum ist
die h&ufigste Lokalisation fiir Metastasen, sowie fiir Rezidive nach kurativer Therapie [60],
[77]-[81]. Diese Komplikation wurde von mehreren Studien als unabhingiger Faktor fiir
einen ungtinstigen Verlauf mit schlechter Prognose festgestellt [60], [78], [79], [82]. Nicht nur
spricht sie schlecht auf systemische Chemotherapie an, sondern verursacht auch mehrere
Komplikationen im Krankheitsverlauf und bedingt somit haufig einen Abbruch der Therapie

und eine Verschlechterung des Allgemeinzustandes der Patienten [60].

Bei mehreren Studien war die mediane Uberlebenszeit von Patienten mit einer

Peritonealkarzinose zwischen 3 und 9 Monate [60], [79], [80], [83], [84]. In der vorliegenden
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Studie lag die mediane Uberlebenszeit bei 6 Monaten und stimmt somit mit dem iiberein. Die
5-Jahres-Uberlebenswahrscheinlichkeit war in unserer Datensammlung bei diesen Patienten

2,3%. Dies zeigt die Ernsthaftigkeit dieser Diagnose.

Ein Vorhandensein einer Peritonealkarzinose ist mit dem Stadium M1 gleichzusetzen und die
Erkrankung ist somit laut der neuesten Ausgabe der UICC-Kriterien auch als Stadium IV zu
klassifizieren [30]. Fiir das pradoperative Staging stehen Sonographie, Computertomographie,
Magnetresonanztomographie und FDP-PET-Computertomographie zur Verfligung, wobei
alle benannten grofie Einschrankungen in ihrer Genauigkeit haben [81], [85]. Als genauste

Methode gilt die explorative Laparotomie mit zytologischer Untersuchung [79], [85].

In unserer Studie konnten wir die diagnostische Sicherheit beziiglich der Peritonealkarzinose
ermitteln. Es zeigte sich eine bedenklich hohe Zahl an falsch positiv diagnostizierten Patienten
- fast 30% - welches fiir eine addquate Therapieplanung relevante Folgen haben konnte.
Fraglich ist hier der Einfluss dieses Ergebnisses auf die Resektion des Tumors. Die meisten
dieser falschlicherweise als positiv diagnostizierten Patienten hatten einen postoperativen R2-
Status (25,9%). Es muss kritisch hinterfragt werden, ob eine solch ungtinstige Diagnose den
Operateur beeinflussen konnte, sodass auch verbliebene Reste im Sinne eines R1 und R2

Ergebnisses eher akzeptiert wurden.

Ein dhnliches Ergebnis sahen wir bei der Einschdtzung des Operateurs am Ende der
Operation: bei fast der Halfte der falsch positiven Patienten wurde keine Resektion des
Primartumors durchgefiihrt, bei einem Drittel ein mikro- oder makroskopischer Tumorrest
hinterlassen. Ein Grund fiir die Nicht-Resektion bei falsch-positiven Patienten konnten z.B.
intraoperativ festgestellte Metastasen an anderen Organen sein (intraoperativer M1-Status).
Es wurden aufierdem falsch negative Patienten reseziert: d.h. es wurde eine Resektion des
Tumors bei 220 M1-Patienten durchgefiihrt. Die Frage, die sich hier stellt ist erstens, ob noch
andere Faktoren dazu beigetragen haben, die Entscheidung fiir oder gegen eine Operation zu
tallen. Dies ist aus unseren Fragebogen leider sehr schwer zu entnehmen. Zweitens konnte
man auch spekulieren, ob bei den 33 Patienten die am Ende durch den Operateur als RO
eingeschitzt wurden, auch eine Resektion der Peritonealmetastasen durchgefiihrt wurde.
Obwohl dies ein sehr kontrovers diskutiertes Thema ist, zeigen einige Studien einen
moglichen Uberlebensvorteil bei Patienten mit solitiren bzw. geringer Ausprdgung von
Peritonealherden und einer Peritonektomie im Anschluss an die Gastrektomie [81], [84], [86].

In der Leitlinie wird die hypertherme intraperitoneale Chemotherapie als Option
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ausschliefilich im Rahmen von Studien erwédhnt (Expertenkonsens) [29]. Dies wiirde jedoch
den Rahmen dieser Arbeit tiberschreiten und durch die geringe Fallzahl in der Kategorie ist
eine signifikante Aussage nicht moglich. Dies konnte ein interessanter Ansatzpunkt fiir

weitere Studien sein.

Aus den hierzu aufgefiihrten Daten ist es aufierdem schwierig, reprasentative Aussagen zu
treffen, denn zum R-Status fehlen viele Angaben: bei falsch positiven Fallen bei 42,4% und bei
den falsch negativen bei 33,4% der Patienten. Aufierdem kann hier nur im Allgemeinen die
Qualitat der Diagnostik aufgefiihrt werden und keine spezifischen Methoden untersucht

werden, da unser Fragebogen hierzu keine Moglichkeiten fiir genauere Angaben enthlt.

4.2.4. Laurén-Klassifikation

Die Klassifikation nach Laurén ist die Methode, die in den letzten Jahrzehnten am h&ufigsten
benutzt wurde, um Magenkarzinome histologisch zu klassifizieren [87]. Mehr als die Halfte
der Patienten wiesen in verschiedenen Studien einen intestinalen Typ auf, der diffuse Typ
betraf ca. ein Drittel der Patienten und am seltensten war der Mischtyp [87]-[89]. Auch in der
vorliegenden Datensammlung war der intestinale Typ der Haufigste (etwa die Halfte der

untersuchten Patienten).

Uber den Verlauf unserer Studie zeigte die Anwendung der neoadjuvanten Chemotherapie
keine signifikante Beziehung zur Laurén-Klassifikation. D.h. diese Klassifikation wurde,
statistisch gesehen, nicht als Faktor fuir diese Entscheidung betrachtet. Es besteht derzeit
tatsdchlich keine Empfehlung fiir eine Anwendung der neoadjuvanten Chemotherapie in

Abhéngigkeit von der Laurén-Klassifikation einer Lasion [90].

In der Literatur werden beztiglich der prognostischen Relevanz dieser Klassifikation
unterschiedliche Meinungen vertreten [88], [89]. Wahrend friihere Studien beweisen konnten,
dass es keine Korrelation zwischen Uberleben und dieser histologischen Einteilung gibt [91],
[92], zeigen zahlreiche Studien in den darauffolgenden Jahren das Gegenteil [90], [93]-[100].
Der intestinale Typ ist mit besserem Uberleben und der diffuse Typ mit einem aggressiveren
Wachstum, frithere Metastasierung und schlechterer Prognose verbunden [90], [93]-[100].
Auch in unserer Studie hatten Patienten mit einem intestinalen Typ die lingere mediane
Uberlebenszeit (42,2 Monate). Es besteht eine statistische Signifikanz, wenn man diese
Patienten denen mit den anderen beiden Typen (Diffuser und Mischtyp) gegeniiberstellt. Der

intestinale Typ korreliert somit mit einer besseren Uberlebenswahrscheinlichkeit (Tab. 64).
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4.2.5. Rolle der neoadjuvanten Therapie

Trotz weltweit umstrittener Datenlage beztiglich der Chemotherapieschemata der
Behandlung des Magenkarzinoms, hat sich in Europa die perioperative Chemotherapie
etabliert [45]-[47]. Dies ist auch in den Leitlinien vorgesehen: alle Patienten mit einem Tumor
im Stadium T3, T4 oder mit positiver Lymphknoteninfiltration sollen eine perioperative
Chemotherapie erhalten (d.h. T3 NO, T4 NO, T1-4 N+) [29]. Ihre Etablierung wird in dieser
Datenerhebung sichtbar: Die Anwendung der neoadjuvanten Chemotherapie ist prozentual

sichtlich angestiegen.

Die hiufige Nichtanwendung der Therapie konnte sich aus ihrer langsamen Etablierung
erkldren lassen, denn obwohl in 2015 nur etwa 40% der Patienten, die diese Therapie laut
Leitlinie hatten bekommen sollten, neoadjuvant behandelt wurden, ist diese Zahl tiber die

letzten Jahre fast linear gestiegen (Abb. 3).

Es zeigte sich dennoch, dass unabhdngig vom prdoperativen Befund und des
endosonographischen Tumorstadiums das Alter eine Rolle bei der Entscheidung fiir die
neoadjuvante Therapie spielte. Bei der Gruppe der Patienten tiber 80 Jahre bekamen lediglich
5,1% eine neoadjuvante Chemotherapie. Dies konnte aus dem Grund erfolgen, dass Patienten
in hoherem Alter meist mehr Komorbitdten und einen schlechteren Allgemeinzustand haben
[91]. Durch eine altersbedingte Verdnderung in der Physiologie weisen Chemotherapeutika
eine hohere Toxizitit auf [101]. Dies konnte auch Jatoi et al. in einer Studie 2010 zeigen. Altere
Patienten litten an mehr Chemotherapie-assoziierten Nebenwirkungen als jiingere Patienten
[102]. Positiv war, dass die Studie ein vergleichbares Langzeitiiberleben fiir beide Gruppen

zeigte.

Altere Patienten sind in klinischen Studien, vor allem fiir Krebserkrankungen, nicht addquat
vertreten - fiir viele Studien ist ein Alter iiber 70 ein Ausschlusskriterium [101], [103]. Somit
sind die Daten fiir die Effektivitdt einer Chemotherapie bei dlteren Patienten - sei sie
perioperativ, neoadjuvant oder nur adjuvant - beschrénkt. Dies konnte den Einsatz dieser
Therapie beeinflussen und die Nichtanwendung aus Vorsicht begriinden, welches eine
Erkldrung fiir die Ergebnisse unserer Studie sein konnte. Mehrere Studien stellen fest, dass
das Alter kein Ausschlusskriterium fiir eine Chemotherapie sein muss, sondern dass man die
Schemata an das Alter anpassen sollte um somit die mogliche Toxizitdt zu verringern, nicht
zuletzt weil das chronologische Alter meist nicht dem biologischen Alter entspricht [101],

[102].
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Hurria et al. entwickelten 2005 ein cancer-specific geriatric assessment (CSGA): eine
spezifische Beurteilung fiir Krebspatienten in einem hoheren Alter, mit der Priifung von
physischen  Fdhigkeiten, ~Komorbititen, Polypharmazie, kognitive Fahigkeiten,
psychologischer Zustand, soziale Fahigkeiten und Unterstiitzung, sowie Erndhrungszustand
[104]. Dieses Modell wurde von mehreren Gruppen iibernommen und z.T. angepasst und
zeigte sich als wichtiges Werkzeug bei Entscheidungen in der Therapie von
Krebserkrankungen [105]-[107][108]. Es ist ein Hilfsmittel, das die Toxizitdt der
Chemotherapie fiir dltere Patienten genauer einschédtzen kann und eine Moglichkeit sein
konnte, ein akkurateres Einteilen der Patienten in der Krebsbehandlung zu erreichen [109],

[110].

Vergleicht man die Studien zu den Behandlungsschemata der Chemotherapie und zu dessen
Einfluss auf das Langzeitiiberleben findet man wunterschiedliche Ergebnisse. Das
westeuropdische Konzept der perioperativen Chemotherapie konnte in zwei randomisierten
prospektiven Studien signifikante Uberlebensvorteile zeigen [47], [111]. Auch eine Cochrane
Metaanalyse zeigte ein verbessertes Langezeitiiberleben sowie hohere R0-Resektionsraten
[112]. Selcukbirik et al. publizierte 2016 ein Review, in dem u.a. Ergebnisse von verschiedenen
prospektiven Studien zum Konzept der alleinigen neoadjuvanten Chemotherapie aufgeftihrt
werden [113]. Diese Studien wiesen stets hohere RO-Resektionsraten auf, konnten jedoch

keinen Einfluss auf das Langzeittiberleben zeigen [45], [113], [114]

Die in dieser Arbeit erfassten Daten zeigen keinen statistisch signifikanten Uberlebensvorteil
bei der Durchfiithrung einer praoperativen Chemotherapie. Wie bereits beschrieben, konnte
hier nur die neoadjuvante Therapie und nicht deren Kombination mit der darauffolgenden
postoperativen Chemotherapie untersucht werden. Die Daten zur adjuvanten Therapie
wurden z.T. nicht vollstindig ausgefiillt und ermoglichen somit keine pridzise Auswertung.
Auflerdem handelt es sich bei dieser Arbeit um eine retrospektive Registerstudie, welche
keine einheitliche Stratifizierung der Langzeitergebnisse zu den Uberlebensdaten erlaubt.
Dies ist bei einem so komplexen Thema wie das perioperative Chemotherapiekonzept ein
Kritikpunkt. Eine weitere Ausarbeitung wiirde jedoch den Rahmen dieser Arbeit

iiberschreiten.

4.2.6. Dringlichkeit der Operation
Die in dieser Studie erhobenen Ergebnisse zeigen einen deutlichen Uberlebensvorteil von

elektiv operierten Patienten gegeniiber denen, die notfallméfsig operiert wurden. Ein Jahr
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nach den Operationen lag die Uberlebenswahrscheinlichkeit von Notfallpatienten bei der
Halfte der elektiven (Tab. 28) und die 5-Jahres-Uberlebensrate lag bei 37,3% (elektiv) bzw.
8,1% (Notfall).

Vergleiche mit anderen Studien zeigen, dass Patienten mit einem Magenkarzinom, die eine
Notfalloperation benctigten oftmals in einem fortgeschrittenem Stadium der Erkrankung
waren [115], [116]. Diese Aussage haben wir nicht gepriift. Notfalloperationen wurden zudem
als unabhingiger Faktor fiir eine schlechte Prognose festgestellt [115]-[117]. Eine 2004
durchgefiihrte Studie zeigte eine 5-Jahres-Uberlebensrate von 9% fiir Notfallpatienten und
22% fiir elektive Operationen [116]. Diese Ergebnisse sind mit den hier aufgefiihrten

vergleichbar.

4.2.7. Rolle der D2-Lymphadenektomie

Ein wesentlicher Teil der operativen Therapie des Magenkarzinoms ist die Resektion der
regiondren Lymphknoten [29]. Die Lymphknotenpakete um den Magen sind in verschiedene
Stationen unterteilt: durch die neue japanischen Klassifikation werden sie von 1 bis 20
durchnummeriert, ergdnzt durch die Stationen 110, 111 und 112 (die erste japanische
Einteilung beinhaltete nur 16 Stationen) [118], [119]. Die Stationen 1 bis 12 und 14v gelten als
regiondre Lymphknoten. Alle anderen sollten bei Infiltration schon als M1 gewertet werden.
Bei Patienten, bei denen eine Heilung angestrebt wird, soll standardméifiig eine D2-
Lymphadenektomie durchgefiihrt werden, welche die Kompartimente I und II beinhaltet

(Kompartiment I: Station 1 - 11; Kompartiment 2: 7-13, Abb. 22) [29].

Die D2-Lymphadenektomie hat sich in vielen Europdischen Lindern etabliert [29], [120]-
[122], welches sich auch in unseren Daten spiegelt (Tab. 51, Abb. 4). Interessant ist hierzu, dass
der Grofiteil der Patienten (knapp 80%), die mit kurativer Intention operiert wurden, eine
systematische D2-Lymphadenektomie bekamen. Dies entspricht weitgehend den

Empfehlungen der Leitlinie [29].

Die Leitlinie sieht auflerdem die Entnahme und Untersuchung von mindestens 25
Lymphknoten vor (Expertenkonsens), da in den Kompartimenten I und II im Durchschnitt 27
Lymphknoten aufzufinden sind [29], [123]. Uber den gesamten Zeitraum, der hier erfasst
wurde, wurden im Durchschnitt in den untersuchten Zentren 26 Lymphknoten entfernt. Es
ist ein positives Ergebnis, vor allem wenn man die Entwicklung tiber die Jahre betrachtet: von

durchschnittlich 22 Lymphknoten in 2007 auf 31 in 2015 (Tab. 50). Die Anzahl der
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entnommenen Lymphknoten ist fiir das Staging von grofier Relevanz [124]. Putchakayala und
Difronzo zeigten, dass durch eine erweiterte Lymphadenektomie - von D1 auf D2 und somit
durch mehr entnommene Lymphknoten - bei 39% der Patienten zusitzliche positive
Lymphknoten gefunden wurden. In 20% der Flle stellten sich NO-Patienten als N+ dar [125].
Eine erweiterte Lymphknotenentfernung im Sinne einer D2-Technik bedeutet aufSerdem eine
bessere lokale Tumorreduktion, welches fiir die Rezidivrate ausschlaggebend ist [44], [126].
Eine niederldndische Studie zeigte in einem Follow-Up nach 15 Jahren, dass die beim
Magenkarzinom haufigen lokoregionalen Rezidive niedriger sind, wenn eine ausgedehnte
Lymphadenektomie durchgefiihrt wird [38]. Dies ist eine der Beschrankungen unserer Studie:
durch die teils fehlenden Daten des Follow-Ups sind keine aussagekréftigen Ergebnisse zur

lokalen Rezidivrate weder unter D1- noch unter D2-Lymphadenektomie vorhanden.

Die Uberlebensdaten deuten auf einen deutlichen Vorteil der Patienten, die eine
systematische Lymphadenektomie des Kompartiments II bekamen gegentiber Patienten, bei
denen das Kompartiment belassen wurde, hin (Tab. 29). Allerdings ist hier der Vergleich
durch den Aufbau unseres Fragebogens unzuverléssig. Innerhalb der Kategorie ,keine D2-
Lymphadenektomie” ist die Unterscheidung zwischen den Patienten, die eine D1-
Lymphadenektomie und denen, die gar keine Lymphknotenentfernung erhielten nicht
eindeutig. Fasst man die Punkte der Lymphknotenentfernung in Kompartiment I und II
zusammen und stellt sie der Entfernung aus nur Kompartiment I gegentiber, sieht man in

unseren Daten keinen signifikanten Unterschied.

In der oben genannten niederldndischen Studie konnte beobachtet werden, dass nach einem
initialem Abfall der Uberlebenswahrscheinlichkeit aufgrund einer hoheren perioperativen
Mortalitdt bei der Resektion des Kompartiments II, diese Methode im Verlauf des
Beobachtungszeitraumes einen Uberlebensvorteil brachte [38]. Ein 2013 erschienener Artikel
stellte den Vergleich zwischen zwei grofsen Datenbanken vor: eine Datensammlung stammte
aus Korea und Japan, bei denen vorwiegend die D2-Lymphadenektomie durchgefiihrt wurde
und die andere aus den Vereinigten Staaten, wo eher die D1-Lymphadenektomie angewendet
wurde. Das Gesamtiiberleben war v.a. bei nach Stadien stratifizierten Patienten mit einem
Stadium I-III um 14-30% niedriger im US-amerikanischen Patientenkollektiv [124]. Ein
dhnliches Ergebnis zeigte die von Degiuli et al. publizierte randomisierte-kontrollierte Studie:
obwohl in der Gesamtgruppe kein Vorteil fiir die D2-Lymphadenektomie feststellbar war,
konnte man bei der Einteilung in Subgruppen deutlich bessere Uberlebensraten fiir Patienten

in fortgeschritteneren Stadien, sowie bei Lymphknotenmetastasen zeigen [127]. Auch konnte
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Seevarantam et al. nachweisen, dass v.a. in den Subgruppen von Patientin mit den Stadien T3
und T4 fur die D2-Lymphadenektomie ein Uberlebensvorteil zu sehen war, welcher sich im

Gesamtkollektiv nicht signifikant darstellen liefs [128].

4.2.8. Resektionsrander

Die Rénder des resezierten Karzinoms und deren Einteilung in RO, R1 und R2 stellen einen
wichtigen Punkt in der weiteren Therapie dar [29]. Verbleibende Tumorreste an den
Resektionsrandern bzw. deren Abwesenheit sind starke prognostische Faktoren und
beeinflussen das postoperative Uberleben [129]-[133]. Sie sind zudem eine Richtlinie fiir die
Einteilung in kurativ oder palliativ, da eine RO-Resektion mit einer kurativen Situation
gleichzusetzen ist und Tumorreste am Resektionsrand (mikroskopisch und makroskopisch),

sowie inoperable Tumoren als palliativ gelten.

Es zeigte sich in unseren Daten eine Beeinflussung der Resektionsrander durch die UICC-
Stadien: bei weiter fortgeschrittenen Stadien sind RO-Resektionen seltener. Bei Patienten mit
positiven Resektionsrandern bildet das Stadium IV das Maximum. Diese Daten unterstiitzen
die von anderen Studien beschriebene Assoziation von positiven Randern mit aggressiveren
Tumorbiologie (d.h. grofiere Tumore, hohere T- und N-Stadien, fortgeschrittenes Stadium,

diffuses Wachstum, Lymphgeféfiinvasion) [134]-[136].

In der vorliegenden Datensammlung zeigt sich ein deutlicher Vorteil von RO-Patienten mit
einer 5-Jahres-Uberlebensrate von 45,6% gegeniiber den R1- und R2-Patienten (5-Jahres-
Uberlebensrate jeweils 5,1%). Es wird deutlich, wie wichtig tumorfreie Resektionsrander (RO0)
sind. Mehrere Studien beschrieben dies ebenfalls als einen der wichtigsten prognostischen
Faktoren fiir das Gesamtiiberleben der Patienten, sowie fiir das Outcome einer

Multiviszeralen Resektion [137]-[141].

Koumarianou et al. untersuchte in einer retrospektiven Analyse u.a. die mediane
Uberlebenszeiten bei verbliebenen Tumorresten. Diese lagen bei R1- und R2-Patienten bei 8,7

Monaten [138]. Dies ist mit unseren Ergebnissen von jeweils 7 bzw. 10 Monaten vergleichbar.

4.2.9. Multiviszerale Resektion, Palliative- und Metastasenchirurgie
In den weiter fortgeschrittenen Stadien des Magenkarzinoms werden, wie bei den meisten
malignen Erkrankungen, erst regionale Lymphknoten und Nachbarorgane metastatisch

infiltriert. Dies verschlechtert die Prognose der Erkrankung, ist aber gleichzeitig auch ein
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Ansatzpunkt der chirurgischen Herangehensweise: Patienten konnen von einer Resektion der
Organe profitieren, die eine Tumorinfiltration aufweisen, jedoch nur wenn die Resektion als

RO erfolgt [137], [142].

In den aktuellen Leitlinien findet man keine expliziten Empfehlungen zur geplanten
erweiterten Resektion oder der Entnahme von solitdren Metastasen aufserhalb von Studien
[29]. Bei palliativer Erkrankung soll nur in Ausnahmefillen reseziert werden [29]. Die aktuelle
Leitlinie fiihrt auBerdem eine Anderung zur vorherigen Version auf: intraoperativ
aufgefallene Metastasen konnen im Einzelfall reseziert werden, wenn ein R0-Ergebnis zu
erwarten ist (Expertenkonsens) [29]. Unter den hier aufgefiihrten Patienten, bei denen man
praoperativ Metastasen fand, wurden 514 reseziert (Tab. 13). Obwohl wie bereits erwahnt
nicht genau differenziert werden kann, ob nur der Tumor oder auch infiltrierte Organe
entfernt wurden, weicht hier das therapeutische Vorgehen nichtsdestotrotz von den

Empfehlungen der Leitlinie ab.

In den Berechnungen aus Tab. 48 sieht man signifikante Korrelationen zwischen befallenen
Organen und der Resektion derselben. Die Raten der Resektion von tumorbefallenen Organen
sind teilweise sehr hoch (wie z.B. bei der Milz bei 92,1%), miissen aber durch den
retrospektiven Charakter dieser Studie mit Vorsicht betrachtet werden. Diese Ergebnisse
bedeuten nur, dass eine Ubereinstimmung von Metastasen und Operation besteht, nicht aber,

dass genau diese Tumorinfiltration auch der Grund fiir die Organentnahme war.

Mehrere Studien zeigten aufgrund einer besseren lokalen Tumorkontrolle eine hohere 5-
Jahres-Uberlebensrate, bei einer erweiterten Resektion im Vergleich zur alleinigen
Gastrektomie oder einem palliativen Eingriff bei lokal fortgeschrittenen Karzinomen (T4)
[143]-[146]. Zur postoperativen Morbiditdt und Mortalitdt spalten sich jedoch die Meinungen
[143], [144], [147], [148]. Es wurden von vielen Studien prognostische Faktoren isoliert, der
wichtigste davon die Vollstandigkeit der Resektion (R-Status): Es zeigte sich eine Korrelation
von positiven Resektionsrdndern bei multiviszeralen Resektionen mit einem schlechten
Outcome, sowie eine damit assoziierte erhohte perioperative Morbiditidt und Mortalitat [137],

[142], [146], [149]-[151].

In dem in Tab. 67 dargestellten Vergleich der Uberlebenswahrscheinlichkeiten der Patienten
mit und ohne multiviszerale Resektion schnitt die Gruppe, bei der diese durchgefiihrt wurde,
deutlich schlechter ab. Uber den gesamten Nachbeobachtungszeitraum war die

Uberlebenswahrscheinlichkeit der Patienten mit multiviszeraler Resektion stets um ca. 20%



60

niedriger. Diese Tabelle berticksichtigt jedoch keine anderen Einflussfaktoren aufler das
Operationsausmafi und Parameter wie z.B. TNM- und UICC-Stadien, R-Status oder
intraoperative Komplikationen werden nicht gesondert angegeben. Patienten, bei denen eine
multiviszerale Resektion durchgefiihrt wird, haben meist ein hoheres Krankheitsstadium
oder mehr Risikofaktoren, die dieses erweiterte Operationsausmafi begriinden. Dies
beeinflusst auch das postoperative Uberleben, unabhéngig von den Operationsrisiken einer

erweiterten Resektion.

Bemerkenswert ist aufserdem, dass fast ein Drittel aller praoperativen Metastasenpatienten
am Ende unserer Auswertung als kurativ galten - d.h. dass sie mit dem Ziel einer kompletten
Heilung operiert wurden. In der Gruppe der Patienten mit Lebermetastasen sieht es &hnlich
aus (Tab. 16). Bei den 7 Patienten die trotz préoperativ festgestellter Metastase einen MO-
Status erlangten, stellt sich die Frage wie diese Einteilung zustande kam: entweder wurde der
Fragebogen falsch ausgefiillt oder diese Metastasen wurden reseziert, was den Patienten
tatsdchlich einen MO- bzw. M1 RO-Status verleihen wiirde. An dieser Stelle ist die
Patientenanzahl zu gering und es ist deshalb nicht moglich daraus eine Aussage zu

formulieren.

Die Frage der Resektion von Lebermetastasen wird in der Literatur kontrovers diskutiert,
wobei in neueren Studien - sowohl aus dem westlichen als auch dem 6stlichen Raum - bei
solitdren Lebermetastasen, sowie bei sorgfiltig selektierten Patienten und einer RO-Resektion
ein besseres Langzeittiberleben beschrieben wurde [152]-[156]. In neueren Studien wird
auflerdem diskutiert, ob beim Vorliegen einer Oligometastasierung, d.h. beim Vorliegen von
weniger als 5 Metastasen, eine radikale Tumorentfernung (d.h. R0) dem Patienten einen

Uberlebensvorteil bringen konnte [155], [157]-[161].

Brar et al. zeigte 2012 in einer Metaanalyse, dass eine grofie Anzahl an Patienten, die eine
multiviszerale Resektion bekamen, postoperativ noch positive Rdander hatten [137]. Dies hat
schwerwiegende Folgen und ist einer der wichtigsten Faktoren in der Beeinflussung der
postoperativen Morbiditidt und Mortalitédt [137]. Patienten, die postoperativ R+ waren, hatten
eine 5-Jahres-Uberlebensrate von 0%. Diese war bei Patienten mit einer multiviszeralen

Resektion und RO bei 11,1 - 45,6% [137].

Interessant sind hierzu die Uberlebensdaten aus Tab. 30, in der die Patienten analysiert
werden, die prdoperativ festgestellte Fernmetastasen angaben. Die Patienten, die nach der

Operation tumorfreie Resektionsréander hatten (R0), hatten gegentiber den Patienten im R1-
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und R2-Status einen deutlichen Uberlebensvorteil. Schon nach einem Jahr lag die
Uberlebenswahrscheinlichkeit um ca. 20% hoher als bei Patienten mit verbliebenem Tumor
und nach ftinf Jahren lagen R0-Patienten immer noch um ca. 12% hoher. Dies zeigt, dass auch
bei Metastasenpatienten eine R0-Resektion einen Uberlebensvorteil darstellt. Hier ist lediglich
die Grofie der Patientengruppe zu beachten: insgesamt waren es 251 Patienten mit
praoperativen Metastasen, bei denen eine postoperative Angabe zum R-Status, sowie zum
Langzeitiiberleben vorhanden war. Obwohl es eine kleine Gruppe ist, sieht man eine

deutliche Tendenz, die als Ankniipfpunkt fiir weiterfiithrende Studien dienen kann.

4.2.10. Intraoperative Komplikationen

In unserem Fragebogen, der fiir die vorliegenden Datenerhebung benutzt wurde, wurden
intra- und postoperative Komplikationen in zwei verschiedene Kategorien aufgeteilt. So
konnte der Zeitpunkt bzw. der Grund fiir die jeweiligen Komplikationen etwas niher
untersucht werden. In unserer Datenerfassung lag die intraoperative Komplikationsrate bei
6,6%. In der Literaturrecherche erwies sich hier jedoch der Vergleich als schwierig, denn es
gibt wenige Studien, die die intraoperativen Komplikationen in dieser Weise aufschliisseln
[162]. Tatsdchlich untersuchen mehrere Studien alleinig den Einfluss von intraoperativen
Blutverlust auf das Gesamttiberleben und beschreiben diese Komplikation als unabhéngigen,

schlechten prognostischen Faktor [163]-[166].

Die zwei hdufigsten intraoperativen Komplikationen in unserer Datenerhebung waren die
Milzverletzung  (3,7%) wund die intraoperative Blutung (mehr als zwei
Erythrozytenkonzentrate zum Ausgleich nétig, 1,6%, Tab. 15). Hier ist der Vergleich zu
anderen Daten etwas ungenau, da wir nicht den Einfluss der einzelnen Komplikationen,
sondern der gesamten Gruppe an intraoperativen Komplikationen auf das Gesamtiiberleben
analysierten. Man sieht aber auch hier einen deutlichen Unterschied in den 5-Jahres-
Uberlebensraten: 25,3% bei Patienten mit und 37,3% bei Patienten ohne Komplikationen. Dies
spiegelt sich in den medianen Uberlebenszeiten wider: jeweils 16 bzw. 30 Monate (Tab. 68).
In der Untersuchung der Komplikationen bei den hadufigsten Operationsmethoden - die totale
und die subtotale Gastrektomie - zeigten unsere Daten eine hohere Rate an intraoperativen
Komplikationen bei der totalen Gastrektomie (7,5%). Qi et al. zeigte in einer 2016
verdffentlichten Meta-Analyse von 5447 Patienten einen erhohten intraoperativen Blutverlust
bei totalen Gastrektomien im Vergleich zur subtotalen, was mit unserer Auswertung

tibereinstimmen wiirde [167].
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4.2.11. Postoperative Komplikationen

Mit der Einfithrung und Etablierung der Klassifikation nach Clavien-Dindo der
postoperativen Komplikationen dnderte sich die Wahrnehmung von Komplikationsraten in
den chirurgischen Fachrichtungen [168], [169]. Diese Klassifikation definiert Komplikationen
als jegliche Abweichung von der Norm [168]. D.h.,, dass nicht nur chirurgische
Komplikationen im engsten Sinne in die Erfassung aufgenommen werden, sondern schon
kleinere Probleme wie z.B. Ubelkeit oder Fieber [168]. Diese Einteilung ist vor allem fiir die
Vergleichbarkeit von Studien von grofier Relevanz, bedeutet aber auch durch diese scharfen
Kriterien eine viel hohere Rate an postoperativen Komplikationen. In der vorliegenden Studie
war es moglich, allgemeine und operationsspezifische Komplikationen voneinander getrennt
aufzufiihren. In unserer Erfassung lagen die allgemeinen Komplikationen (wie z.B. Fieber

oder pulmonale Komplikationen) bei 30,2%, die operationsspezifischen bei 21,5%.

Daraus wird eine Morbiditit von 39,5% berechnet. Dies deckt sich im Wesentlichen mit
Ergebnissen aus der Literatur. Wang et al. publizierte 2019 eine Meta-Analyse von 16
Beobachtungsstudien und gab eine Inzidenz von 12,8% - 14% an postoperativen
Komplikationen nach radikaler Gastrektomie an [170]. Andere Studien beschrieben eine
Komplikationsrate von bis zu 46% [47], [151], [171]-[175]. Die grofse Spannweite leitet sich aus
dem deutlichen Unterschied in den Morbiditdtsraten zwischen dem asiatischen und dem
westlichen Raum: durch ein in vielen asiatischen Landern etabliertes Screeningprogramm
werden Tumore in fritheren Stadien erkannt, was folglich zu einer niedrigen Morbiditéat fiihrt

[176], [177].

Auch sah man in den hier aufgefiihrten Berechnungen, dass das Alter der Patienten zwar
einen geringen, jedoch statistisch signifikanten Einfluss auf die Morbiditét hatte. Es zeigte sich
einen steigenden Anteil an Patienten mit Komplikationen mit steigendem Alter. Dies wird
auch durch mehrere Studien bestitigt, die ein hoheres Alter z.T. als unabhingigen
prognostischen Faktor fiir die Entstehung von postoperativen Komplikationen beschreiben
[165], [174], [177], [178]. Man muss allerdings beachten, dass in manchen Studien die
Altersgrenzen anders gesetzt worden sind und der Vergleich somit etwas erschwert war (>50

Jahre [151], 265 Jahre [171], [179]).

Wir fanden aufierdem, dass die beiden h&ufigsten Operationsmethoden vergleichbare
postoperative Komplikationsraten aufwiesen. Die Studienlage dazu ist jedoch umstritten:

manche Studien zeigen ebenfalls, dass die subtotale oder die totale Gastrektomie sich nicht in
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den postoperativen Komplikationen unterscheiden [180], [181]. Andere, unter anderem die
zuvor genannte Meta-Analyse (2019) beschreiben eine erhthte Komplikationsrate bei totalen

Gastrektomien [167], [182], [183].

Bei der Rolle der postoperativen Komplikationen fiir die Prognose und das Gesamtiiberleben
stimmen unsere Daten mit der allgemeinen Studienlage tiberein. Wir sahen {iber den
gesamten postoperativen Beobachtungszeitraum in der Gruppe mit Komplikationen
Uberlebenswahrscheinlichkeiten, die um 20% niedriger waren (Tab. 74). Postoperative
Komplikationen werden in den mehreren Studien als unabhidngige Faktoren fiir eine
schlechtere Prognose gesehen [133], [170], [177], [178]. Das spiegeln auch unsere Ergebnisse
fiir die mediane Uberlebenszeit wider: 41 Monate bei Patienten ohne Komplikationen und 15

Monate bei denen mit Komplikationen.

An dieser Stelle muss noch die Bedeutung der frithpostoperativen Phase dargestellt werden.
Diese vulnerable Phase ist entscheidend fiir die Entwicklung von Komplikationen bei
chirurgischen Patienten [184], [185]. Sie bedingt die Rate der Wiederaufnahmen, welche
wiederum Assoziationen mit hoherer Morbiditdt und Mortalitdt, sowie niedrigeren
Lebensqualitit und 5-Jahres-Uberlebensraten zeigen [184]-[187]. Sowohl bei den
Uberlebenskurven der intraoperativen als auch der postoperativen Komplikationen sieht man
einen starken Abfall in den ersten Monaten nach der Operation. Im weiteren
Beobachtungszeitraum gleichen sich in beiden Fillen die Kurven in ihrem Verlauf an die
Patienten ohne Komplikationen an. Man sieht deutlich, wie wichtig das Management dieser

ersten, sehr vulnerablen Phase fiir das Uberleben der Patienten ist.

4.2.12. TNM-Einstufung und UICC-Stadien

Das UICC-Stadium einer Tumorerkrankung wird durch die verschiedenen Aspekte der
TNM-Klassifikation bestimmt (Tab. 35), welche wiederum durch die oben genannten
diagnostischen Methoden festgelegt werden [30]. Diese enge Beziehung zwischen TNM- und
UICC-Klassifikation spiegeln unsere Ergebnisse deutlich: im Vergleich von T- und UICC-
Stadien sieht man deutlich hohere UICC-Stadien unter den T4-Patienten (Abb. 6). Auch haben
beide Kategorien im Laufe der Jahre identische Tendenzen. Sowohl das Stadium M1 und T4

als auch UICC IV sind in dem gesamten erfassten Zeitraum gesunken. Dies konnte einerseits
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an einer Verbesserung der diagnostischen Methoden liegen, andererseits aber auch an einer

besseren Kontrolle von Risikofaktoren wie Lebensstil, Erndhrung oder H.pylori-Besiedlung.

Beide diese Einteilungen sind wichtige Parameter fiir die spétere Prognose der Patienten [82],
[133], [177], [188], [189]. Dies beweisen ebenfalls die oben beschriebenen Uberlebensdaten. Je
hoher das TNM-, und damit UICC-Stadium, desto niedriger ist die
Uberlebenswahrscheinlichkeit. Die hochsten Stadien haben wie erwartet die niedrigsten

medianen Uberlebenszeiten.

4.2.13. Letalitit, Mortalitit und Gesamtiiberleben

In der Beurteilung der Schwere einer Magenkarzinomerkrankung werden meist die oben
genannten Begriffe benutzt. Wir konnten eine Krankenhausletalitidt von 6,0% ermitteln. Der
Vergleich mit der Literatur ist hier jedoch erschwert, da unterschiedliche Definitionen von
Mortalitdt und Letalitdt gebrauchlich sind: es werden Begriffe wie 30-Tages-Mortalitét, peri-
oder postoperative Mortalitit benutzt [190]. In unserem Fragebogen wurde die
Krankenhausletalitidt angegeben: diese wird nicht durch einen Zeitraum definiert, sondern als
Alternativpunkt zur Entlassung aus dem Krankenhaus. Trotz dieser begrifflichen Diskrepanz
sahen wir dhnliche Ergebnisse. Siewert et al. gab 1998 eine 30-Tages-Sterblichkeit von 5,1%
an, Dhir et al. konnte 2012 in einer grofien multizentrischen Beobachtungsstudie perioperative
Mortalitédtsraten von 5,9% bis 6,6% berechnen [176], [189]. Eine 2019 veroffentlichte Analyse
einer chinesischen Datenbank mit 94.277 registrierten Magenkarzinomfdllen hatte eine
Krankenhaussterblichkeit von 0,32% [191]. Hier wurde ein deutlicher Unterschied zu
nordamerikanischen und europdischen Daten, welche 4,7% bis 10% betrugen, dargestellt
[174], [191], [192]. Dieser grofie Unterschied lédsst sich aus den viel hoheren Fallzahlen sowie
dem etablierten Screeningprogramm zum Magenkarzinom im asiatischen Raum vermutlich
erkldren [193]. Aufierdem ist hier noch zu beachten, dass in unserer Berechnung die
Gesamtletalitdt {iber Patienten aus allen Tumorstadien und Operationsindikationen
dargestellt wird. Somit wird nicht unterschieden zwischen kurativ und palliativ oder einer

Notfall- oder elektiven Operation.

Wir sahen verschiedene Einflussfaktoren auf die Krankenhausletalitit, welche sich im
Wesentlichen mit den bereits aufgefiihrten zur Uberlebenswahrscheinlichkeit deckten. Von
Relevanz waren hier intraoperative sowie postoperative Komplikationen, das Alter der
Patienten, Komorbitdten und Risikofaktoren, Notfalloperationen und TNM-Stadien. Dies

bestédtigen auch mehrere Studien [177], [178], [190], [191].
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In unserer Studie lag die Gesamtiiberlebensrate fiir den Beobachtungszeitraum fiir das
Magenkarzinom bei 36,1%. Wie bereits erwdhnt, ist unser Ergebnis mit der
Allgemeinbevolkerung vergleichbar: laut dem deutschen Krebsregister wurden 2016 5-
Jahres-Uberlebensraten von 34% fiir Frauen und 32% fiir Méanner ermittelt [6]. Ahnliche
Zahlen zeigen auch die bereits erwdhnten Studien von Cunningham et al. und Boige et al.
(36% bzw.38%) [46], [47]. Die US-amerikanische Krebsgesellschaft (American Cancer Society)
gab fiir den Zeitraum von 2009 bis 2015 eine 5-Jahres-Uberlebensrate von 32% an [194]. Im
Gegensatz hierzu sind sie Uberlebenszahlen im 6stlichen Raum z.T. um das doppelte hoher:
japanische Studien zeigen stets 5-Jahres-Uberlenebsraten zwischen 60 und 70% [193], [195].
Auch in Stidkorea lag diese Zahl bei 68,9% [196].
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5. Zusammenfassung

Die erfassten Daten in dieser Arbeit spiegeln die Versorgung des Magenkarzinoms in
Deutschland wider. Es wurden insgesamt Daten von 6279 Patienten aus 152 Kliniken
inkludiert. Aufgrund der hohen Zahl an eingeschlossenen Patienten konnten signifikante

Aussagen getroffen werden.

In der Betrachtung der neoadjuvanten Chemotherapie konnten wir zeigen, dass diese im
Laufe der Zeit besser etabliert und haufiger angewandt wurde. Ein signifikanter Einfluss auf
das Langzeitiiberleben konnten wir nicht darstellen. Auch sahen wir, dass die Diagnose einer
Peritonealkarzinose, das Vorhandensein von Fernmetastasen und die Durchfiihrung der

Operation als Notfalleingriff einen deutlich negativen Einfluss auf die Prognose haben.

Unverédndert ist die Resektion des Magenkarzinoms ein Eingriff, der mit erheblichen und
auch schwerwiegenden Komplikationen verbunden sein kann. Die Morbiditdtsrate in unserer
Studie lag bei 39,5%. Patienten in fortgeschrittenen Tumorstadien sowie éltere Patienten
hatten hohere Komplikationsraten und infolgedessen niedrigere
Uberlebenswahrscheinlichkeiten. Wir konnten aulerdem zeigen, dass die frithpostoperative
Phase fiir Komplikationen und die Langzeitprognose von grofier Relevanz ist. In der
vorliegenden Datensammlung lag die Krankenhausletalitét bei 6,0%, wobei elektive Patienten
eine niedrigere Letalitdt aufwiesen als notfallméfiig operierte. Die grofsten Einflussfaktoren
hier waren neben Morbiditdt und Alter auch Komorbiditidten, Notfalloperationen und die
TNM-Stadien. Wie zu erwarten sahen wir, dass je hoher das TNM-Stadium, desto niedriger

die Uberlebenswahrscheinlichkeit war.

Die 5-Jahres-Uberlebensrate iiber den gesamten Zeitraum von allen in der Studie erfassten
Patienten betrug 36,1%. Die radikale RO-Resektion eroffnet den Patienten eine grofie Chance
fur das Langzeitiiberleben verglichen mit Patienten, die nicht kurativ reseziert werden. Noch
schlechter ist es fiir Patienten ohne kurativen Ansatz. Die Bedeutung eines postoperativen R0-
Status wird deutlich: Bei RO-Status ergab sich eine 5-Jahres-Uberlebensrate von 45,6%
gegeniiber den R1- und R2-Patienten (5-Jahres-Uberlebensrate jeweils 5,1%).

Wir konnten mehrere Ansatzpunkte fiir weitere Studien im Bereich der multiviszeralen
Resektion finden und u.a. die Aussage untermauern, dass bei ausgewdhlten Patienten und
bei Erreichen eines RO-Ergebnisses die Resektion von Metastasen ein Uberlebensvorteil

bringen kann.
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Anhang A - Tabellen
Tab. 32 - Borrmann-Klassifikation [26]

I Polypos
II schiisselformig, scharf begrenzter Ulcus
II1 unscharf begrenzter Ulcus

IV diffus infiltrierend (szirrhos)

Tab. 33 - Kriterien fiir endoskopische Therapie [29]

Lasionen von < 2 cm Grofe in erhabenen Typen

Lasionen von <1 cm Grofle in flachen Typen

Histologischer Differenzierungsgrad: gut oder méfiig (G1/G2)

Keine makroskopische Ulzeration

Invasion begrenzt auf die Mukosa

Keine restliche invasive Erkrankung nach ER

Tab. 34 - Verteilung der UICC-Stadien bei den verschiedenen Symptomen (n=6279)

UICC-Stadium

n

Oberbauchschmerzen 692

Vollegefiihl
Dysphagie

Erbrechen

Blutung/Andmie

Peritonitis

Unklare

Beschwerden

Magenperforation

Magenstenose

Tumor
Dignitat

unklarer

298
132
126
362
0
210

0
14
10

* 695 fehlende Angaben

%
24,9
18,8
14,7

15
23,4

28,4

0
3,8
24,4

II

527
312
160
135
352

143

11
50

%
19
19,7
17,8
16,1
22,8
30,8
19,3

21,2
13,5
17,1

111

889
540
379
316
478
10
202

22
146

%
32
34,2
42,1
37,7
30,9
38,5
27,3

42,3
39,5
14,6

IV

n %
671 24,1
431 27,3
230 255
261 31,1
353 22,8

8 30,8
185 25

19 365
160 43,2

18 439

0,001
<0,001
<0,001
<0,001

0,006

0,024

0,025

<0,001
<0,001
0,006

86



Tab. 35 - Einteilung der UICC-Stadien (7. Auflage der UICC-Stadien, 2010) [30]

Stadium 0 Tis NO MO
Stadium IA T1 NO MO
Stadium IB T2 NO MO
T1 N1 MO
Stadium ITA T3 NO MO
T2 N1 MO
T1 N2 MO
Stadium IIB T4a NO MO
T3 N1 MO
T2 N2 MO
T1 N3 MO
Stadium IITA T4a N1 MO
T3 N2 MO
T2 N3 MO
Stadium IIIB T4b NO oder N1 MO
T4a N2 MO
T3 N3 MO
Stadium IIIC T4b N2 MO
T4a N3 MO
Stadium IV Jedes T Jedes N M1

Tab. 36 - Haufigkeit des Einsatzes diagnostischer Methoden tiber den gesamten Zeitraum

(2007-2015, n=6279)

Methode n %
Gastroskopie 5879 94,9
Sonographie Abdomen 4601 74,2
Rontgen Thorax 4521 72,9
MRT 259 4,2
CcT 5595 90,3
Magenrontgen 405 6,5
Tumormarker 3717 60,0
Skelettszintigraphie 90 1,5

* 81 fehlende Angaben, Mehrfachnennung méglich
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Tab. 37 - Einsatz diagnostischer Methoden innerhalb der Behandlungsgruppe (n=6279)

Methode

Gastroskopie

Sonographie Abdomen

Rontgen Thorax
MRT

CT
Magenrontgen
Tumormarker

Skelettszintigraphie

Elektive OP

n %
5508 95,1
4325 74,7
4253 73,5
247 4,3
5259 90,8
386 6,7
3555 61,4
85 1,5

Notfall-OP
n %
91 79,1
65 56,5
75 65,2
0 0,0
85 73,9
3 2,6
34 29,6
1 0,9

* 101 fehlende Angaben, Mehrfachnennung moglich

Tab. 38 - Diagnostische Methoden im Verlauf der Jahre (in Prozent, n=6279)

Gastroskopie
Sonographie
Abdomen
Rontgen Thorax
MRT

CT
Magenrontgen
Tumormarker

Skelettszintigraphie

* 81 fehlende Angaben, Mehrfachnennung méglich

2007
95,9
79,1

80,5
29
84,8
8,6
61,6
2,2

2008
97,3
79,1

82,7
3,0
88,4
10,6
64,1
14

2009
93,3
77,3

75,2
53
91,8
11,3
61,7
1,0

2010

95,
73,

75,
3,9
91,
4,1
61,
2,2

3
0

7

6

5

2011 2012
93,1 92,8
72,2 73,6
68,2 67,7
3,8 53
91,6 90,9
3,2 3,0
54,4 58,3
21 1,3

Keine OP

n %
261 95,3
199 72,6
184 67,2
11 4,0
232 84,7
16 5,8
121 44,2
4 1,5

2013
93,8
67,0

61,6
52
91,8
3,2
53,5
04

2014
93,5
64,3

62,2
6,0
94,2
3,5
56,6
0,5

<0,001
<0,001
0,012
0,076
<0,001
0,195
<0,001
0,869

2015
94,9
67,8

57,1
4,9
97,3
2,7
63,1
0,5



Tab. 39 - Durchfithrung der Endoluminalen Sonographie (elektiv operierte Patienten,

n=5525)
n %
Nicht durchgefiihrt 2719 49,7
Durchgefiihrt 2756 50,3
davon: uT1 383 13,9
uT2 749 27,2
uT3 1339 48,6
uT4 285 10,3
*p <0,001
Tab. 40 - Praoperativ histologisch gesicherte Karzinome (n=6279)
Gesichert Nicht gesichert
n % n %
Elektiv 5395 93,8 357 6,2
Keine OP 255 93,8 17 6,3
Notfall 67 59,3 46 40,7
* p <0,001, 142 fehlende Angaben
Tab. 41 - Dringlichkeit der behandelten Patienten (n=6279)
n %
Keine OP 274 4.4
Elektiv 5789 92,5
Notfall 195 3,1

* 21 fehlende Angaben

89



Tab. 42 - Tumorlokalisation im Verlauf der Jahre (in Prozent, n=6279)

2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013

Kardiooesophagealer 18,7 185

Ubergang
Fundus
Korpus
Antrum/Pylorus

8,0 6,7
42,3 399
41,0 43,2

200 16,6 20,7 226 140

71 60 44 53 47
39,7 419 38,6 387 438
401 392 408 380 373

*1 fehlende Angabe, Mehrfachnennung moglich

90

2014 2015
248 153
53 5,2

374 388
341 418

Tab. 43 - Vergleich praoperativ mittels Endoluminaler Sonographie diagnostizierter

Lymphknotenmetastasen (uTx N+) mit dem postoperativen pN-Status (n=2574)

Praoperativ
festgestellte

Lymphknotenmetastasen

*p <0,001

ja

nein

Postoperative Einstufung

N+
n % n
785 63,5 451
517 38,6 821

NO
%
36,5
61,4

Tab. 44 - Neoadjuvante Therapie im Verlauf der Jahre bei den Patienten im Stadium T3 NO,

T4 NO, T1-4 N+, nur operierte Patienten, keine Notfille (n=2266)

2007
2008
2009
2010
2011
2012
2013
2014
2015

Neoadjuvanz
n
77
85
62
73
85
66
49
54
43

* 33 fehlende Angaben

Keine Neoadjuvanz

% n
16,4 392
23,7 273
22,7 211
30,5 166
35,4 155
35,1 122
26,2 138
36,2 95
33,1 87

%

83,6
76,3
77,3
69,5
64,6
64,9
73,8
63,8
66,9



Tab. 45 - Verteilung der resezierenden Operationsverfahren (n=6279)

Totale Gastrektomie

Subtotale Gastrektomie

Transhiatal erweiterte Gastrektomie
Billroth II

Thorakoabdominale Osophagusresektion
Kardiaresektion

Transthorakal erweiterte Gastrektomie
Restgastrektomie

Lokale Magenvollwandresektion

Billroth I

Kombinierte endoskopisch-laparoskopische
Magenwandresektion

Sonstige

* 120 fehlende Angaben

2911
1124
477
280
125
116
116
102
86
47
23

307

91

%
47,3
18,2
7,7
4,5
2,0
1,9
1,9
1,7
14
0,8
04

5,0

Tab. 46 - Zahl der simultan resezierten Organe bei Patienten mit multiviszeraler Resektion

(n=1132)
Multiviszerale Resektion n
1 Organ 765
2 Organe 263

3 oder mehr Organe 104

%
67,6
23,2
93



Tab. 47 - Entnommene Organe bei der multiviszeralen Resektion (n=5665)

Alleinige Gastrektomie

Gastrektomie + weitere Organentname:

Zwerchfell
Leber
Pankreas
Niere

Milz

Kolon
Diinndarm
Bauchwand
Whipple OP

Sonstige

* Mehrfachnennung moglich

n
4533
1132
63
215
198

549
221
54
19
27
285

Tab. 48 - Resektionen bei tumorbefallenen Organen (n=5480)

%
80,0
20,0
5,6
19,0
17,5
0,2
48,5
19,5
4,8
1,7
24
25,2

92

Alleinige Multiviszerale Resektion

Gastrektomie Zwerchfell | Pankreas Milz Kolon
Invasion von n % n % n % n % n %
Keine Nachbarorgane 4179 84,0 27 0,5 87 1,7 387 7,8 89 1,8
Duodenum 140 66,4 1 0,5 8 3,8 20 9,5 23 10,9
Pankreas 30 19,2 8 51 89 571 |72 46,2 | 28 17,9
Milz 1 1,4 8 11,0 |30 411 |70 959 |10 13,7
Colon transversum 17 12,2 7 5,0 28 20,1 | 38 27,3 | 111 79,9
Diinndarm 8 30,8 0 0,0 5 19,2 |8 30,8 |11 42,3
Zwerchfell 7 20,0 20 57,1 |10 28,6 |17 48,6 |3 8,6
Bauchwand 5 19,2 0 0,0 4 154 |8 30,8 | 6 23,1
Retroperitoneum 16 29,1 5 9,1 13 23,6 |22 40,0 |12 21,8

* 8 fehlende Angaben, Mehrfachnennung moglich, Kursive Werte liegen tiber dem

Signifikanzniveau




Tab. 49 - Resektionen bei intraoperativen Komplikationen (n=5480)

93

Alleinige Multiviszerale Resektion

Gastrekto- .

mie Leber Pankreas Milz Kolon Diinndarm
Intraoperative n % n % n % n % n % n %
Komplikationen
keine 4106 80,8 | 198 3,9 168 3,3 416 8,2 195 3,8 45 0,9
Tumorperforation 5 385 |3 231 |3 231 |3 23,1 |2 154 |0 0,0
iatrogen
Blutungen (> 2 EK) | 45 46,4 | 7 7,2 18 186 |38 392 |12 124 |2 2,1
Milzverletzung 116 51,8 | 7 3,1 8 3,6 9% 429 |5 2,2 1 0,4
Darmverletzung 7 583 |1 8,3 1 8,3 0 0,0 3 250 |3 25,0
Verletzung von | 10 526 |1 53 5 26,3 | 6 31,6 |2 105 |1 5,3
Nachbarorganen

* 13 fehlende Angaben, Mehrfachnennung moglich, Kursive Werte liegen tiber dem

Signifikanzniveau

Tab. 50 - Anzahl der untersuchten Lymphknoten im Verlauf der Jahre (n=4675)

2007
2008
2009
2010
2011
2012
2013
2014
2015

Mittelwert
+Standard-

Minimum

abweichung
22 +14,5
22+13,9
24 +£15,5
26 £11,9
26 £13,5
26 +13,4
27 £12,6
28 £12,6
31+18,2

SO S R S G = = T =)

Maximum

91
78
182
78
101
93
86
82
212



Tab. 51 - Systematische D2-Lymphadenektomie im Verlauf der Jahre (n=5480, alle

resezierten Patienten)

2007
2008
2009
2010
2011
2012
2013
2014
2015

* 488 fehlende Angaben

721
595
502
431
419
333
369
309
273

%

75,2
78,0
80,7
77,8
76,2
76,7
81,1
86,3
91,9

Tab. 52 - Lymphadenektomie im Kompartiment II in Bezug auf die Intention der OP

(n=6279)

Intention der OP

Systematische LAE 2

Einzelne LK
Keine LAE 2

Kurativ

n

3868

521
537

*p <0,001, 1114 fehlende Angaben

%
78,5

10,6
10,9

Palliativ

n

72

50
117

%
30,1

20,9
49,0

94



Tab. 53 - pT-Stadien im Verlauf der Jahre bei operierten Patienten (n=5935)

pTis
n % n
2007 0,3 212
2008 |9 1,1 201
2009 |12 1,7 147
2010 |8 1,4 131
2011 |10 1,7 122
2012 |4 0,9 112
2013 |3 0,6 107
2014 |3 0,8 80
2015 |1 0,3 70
* 903 fehlende Angaben

pT1

%

22,3
259
23,9
23,2
21,6
25,5
23,3
21,9
23,3

105
85
79
85
78
58
66
54
41

pT2

%

111
11,0
12,9
15,1
13,8
13,2
14,4
14,8
13,6

pT3

n %

295 31,1
248 32,0
194 31,6
228 40,4
195 34,5
179 40,8
162 35,3
145 39,7
118 39,2

Tab. 54 - pN-Stadien im Verlauf der Jahre bei operierten Patienten (n=5935)

2007
2008
2009
2010
2011
2012
2013
2014
2015

n

424
361
301
255
273
186
197
174
134

pNO

%

40,3
41,8
43,9
45,1
47,7
42,7
43,4
47,8
43,9

* 637 fehlende Angaben

165
144
92
94
65
84
68
51
42

pN1

%

15,7
16,7
13,4
16,6
11,4
19,3
15,0
14,0
13,8

263
192
180
138
140
104
114
89

81

pN2
%
25,0
22,2
26,3
24,4
24,5
23,9
251
24,5
26,6

200
167
112
79
94
62
75
50
48

pT4
n %
337 35,5
242 31,2
194 31,6
120 21,3
170 30,1
90 20,5
124 27,0
86 23,6
72 23,9
pN3
%
19,0
19,3
16,4
14,0
16,4
14,2
16,5
13,7
15,7
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Tab. 55 - M-Stadien im Verlauf der Jahre

Alle operierten (n=5935) Alle resezierten (n=5480)
MO M1 MO M1
n % n % n % n %

2007 909 78,2 253 21,8 905 84,7 163 15,3
2008 747 79,2 196 20,8 745 84,4 138 15,6
2009 589 76,9 177 231 584 83,2 118 16,8
2010 514 83,2 104 16,8 513 88,0 70 12,0
2011 513 83,7 100 16,3 510 87,6 72 12,4
2012 406 86,2 65 13,8 402 90,5 42 9,5
2013 380 82,6 80 17,4 380 84,4 70 15,6
2014 326 85,1 57 14,9 324 87,3 47 12,7
2015 261 83,7 51 16,3 261 87,3 38 12,7

* 207 fehlende Angaben bei den operierten, 98 fehlende Angaben bei den resezierten

Tab. 56 - Vergleich der UICC-Stadien innerhalb der pT-Stadien (n=5480)

UICC-Stadium I I1 I v
n % n % n % n %
pT1 1079 92,5 66 5,9 6 0,5 16 1,4
pT2 364 56,9 178 27,8 81 12,7 17 2,7
pT3 0 0,0 757 43,1 841 47,9 158 9,0
pT4 0 0,0 127 9,2 813 58,7 445 32,1

*p <0,001, 1281 fehlende Angaben
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Tab. 57 - UICC-Stadienverteilung im Verlauf der Jahre bei operierten Patienten (n=5935)

UICC-Stadium

n %
2007 263 24,7
2008 227 26,2
2009 178 25,3
2010 162 27,6
2011 160 27,5
2012 130 28,3
2013 134 28,7
2014 108 29,2
2015 87 27,4

* 517 fehlende Angaben

Tab. 58 - Aufteilung der R-Stadien unter allen resezierten Patienten (n=5480)

R-Status
RO
R1
R2

* 43 fehlende Angaben

192
168
135
134
119
113
110
84

76

n

4592

463
368

II

%

18,0
194
19,2
22,8
20,4
24,6
23,6
22,7
23,9

356
276
213
187
203
152
141
120
102

III

%

33,5
31,8
30,3
31,9
34,9
33,0
30,2
32,4
32,1

%
84,7
8,5
6,8

253
196
177
104
100
65
82
58
53

1A%

%
23,8
22,6
25,2
17,7
17,2
9,2
17,6
15,7
16,7



Tab. 59 - R-Klassifikation im Verlauf der Jahre (n=5480)

RO
n %
2007 893 83,1
2008 730 81,7
2009 590 83,7
2010 506 86,8
2011 493 84,7
2012 386 86,7
2013 382 82,2
2014 329 87,0
2015 283 91,0
* 43 fehlende Angaben

99
94
58
43
43
35
43
28
20

R1

%
9,2
10,5
8,2
74
74
7,9
9,2
74
6,4

83
69
57
33
45
24
34
20

R2

%

7,7
7,7
8,1
5,7
7,7
54
7,3
53
1,0

98

Tab. 60 - Vergleich des R-Status der resezierten Patienten mit den jeweiligen UICC-Stadien

(n=5480)

UICC-Stadium

II
I
1A%

* p <0,001, 411 fehlende Angaben

n
1437
1085
1499
216

RO
%
99,4
96,4
86,1
28,6

40
227
179

R1
%
0,6
3,6
13,0
23,7

13
354

R2
%
0,0
0,0
0,7
46,9



Tab. 61 - Rate der speziellen postoperativen Komplikationen (n=5935)

Tab.

Intraabdominaler Abszess

Sepsis

Paralytischer Ileus

Pankreasfistel

Aseptische Wundheilungsstorung
Andere Passagestorung
Duodenalstumpf Insuffizienz
Peritonitis Diffusa

Platzbauch

Pankreatitis

Operationspflichtige Nachblutung
Gallefistel

Pleuraempyem

Mechanischer Ileus

Lymphfistel

Mediastinitis

Gallengangsleckage

Dumping Syndrom

Syndrom der Zu- oder Abfiihrenden Schlinge

* Mehrfachnennung moglich

62 - Anzahl der Relaparotomien (n=5844)

n
Eine Relaparotomie 426
Zwei Relaparotomien 83

Drei oder mehr Relaparotomien 72

n
138
137
113
91
87
82
74
74
72
72
72
33
28
26
21
13
10
7

2

%

7,3
14
1,2

%

2,3
2,3
1,9
1,5
14
14
1,2
1,2
1,2
1,2
1,2
0,5
0,5
04
0,3
0,2
0,2
0,1
0,0

99



Tab. 63 - Abgangsart der erfassten Patienten (n=6279)

Entlassung

Verlegung

Tod

* 44 fehlende Angaben

n
5488
370
377

100

%
88,0
59
6,0

Tab. 64 - Uberlebenswahrscheinlichkeit bei den Laurén-Typen (n=2255)

Monate

12
24
36
48
60

Intestinaler Typ (n=1179)

74,2
62,1
53,3
48,1
44,5

66,8
51,9
41,6
35,7
32,5

Uberlebenswahrscheinlichkeit (%)
Diffuser Typ (n=882)

Mischtyp (n=194)
63,4
50,1
45,4
39,9
35,8

Paarweise Vergleiche

Intestinaler Typ vs. Diffuser Typ
Intestinaler Typ vs. Mischtyp
Diffuser Typ vs. Mischtyp

0,001
0,006
0,772

Tab. 65 - Uberlebenswahrscheinlichkeit mit oder ohne neoadjuvanter Therapie bei Patienten

mit T3 und NO, T4 und NO oder T1-4 und N+ (n=1560)

Monate

12
24
36
48
60
* p=0,121

Uberlebenswahrscheinlichkeit (%)

Neoadjuvanz

74,6
55,6
44,6
37,0
33,6

Keine Neoadjuvanz

68,6
51,9
41,1
34,1
30,0
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Tab. 66 - Uberlebenswahrscheinlichkeit bei der Diagnose einer Peritonealkarzinose (n=3197)

Monate

12
24
36
48
60
* p <0,001

Uberlebenswahrscheinlichkeit (%)

Peritonealkarzinose
intraoperativ bestitigt
25,9

10,6

4,3

2,3

2,3

Keine Peritonealkarzinose

71,5
57,9
49,5
43,6
40,0

Tab. 67 - Uberlebenswahrscheinlichkeit nach multiviszeraler Resektion (n=3045)

Monate

12
24
36
48
60
*p <0,001

Uberlebenswahrscheinlichkeit (%)

Multiviszerale Resektion

55,9
41,5
33,0
26,0
22,8

Alleinige Gastrektomie

72,8
59,4
50,9
45,6
42,3

Tab. 68 - Uberlebenswahrscheinlichkeit bei intraoperativen Komplikationen (n=3192)

Monate
12
24
36
48
60
*p <0,001

Uberlebenswahrscheinlichkeit (%)

Mit Komplikationen
56,5
40,1
32,9
28,9
25,3

Ohne Komplikationen
67,9
54,4
46,0
404
37,2



Tab. 69 - Uberlebenswahrscheinlichkeit unter den T-Stadien (n=2671)

Monate
12
24
36
48
60
*p <0,001

Tab. 70 - Uberlebenswahrscheinlichkeit unter den N-Stadien (n=2852)

Monate
12
24
36
48
60
*p <0,001

Tab. 71 - Uberlebenswahrscheinlichkeit unter den M-Stadien (n=3086)

Monate
12
24
36
48
60
*p <0,001

85,5
80,7
77,4
73,5
69,7

pNO
84,2
75,2
69,8
65,0
61,2

Uberlebenswahrscheinlichkeit (%)

pT2
81,3
70,3
64,5
57,5
54,8

pT3
71,4
55,6
44,0
38,4
33,8

pT4
50,8
31,9
21,3
15,7
13,3

Uberlebenswahrscheinlichkeit (%)

pN1
73,4
60,3
49,2
42,6
39,7

pN2
58,0
40,1
28,7
22,1
19,1

Uberlebenswahrscheinlichkeit (%)

MO

754
62,4
53,8
47,9
44,0

M1
33,4
15,6
9,0
5,6
51

pN3
52,7
30,8
19,5
14,1
10,1

102
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Tab. 72 - Uberlebenswahrscheinlichkeit unter den UICC-Stadien (n=2889)
Uberlebenswahrscheinlichkeit (%)

Monate
12
24
36
48
60
*p <0,001

85,6
80,8
76,6
73,2
69,6

II

82,7
69,4
61,8
53,9
49,6

II1

62,0
42,0
29,0
22,7
19,1

IV
33,4
15,6
9,0
5,6
51

Tab. 73 - Uberlebenswahrscheinlichkeit bei dem Status der Resektionsrander (R-

Klassifikation, n=2935)

Uberlebenswahrscheinlichkeit (%)

Monate RO (n=2443) R1 (n=268) R2 (n=224)
12 76,8 41,7 351
24 63,6 24,5 18,5
36 55,4 12,9 8,6
48 49,4 7,0 6,6
60 45,6 51 51
Paarweise Vergleiche p
RO vs. R1 < 0,001
RO vs. R2 < 0,001
R1 vs. R2 0,452

Tab. 74 - Uberlebenswahrscheinlichkeit bei postoperativen Komplikationen (Morbiditt,

n=3185)

Monate
12
24
36
48
60
*p <0,001

Uberlebenswahrscheinlichkeit (%)

Mit Komplikationen

53,8
41,7
34,4
29,6
26,8

Ohne Komplikationen

76,8
61,8
52,8
46,9
43,3



Anhang B - Abbildungen
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Abb. 20 - Neuerkrankungen und Sterbefille in Deutschland von 1999 bis 2016/17 [6]
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Abb. 21 - Diagnostische Methoden im Verlauf der Jahre (in Prozent, n=6729)
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Abb. 22 - Regiondre Lymphknotenstationen [29]
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Anhang C - Fragebogen

Qualitatssicherungserfassung

..Magenkarzinom, Kardiakarzinom,

Gastrointestinale Stromatumoren

(Primartumor)“

AN-Institut fur Qualitatssicherung in der operativen
Medizin gGmbH
an der Otto-von-Guericke-Universitat Magdeburg
(Prof. H. Lippert; Prof. |. Gastinger)
Konvent der leitenden Krankenhauschirurgen

Klinikstempel:

Riickfragen und Auskiinfte:

Frau Sabine Rhode sabine.rhode@med.ovqu.de
Tel.: 0391-6714068

www.aninstitut.de

Prof. Dr. med. K. Ridwelski

Klinik fuir Aligemein- und Visceralchirurgie
Klinikum Magdeburg

Birkenallee 34

39130 Magdeburg

Tel.: 0391-7914201

Fax: 0391-7914203
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(S]

Einverstandniserklarung

Patientenaufnahmenummer: Y O | I T I

Name, Vorname:

Geburtsdatum:

Erfassunq aller Patienten mit einem Magentumor am Institut fur
Qualitatssicherunq in der operativen Medizin gGmbH Maqdeburqg

Ich bin durch das Merkblatt ,Erfassung aller Patienten mit einem Magentumor*
sowie durch ein ausfiihrliches Aufklarungsgesprach mit meinem behandelnden
Arzt

Dr.

ausreichend iiber die Ziele der allgemeinen Datenerfassung bei Patienten mit
einer bosartigen Tumorerkrankung des Magens informiert worden.

Ich habe alle auftretenden Fragen mit meinem mich behandelnden Arzt
besprechen kénnen und habe jetzt keine weitere Frage.

Ich bin damit einverstanden, dass mein Name sowie der meines Hausarztes an
die oben genannte Einrichtung tibermittelt werden. Weiterhin bin ich mit der
Erhebung der Nachsorgedaten (Follow-up) durch das Institut fiir
Qualitatssicherung in der Operativen Medizin gGmbH Magdeburg und einem
Datenabgleich mit den Tumorzentren/-registern einverstanden. Dabei werden
diese Angaben dort vertraulich behandelt und diirfen nicht an andere als die oben
genannten Einrichtungen weiter gegeben werden.

Ich kann jederzeit meine Einverstandniserklarung auch ohne Angabe von
Griinden widerrufen.

Unterschrift Patient



Erfassungsblatt flir das
Follow-up

Patientenaufnahmenummer: | 1 1 1l 1 1 Kliniknummer: | 1 |

Name, Vorname
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Geburtsdatum: 1 1 1 1l 1

Postleitzahl / Wohnort des Patienten:

Strale des Patienten:

Telefonnummer des Patienten:

Name des Hausarztes:

Postleitzahl / Wohnort des Hausarztes:

Strale des Hausarztes:

Telefonnummer des Hausarztes:

Aufklarung uiber Nachsorge durch Studienzentrale: []ja |:] nein



1. Patienteninitialen:

3. Kliniknummer

5. Patientenaufnahmenr.

7. Aufnahmedatum
9. Operationsdatum

10. Entlassungsdatum

Einweiser:

Einweisungsgrund:

Praoperative Befunde

[]Allgemeinmediziner

[] Gastroenterologe ambulant
[[] Onkologe ambulant

[] chirurg ambulant

[[] sonstiges

[:I gesichertes Magenkarzinom

109

2. Geburtsdatum: |__I__Il__|__1__1_ |

4. Geschlecht [] mannlich [] weiblich

6. KorpergroRe (cm) T I |

8. Korpergewicht (kg) T I |

11. Teilnahme andere Studie [ Jja [ |nein
[] Gastroenterologe stationar

|:| Onkologe stationar

D andere chirurgische Einrichtung stationar

[ Notfall

[[] selbsteinweiser

[Jklinischer Verdacht Magentumor

[[] unspezifische abdominelle Beschwerden

[:I Tumorsuche (kachexie, Leistungsknick, Gewichtsverust)

[:l Zufallsbefund (vei anderwetigem stationéren Aufenthalt)

[___I zur Operation nach neoadjuvanter Therapie

[:| Ersteinweisung (Diagnostik und neoadjuvante Therapie in anderer Einrichtung)

Wenn ja, in welcher Einrichtung:

[:l Zweiteinweisung (Diagnostik bereits in eigener Einrichtung erfolgt)

12. Symptome/Befunde bei Aufnahme

[]Oberbauch- /retrosternale Schmerzen

[ ]Vvsllegefuhl [ ] Dysphagie [] Erbrechen

[ ]Magenstenose [[] Blutung/Angmie []Foetor ex ore

[[] Peritonitis [] Tumor unklarer Dignitzt [ Junklare Beschwerden
[ ]1Magenperforation [ (?qt:r;t)ige Grunde
Zeitraum vom Auftreten der ersten Beschwerden bis zur Sicherung der Diagnose |__| Monate |__|__| Wochen
13. Praoperative Diagnostik

[ ] Gastroskopie [ ] Sonographie (Abdomen) [[1R8-Thorax

[JMRT [Jer [[IMagenréntgen

[ ] Tumormarker [] Skelettszintigraphie []sonstige
Endoluminale Sonographie e

[ ]Nicht durchgefiihrt [JuT1 [JuT2 [JuT3 [JuT4
Lym phknotenbefall [ja [nein

Aszites [ja []nein

Diskrepanz zum Endoskopiebefund [ja [nein
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5
14. Andere Priméartumoren
Tumorerkrankung in der Anamnese [ |nein [Jja Fallsja, Lokalisation:
Synchroner Primartumor |:| nein Dja Falls ja, Lokalisation:
15. Histologische Tumordiagnose praoperativ
Anzahl entnommener Gewebeproben |__|__| [ ]Karzinom histologisch gesichert
[ |keine Histologie [laisT [ ]schwere Dysplasie [ ] Karzinom histologisch nicht gesichert
Laurén Klassifikation
[ ] Keine Klassifikation [ ]intestinaler Typ []diffuser Typ [IMischtyp
16. Tumorlokalisation
[ ]Kardiossophagealer Ubergang [ | Fundus []Korpus [JAntrum u. Pylorus
Typ |  (oberhalb des oralen Endes der Magenschleimhautfalten)
[ITyp Il (direktin Hone der Karcia)
D Typ lll (unterhab des oralen Endes der Magenschleimhautfalten)
[ ]Vorderwand [ JHinterwand [[] Kieine Kurvatur [[] GroRe Kurvatur
GIST (nur intestinaler Befall) Klartext:
17. Fernmetastasierung (praoperativ bekannt
[ ]Keine Fernmetastasierung [JLeber [ JLunge [Jovar
[] Peritonealkarzinose [[] Skelett [ ]Haut/Weichteile
[ ]nicht regionare Lymphknoten [ ]1Gehirn [ ]Sonstige
(Klartext)
18. ASA-Klassifikation
[JASA | []AsAll [JAsA 1l []AsA Iv
19. Risikofaktoren
[ ]keine [ ]kardiovaskular [ ]pulmonal
[ Jrenal [ Thepatogen [ ]Adipositas
[ ] Diabetes mellitus [ ] Diabetes mellitus [ ]Nikotinabusus
(insulinpflichtig) (nicht insulinpflichtig)
[]Alkoholabusus []varicosis [ ]andere Risikofaktoren

20. Grund fiir nichtoperatives Vorgehen

[ Inicht sicher mégliche R-Resektion [ | disseminiertes Tumorleiden
[ ]Ablehnung der Operation durch Patienten

|:] Verlegung in andere chir. Abteilung |:| Narkoseunfahigkeit

D neoadjuvante Therapie, Ausflihrende Einrichtung: Gehe zu Punkt 39 — 41!




Préoperative MaBnahmen
21. Neoadjuvante Tumortherapie

[]keine neoadjuvante Therapie

Chemotherapie: Protokoll:

[] Radio-Chemotherapie

Ausfiihrende Einrichtung:

[[]Radiotherapie

Radiotherapie:
Ausfiihrende Einrichtung:

[[]Chemotherapie

Arzt Arzt
Einrichtung Einrichtung
Ort Ort
Therapiedauer, geplant: Wochen Bestrahlungsdosis, gesamt, geplant:
Therapiedauer, tatsachlich: Wochen Bestrahlungsdosis, gesamt, tatsachlich:
Ansprechen: [Nja [Inein Ansprechen: [1ja [Inein
Nebenwirkungen: Nebenwirkungen:
Max. Toxizitatsgrad Max. Toxizitatsgrad
(nach NCI) (nach NCI)
0 2 3 0 2 3
Ubelkeit / Erbrechen Ubelkeit / Erbrechen
Diarrhoe Diarrhoe
Stomatitis Stomatitis
Leukopenie Leukopenie
Thrombopenie Thrombopenie
Andere, speziell: Andere, speziell:
Therapieabbruch: |:| nein Therapieabbruch: |:| nein
[ Tbei Progress [ ]bei Progress
[ TNebenwirkungen, [ ]Nebenwirkungen,

Welche?

D Patientenwunsch

D schnelles Ansprechen

Welche?

D Patientenwunsch

|:| schnelles Ansprechen

[] Sonstiges [] Sonstiges
23. Antibiotika: likation
a) keine
D b) Antibiotikaprophylaxe (maximal Uber 24 Stunden; %2 Stunde vor OP begonnen)
Medikament (Wirkstoffname) Anzahl/Tag Dosierung Dauer (d)

1

2:

3.

[ ] c)Antibictikatherapie praoperativ begonnen und postoperativ weitergefiihrt (> 24 Stunden)

Medikament (Wirkstoffname)

Anzahl/Tag

Dosierung

Dauer (d)
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7
|:| d) Antibiotikatherapie wegen spezieller Komplikationen postoperativ begonnen

[]e) Antibictikatherapie wegen allgemeiner Komplikationen postoperativ begonnen

Medikament (Wirkstoffname) Anzahl/Tag Dosierung

Dauer (d)

Operationsverfahren

24. Dringlichkeit
[ ]keine Operation []elektiv [ INotfall

25. Praoperativ geplantes Vorgehen (Intention d. OP)
[ ]kurative OP [ ]palliative OP

26. Operativer Zugang
[] Laparotomie [ J1aparoskopisch assistiert

|:| Endoskopisch |:| Konversion laparoskopisch auf offenes Verfahren

27. Operationsverfahren

[ Jexplorative Laparoskopie [ Jexplorative Laparotomie

Lokale Verfahren

[[] Endoskopische Mukosaresektion [ | Lasertherapie [] Thermokoagulation
[] Endoskopische Submukosadissektion

Nichtresezierende Verfahren

[] Jejunalsonde, operativ [] Gastrostomie operativ [] Gastrojejunostomie

[]Jejunalsonde, endoskopisch []PEG

Resezierende Verfahren

[ ]lokale Magenvollwandresektion

|:] Kombinierte endoskopisch-laparoskopische Magenwandresektion
|:] Distale Magenresektion (3/4) mit Gastroduodenostomie (Billroth I)
[:] Distale Magenresektion (3/4) mit Gastrojejunostomie (Billroth II)

[]Kardiaresektion []Subtotale Gastrektomie (4/5)[ ] Totale Gastrektomie

[]stent

[ ] Transhiatal erweiterte Gastrektomie [ | Transthorakal erweiterte Gastrektomie (2-Hahlen-Eingriff)

[] Thorakoabdominale Osophagusresektion (Ivor Lewis-OP) [ ] Restgastrektomie

[]sonstige:
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28. Rekonstruktion

[[] btinndarminterposition (Longmire)

[[]Y-Roux ohne Pouch

[[1Y-Roux mit Pouch (z. B. Siewert/Peiper)

D Magenschlauch/Magenhochzug transhiatal

[ 1Magenschlauch/Magenhochzug thorakoabdominal

29. Multiviszerale Resektion
[Jkeine

[ INiere

[]Bauchwand

30. Begleiteingriffe
Tumorunabhéngige Begleiteingriffe

31. Osophagusanastomose
[]keine

32. Operationsdauer

33. Lymphadenektomie (LAE)

LAE Kompartiment |
LAE Kompartiment ||
LAE Kompartiment I

LAE paraésophageal
oberhalb des Zwerchfells

34. Intraoperative Komplikationen

[Ikeine
[IMilzverletzung

|:] Gallengangsverletzung
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[ ] Omega-Schiinge ohne Pouch
[ ]Omega-Schlinge mit Pouch
[ ]Merendino-OP

[ ] Koloninterponat

[ ]sonstige:
[] zwerchfell [JLeber [] Pankreas links
[milz [ ]Kolon []punndarm
[Jwhipple OP [ ]sonstige:
[Inein [Jja Klartext:
[ ]Handnaht []stapler
|__| Stunden I__I__I Minuten
systematische LAE  einzelne LK nein
[ [
[ [l [
(] ] ]
] [ ]

|:|Tumorperforation iatrogen

[ ] Darmverletzung

(2.B. A. colica media)

[ ]Sonstige:

[]Blutungen (> 2 EK)

D Verletzung von Nachbarorganen
(Leber, Pankreas)

35. R-Klassifikation durch Chirurgen am OP-Ende

Intraoperativ detektierte Fernmetastasierung:

(prdoperativ bekannte Fernmetastasierung
bitte in Punkt 17 angeben!)

intraoperativer Schnellschnitt:

[]rRO
[ ]keine

Resektionsrander
Nachresektion

[1RrR2
[]Leber
[ ] Peritonealkarzinose [ |Ovar

|:| nicht regionare Lymphknoten

[(ia [Inein
[Jtumorfrei [ ]tumorinfiltriert

[ija [Jnein



Postoperativer Verlauf

36. Komplikationen - allgemein
[Jkeine

[]Fieber (>38°C, > 2Tage)

[ ]kardial

[]Multiorganversagen

37. Komplikationen — speziell
[ ]keine

[]Platzbauch

[:I Anastomoseninsuffizienz

{operationspflichtig)
[]intraabdominaler AbszeR

[ ]mechanischer lleus

|:| Lymphfistel/Lymphozele
[] Gallefistel

[ ] Dumping-Syndrom

38. Anzahl der Relaparotomien

Abgangsart
39. Therapie
|:| keine (Infusion; Analgesie)

[ ] Operation ohne Tumorresektion
(Gastroenterostomie)

40. Geplantes weiteres Vorgehen

[ ] Tumornachsorge
[ ]operation
[Jadjuvante Therapie
[]palliative Therapie

|:| neoadjuvante Therapie

Therapieempfehlung:
[ ]best supportive care
41. Abgangsart

[]Entlassung

42. Tod

43. Sektion
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[] Pneumonie []pulmonal (PleuraerguR, Atelektase)
[ 1Harnwegsinfekt [Jrenal
[]Thrombose [ ] Lungenembolie
[]sonstige:

|:|Wundinfektion Laparotomie |:| aseptische Wundheilungsstérung

[]Pleuraempyem [ ]Mediastinitis
|:| Anastomoseninsuffizienz D Duodenalstumpf-Insuffizienz
(nicht operationspflichtig)
[[] Peritonitis diffusa []Sepsis
|:| paralytischer lleus |:| andere Passagestérung
[]Pankreasfistel [] Pankreatitis
D Gallengangsleckage |:| operationspflichtige Nachblutung
[]Syndrom der Zu- oder []Sonstige:

abfuhrenden Schlinge

[ ] palliative Therapie, keine OP [ | nur Diagnostik

(z.B. PEG-Anlage, Jejunalfistel)
[ ] Tumorresektion R1/R2 [ ]Tumorresektion RO

Ausfihrende Einrichtung:

Arzt
Einrichtung
Ort
[Inein [JJa  welche
[]Vverlegung []Tod

In welche Einrichtung ?

am |I__I__| postoperativen Tag

[dia [nein

44. Todesursache (Totenschein, Sektionsbericht)

[ ] chirurgische Komplikation
|:| allgemeine Komplikation

[ ]vorbestehender Zustand

Kiartext:,

Klartext:

Kiartext:




Pathohistologische Befunde

45. Anzahl der Karzinome im Praparat

46. Sicherheitsabstand

oraler Sicherheitsabstand: I_1_1_Imm

47. Histologischer Befund

[ ]Johne []papillares Adenokarzinom
[ Jmuzinéses Adenokarzinom []Siegelringzellkarzinom
[] kleinzelliges Karzinom D Plattenepithelkarzinom

[] sonstiger maligner Tumor
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1_1 Karzinome

aboraler Sicherheitsabstand:1__|__|__| mm

[ Jtubulsres Adenokarzinom
[ Jundifferenziertes Karzinom

[] adenosquamdses Karzinom

Lauren Klassifikation

[[]Keine Klassifikation [ ]intestinaler Typ []diffuser Typ [JM™ischtyp
48. GIST

[ ]Maligner GIST [ Junsicheres malignes Potential []benigner GIST
TumorgréRe I_l_1_lem

Invasion angrenzender Organe [ |ja [ Inein

Infiliration der muskularis propria [:lja D nein

Tumornekrosen [lja [ Inein

Kernpleomorphie [lja [ Inein

Hohe Cellularitzt [lja [ Inein

BlutgefaRinvasion [lja [ Inein

Epitheloides Wachstumsmuster [ ]ja [ Inein

Mitoserate [1<5150HPF [16-10/50HPF []>10/50HPF
49. Grading

[ Tkeine Angaben [Tex

[]e1 [Ne2 [e3

50. Invasionstiefe (UICC-Klassifikation 2010)

[]c4

[ ]keine Angaben [IpTX [TpTis [1pT12 [IpT1b
[1pT2 [1pT3 [1pT4a [1pT4b

Tumore des Kardiobsophagealen Ubergangs mit O sophagusinfiltration

50.1 Invasionstiefe (UICC-Kiassifikation 2010)

[ ]keine Angaben [pTX [JpTis []pT1a [pT1b
[(pT2 [1pT3 [1pT4a [1pT4b

51. Invasion

Invasion von Osophagus: [:lja D nein

Invasion von Duodenum: [ja [ Inein

Invasion von Nachbarorganen: [ |keine Invasion

[]Pankreas [IMilz [ ] colon transversum [] punndarm

[ ]Zzwerchfell [ 1Bauchwand [ INiere

[ ] Retroperitoneum
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52. Zahl der untersuchten Lymphknoten

Kompartiment | I_|_ILK [ Tkein LK untersucht
Kompartiment || I_I_ILK [ Tkein LK untersucht
Kompartiment Ill I_|_ILK [ Tkein LK untersucht
Gesamt (I-1ll) I__I_ILK I:l kein LK untersucht
Paraésophageale Lymphknoten |__|I_ I LK E] kein LK untersucht
(oberhalb des Zwerchfells)

53. Zahl der befallenen Lymphknoten

Kompartiment | I_ I ILK

Kompartiment Il I_I_ILK

Kompartiment || I ILK

Gesamt (I-IIl) I_I_ILK

Paraésophageale Lymphknoten |__|I__ I LK

(oberhalb des Zwerchfells)

54. pN-Kategorie (UICC-Klassifikation 2010)
[ Tkeine Angaben [1pNX []pNO
[TpN1 [ 1pN2 [1pN3a

Tumore des Kardiobsophagealen Ubergangs mit O sophagusinfiltration
54.1 pN-Kateqgorie (UICC-Klassifikation 2010)

[ ]keine Angaben [ TpNX

[ 1pN1 [JpN2

[TpNO
[TpN3a

55. Mikrometastasen / isolierte Tumorzellen in Lymphknoten

Mikrometastasen
Isolierte Tumorzellen

[[]keine nachgewiesen
[]keine nachgewiesen

[ ]nachgewiesen
[ ]nachgewiesen

56. M-Kateqorie (UICC-Kiassifikation 2010)
[ Jkeine Angaben [Imo [Twm1

Tumore des Kardioosophagealen Ubergangs mit O sophagusinfiltration
56.1 M-Kategorie (UICC-Klassifikation 2010)

D keine Angaben D MO D M1

57. Histologie am Resektionsrand

oraler Resektionsrand [ ]nicht untersucht [ Jtumorfrei
aboraler Resektionsrand [ ]nicht untersucht [ ]tumorfrei
seitlicher Resektionsrand [ ]nicht untersucht [ Jtumorfrei
Resektionsrand an Nachbarorganen D nicht untersucht [:Itumorfrei
Resektionsrand an Fernmetastasen [ | nicht untersucht [ Jtumorfrei
58. R-Klassifikation

[ ]keine Angaben [1rO [1R1 [1Rr2
59. L-Klassifikation

[ I nicht untersucht []Lo []L1

[]Anz.
[]Anz.
[JAnz.
[]Anz.
[]Anz.

[]Anz.
[]Anz.
[]Anz.
[JAnz.

[]Anz.

[ 1pN3b

[TpN3b

LK unbekannt
LK unbekannt
LK unbekannt
LK unbekannt
LK unbekannt

LK unbekannt
LK unbekannt
LK unbekannt
LK unbekannt

LK unbekannt

[[Inicht untersucht
[[]nicht untersucht

[ Jtumorbefallen
[Jtumorbefallen
[ Jtumorbefallen
[Jtumorbefallen
[ Jtumorbefallen

[1RX
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60. V-Klassifikation
|:| nicht untersucht D VO

61. Stadium (UICC) (UICC-Klassifikation 2010)

[ ]keine Angaben []stadium 0
[] stadium IB [] stadium 1A
[] stadium I11A [] stadium 11IB
[] stadium IV

[Jv1

[] stadium IA
[] stadium 1B
[] stadium Illic

Tumore des Kardioosophagealen Ubergangs mit Osophagusinfiltration

61.1 Stadium (UICC) (UICC-Klassifikation 2010)

[ Jkeine Angaben [ ] stadium 0
[] stadium IB [] stadium IIA
[] stadium I11A []stadium 11B
[] stadium IV

Datum

[1stadium IA
[] stadium 1B
[] stadium liic

Unterschrift/Stempel
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