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Kurzreferat

Bei der chirurgischen Therapie des Kolorektalkarzinoms ist bei ca. jedem 10. Patienten eine
peritumorése Adhasion oder Infiltration der angrenzenden Gewebe bzw. Organe zu beobach-
ten. Entsprechend muss in diesen Fallen neben dem tumortragenden Darmabschnitt auch das
adharente bzw. infiltrierte Organ reseziert werden (MVR). Ziel der Multicenter-Studie war es,
mdogliche Unterschiede beim Vergleich von konventionellen Resektionen (h(MVR) und MVR im
Hinblick auf frihe postoperative Behandlungs- und onkologische Langzeitergebnisse zu ermit-
teln. Hierzu standen die Daten von 364 teilnehmen Kliniken und somit 25.321 Patienten zur

Verfugung.

Beim Kolon-CA wurden 1551 (9,9 %), beim Rektum-CA 1027 (10,6 %) Operationen als MVR
durchgefuhrt. Zwar erkrankten Manner haufiger, jedoch war der Anteil der Frauen in den MVR-
Gruppen erhoht. Bei Kolon- bzw. Rektum-CA wurde am haufigsten ein weiteres Organ rese-
ziert. Bei beiden Tumorarten kam es innerhalb der MVR-Gruppe zur hoch signifikanten Stei-
gerung der intra- und postoperativen Komplikationsraten sowie der Morbiditatsraten. Berech-
nungen zur Hospitalletalitét erbrachten ebenfalls den Nachweis einer Steigerung bei MVR. Die
Matched-Pair-Analyse fihrte zu dhnlichen Resultaten. In der MVR-Gruppe betrug die 5-JUR
beim Kolon-CA 53,9 %, beim Rektum-CA 56,8 %. Der Vergleich des Gesamtiberlebens ein-
zelner T-Stadien (MVR vs. nMVR) blieb ohne Nachweis signifikanter Unterschiede. Nach
Matched-Pair-Analyse zeigte sich ein signifikanter Unterschied bei den pT4-Karzinomen des
Kolons (40,6 % vs. 50,2 %; p = 0,017) und kein Unterschied bei den Gesamtraten der Lokal-
rezidive (p > 0,05). Diverse Einflussgrof3en auf das Gesamtiberleben wurden ermittelt. Ge-
meinsamer Risikofaktor beider Tumorarten waren das Alter (> 79 Jahre), pT-Stadium, Ge-
schlecht und die Morbidit&t.

Multiviszerale Resektionen ermdglichen durch RO-Resektion ein adaquates Langzeitiiberle-
ben. Bei beiden Tumorentititen sind MVR mit reduzierten 5-JUR und einem erhéhten Kompli-
kations- und Sterberisiko verkniipft. Die Unterschiede im Uberleben sind jedoch, bis auf die
pT4-Karzinome des Kolon-CA, nicht signifikant. Die Daten zeigen zudem die positiven Effekte

einer adjuvanten Chemotherapie nach erfolgter MVR des fortgeschrittenen Kolonkarzinoms.

SchlUsselwdrter: Multiviszerale Resektion, Kolonkarzinom, Rektumkarzinom, Komplikati-

onsrate, Letalitat, Morbiditat, Langzeitiiberleben, Lokalrezidivrate, krankheitsfreies Uberleben
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1 Einleitung

1.1 Epidemiologie

In der Marz-Ausgabe des Jahres 2021 erschien im Deutschen Arzteblatt ein Artikel mit dem
Titel “Verlorene Lebensjahre durch Tod”. In dieser aktuellen Untersuchung werden die Grinde
des —im statistischen Vergleich — vorzeitigen Sterbens in Deutschland betrachtet. Hierbei kann
festgestellt werden, dass der Verlust von Lebenszeit hdufig mit bésartigen Neubildungen ver-
gesellschaftet ist [1]. Unter Beachtung der regelmafig erscheinenden Daten des statistischen
Bundesamtes lasst sich dieses Krankheitsgeschehen themenspezifisch verdeutlichen: Im Jahr
2016 wurden in Deutschland 492.090 Krebsneuerkrankungen registriert. Davon waren
58.290 Falle dem Kolorektalkarzinom zuzuordnen; unter den Neuerkrankten waren
25.990 Frauen und 32.300 Manner [2]. Hinsichtlich des Anteils der haufigsten Tumorlokalisa-
tionen aller Krebsneuerkrankungen liegt das Kolorektalkarzinom beim Mann damit auf dem
dritten und bei der Frau auf dem zweiten Rang, ein Verteilungsmuster, welches sich im welt-
weiten Vergleich nahezu identisch zeigt [2—-4]. Tumoren des Dick- und Enddarms sind beson-
ders Erkrankungen, die mit fortgeschrittenem Lebensalter auftreten, und so betragt das mitt-
lere Erkrankungsalter bei Frauen 76 Jahre und bei Mannern 72 Jahre. Uber 50 % der Patien-
ten erkranken nach dem 65. Lebensjahr [2,5]. Summiert man die “verlorenen Lebensjahre
durch Tod”, entsteht jedoch ein bedeutender Anteil des Lebenszeitverlustes durch Erkrankung
von Menschen vor dem 65. Lebensjahr [1]. Fur das Karzinomgeschehen von Kolon und Rek-
tum ist dies bereits seit Langem bekannt und &uf3ert sich im hohen Stellenwert der Koloskopie.
Seit dem Jahr 2002 wird dieses gesetzliche Krebsfriiherkennungsprogramm in Deutschland
angeboten und gilt fir Menschen ab dem 55. Lebensjahr. Durch die Vorsorgeleistung konnte
eine Reduktion der Inzidenz und Mortalitat erreicht werden [6]. Die aktuellen nationalen und
internationalen Krebsregisterdaten lassen jedoch erahnen, dass der Anteil erkrankter Perso-
nen vor dem 55. Lebensjahr ansteigt, weshalb tber eine Absenkung der Altersgrenze bei der

Vorsorgekoloskopie diskutiert wird [7—10].

1.2 Risikofaktoren

Viele verschiedene Faktoren bedingen die Entstehung eines kolorektalen Karzinoms. Gegen-
wartige Untersuchungen zeigen, dass ca. 5-10 % der Karzinome auf hereditare Formen zu-
rickzufiihren sind [11]. Hingegen stehen etwa 2 % der Karzinome des Dick- und Enddarms im
Zusammenhang mit einer chronisch-entziindlichen Darmerkrankung (CED), insbesondere mit
Colitis ulcerosa, wobei das Risiko mit der Dauer der Erkrankung steigt [12]. Bei einem flachen-

haften entztndlichen Befall (Pancolitis) sind synchrone bzw. metachrone Zweitkarzinome des
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Darms moglich [13,14]. Beim Morbus Crohn korreliert die Dauer der Erkrankung ebenfalls mit
dem KRK-Risiko, jedoch im Vergleich zur Colitis ulcerosa in geringerem Ausmaf3 [15].

Neben den hereditaren Krebssyndromen und Karzinomen auf Grundlage einer CED kann
nach Weitz et al. die dritte und gleichzeitig h&ufigste Tumorform abgegrenzt werden. Hierbei

handelt es sich um die sporadischen Kolonkarzinome [16].

Uber 90 % der Falle sind nicht an eine Vorerkrankung gekniipft und entstehen auf Grundlage
von Genveranderungen und Umwelteinfliissen [12]. Genetische Faktoren filhren dazu, dass
Verwandte ersten Grades von an einem Kolorektalkarzinom erkrankten Patienten ein zwei- bis
dreifach erhthtes Erkrankungsrisiko aufweisen [17,18]. Als wesentlicher negativer Einfluss-
faktor bei der Karzinomentstehung kann derjenige Lebensstil identifiziert werden, der sich
durch eine ballaststoffarme, fett- und fleischreiche Ernahrung mit wenig Obst und Gemise
auszeichnet, in der Literatur haufig mit “westernized lifestyle” umschrieben wird und haufiger
die oberen soziodkonomischen Schichten betrifft [19-23]. Ubergewicht als Folge und Kofak-
toren wie langjahriger Tabak- oder Alkoholkonsum erhéhen die Erkrankungswahrscheinlich-
keit [24—26]. Trotz des Einflusses der Erndhrung werden spezifische Didtempfehlungen zur
Reduktion des Erkrankungsrisikos kontrovers diskutiert und aktuell nicht erteilt [27].

Mit einem Anteil von ca. 90 % ist das konventionelle Adenokarzinom beim sporadischen Ko-
lonkarzinom der haufigste histologische Tumortyp. In der Literatur wird diese histologische
Form auch als “not otherwise specified” (NOS-) Adenokarzinom bezeichnet [12,28,29]. An
zweiter Stelle rangiert mit bis zu 10 % der muzinése Typus. Weitere Varianten sind existent,

treten jedoch mit &ufRerst geringen relativen Haufigkeiten auf [30].

Auf einer kolorektalen Gesamtstrecke von ca. 131 cm verteilen sich diese histologisch ab-
grenzbaren Tumorformen unterschiedlich [31,32]. Das Rektum ist dabei mit annahernd 30 %
am haufigsten betroffen, gefolgt vom Colon sigmoideum. Das rechte Hemikolon findet sich auf
dem dritten Rang der haufigsten Tumorlokalisationen des Dick- und Mastdarms [33,34]. Diese
relativen Tumorhaufigkeiten unterliegen einer groRen Schwankungsbreite. So variieren u. a.
die Zahlen der betroffenen Darmabschnitte zwischen den Geschlechtern, zwischen jungen

und alten Patienten und im Vergleich zwischen den Kontinenten bzw. Ethnien [23,35-39].

1.3 Klassifikation

Wird ein KRK diagnostiziert, bedarf es einer einheitlichen Klassifikation und Stadieneinteilung,
denn nur so sind Informationsaustausch zwischen Behandlern und Behandlungsplanung még-
lich. Letztendlich missen aus einer Klassifikation Prognosen abgeleitet werden kénnen, und
eben hierin liegt die Starke des TNM-Systems und den davon abgeleiteten Stadien der UICC

[40]. In der Vergangenheit wurde fir das KRK die organspezifische Klassifikation nach Dukes
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verwendet, die aus dem Jahr 1932 datiert und bei der lediglich die histologische Tiefenaus-
dehnung und lymphogene Metastasierung Berlcksichtigung fand [41]. Als nachteilig erwies
sich dabei auch die Nichterfassung von Fernmetastasen. Die Einteilung basierte auf den drei
Stadien A, B und C, die in den folgenden Jahren von weiteren Autoren aufgegriffen und modi-
fiziert wurden [42—45]. Neben diesen Klassifikationen existierte das bereits im Jahr 1954 durch
P. Denoix verfasste TNM-System [46].

Aufgrund der Vielzahl eigenstandiger Klassifikationssysteme und Modifikationen war es das
Bestreben der Union internationale contre le cancer (UICC) bzw. des American Joint Commit-
tee on Cancer (AJCC), eine Vereinheitlichung zu erreichen. Diese grol3en Fachgesellschaften
sowie nationale und internationale Komitees ermdglichten, dass die Standardisierung in den
Jahren 1982 bis 1987 umgesetzt werden konnte [40,47]. Dennoch wird in der Literatur teil-
weise noch bis zur Jahrtausendwende die Einteilung nach Dukes verwendet [41,48-51]. Die
letzte Modifikation der TNM-Klassifikation erfolgte 2017 mit der achten Auflage [52]. Die ent-
sprechenden Einteilungen zur Infiltrationstiefe (T), Lymphknotenstatus (N) und Fernmetasta-
sierung (M) sowie die daran angelehnten Stadien nach UICC sind dem Anhang zu entnehmen
(Anhang 1, Anhang 2).

1.4 Chirurgische Therapie

Die bisherigen einleitenden Satze wéaren nur bedingt von Nutzen, wenn hieraus keine thera-
peutische Konsequenz folgen wiirde. Es ist die chirurgische Therapie, die eine Kuration beim
Tumor des Kolons bzw. Rektums ermdglicht. Die Langzeitergebnisse von laparoskopischen
und offenen Eingriffen sind hierbei annahernd gleichwertig [53-55]. Durch eine radikale
En-bloc-Resektion des tumortragenden Darmsegmentes kann eine RO-Resektion herbeige-
fuhrt werden. Das Nichtvorhandensein von Tumorgewebe in der Histopathologie des Resek—
tionsrandes (RO) ist zwar dabei nicht mit Heilung gleichzusetzen, jedoch gleichwohl ein ele-

mentarer Prognosefaktor des Langzeitiiberlebens [56,57].

Die Tumoroperationen beginnen mit der Inspektion des Abdomens, um eine mdgliche (peri-
toneale) Metastasierung zu erkennen. Unter dem gleichen Aspekt wird eine Palpation der Le-
ber durchgefiihrt. Nach Aufsuchen der Tumorregion des Darms erfolgt die radikulare Gefafili-
gatur und das spatere Absetzen von zu- und abfiihrenden Blutgefal3en. Diese als sogenannte
No-Touch-Technigue bezeichnete Operationsmethode ist auf Turnbull zurickzufihren und

verhindert eine Tumorzellaussaat durch Manipulation am Tumor [58,59].

Um eine RO-Resektion zu gewahrleisten, muss der tumortragende Darmabschnitt mit einem
definierten Sicherheitsabstand reseziert werden. Diese Abstande variieren zwischen den ein-
zelnen Segmenten von Caecum bis Rectum [27,60—-67]. Das resultierende Resektat ist stets

grolReren Ausmales, da zudem das Lymphsystem respektiert und reseziert werden muss,
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denn entlang der perikolischen Randarkade ist auf einer Strecke von durchschnittlich
10 cm Entfernung zum Tumor eine lymphogene Metastasierung moglich [68]. Selbst im Falle
eines negativen Nodalbefundes verbessert die Lymphadenektomie die Prognose der Patien-
ten [69,70]. Damit einhergehend kann die Bedeutung des Peritoneums hervorgehoben wer-
den. Innerhalb der peritonealen Duplikatur (Mesenterium) sind lymph- und blutfihrende Lei-
tungsbahnen wie auch Lymphknoten eingescheidet [71,72]. Zur maximalen Radikalitat der
notwendigen chirurgischen Intervention ist neben der Entfernung des tumortragenden Darm-
segmentes eine komplette mesokolische (CME) respektive totale oder partielle mesorektale
Exzision (TME) erforderlich [27]. Unter Beachtung der mesokolischen und -rektalen Schichten
ermdglicht dies eine maximale Lymphknotenausbeute, die wiederum die Prognose der Erkran-

kung verbessert bzw. die Rezidivrate senkt [73-78].

Die Tabelle im Anhang 3 listet in stark verkirzter Form die haufigsten Segmentresektionen

nach Lokalisation mit zu resezierendem Hauptgefal3 auf.

1.5 (Neo-) Adjuvante Therapie

Das Outcome der Patienten mit einem Kolorektalkarzinom hangt u. a. vom Zeitpunkt der Di-
agnose und somit von der bereits bestehenden Tumorausdehnung sowie von der Aggressivitat
der Tumorzellen ab. Ein chirurgischer Eingriff beim KRK hat die vollstandige Tumorentfernung
und somit die Kuration zum Ziel. Bei entsprechender Aggressivitat der Tumorzellen ist es je-
doch mdglich, dass zum Zeitpunkt der Operation bereits eine Metastasierung erfolgt ist oder
der Tumor bereits angrenzende Strukturen infiltriert hat. Hier setzen die Konzepte der adjuvan-
ten und neoadjuvanten Therapiestrategien an. Sie basieren auf dem Nutzen ionisierender
Strahlen und Chemotherapeutika, die perioperativ angewendet werden. Dies fihrt u. a. zu ei-

ner Verbesserung des Gesamtiberlebens und senkt die Rezidivrate [79-81].

Grundlage dieser Therapiestrategien sind die Empfehlungen der nationalen Leitlinie zum Ko-
lorektalkarzinom, welche seit ihrer ersten Version aus dem Jahre 1998 zahlreiche Aktualisie-
rungen erfahren hat [27,82—87]. Wegweisend war darunter insbesondere die Neuauflage der
Leitlinie von 2004 mit veranderten stadienbezogenen Empfehlungen zu den (neo-)adjuvanten
Therapiestrategien, was insofern im Zusammenhang dieser Untersuchung erwéahnenswert ist,
als sich der Beobachtungszeitraum der hier vorgestellten Studie mit der Implementierung der

Leitlinie von 2004 in den Kklinischen Alltag Uberschneidet [87].

Bei der Betrachtung der adjuvanten und neoadjuvanten Therapie muss jeweils zwischen Rek-

tum- und Kolonkarzinom unterschieden werden.
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1.5.1 Adjuvante Therapie des Kolonkarzinoms im UICC Stadium llI

Im Stadium UICC Il sollte standardmé&Rig eine adjuvante Chemotherapie erfolgen. Die Wirk-
samkeit dieser Therapieform wurde bereits vor mehr als 15 Jahren mit der MOSAIC-Studie
belegt und ist seitdem in der nationalen Leitlinie zum Kolorektalkarzinom verankert [88,89]. Bis
2019 war die Dauer dieser Chemotherapieprotokolle auf sechs Monate ausgelegt, mit der letz-
ten Aktualisierung der Leitlinie wurde allerdings eine Veranderung der Therapiedauer imple-
mentiert: Die IDEA-Initiative (International Duration Evaluation of Adjuvant Chemotherapy)
konnte nachweisen, dass bei niedrigem Rezidivrisiko (pT1-3, N1) im Stadium Ill eine Therapie
lediglich Gber 3 Monate das Gesamtiiberleben nicht signifikant beeintrachtigt und Nebenwir-
kungen mit geringeren Haufigkeiten auftreten [90-92]. Bei hohem Rezidivrisiko ist dagegen
(T4 oder N2) weiterhin eine Therapie Gber 6 Monate angezeigt [27].

1.5.2 UICC-Stadium Il

Im Stadium UICC Il wird die adjuvante Therapie nur bei entsprechender Risikokonstellation
empfohlen. Begriindet wird dieses Vorgehen durch die hohen Uberlebensraten, die in diesem
Stadium allein aus chirurgischen Interventionen resultieren [93]. Als Risikofaktoren werden in
der deutschen Leitlinie ein T4-Stadium, weniger als 12 untersuchte Lymphknoten, intraopera-
tive Tumorperforation und die Notfalloperation genannt [27]. In entsprechenden Empfehlungen
internationaler Fachgesellschaften werden zusatzlich die LymphgefaR3invasion, perineurale In-
vasion und schlecht differenzierte Tumoren mit stabilem Mikrosatellitenstatus als Risikofakto-
ren angefuihrt [94,95]. Vor Durchfihrung einer Chemotherapie ist auf Mikrosatelliteninstabilitat
(MSI) zu untersuchen und im Falle deren Nachweises auf eine adjuvante Chemotherapie zu
verzichten. Der Grund daftir liegt in der besseren Prognose der Patienten mit entsprechendem
Gendefekt fir das Gesamt- und krankheitsfreie Uberleben, ein Effekt, welcher sowohl in Sta-
dium Il als auch lll nachweisbar ist [96,97]. Zudem gibt es Anzeichen, dass bei MSI eine ad-

juvante Chemotherapie die Prognose verschlechtert [98,99].

1.5.3 Rektumkarzinom — obere Rektumdrittel

Bei der adjuvanten und neoadjuvanten Therapie ist entscheidend, welches Rektumdrittel vom
Karzinomgeschehen betroffen ist. Beim Befall des oberen Rektumdrittels kann die Therapie
analog der Kolonkarzinome erfolgen [81]. Ebenso besteht die Moglichkeit, die Therapie ent-
sprechend der tiefer sitzenden Rektumkarzinome durchzufiihren. Bei Vorliegen bestimmter
Risikofaktoren (z.B. pT4-Tumor, ausgedehnter Lymphknotenbefall) kann praoperativ eine al-

leinige Radiotherapie oder kombinierte Radiochemotherapie erfolgen [27].
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1.5.4 Mittleres und unteres Rektumdrittel

Die deutsche Rektumkarzinomstudie konnte in Metaanalysen die Uberlegenheit der neoad-
juvanten Radiochemotherapie im Vergleich zur alleinigen postoperativen Bestrahlung im Sta-
dium UICC Il und Il nachweisen. Insgesamt zeigten sich weniger Lokalrezidive und eine ver-
ringerte Akut- sowie Langzeittoxizitat [100,101]. Bei nicht vorhandener Lymphknotenbeteili-
gung und einem maximalen Tumorstadium cT3 im mittleren bzw. cT2 im unteren Rektumdrittel
kann von diesem Schema abgewichen werden. Zur praoperativen Therapie stehen dabei zwei
Schemata zur Verfligung:
e Die Kurzzeitbestrahlung mit 25 Gy in finf Einzeldosen, unmittelbar gefolgt von der
Operation [102].
e Die konventionell fraktionierte Radiochemotherapie bis zu einer Gesamtreferenzdosis
von 45 - 50,4 Gy in 25 - 28 Fraktionen, kombiniert mit der Chemotherapie [103,104].
Eine Operation erfolgt hierbei nach vier bis sechs Wochen.

Unabhéngig vom angewendeten neoadjuvanten Therapieregime ist eine adjuvante Chemo-
therapie indiziert, und demzufolge erfolgt diese auch bei kompletter Remission bzw. im posto-
perativen Stadium UICC | oder Il [27].

1.5.5 Watch-and-wait-Strategie

Die nationale Leitlinie ermdglicht beim neoadjuvanten Verfahren des Rektumkarzinoms die
Option der Watch-and-wait-Strategie [27,105]. Sollte nach Radiochemotherapie eine Voll-
remission eingetreten sein, kann auf einen chirurgischen Eingriff verzichtet werden [106,107].
Diese Option trifft auf ca. 15 % der Patienten zu und stellt somit eine Ausnahme zur o. g. These

der alleinigen Heilung durch die chirurgische Therapie dar [108].

1.5.6 Vorgehen bis 2004

Bis 2004 war die adjuvante Chemotherapie beim Kolonkarzinom allein dem Stadium UICC I
vorbehalten. Hierbei erfolgte eine Therapie mittels 5-Fluorouracil in Kombination mit Folin-

séure. Eine Therapie im Stadium UICC Il war hingegen nur innerhalb von Studien indiziert.

Beim Rektumkarzinom war das neoadjuvante Verfahren allein fir T4-Tumoren vorgesehen
und wurde als Radiotherapie durchgefihrt. Fir Stadium UICC Il und Il hingegen sah die Emp-

fehlung eine postoperative Radiochemotherapie mit 5-Fluorouracil vor [82].
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1.6 Multiviszerale Resektion

Bei ca. jedem zehnten Patienten mit einem KRK zeigt sich intraoperativ ein Tumor, der offen-
sichtlich die Darmwand durchdrungen und angrenzendes Gewebe resp. Nachbarorgane infil-
triert hat und dementsprechend deren operative Entfernung (multiviszerale Resektion, MVR)
erforderlich macht. Es existieren jedoch zwei verschiedene und voneinander abgrenzbare
Grinde, die zu diesem Tumorkonglomerat fihren kénnen [109,110].

Darunter ist zunachst die peritumorése entziindlich bedingte Adhasion (pT1—pT3) zu nennen,
bei der die im Rahmen des Tumorgeschehens ablaufenden inflammatorischen Prozesse zum
Verkleben angrenzender Nachbarorgane fiihren. Die daraus resultierenden Adhasionen ma-
chen eine konventionelle RO-Resektion unmdoglich [111,112]. Um ein sog. “cell spilling” von
Tumorgewebe zu vermeiden, verbietet sich somit eine intraoperative Differenzierung, denn
jeder Versuch der Adhasiolyse maligner Adhésionen fuhrt zu einer deutlichen Reduktion des
Gesamtuberlebens [113-115]. Demzufolge kann das Resektat erst postoperativ auf eine In-
filtration hin Gberprift werden.

Dem gegeniiber besteht als weitere mégliche Ursache das Vorliegen des letzten Grads der
Infiltrationstiefe (pT4b) mit einer Infiltration in angrenzende Organe oder Gewebe, bei welcher
ebenfalls eine alleinige Darmsegmentresektion nicht mehr méglich ist. Ebenso ist es evident,
dass bei Infiltration die R1-Resektion keine Option darstellt [116—120]. Zum Erreichen einer
Kuration muss somit in den Fallen von Adhasion wie auch Infiltration eine Erweiterung des
Eingriffs durchgefuhrt werden [109,113,121,122].

Folgende Definition lasst sich somit aus der Literatur ableiten:

Die multiviszerale Resektion beinhaltet die (partielle) Resektion des tumortragenden
Organs, in Kombination mit der Resektion von Nachbarorganen oder -geweben bei

lokaler Ausdehnung des Tumors auf diese.

Es besteht die Moglichkeit, dass mehr als nur ein weiteres Organ entfernt werden muss
[121,123-126]. Die Rate wabhrer Infiltration liegt bei ca. 50 % [78,119,120]. Vorangegangene
Studien konnten allerdings belegen, dass bei allen pathologisch bestétigten Infiltrationstiefen
eine MVR indiziert sein kann [122,127,128]. Der Nutzen dieses Vorgehens wurde im Verlauf
der letzten Jahre vielfach untersucht und in der Wirksamkeit bestatigt [109,121,125,129,130].
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Die multiviszerale Resektion ist deutlich von der synchronen Resektion einer unabhéngigen
Zweitpathologie abzugrenzen [131]. So entspricht bspw. eine Hemikolektomie mit einzeitiger
Cholezystektomie nicht der Definition einer MVR.

Noch in der ersten Halfte des 20. Jahrhunderts galten Karzinome mit der erlauterten makro-
skopischen Erscheinungsform als inoperabel. Im Jahr 1929 vertffentlichten Moynihan et al.
ein reich illustriertes Lehrbuch zu den Formen abdominaler Operationen, welches auch das
fortgeschrittene Rektumkarzinom thematisierte, mit der Empfehlung zur En-bloc-Resektion
[132,133]. In den Vierzigerjahren des vergangenen Jahrhunderts wurde der Grundstein fir die

bis heute giiltigen Formen der erweiterten Resektionen durch zwei Chirurgen gelegt.

Fur Operationen des Rektums ist hierbei als besonders mafRgeblich an der Entwicklung betei-
ligt Alexander Brunschwig anzufiihren, der 1948 die klassische Exenteration des kleinen Be-
ckens fur das Karzinom des Uterus beschrieb [134]. Diese Methode wurde rasch auf die Ma-
lignome des kleinen Beckens und damit auch auf das Rektum ausgeweitet [135-137]. Eine
solch ausgedehnte Operationsform wurde dem Begriff der multiviszeralen Resektion gerecht
und war damals noch mit einer perioperativen Letalitéat von tber 20 % verbunden. Nach ent-
sprechenden Weiterentwicklungen der Methodik findet sie beim primaren Rektumkarzinom
und besonders beim Rezidiv bis heute Anwendung [48,138-141].

Im Jahr 1946 verdffentlichte Sugarbaker eine Studie, die speziell die erweiterten Operationen
beim Karzinom des Kolons und Rektums dokumentierten [142]. Diese Publikation berichtete
Uber 132 kurative Resektionen mit einer 3-Jahres-Uberlebensrate von beachtlichen 45 % und
dokumentierte zwei Beobachtungen, die bis heute Gliltigkeit besitzen: Die lymphogene Meta-
stasierung ist trotz beachtlichem Tumorwachstum im Vergleich zu anderen Karzinomen selte-
ner, und die Rate an nachgewiesenen Infiltrationen liegt bei ca. 50 %. In den Folgejahren reifte
die MVR zu einem anerkannten Verfahren. Aktuelle Publikationen untersuchen vermehrt die
Ergebnisse bei Verwendung laparoskopischer Verfahren [143-147]. Ebenso riickt die roboter-

assistierte Chirurgie in den Fokus [148-150].

Beim Rickblick auf die bisherigen Studien wird eine stets gleichbleibende Fragestellung er-
kennbar, die mit der Arbeit von Eisenberg et al. eine neue Dimension gewann: Rechtfertigen
die Uberlebensraten die zum Teil stark erhéhten Morbiditéts- und Mortalitatsraten [129]? Diese
Fragestellung hat auch nach 30 Jahren nichts an Aktualitat verloren. Daher soll die vorliegende
Arbeit dazu dienen, die frihen postoperativen Daten und onkologischen Langzeitdaten der

erweiterten Resektionen von Kolon- bzw. Rektumkarzinomen zu untersuchen.
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1.7 Fragestellung

Anhand der Daten aus den Jahren 2008 bis 2015 soll die Studiengruppe der multiviszeral
resezierten Patienten mit der Vergleichsgruppe der konventionell resezierten verglichen wer-

den. Dabei sind u.a. folgende Fragen zu beantworten:

Mit welchen Haufigkeiten wird eine multiviszerale Resektion durchgefiihrt?

2. Welche Segmente des Dick- und Enddarms sind pradisponierend fir eine multivis-
zerale Resektion?

3. Bei welchen Infiltrationstiefen und welchen Lymphknotenstatus erfolgt zumeist eine

MVR?

Wie hoch ist die Organinfiltrationsrate bzw. der Anteil an pT4b?

Sind Unterschiede in den Haufigkeiten der Geschlechter existent?

Welche Organe werden zumeist reseziert?

Wie hoch sind die Raten der Morbiditat und Hospitalletalitat?

Gibt es signifikante Unterschiede im Langzeitiberleben, dem krankheitsfreien Uberle-

© N o g &

ben und den Lokalrezidivraten beim Vergleich von MVR vs. nMVR?

9. Konnen Prognosefaktoren ermittelt werden?
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2 Patienten und Methoden

2.1 Patienten

Die hier dargestellten Daten stammen aus den prospektiv multizentrischen Beobachtungs-
bzw. Qualitatssicherungsstudien fir das Rektum- und Kolonkarzinom. Zusammengetragen
wurden diese Daten durch das AN-Institut fir Qualitatssicherung in der operativen Medizin

gGmbH der Otto-von-Guericke-Universitat Magdeburg.

Die Datentibermittlung von 364 teilnehmenden Kliniken erfolgte im Zeitraum vom 01.01.2008
bis 31.12.2015 fir insgesamt 25.321 Patienten, die mit einem histologisch gesicherten pri-
maren Kolon- oder Rektumkarzinom operativ behandelt wurden. Hierbei haben 181 Kliniken
Daten zum Kolonkarzinom und 183 Kliniken Daten zum Rektumkarzinom beigetragen. Die
Gesamtzahl der Patienten lasst sich somit in 15.604 Kolonkarzinom- und 9.717 Rektumkarzi-

nompatienten differenzieren.

Die Datenerhebung erfolgte fir jede Entitdt getrennt mittels standardisierter Fragebdgen
(siehe 10.4 Studienprotokolle), welche fur das Kolonkarzinom 62, fir das Rektumkarzinom 71
Items enthalten. Neben den Daten zur Diagnose und Therapie wurden u. a. demografische
und friihe postoperative Daten erfasst. Weiterhin erfolgte die Untersuchung des Langzeittiber-
lebens. Im Falle der hier vorliegenden Arbeit betrug die mediane Nachbeobachtungszeit fir
das Kolon-CA 45 Monate und fur das Rektum-CA 48 Monate. Das Maximum der Nachbe-

obachtungszeit lag beim Kolon bei 114 und beim Rektum bei 106 Monaten.

Um eine Nachbeobachtung durchfihren zu kénnen, bedarf es zunachst der Aufklarung und
schriftlichen Einwilligung der Patienten. Die Erfassungsbégen enthalten hierzu einen Zusatz-
bogen zum Follow-up mit Angabe der Kontaktdaten des/der Hausarztes/-arztin. Durch die
schriftliche Einwilligung der Patienten entfallt die Pflicht der Genehmigung durch die Ethikkom-

mission.

Berlicksichtigt wurden in der Studie Patienten mit einem operativ versorgten primaren Kolon-
oder Rektumkarzinom der Stadien UICC I-11l. Beim Kolon-CA wurden hierbei nur radikale Re-
sektionen mit adaquater Lymphadenektomie eingeschlossen. Beim Rektum-CA wurden die
radikalen Verfahren und lokalen Verfahren (transanal, transanal endoskopisch) einbezogen.
Von dieser Untersuchung ausgeschlossen wurden das Stadium UICC IV, primar palliative Re-
sektionsverfahren und Tumorleiden, die im Zusammenhang mit hereditaren Krebssyndromen

oder chronischen Darmerkrankungen (FAP, Colitis ulcerosa, Morbus Crohn) stehen.



2 Patienten und Methoden
20

2.2 Methoden

Bei der Beschreibung und Auswertung der hier vorliegenden Daten wurde stets zwischen bei-
den Tumorentitdten sowie zwischen multiviszeraler und konventioneller Resektion (MVR,
NnMVR) differenziert. Es erfolgte zunachst die Deskription der Patientenmerkmale. Weiterhin

wurden tumorspezifische, operations- und therapieassoziierte Daten deskriptiv ausgewertet.

Stetige Variablen wie Alter und Zeiten wurden mit den Ublichen Mal3zahlen Mittelwert, Stan-
dardabweichung und Median beschrieben. Kategoriale Variablen wurden durch ihre absoluten

und relativen Haufigkeiten dargestellt.

Die Prufung auf Unabhangigkeit von kategorialen Variablen erfolgte durch den Chi-Quadrat-
Test; war die StichprobengrofRe < 5, so wurde der exakte Test hach Fisher angewendet. Der
U-Test wurde bei Analyse eines systematischen Unterschieds stetiger Variablen (z. B. Ge-
schlecht) genutzt.

Darlber hinaus erfolgte eine Auswertung der Daten mittels Uberlebensanalyse nach Kaplan-
Meier. Die jeweiligen Ereigniswahrscheinlichkeiten wurden zum Teil durch eine Kaplan-Meier-
Kurve dargestellt. Im Weiteren wurden die Gruppen mittels Log-rank-Test auf Unterschiede in
Bezug auf das Uberleben verglichen und die mediane Uberlebenszeit berechnet. Die Darstel-
lung der Rezidivrate erfolgte mittels Eins-minus-Uberleben. Als Rezidiv wurden das Lokalre-
zidiv (Wiederauftreten der Erkrankung innerhalb des urspriinglichen Tumorbettes) oder das
Auftreten von Fernmetastasen gewertet. Die Nullhypothese wurde bei einem Wert von < 0,05

verworfen und das Ergebnis als statistisch signifikant gewertet.

Um eine Vergleichbarkeit zwischen zwei Gruppen zu erreichen und die Wertigkeit der statisti-
schen Aussage zu erhdhen, wurde abschlieBend eine Matched-Pair-Analyse durchgefihrt.
Dabei wurden Patienten aus der MVR-Gruppe durch ein Propensity Score Matching hinsicht-
lich bestimmter Merkmale mit gleichen Patienten aus der nMVR-Gruppe kombiniert. Fir das
Kolon-CA konnten hierbei 1410 (insgesamt 2820 giiltige Daten) und fur das Rektum-CA 822
Kombinationen (insgesamt 1644 gultige Daten) gefunden werden. Bei diesen Merkmalen han-
delte es sich um Geschlecht, Alter, TNM sowie Tumorlokalisation. Die Begriffe Matched-Pair-

Analyse und Vergleichsanalyse werden in der Arbeit gleichbedeutend verwendet.

Die statistische Analyse erfolgte mittels der Software IBM= SPSSe Statistics, Version 24.0.0;
Copyright 1989-2016, SPSS Inc.
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3 Ergebnisse

3.1 Patientenmerkmale

3.1.1 Geschlechterverteilung unter Berticksichtigung der Resektionsart

In der Zeit vom 01.01.2008 bis zum 31.12.2015 wurden in den 361 teilnehmenden klinischen
Einrichtungen insgesamt 25.321 Patienten mit einem primaren Kolon- bzw. Rektumkarzinom
operativ versorgt. Bei den 15.604 Kolonkarzinomen (Tab. 1) wurde bei 1.551 Patienten (9,9 %)
eine MVR und bei 14.053 Patienten eine nMVR durchgefiihrt.

Bei 9.717 Patienten lag ein Rektumkarzinom (Tab. 2) vor. Eine MVR wurde hierbei in 1.027
Féallen (10,6 %) und eine nMVR in 8.690 Fallen durchgefiihrt. Von beiden Tumorformen waren
in der Stichprobe Manner insgesamt haufiger betroffen (Kolon 53,4 %; Rektum 62,0 %); der
Anteil der Frauen innerhalb der MVR-Gruppen Uberwog jedoch (Kolon 53,6 %; Rektum
55,2 %). Zwischen den zwei dichotomen nominalskalierten Merkmalen bestand ein signifikan-
ter Zusammenhang (p < 0,001).

Tab. 1: Geschlecht der Patienten mit MVR und nMVR beim priméren Kolonkarzinom

Geschlechterverteilung Kolon-CA

MVR nMVR Gesamt
n % n % n % p-Wert
Manner 720 46.4 7605 541 8325 534
L Fraven 831 53,6 6448 459 7279 466 0001
Gesamt 1551 9,9 14053 90,1 15604

gultige Daten: 15.604 / fehlend: 99

Tab. 2: Geschlecht der Patienten mit MVR und nMVR beim primaren Rektumkarzinom.

Geschlechterverteilung Rektum-CA

MVR nMVR Gesamt
n % n % n % p-Wert
Manner 460 44,8 5562 64,0 6022 62,0
CESCEISEINE prmm— 567 55,2 3128 360 3695 3go 0001
Gesamt 1027 10,6 8690 89,4 9717

gultige Daten: 9.780 / fehlend: 63

3.1.2 Altersverteilung unter Berticksichtigung der Resektionsart

Bei beiden Resektionsarten des Kolonkarzinoms zeigt sich eine nicht normalverteilte rechts-
steile Altersverteilung mit einer Kumulation der Falle innerhalb der siebten Lebensdekade
(Tab. 3). Das mittlere Alter der MVR-Gruppe betrug 71,2 + 11,5 Jahre, die Vergleichsgruppe
war 71,5 + 10,8 Jahre alt.
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Tab. 3: Altersstruktur beim Kolonkarzinom nach Dekaden unter Berucksichtigung der Resek-
tionsart unter Angabe von Lage- und Streuparameter.

Altersstruktur Kolon-CA

MVR nMVR Gesamt
n % n % n % p-Wert
<50 77 5,0 504 3,6 581 3,7
50 - 59 174 11,2 1535 10,9 1709 10,9
Altersklasse 60 - 69 350 22,5 3162 22,5 3512 22,5 < 0,001
70 -79 537 34,6 5468 38,8 6005 38,4
>79 416 26,8 3410 24,2 3826 24,5
Gesamt 1554 9,9 14079 90,1 15633
Mittelwert £ SD * 71,2+11,5 71,5+10,8
Median * 73,0 73,0
* = in Jahren

gultige Daten: 15.633 / fehlend: 70

Beim Rektumkarzinom (Tab. 4) war hingegen eine signifikante Verschiebung hin zu jingeren
Jahrgéngen zu beobachten (p < 0,001, nicht abgebildet). Das mittlere Alter lag hier bei
68,8 £ 11,0 (MVR) und 68,4 £ 11,0 Jahren (nMVR). Wahrend beim Kolonkarzinom ein hoch
signifikanter Zusammenhang zwischen den beiden Resektionsarten und den jeweiligen Alters-
klassen bestand (p < 0,001), war dieser beim Rektumkarzinom nicht zu verzeichnen
(p = 0,725).

Tab. 4: Altersstruktur beim Rektumkarzinom nach Dekaden unter Bertcksichtigung der Re-
sektionsart und Angabe von Lage- und Streuparametern.

Altersstruktur Rektum-CA

MVR nMVR Gesamt
n % n % n % p-Wert
<50 52 51 448 51 500 51
50 - 59 169 16,4 1475 16,9 1644 16,9
Altersklasse 60 - 69 273 26,6 2389 27,4 2662 27,3 0,725
70-79 358 34,8 3057 35,1 3415 35,1
>79 176 17,1 1346 15,4 1522 15,6
Gesamt 1028 8715 9743
Mittelwert + SD* 68,8 £ 11,0 68,4+ 11,0
Median* 70,0 70,0

* =in Jahren
gultige Daten: 9.743 / fehlend: 37

3.2 Tumorlokalisation

In Tab. 5 sind die absoluten und relativen Haufigkeiten der registrierten Tumorlokalisationen
des Kolons gelistet. Die Sortierung der Tabelle folgt dabei dem anatomisch-physiologischen
Verlauf der Darmpassage. In jedem anatomischen Abschnitt des Dickdarms wurden Tumorer-
krankungen registriert und MVR durchgefihrt (siehe Abb. 5). Innerhalb beider Gruppen waren
Kolontumore am haufigsten im Colon sigmoideum (MVR 42,3 %; nMVR 34,3 %) lokalisiert,
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gefolgt vom Colon ascendens (MVR 15,3 %; nMVR 22,3 %) und Caecum (MVR 15,8 %;
NMVR 18,6 %).

Tab. 5: Tumorlokalisationen des Kolons, gegliedert nach Resektionsart

Tumorlokalisationen Kolon-CA

MVR nMVR Gesamt

Tumorlokalisation * n % n % n % p-Wert
Appendix vermiformis 16 1,0 122 0,9 138 0,9 0,514
Caecum R 246 15,8 2618 18,6 2864 17,8 0,008
Colon ascendens 238 15,3 3141 22,3 3379 21,0 < 0,001
Flexura colica dextra 103 6,6 1097 7,8 1200 7,4 0,102
Colon transversum T 152 9,8 1256 8,9 1408 8,7 0,261
Flexura colica sinistra 102 6,6 579 4,1 681 4,2 < 0,001
Colon descendens L 90 5,8 881 6,3 971 6,0 0,470
Colon sigmoideum 657 42,3 4826 34,3 5483 34,0 < 0,001
Gesamt 1604 14520 16124

* Mehrfachnennungen moglich
glltige Daten: 15.634 / fehlend: 69
R = rechtes Hemikolon T = Tranversum L = linkes Hemikolon

Wie Tab. 6 zeigt, war im Zusammenhang mit einer MVR beim Rektum das obere Segment
(12—-16 cm) am haufigsten involviert (28,6 %). In der Vergleichsgruppe dominierte hingegen
der vorgeschaltete Abschnitt (8—12 cm; 29,8 %).

Tab. 6: Tumorlokalisationen des Rektums, gegliedert nach Resektionsart, gemessen ab
Anokutanlinie

Tumorlokalisationen Rektum-CA

MVR nMVR Gesamt
Tumorlokalisation * n % n % n % p-Wert
<4cm 212 20,7 1260 14,5 1472 15,1
4-7,9 cm 251 24,5 2384 27,4 2635 27,1 <0.001
8-12 cm 269 26,2 2590 29,8 2859 29,4 '
12-16 cm 293 28,6 2466 28,3 2759 28,4
Gesamt 1025 8700 9725

gultige Daten: 9.725 / fehlend: 55

3.3 Postoperative histopathologische Einteilung

Zur TNM-Klassifikation wurden nach erfolgter Resektion die Invasionstiefe und Lymphknoten-
beteiligung des Kolon- bzw. Rektumkarzinoms untersucht. Bei der Invasionstiefe der Kolon-
karzinome tberwog in der MVR-Gruppe der Anteil der pT4- und pT3-Tumoren. Mit 744 Fallen
(47,8 %) dominierte darunter der Anteil der pT4-Tumoren; bei 631 Patienten (40,6 %) wurden
pT3-Tumore festgestellt, gefolgt von in absteigender Reihenfolge pT2- und pT1-Karzinomen
(vgl. Tab. 7).
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Im Vergleich zum Kolonkarzinom zeigte sich beim Rektumkarzinom eine andere Situation
(Tab. 8). Hier wurde eine MVR zumeist bei pT3-Tumoren durchgefihrt (44,1 %), in der Hau-
figkeit gefolgt von pT4-, pT2- und pT1-Tumoren.

Tab. 7: Postoperativ erhobene, histopathologische Invasionstiefe (T), Lymphknotenbeteiligung
(N) und Fernmetastasierung (M) beim Kolonkarzinom mit absoluten (n) und relativen (%) Hau-
figkeiten unter Bertcksichtigung der Resektionsart

pTNM-Klassifikation Kolon-CA

MVR nMVR Gesamt

n % n % n p-Wert

Invasionstiefe pT1 49 3,1 1622 115 1671
pT2 132 8,5 2763 19,6 2895 <0,001

pT3 631 40,6 8263 58,6 8894

pT4 744 47,8 1455 10,3 2199

Lymphknotenbeteiligung pNO 949 61,0 9363 66,4 10312
pN1 355 22,8 3100 22,0 3455 < 0,001

pN2 252 16,2 1640 11,6 1892

gultige Daten: 15.659 / fehlend: 44

Tab. 8: Postoperativ erhobene, histopathologische Invasionstiefe (T), Lymphknotenbeteiligung
(N) und Fernmetastasierung (M) beim Rektumkarzinom mit absoluten (n) und relativen (%)
Haufigkeiten unter Berlcksichtigung der Resektionsart

pTNM-Klassifikation Rektum-CA

MVR nMVR Gesamt
n % n % n p-Wert
Invasionstiefe pT1l 72 7,0 1124 12,9 1196
pT2 175 17,0 2903 33,3 3078 <0.001
pT3 453 44,1 4351 49,9 4804 '
pT4 328 31,9 337 3,9 665
Lymphknotenbeteiligung  pNO 637 62,0 5803 66,6 6440
pN1 241 23,4 1884 21,6 2125 0,006
pN2 150 14,6 1028 11,8 1178

gultige Daten: 9.743 / fehlend: 37

In den jeweiligen Vergleichsgruppen (nMVR) waren ebenfalls pT3-Tumore fiihrend (Kolon
58,6 %, Rektum 49,9 %). In der Mehrzahl der Félle bestand keine Lymphknotenmetastasie-
rung (NO). Fur beide Karzinome kann festgestellt werden, dass zwischen den Resektionsarten
und den jeweiligen Merkmalsauspragungen der TNM-Klassifikation ein signifikanter Zusam-

menhang bestand.
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3.4 Postoperative Stadiengruppierung

Bei der postoperativen Stadieneinteilung wurde ersichtlich, dass in allen eingeschlossenen
Stadien die Notwendigkeit einer MVR gegeben sein konnte. Am haufigsten bei einer MVR war
das Stadium UICC Il vertreten (Kolon 50,4 %; Rektum 42,5 %).

Tab. 9: Verteilung der UICC-Stadien beim Kolonkarzinom, gegliedert nach Art der Resektion.
Angaben in absoluten (n) und relativen (%) Haufigkeiten

UICC-Stadien Kolon-CA

MVR nMVR Gesamt
uicC n % n % n % p-Wert
| 151 9,7 3727 26,4 3878 24,8
Tumorstadium [l 784 50,4 5637 40,0 6421 41,0 < 0,001
] 621 39,9 4739 33,6 5360 34,2
Gesamt 1556 14103 15659

gultige Daten: 15.659 / fehlend: 44

Tab. 10: Verteilung der UICC-Stadien beim Rektumkarzinom, gegliedert nach Art der Resek-
tion. Angaben in absoluten (n) und relativen (%) Haufigkeiten

UICC-Stadien Rektum-CA

MVR nMVR Gesamt
UICC n % n % n % p-Wert
I 199 19,4 3290 37,8 3489 35,8
Tumorstadium [l 437 42,5 2504 28,7 2941 30,2 < 0,001
1] 392 38,1 2921 33,5 3313 34,0
Gesamt 1028 8715 9743

gultige Daten: 9.742 / fehlend: 37

Beim Kolonkarzinom (Tab. 9) war in der Vergleichsgruppe (nMVR) das Stadium UICC Il mit
40,0 % (n = 5.637) am haufigsten, beim Rektumkarzinom (Tab. 10) hingegen wurden die meis-
ten Patienten dem Stadium UICC | zugeordnet (n = 3.490, 37,8 %). Die beobachteten Haufig-
keiten der jeweiligen UICC-Stadien zeigen einen starken signifikanten Zusammenhang zu den
Merkmalen MVR und nMVR.

3.5 Organentnahmen bei der MVR

Die Prozentangaben der folgenden Tabellen beziehen sich auf die jeweilige Grundgesamtheit
der mittels MVR therapierten Kolon- und Rektumkarzinompatienten. Der Definition entspre-

chend wurde die aufgelisteten Organe zusétzlich zum tumortragenden Darmsegment entfernt.

Zun&chst soll die Situation beim Kolonkarzinom (Tab. 11) dargestellt werden. Hier wurden in
absteigender Reihenfolge bei Mannern am haufigsten der Dinndarm (n = 211; 29,3 %), die
Harnblase (n = 117; 16,3 %), Bauchwand (n = 111; 15,4 %) und die Leber (n = 72; 10,0 %)
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(teil-) entfernt. Bei Frauen erfolgte in gleicher Reihenfolge am h&ufigsten eine (Teil-) Entfer-
nung des Dunndarms (n = 231; 27,8 %), der Adnexen (n = 212; 25,5 %), Bauchwand (n = 144;
17,3 %) und der Harnblase (n = 76; 9,1 %). Magen (p = 0,555), Leber (p = 0,700) und Milz
(p =0,101) sind im Verteilungsmuster bei beiden Geschlechtern gleich, alle anderen weisen

eine geschlechtsabhangige Verteilung auf (p < 0,05).

Tab. 11: Organentnahmen bei MVR des Kolon-CA, Aufteilung nach Geschlechtern mit abso-
luten Haufigkeiten. Prozentangaben in Bezug zur Gesamtmenge der MVR.

Organresektionen beim Kolon-CA

Méanner Frauen Gesamt
Organ * n % n % n % p-Wert
Adnexen - - 212 25,5 212 13,7 N/A
Dinndarm 211 29,3 231 27,8 442 28,5 0,018
Harnblase 117 16,3 76 9,1 193 12,4 0,040
Uterus - - 74 8,9 74 4,8 N/A
Milz 58 8,1 36 4,3 94 6,1 0,101
Bauchwand 111 15,4 144 17,3 255 16,4 0,002
Magen 48 6,7 37 4,5 85 5,5 0,555
Leber 72 10,0 59 7,1 131 8,5 0,700
Sonstige 274 38,1 259 31,2 533 34,4 0,376

* Mehrfachnennung maoglich
gultige Daten: 15.431 / fehlend: 272
N/A = nicht anwendbar

Unter der gleichen Fragestellung sind in Tab. 12 die Organe aufgefiihrt, die im Rahmen der
MVR des Rektumkarzinoms reseziert wurden. Bei beiden Tumorentitdten wurde bewusst auf

eine Signifikanztestung der Geschlechtsorgane verzichtet (N/A).

Tab. 12: Organentnahmen bei MVR des Rektum-CA, Aufteilung nach Geschlechtern mit ab-
soluten Haufigkeiten, Prozentangaben in Bezug zur Gesamtmenge der MVR

Organresektionen beim Rektum-CA

Méanner Frauen Gesamt
Organ * n % n % n % p-Wert
Adnexen - - 236 41,6 236 23,0 N/A
Dinndarm 52 11,3 67 11,8 119 11,6 < 0,001
Harnblase 117 25,4 37 6,5 154 15,0 < 0,001
Uterus - - 173 30,5 173 16,8 N/A
Kolon 99 21,5 60 10,6 159 15,5 0,939
Bauchwand 13 2,8 9 1,6 22 2,1 0,780
Prostata 76 16,5 - - 76 7,4 N/A
Leber 27 5,9 25 4.4 52 51 0,134
Scheide - - 151 26,6 151 14,7 N/A
Samenblaschen 91 19,8 - - 91 8,9 N/A
Sonstige 174 37,8 138 24,3 312 30,4 0,022

* Mehrfachnennung mdoglich
gultige Daten: 9.717 / fehlend: 63
N/A = nicht anwendbar
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Diese sind in absteigender Reihenfolge bei Mannern am héufigsten die Harnblase (n = 117,
25,4 %), Anteile des Kolons (n =99; 21,5 %), die Samenblaschen (n =91; 19,8 %) und die
Prostata (n = 76; 16,5 %). Bei gleicher Sortierung wurden bei Frauen am haufigsten die Adne-
xen (n = 236; 41,6 %), der Uterus (n = 173; 30,5 %), die Scheide (n = 151; 26,6 %) und Anteile
des Dunndarms (n = 67; 11,8 %) entfernt.

Bei der Resektion des Kolons, der Bauchwand und der Leber zeigte sich kein signifikanter

Zusammenhang zum Geschlecht (p > 0,05).

3.6 Anzahl der resezierten Organe

Die Tab. 13 und Tab. 14 geben einen Uberblick tiber die Anzahl der resezierten Organe bei

Mannern und Frauen unter Beriicksichtigung der jeweiligen Tumorart.

Tab. 13: Anzahl der resezierten Organe fur Manner und Frauen beim Kolonkarzinom.

Anzahl der Organresektionen beim Kolon-CA

Manner Frauen Gesamt
Organanzahl n % n % n % p-Wert
1 577 79,7 599 72,0 1176 75,6
MVR 2 128 17,7 174 20,9 302 19,4 < 0,001
> 3 19 2,6 59 7,1 78 5,0
Gesamt 724 832 1556

glltige Daten: 1.556 / fehlend: 15.703

Folgende Aussagen sind unter Beriicksichtigung der Tabellen fur beide Tumorentitéten, beide
Geschlechter sowie auch geschlechtsunabhéngig gliltig: Mit steigender Anzahl der zu rese-
zierenden Organe nahm innerhalb der Stichproben die Haufigkeit einer MVR ab. Somit erfolgte
am haufigsten eine zusatzliche Organresektion. Ein adharentes oder infiltriertes Organ wurde
beim Kolonkarzinom bei insgesamt 1.176 Patienten entfernt, zwei Organe bei 302 und (min-
destens) drei Organe bei 78 Patienten. Beim Rektumkarzinom erfolgte eine einfache Organ-
resektion in 654 Fallen, eine zweifache in 253 und eine (mindestens) dreifache Organresektion
in 120 Fallen.

Tab. 14: Anzahl der resezierten Organe fur Manner und Frauen beim Rektumkarzinom

Anzahl der Organresektionen beim Rektum-CA

Méanner Frauen Gesamt
Organanzahl n % n % n % p-Wert
1 323 70,2 331 58,4 654 63,7
MVR 2 95 20,7 158 27,9 253 246 <0,001
=2 3 42 9,1 78 13,8 120 11,7
Gesamt 460 567 1027

gultige Daten: 1.027 / fehlend: 8.753
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Beide Tabellen verdeutlichen erneut die Geschlechterverteilung (Tab. 1, Tab. 2). Zudem
konnte zwischen dem Merkmal Geschlecht und der Kategorie Organanzahl ein hoch signifi-
kanter Zusammenhang berechnet werden (p<0,001).

3.7 Abgangsarten

Bei beiden Tumorformen dominierte die Entlassung als haufigste Abgangsart. Beim Kolonkar-
zinom (Tab. 15) wurden nach MVR 89,3 % der Patienten entlassen. Bei einer konventionellen
Resektion waren es 93,5 % der Patienten. Beim Rektumkarzinom (Tab. 16) wurden bei beiden
Resektionsarten tiber 90 % der Patienten entlassen (MVR 91,3 % und nMVR 94,8 %).

Tab. 15: Abgangsarten beim Kolonkarzinom, gegliedert nach Resektionsart, inkl. Matched-
Pair-Analyse

Abgangsarten Kolon-CA
- inkl. Matched-Pair-Vergleichsanalyse -

MVR nMVR Gesamt
Abgangsart n | % n | % n p-Wert
Entlassung| 1374 1249 | 89,3 89,6 | 13046 1282 | 93,5 92,0 | 14420 2531
Verlegung| 90 78 | 58 56 | 490 59 | 35 42 | 580 137 8’82}1

Tod| 75 67 | 49 48| 418 52 | 30 37 | 493 119
Gesamt 1539 1394 13954 1393 15493 2787

Werte der Matched-Pair-Analyse kursiv und unterstrichen
gultige Daten: 15.493 / fehlend: 210

Tab. 16: Abgangsarten beim Rektumkarzinom, gegliedert nach Resektionsart, inkl. Matched-
Pair-Analyse

Abgangsarten Rektum-CA
- inkl. Matched-pair-Vergleichsanalyse -
MVR nMVR Gesamt
Abgangsart n | % n | % n p-Wert
Entlassung| 939 756 | 91,3 92,0| 8246 782 | 948 95,1 9185 1538
Verlegung| 50 38 | 49 46| 224 15 | 26 18 | 274 53 <8*88&13
Tod| 39 28 | 38 34| 229 25 | 26 30 268 53 ’

Gesamt 1028 822 8699 822 9727 1644

Werte der Matched-Pair-Analyse kursiv und unterstrichen

glltige Daten: 9.727 / fehlend: 53
gultige Daten: 1.644 / fehlend: O

3.8 Hospitalletalitat

Der Tod war bei beiden Krebsarten die seltenste Abgangsart. Gemessen an den relativen
Haufigkeiten trat dieses Ereignis beim Rektumkarzinom (Tab. 16) seltener auf. Bei der MVR
des Kolonkarzinoms war eine Todesrate von 4,9 % (n = 75) festzustellen, bei der nMVR ver-

starben hingegen mit 3,0 % (n = 418) verhaltnismafig weniger der Patienten. Dasselbe Ver-
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haltnis war auch beim Rektumkarzinom zu beobachten: Im Zuge der MVR betrug die Hospi-
talletalitatsrate 3,8 % (n = 39) und bei der nMVR 2,6 % (n = 229). Somit konnte ein Anstieg
der Letalitatsrate im Zuge der MVR festgestellt werden (p < 0,001).

Bei beiden Tumorformen ergab die Matched-Pair-Analyse innerhalb der MVR-Gruppen eine
Reduktion der Hospitalletalitat (Kolon 4,8 %; Rektum 3,4 %). Zudem konnte nach Ver-
gleichsanalyse beim Kolonkarzinom kein Zusammenhang mehr zwischen der Resektions- und
Abgangsart berechnet werden (p = 0,084). Beim Rektumkarzinom blieb hingegen dieser Zu-

sammenhang auch nach Matched-Pair-Analyse bestehen (p = 0,005).

3.9 Intra- und postoperative Komplikationen

Der Abschnitt der Komplikationen wird untergliedert in zwei Beobachtungszeitraume. Hierbei
handelt es sich um die intraoperative und die postoperative Phase. Jedes aufgetretene Ereig-
nis des jeweiligen Zeitraumes wird im folgenden Abschnitt der speziellen oder allgemeinen
Komplikation zugeordnet.

Intraoperative Komplikationen traten bei konventionellen Resektionen des Kolonkarzinoms
(vgl. Tab. 17) eher selten auf. Bei 14.053 Operationen (hnMVR) kam es in 326 Fallen zur Kom-
plikation (2,3 %). Bei Durchfuhrung der MVR war eine Steigerung der Komplikationsrate auf
5,8 % (n = 91) zu beobachten. Dieser Unterschied war statistisch hoch signifikant (p < 0,001).

Tab. 17: Intra- und postoperative Komplikationen bei MVR und nMVR des Kolon-CA

Ubersicht Komplikationen Kolon-CA

MVR nMVR Gesamt
Zeitpunkt n % n % n p-Wert
intraoperativ 91 5,8 326 2,3 417 < 0,001
postoperativ
allgemein 425 27,3 2568 18,2 2993 <0.001
speziell 479 30,8 3157 22,4 3636 '

gultige Daten: 15.659 / fehlend: 44

Ahnlich zeigte sich die Situation beim Rektumkarzinom (Tab. 18). Bei Durchfiihrung der nMVR
zur chirurgischen Therapie des Rektumkarzinoms betrug die Rate der intraoperativen Kompli-
kationen 4,6 %; im Vergleich dazu erfuhr die relative Haufigkeit mit 12,1 % bei MVR mehr als
eine Verdopplung. In Analogie zum Kolonkarzinom bestand auch hier ein signifikanter Zusam-

menhang zwischen der Resektionsart und der intraoperativen Komplikationsrate (p < 0,001).

Den Tab. 17 und Tab. 18 kann zudem entnommen werden, dass die MVR mit vermehrten
postoperativen Komplikationen einherging und dabei ein hoch signifikanter Zusammenhang

existierte. Eine genauere Betrachtung erfolgt im anschlieRenden Abschnitt.
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Tab. 18: Intra- und postoperative Komplikationen bei MVR und nMVR des Rektum-CA

Ubersicht Komplikationen Rektum-CA

MVR nMVR Gesamt
Zeitpunkt n % n % n p-Wert
intraoperativ 123 12,1 402 4,6 525 < 0,001
postoperativ
allgemein 260 25,5 1397 16,2 1657 <0001
speziell 372 36,4 2497 28,8 2869 '

glltige Daten: 9.692 / fehlend: 88

3.10 Postoperative Komplikationen

Die in den Tab. 17 bzw. Tab. 18 aufgeflihrten postoperativen Komplikationen werden in den
Tab. 19 bzw. Tab. 20 fur das Kolonkarzinom und in der Tab. 22 sowie Tab. 23 fir das Rek-
tumkarzinom spezifiziert. Aufgrund der Mehrfachnennungen weichen die im Folgenden ge-
nannten Gesamtsummen erneut von den Stichprobengréf3en der Tabellen Tab. 17 und Tab.
18 ab.

Unter den allgemeinen Komplikationen wurden Ereignisse subsumiert, die lediglich indirekt mit
einer Operation in Verbindung standen, das Allgemeinbefinden jedoch beeinflussten und post-
operativ zum Tode hétten fiihren kénnen. Als Beispiele seien Thrombosen und Lungenembo-
lien genannt. Als spezielle postoperative Komplikationen wurden dagegen Ereignisse gewer-
tet, die direkt und unmittelbar mit der Operation verknipft waren, darunter bspw. die Peritonitis,

Sepsis und Wundheilungsstérungen.

Unter Berlcksichtigung der gesamten postoperativen Komplikationen wurde weiterhin die
Morbiditat berechnet. Zudem erfolgte eine Neuberechnung dieser epidemiologischen GrofR3e

nach Matched-Pair-Analyse.

3.10.1 Kolonkarzinom

3.10.1.1 Allgemeine Komplikationen

In der MVR-Gruppe (Tab. 19) zeigten sich bei den allgemeinen Komplikationen geh&uft Pneu-
monien (n = 113; 7,4 %) sowie andere pulmonale und kardiale Ereignisse (jeweils n = 97,
6,3 %). Des Weiteren wurden Harnwegsinfekte (n = 87; 5,7 %) und das Auftreten von Fieber
(n =69; 4,5 %) genannt. Bei der Vergleichsgruppe (nMVR) sind kardiale Komplikationen fiih-
rend (n = 615; 4,4 %). In absteigender Reihenfolge werden weiterhin Pneumonien (n = 607,
4,3 %), pulmonale Ereignisse (n = 469; 3,4 %), Harnwegsinfekte (n = 449; 3,2 %) und das Auf-
treten von Fieber (n = 353; 2,5 %) berichtet.
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Nahezu alle allgemeinen Komplikationen traten signifikant h&aufiger bei einer multiviszeralen
Resektion auf. Allein die Lungenembolie (p = 0,654) und die Thrombose (p = 0,282) hatten
eine &hnliche Haufigkeitsverteilung, wobei die absoluten Haufigkeiten bei nMVR hoher ausfie-

len.

Tab. 19: Allgemeine postoperative Komplikationen beim Kolonkarzinom, MVR vs. nMVR

Allgemeine postoperative Komplikationen Kolon-CA

MVR nMVR Gesamt
Allgemeine Komplikationen * n % n % n p-Wert
Lungenembolie 9 0,6 70 0,5 79 0,654
pulmonal 97 6,3 469 3,4 566 < 0,001
Pneumonie 113 7,4 607 4,3 720 < 0,001
Harnwegsinfekt 87 5,7 449 3,2 536 < 0,001
Fieber 69 4,5 353 2,5 422 < 0,001
kardial 97 6,3 615 4,4 712 0,001
Multiorganversagen 34 2,2 179 1,3 213 0,003
Thrombose 2 0,1 39 0,3 41 0,282
renal 43 2,8 262 1,9 305 0,013
Sonstige 145 9,4 882 6,3 1027 < 0,001
Gesamt 696 3925 4621

* Mehrfachnennung mdglich
glltige Daten: 15.531 / fehlend: 172

3.10.1.2 Spezielle Komplikationen

Bei der Auflistung der mit der Operation (MVR) direkt zusammenhangenden unerwinschten
Ereignisse rangierte die Wundinfektion (n = 109; 7,1 %) an erster Stelle (vgl. Tab. 20). Mit
jeweils identischen absoluten und relativen Haufigkeiten traten im Weiteren die Anastomo-
seninsuffizienz und Atonie auf (n = 93; 6,0 %), gefolgt von Wundabszessen (n = 58; 3,8 %)
und Wundheilungsstorungen (n = 51; 3,3 %).

Bei den speziellen Komplikationen der nMVR-Gruppe kam es am h&ufigsten zur postoperati-
ven Atonie (n = 718; 5,1 %). Wie bei den MVR rangierte die Anastomoseninsuffizienz ebenfalls
auf dem zweiten Rang der unerwiinschten postoperativen Ereignisse (n = 711; 5,1 %). In ab-
steigender Reihenfolge wurden weiterhin Wundinfektionen (n = 667; 4,8 %), Platzbauche
(n = 344; 2,5 %) und Wundheilungsstorungen (n = 320; 2,3 %) registriert.

Wie der Tabelle zu entnehmen ist, existiert im Giberwiegenden Anteil der postoperativen Kom-
plikationen ein statistisch signifikanter Zusammenhang zwischen der jeweiligen Komplikation

und der Resektionsart.
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Tab. 20: Spezielle postoperative Komplikationen beim Kolonkarzinom, MVR vs. nMVR

Spezielle postoperative Komplikationen Kolon-CA

MVR nMVR Gesamt
Spezielle Komplikationen * n % n % n p-Wert
Nachblutung 19 1,2 132 0,9 151 0,267
Wundabszess 58 3,8 311 2,2 369 < 0,001
Sepsis 35 2,3 213 15 248 0,025
Anastomoseninsuffizienz 93 6,0 711 51 804 0,104
Wundheilungsstérung 51 3,3 320 2,3 371 0,012
Wundinfektion 109 7,1 667 4,8 776 < 0,001
Intraabdomineller Abszess 40 2,6 134 1,0 174 < 0,001
mechanischer lleus 12 0,8 148 11 160 0,307
Stuhlfistel 7 0,5 36 0,3 43 0,161
Peritonitis 47 3,0 282 2,0 329 0,007
Atonie 93 6,0 718 51 811 0,125
Platzbauch 48 3,1 344 2,5 392 0,115
Multiorganversagen 25 1,6 103 0,7 128 < 0,001
Kolostomakomplikation 8 0,5 21 0,1 29 0,001
sonstige 93 6,0 503 3,6 596 < 0,001
Gesamt 738 4643 5381

* Mehrfachnennung méglich
glltige Daten: 15.567 / fehlend: 136

3.10.1.3 Morbiditat

Beim Vergleich beider Resektionsarten (Tab. 21) zeigten sich die Gesamtmorbiditdaten hoch
signifikant unterschiedlich (43,7 % vs. 32,3 %; p < 0,001). Innerhalb der MVR-Gruppe war
nach Matched-Pair-Analyse eine dezente Reduktion auf 42,9 % feststellbar, der p-Wert blieb
hierbei jedoch unveréndert.

Tab. 21: Vergleich der Gesamtmorbiditat beim Kolonkarzinom in relativen Haufigkeiten, ge-
gliedert nach Resektionsart, inkl. Matched-Pair-Analyse

Gesamtmorbiditat beim Kolon-CA
- Matched-Pair-Vergleichsanalyse -

MVR nMVR Gesamt
Gesamtmorbiditat % Yom.-p.-A. % Yom.-p -A. % Yom.-p -A. p-Wert
43,7 42,9 32,3 34,3 33,5 38,6 < 0,001

3.10.2 Rektumkarzinom

3.10.2.1 Allgemeine Komplikationen

In der MVR-Gruppe der Rektumkarzinome zeigten sich bei den allgemeinen postoperativen

Komplikationen am h&ufigsten Harnwegsinfekte (n = 89; 8,7 %). In absteigender Rangfolge
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nach Haufigkeit wurden zudem kardiale Ereignisse (n = 48; 4,7 %) und Pneumonien (n = 47,
4,6 %) sowie das Auftreten von zu behandelnden neurologisch-psychiatrischen Symptomen
und renalen Komplikationen (n = 34; 3,3 %) genannt. Innerhalb der Vergleichsgruppe (nMVR)
waren ebenfalls Harnwegsinfekte fiihrend (n = 378; 4,4 %), gefolgt von kardialen Komplikatio-
nen (n=286; 3,3 %), Pneumonien (n =280; 3,2 %), pulmonalen Komplikationen (n = 213;

2,5 %) und ebenfalls renalen Komplikationen (n = 195; 2,3 %).

Wie Tab. 22 zusammenfasst, traten fast alle allgemeinen Komplikationen signifikant haufiger
bei einer multiviszeralen Resektion auf. Allein die Lungenembolie und die Thrombose liel3en
erneut keinen signifikanten Zusammenhang zu einer von beiden Resektionsarten erkennen
(p > 0,05).

Tab. 22: Allgemeine postoperative Komplikationen beim Rektumkarzinom, MVR vs. nMVR

Allgemeine postoperative Komplikationen Rektum-CA

MVR nMVR Gesamt
Allgemeine postop. Komplikationen * n % n % n p-Wert
Lungenembolie 7 0,7 51 0,6 58 0,705
Pulmonal 41 4,0 213 2,5 254 0,003
Pneumonie 47 4,6 280 3,2 327 0,022
Harnwegsinfekt 89 8,7 378 4,4 467 < 0,001
kardial 48 4,7 286 3,3 334 0,021
Multiorganversagen 23 2,3 92 1,1 115 0,001
Thrombose 7 0,7 31 0,4 38 0,113
renal 34 3,3 195 2,3 229 0,032
neurologisch / psychiatrische 34 3,3 189 2,2 223 0,021
Gesamt 330 1715 2045

* Mehrfachnennung mdglich
gultige Daten: 9.650 / fehlend: 130

3.10.2.2 Spezielle Komplikationen

Bei der Aufschlisselung der mit der Operation (MVR) des Rektumkarzinoms (vgl. Tab. 23)
direkt zusammenhangenden unerwinschten Ereignisse rangierte die Anastomoseninsuf-
fizienz auf dem obersten Rang (n = 85; 8,3 %). Im Weiteren wurden eine infizierte Sakralhdhle
(n=62; 6,1 %), OP-pflichtige Wundinfektion (n = 54; 5,3 %), persistierende Atonie Uber drei

Tage (n =52; 5,1 %) sowie Blasenentleerungsstérungen (n = 48; 4,7 %) verzeichnet.

Bei der nMVR rangiert die Anastomoseninsuffizienz (n = 697; 8,0 %) auf dem ersten Rang der
haufigsten speziellen postoperativen Komplikationen. In nach Haufigkeit absteigender Reihen-
folge wurden zudem die OP-pflichte Wundinfektion (n = 385; 4,4 %), persistierende Atonie des
Darms uber drei Tage (n = 336; 3,9 %), Infektion der Sakralhéhle (n =307; 3,5 %) und die

Blasenentleerungsstérung (n = 266; 3,1 %) erfasst.
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In der Mehrzahl der Ereignisse gab es keinen signifikanten Unterschied zwischen den Kom-
plikationen der jeweiligen Resektionsarten. Ausnahmen waren hierbei die Blasenentleerungs-
und Wundheilungsstoérung, Sepsis, Infektion der Sakralhohle und das Multiorganversagen (je-
weils p < 0,05).

Tab. 23: Spezielle postoperative Komplikationen beim Rektumkarzinom, MVR vs. nMVR

Spezielle postoperative Komplikationen Rektum-CA

MVR nMVR Gesamt

Spezielle postop. Komplikationen * n % n % n p-Wert
Nachblutung 17 1,7 92 1,1 109 0,084
Abszess 20 2,0 155 1,8 175 0,702
Infektion der Sakralhdhle 62 6,1 307 3,5 369 < 0,001
Sepsis 32 3,1 142 1,6 174 0,001
Anastomoseninsuffizienz 85 8,3 697 8,0 782 0,778

OP-pflichtig 41 4,0 393 4,5 434 0,444

nicht OP-pflichtig 44 4,3 304 3,5 348 0,196
Wundheilungsstorung 45 4,4 273 3,1 318 0,033
Wundinfektion (OP-pflichtig) 54 5,3 385 4,4 439 0,221
mechanischer lleus 19 1,9 168 1,9 187 0,861
Stuhlfistel 8 0,8 32 0,4 40 0,051
Peritonitis 16 1,6 97 1,1 113 0,209
Atonie > 3 d 52 51 336 3,9 388 0,062
Platzbauch 13 1,3 154 1,8 167 0,241
Multiorganversagen 16 1,6 61 0,7 77 0,003
Kolostomakomplikation 14 1,4 75 0,9 89 0,110
Blasenentleerungsstérung 48 4.7 266 3,1 314 0,005
sonstige 46 45 307 3,6 353 0,122
Gesamt 632 4244 3741

* Mehrfachnennung méglich
gultige Daten: 9698 / fehlend: 82

3.10.2.3 Morbiditat

Auch beim Rektumkarzinom (Tab. 24) war die Gesamtmorbiditat bei MVR deutlich erhéht und
unterschied sich hochsignifikant vom Wert der nMVR (47,2 % vs. 36,3 %; p < 0,001).

Tab. 24: Vergleich der Gesamtmorbiditat beim Rektumkarzinom in relativen Haufigkeiten, ge-
gliedert nach Resektionsart, inkl. Matched-Pair-Analyse

Gesamtmorbiditat beim Rektum -CA
- Matched-Pair-Vergleichsanalyse -

MVR NMVR Gesamt
Gesamtmorbiditat % %om.-p.-A. % Yom.-p.-A. % Yom.-p.-A. p-Wert
47,2 46,3 36,3 37,2 37,4 41,7 < 0,001
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In Analogie zum Kolon-CA zeigte sich nach Matched-Pair-Analyse eine leichte Reduktion auf
46,3 %, auch hier blieb der p-Wert unverandert.

3.11 Anteil der kurativen und palliativen Falle

Es liel3 sich feststellen, dass tumor- und gruppenubergreifend (Tab. 25, Tab. 26) der weit Uber-
wiegende Anteil der Eingriffe unter einem kurativen Ansatz erfolgte (Kolon 98,2 % vs. Rektum
97,1 %).

Bei beiden Tumorformen Uberwog der Anteil der kurativen Eingriffe innerhalb der konventio-
nellen Tumorresektionen (NMVR). Hingegen zeigte sich der Anteil der palliativen Eingriffe in-
nerhalb der erweiterten Tumorchirurgie (MVR) erhoht. Uber alle Stadien gemittelt bestand ein
hoch signifikanter Zusammenhang zwischen der Resektionsart und der Grundausrichtung der
Therapie (kurativ vs. palliativ): Die multiviszeralen Resektionen erfolgten haufiger mit einer

palliativen Intention.

Tab. 25: Anteil der kurativen und palliativen Falle beim Kolonkarzinom, MVR vs. nMVR

Vergleich Kuration vs. Palliation Kolon-CA

MVR nMVR Gesamt
n % n % n % p-Wert
kurativ 1442 93,1 13872 98,8 15314 08,2 < 0.001
palliativ 107 6.9 174 1,2 281 1,8 !
Gesamt 1549 14,8 14046 85,2 15595

gultige Daten: 15.595 / fehlend: 108

Tab. 26: Anteil der kurativen und palliativen Falle beim Rektumkarzinom, MVR vs. nMVR

Vergleich Kuration vs. Palliation Rektum-CA

MVR nMVR Gesamt
n % n % n % p-Wert
kurativ 930 90,5 8511 97,9 9441 97,1 <0.001
palliativ 98 9,5 182 21 280 2,9 :
Gesamt 1028 10,6 8693 89,4 9721

glltige Daten: 9.721 / fehlend: 59

3.12 Neoadjuvante und Adjuvante Therapie

3.12.1 Adjuvante Therapie des Kolonkarzinoms

Nach erfolgter chirurgischer Therapie des Kolonkarzinoms wurde bei 681 Patienten der MVR-
Gruppe und 4249 Patienten der nMVR-Gruppe eine adjuvante Chemotherapie empfohlen
(Tab. 27). Signifikant haufiger wurde eine solche nach erweiterter Resektion vorgeschlagen.

Der Vorschlag zur adjuvanten Chemotherapie erfolgte am haufigsten im Stadium UICC Il.
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Tab. 27: Anteil der empfohlenen adjuvanten Therapie beim Kolonkarzinom in absoluten sowie
relativen Haufigkeiten unter Beriicksichtigung des UICC-Stadiums, gegliedert nach Resekti-
onsart

Anteil der adjuvanten Therapie beim Kolon-CA

MVR nMVR Gesamt
uicC n % n % n p-Wert
I 8 5,3 52 14 60 0,002
Il 263 33,5 889 15,8 1152 < 0,001
11 410 66,0 3308 69,8 3718 0,031

glltige Daten: 15.695 / fehlend: 44

3.12.2 Neoadjuvante und adjuvante Therapie des Rektumkarzinoms

Neoadjuvante Therapien wurden in allen Stadien nach UICC durchgefihrt, bei MVR am hau-
figsten im Stadium Il (Tab. 28). Die Haufigkeitsverteilung innerhalb dieses Stadiums war zur
Vergleichsgruppe nicht signifikant unterschiedlich (45,1 % vs. 43,1 %; p = 0,228).

Der Vorschlag zur adjuvanten Therapie wurde bei MVR ebenfalls im Stadium 1l signifikant
haufiger erteilt (38,9 % vs. 34,5 %; p = 0,045). Im Stadium 11l erfolgte fir die konventionellen
Resektionen signifikant haufiger die Empfehlung zur adjuvanten Therapie (38,3 % vs. 46,9 %;
p < 0,001).

Tab. 28: Anteil der durchgefiihrten neoadjuvanten und empfohlenen adjuvanten Therapie beim
Rektumkarzinom in absoluten sowie relativen Haufigkeiten unter Beriicksichtigung des UICC-
Stadiums, gegliedert nach Resektionsart

Neoadjuvante und adjuvante Therapie beim Rektum-CA

MVR nMVR Gesamt

. uiCcC n % n % n p-Wert
ER= | 63 31,8 1226 37,4 1289 0,065
S 3 I 194 451 1072 43,1 1266 0,228
= 1T 137 35,2 1119 38,5 1256 0,117

= uiCC n % n % n p-Wert

S [ 47 23,6 852 25,9 899 0,267

2 I 170 38,9 865 34,5 1035 0,045

S 1T 150 38,3 1370 46,9 1520 0,001

neoadjuvant: glltige Daten 9692, fehlend: 88 / adjuvant giltige Daten: 9.743 / fehlend: 37

3.13 R-Status

Eine initiale RO-Situation konnte bei chirurgischer Therapie des Kolon-CA in tber 90 % der
Féalle realisiert werden (Tab. 29). Der relative Anteil war innerhalb der nMVR-Gruppe gro3er
(92,3 % vs. 98,6 %; p < 0,001). Bei der Vergleichsgruppe wurden von 14.093 Resektaten nur
funf nicht untersucht. Innerhalb der Studiengruppe waren es vier.
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Tab. 29: Postoperative Untersuchung des Resektionsrandes beim Kolonkarzinom mit kurati-
ver Therapieintention in absoluten (n) und relativen (%) Haufigkeiten, gegliedert nach Resek-
tionsart

R-Klassifikation Kolon-CA

MVR nMVR Gesamt
R-Status n % n % n p-Wert
RO 1433 92,3 13902 98,6 15335
R1 69 4,4 122 0,9 191
R2 23 1,5 42 0,3 65 < 0,001
RX 24 1,5 22 0,2 46
nicht untersucht 4 0,3 5 0,0 9
Gesamt 1553 14093 15646

gultige Daten: 15.646 / fehlend: 57

Beim Rektum-CA (Tab. 30) gestaltete sich die Situation &hnlich, wobei allerdings die Rate
innerhalb der MVR-Gruppe geringer ausfiel (89,2 % vs. 97,6 %; p < 0,001). Innerhalb der MVR-
Gruppen zeigten sich bei beiden Tumorformen die relativen Haufigkeiten der weiteren Varian-
ten des R-Status erhoht.

Tab. 30: Postoperative Untersuchung des Resektionsrandes beim Rektumkarzinom mit kura-
tiver Therapieintention in absoluten (n) und relativen (%) Haufigkeiten, gegliedert nach Resek-
tionsart

R-Klassifikation Rektum-CA

MVR nMVR Gesamt
R-Status n % n % n p-Wert
RO 917 89,2 8506 97,6 9423
R1 79 7,7 144 1,7 223
R2 20 1,9 36 0,4 56 < 0,001
RX 10 1,0 21 0,2 31
nicht untersucht 2 0,2 6 0,1 8
Gesamt 1028 8713 9741

gultige Daten: 9.741 / fehlend: 39

3.14 Nachgewiesene Infiltration in Nachbarorgane und -gewebe

3.14.1 Infiltrationsrate

Beim Kolon-CA wurden im Rahmen der MVR in 41,4 % der Félle Infiltrationen in angrenzende
Organe nachgewiesen (Tab. 31). Beim Rektum-CA war dieser Wert geringer und betrug
28,3 % (Tab. 32). Bei der alleinigen Tumorausdehnung pT4 (MVR) konnte fir das Kolon eine

Infiltrationsrate von 82,2 % und fiir das Rektum von 85,5 % berechnet werden.
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Innerhalb der nMVR-Gruppen wurde im Stadium pT4 bei 30,1 % (Kolon) bzw. 28,1 % (Rektum)
der Patienten trotz bestehender Infiltration konventionell reseziert. Zwischen den Resektions-
arten und der Infiltration konnten hoch signifikante Zusammenhange berechnet werden
(p <0,001).

Tab. 31: Nachgewiesene tumordse Infiltrationen fur das Kolonkarzinom in absoluten (n) und
relativen (%) Haufigkeiten, gegliedert nach Resektionsart

Nachgewiesene Infiltration beim Kolon-CA

MVR nMVR Gesamt
Einschluss Infiltration n % n % p-Wert
ja 632 41,4 481 3,5
- <
pT1-4 nein 896 58,6 13403 96,5 0,001
ja 602 82,2 423 30,1
pT4 nein 130 17,8 983 69,9 R

gultige Daten: 15.412 / fehlend: 291

Tab. 32: Nachgewiesene tumordse Infiltrationen fir das Rektumkarzinom in absoluten (n) und
relativen (%) Haufigkeiten, gegliedert nach Resektionsart

Nachgewiesene Infiltration beim Rektum-CA

MVR nMVR Gesamt

Einschluss Infiltration n % n % p-Wert
ja 288 28,3 102 1,2

pT1-4 nein 728 71,7 8531 98,8 < 0,001
ja 277 85,5 93 28,1

pT4 nein 47 145 238 71,9 < 0,001

gultige Daten: 9743 / fehlend: 37

3.14.2 Infiltrierte Organe

Beim Kolonkarzinom (Tab. 33) wurde am haufigsten eine Infiltration des Diinndarms registriert
(n = 206; 13,5 %). In absteigender Reihenfolge war weiterhin ein invasives Wachstum in die
Bauchwand (n = 165; 10,8 %), die Harnblase (n = 117; 7,7 %), das weibliche Genitale (n = 66;
4,3 %) und in den Magen (n =42; 2,7 %) zu verzeichnen. Auch in der nMVR-Gruppe waren

die Infiltrationen von Bauchwand (n = 118; 0,8 %) und Dinndarm (n = 77; 0,6 %) fihrend.

Beim Rektumkarzinom (Tab. 34) wurde die Tumorinvasion in das weibliche Genitale am h&u-
figsten registriert (n = 131; 12,9 %). Weiterhin wurde die tumord6se Infiltration der Harnblase
(n = 83; 8,2 %), der Prostata bzw. Samenblase (n = 42; 4,1 %) und des Diunndarms (n = 34;
3,3 %) beobachtet.

Innerhalb der konventionell resezierten Patientengruppe wurden am haufigsten Kreuz-/Steil3-

beininfiltrationen erfasst (n = 34; 0,4 %).
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Tab. 33: Nachgewiesene tumordse Infiltrationen von Nachbarorganen beim Kolonkarzinom,
Auflistung der einzelnen Organe mit absoluten (n) und relativen (%) Haufigkeiten, gegliedert
nach Resektionsart

Tumorinvasion von Nachbarorganen Kolon-CA

MVR nMVR Gesamt

Organinfiltration* n % n % n % p-Wert
Dinndarm 206 13,5 77 0,6 283 1,8

weibl. Genitale 66 4,3 8 0,1 74 0,5

Harnblase 117 7,7 23 0,2 140 0,9
Bauchwand 165 10,8 118 0,8 283 1,8

Leber 11 0,7 2 0,0 13 0,1 < 0,001
Magen 42 2,7 4 0,0 46 0,3

Ureter 11 0,7 7 0,1 18 0,1

andere Kolonabschnitte 25 1,6 34 0,2 59 0,4

andere Organe 148 9,7 246 1,8 394 2,6

Gesamt 791 519 1310

* Mehrfachnennung maoglich
gultige Daten: 15.412 / fehlend: 291

Tab. 34: Nachgewiesene tumordse Infiltration von Nachbarorganen beim Rektumkarzinom,
Auflistung der einzelnen Organe mit absoluten (n) und relativen (%) Haufigkeiten, gegliedert
nach Resektionsart

Tumorinvasion von Nachbarorgane Rektum-CA

MVR nMVR Gesamt
Organinfiltration n % n % n % p-Wert
Dunndarm 34 3,3 1 0,0 35 8,4
weibl. Genitale 131 12,9 9 0,1 140 33,7
Harnblase 83 8,2 7 0,1 90 21,7
Bauchwand 16 1,6 9 0,1 25 6,0 <0.001
Prostata / Samenblase 42 41 13 0,2 55 13,3 '
Kreuz- / Stei3bein 16 1,6 34 0,4 50 12,0
andere Kolonabschnitte 13 13 7 0,1 20 4,8
Gesamt 335 80 415

* Mehrfachnennung méglich
glltige Daten: 9649 / fehlend: 131

3.15 Langzeituberleben

3.15.1 Gesamtiberleben

Bei Auswertung der stadientibergreifenden Gesamtiiberlebensdauer konnten bei beiden Tu-
morformen reduzierte mediane Uberlebenszeiten bzw. 5-Jahres-Uberlebensraten (5-JUR) der
MVR-Gruppen verzeichnet werden. Bei Kolon- (Tab. 35) und Rektum-CA (Tab. 36) waren die
Gruppenunterschiede hoch signifikant (p < 0,001). Im Vergleich zwischen beiden MVR-Grup-
pen hinsichtlich der Tumorlokalisation fiel die 5-JUR beim Kolon-CA geringer aus (53,9 % vs.
56,8 %).
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Die Matched-Pair-Analyse fiihrte zu einer leichten Verbesserung der 5-JUR beim Kolon-CA
(53,9 % vs. 54,1 %). Beim Vergleich mit der nMVR-Gruppe blieb der signifikante Unterschied
im Uberleben bestehen (p = 0,004). Nach Vergleichsanalyse konnte hingegen beim Rek-
tum-CA kein Unterschied im Gesamtuberleben mehr ermittelt werden (p = 0,189). Mit einem
Wert von 60,5 % zeigte sich im Vergleich zu den Originaldaten eine deutlich verbesserte

5-JUR.

Tab. 35: Gesamtiiberleben beim Kolonkarzinom fiir die Gesamtheit (A) und den Matched-Pair-
Datensatz (B), MVR vs. nMVR

Gesamtiiberleben Kolonkarzinom

Gruppe mediane UZ! 95 %-KI 5-JUR p-Wert
MVR 66,8 56,2 77,4 53,9 %
A nMVR - - - 69,5 % < 0,001
B MVR 66,8 55,2 78,4 54,1 % 0004
nMVR 91,1 79,2 103,0 62,4 % '

A=Gesamtdaten; B=Matched-Pair-Datensatz
1 = in Monaten

Tab. 36: Gesamtuberleben beim Rektumkarzinom fir die Gesamtheit (A) und den Matched-
Pair-Datensatz (B), MVR vs. nMVR

Gesamtiiberleben Rektumkarzinom

Gruppe mediane UZ! 95 %-KI 5-JUR p-Wert
MVR 84,6 68,2 101,0 56,8 %
<
nMVR 106,6 - = 69,4 % 0,001
88,7 64,3 113,2 59
MVR 60,5 % 0,189
nMVR - - - 63,6 %

A=Gesamtdaten; B=Matched-Pair-Datensatz
1 = in Monaten



3 Ergebnisse
41

3.15.1.1 Kaplan-Meier-Kurven des Kolonkarzinoms

Die nachfolgenden Abbildungen veranschaulichen mittels der zugehérigen Kaplan-Meier-Kur-
ven die Daten des Gesamtiiberlebens. Die Abb. 1 verdeutlicht die Uberlebensdaten des Kolon-

CA fir den Gesamtdatensatz und die Abb. 2 den Kurvenverlauf nach Matched-Pair-Analyse.

Kolon - Gesamtdaten

10 Multiviszerale Resektion:
' keine
— mind. eine Multiviszerale
i Resektion
. \"*H —Tkeine Multiviszerale Resektion
! ‘H\‘"M J mind. eine Multiviszerale
M Resektion-zensiert
keine Multiviszerale
S M Resektion-zensiert
g os S —
o -
E=1
'
E
S o4
¥
02
oo
o 10 20 30 40 50 &0

Uberlebenszeit [Monate]

Abb. 1: Uberlebenszeit (Gesamtdatensatz) des Kolon-CA von MVR und nMVR

Kolon - Matched-Pair-Datensatz

Multiviszerale
Resektion:keine
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Resektion-zensiert

+keine Multiviszerale
Resektion-zensiert
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04
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Abb. 2: Uberlebenszeit (Matched-Pair-Daten) des Kolon-CA von MVR und nMVR

Durch die Matched-Pair-Analyse kommt es zur Reduktion der Differenz zwischen den 5-JUR.

Mit der Annahrung der Kurvenverlaufe wird dieses Ergebnis hervorgehoben.
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3.15.1.2 Kaplan-Meier-Kurven des Rektumkarzinoms

Die nachfolgenden Abbildungen zeigen die zugehdrigen Kaplan-Meier-Kurven fur das Ge-
samtiiberleben beim Rektum-CA. Hierbei verdeutlicht die Abb. 3 die Uberlebenszeit des Rek-

tum-CA fiir den Gesamtdatensatz und die Abb. 4 den Kurvenverlauf nach Matched-Pair-Ana-

lyse.
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Abb. 3: Uberlebenszeit (Gesamtdatensatz) des Rektum-CA von MVR und nMVR
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Abb. 4: Uberlebenszeit (Matched-Pair-Daten) des Rektum-CA von MVR und nMVR
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Statistisch ist der Unterschied im Uberleben nach Matched-Pair-Analyse von MVR vs. nMVR
nicht mehr signifikant. Die Kurvenverlaufe kénnen dieses statistische Ergebnis sehr gut illus-

trieren.

3.15.2 Uberleben in Abhangigkeit vom pT-Status

Nach Untersuchung der einzelnen Infiltrationstiefen konnten beim Kolon- und Rektum-CA ab-
steigende Uberlebensraten von pT2 bis pT4 berechnet werden: Wihrend die 5-JUR der MVR-
Gruppe bei pT2-Tumoren des Kolon-CA noch bei 65,5 % erfasst werden konnte, betrug sie
beim pT4-Karzinom nur noch 42,1 % (vgl. Tab. 37). Die Wertepaare der einzelnen pT-Stadien
(MVR vs. nMVR) ergaben dabei keine signifikanten Unterschiede (p > 0,05).

Nach Vergleichsanalyse konnten fiir das Kolon-CA verbesserte 5-JUR in den MVR-Gruppen
fir pT2 und -3 berechnet werden. Die 5-JUR der pT4-Tumoren zeigte sich hingegen reduziert
(42,1 % vs. 40,6 %). Allein bei den pT4-Karzinomen des Kolons wurden signifikante Unter-
schiede der Uberlebensraten berechnet (40,6 % vs. 50,2 %; p = 0,017).

Im Gruppenvergleich (MVR vs. nMVR) waren die 5-JUR der MVR-Gruppe in fast allen Berech-
nungsabschnitten reduziert. Eine Ausnahme bildete der pT2-Tumor des Rektums (Tab. 38).
Hier lieR sich eine verlangerte 5-JUR in der MVR-Gruppe berechnen (78,2 % vs. 76,8 %;
p = 0,378). Im Vergleich beider MVR-Gruppen zeigten sich beim Rektum-CA in allen pT-Sta-
dien der Matched-Pair-Analyse hohere 5-JUR.

Tab. 37: Uberleben beim Kolonkarzinom unter Beriicksichtigung des T-Status und der Resek-
tionsart, fiir die Gesamtheit (A) und den Matched-Pair-Datensatz (B)

Uberleben Kolon-CA und pT-Status

pT-Status  Gruppe  mediane UZ! 95 %-KI! 5-JUR p-Wert
MVR 81,2 - - 65,6%
pT2 NMVR - - - 77,6% 0,057
MVR - - - 63,5%
T ’ 2
R pT3 NMVR 99,1 - - 67,6% 0,266
MVR 46,2 36,5 560  42,1%
pT4 AMVR 52,4 42,4 623 46,7% 0.074
pT4a MVR 34,8 143 554  347% 0507
pT4b MVR 46,2 31,1 613  42,3% ’
MVR - - - 68,4%
pT2 NMVR - - - 77.4% 0,096
MVR - - - 63,8%
5 pT3 AMVR - - - 68,9% 0,563
MVR 46,0 36,7 553  40.6%
pT4 NMVR 63,7 490 785  50,2% 0.017
pT4a MVR 34,8 115 582  338% 0.453
pT4b MVR 48,4 31,0 658  42,7% ’

A=Gesamtdaten; B=Matched-Pair-Datensatz
1 = in Monaten
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Tab. 38: Uberleben beim Rektumkarzinom unter Berticksichtigung des T-Status und der Re-
sektionsart, fur die Gesamtheit (A) und den Matched-Pair-Datensatz (B)

Uberleben Rektum-CA und pT-Status

pT-Status  Gruppe  mediane UZ! 95 %-KI? 5-JUR p-Wert
MVR 88,7 - - 78,2%
pT2 AMVR ; ; ; 76,8% 0,378
MVR - - - 59,4%
R pT3 AMVR 93,3 67,8 1188  62,4% 0,361
MVR 43,2 31,3 552  384%
pT4 AMVR 42,0 227 613 443% 0,798
pT4a MVR 55,6 163 948 253% 0,536
pT4b MVR 44,4 203 684  31,4% ’
MVR 88,7 - - 78,2%
pT2 AMVR ; - - 75,6% 0,372
MVR - - - 59,1%
5 pT3 AMVR ; - - 57.5% 0,842
MVR 41,5 283 548  358%
pT4 AMVR 40,1 10,6 69,6  43,2% 0,945
pT4a MVR 55,6 171 941  26.7% 0051
pT4b MVR 44,4 66 821 357% ’

A=Gesamtdaten; B=Matched-Pair-Datensatz
1 =in Monaten

Bei den pT2-Tumoren der MVR-Gruppe des Rektum-CA fiihrte die Matched-Pair-Analyse zu
keinen Anderungen der medianen Uberlebenszeit bzw. 5-JUR — im Vergleich zu den Original-
daten zeigte sich weiterhin eine 5-JUR von 78,2 %. In den weiteren Berechnungen zu pT3-
und pT4-Tumoren wurden zwar reduzierte 5-JUR ermittelt, alle ermittelten Unterschiede im

Gesamtiuberleben waren jedoch ohne statistische Signifikanz (p > 0,05).

Fur Kolon und Rektum wurden gezielt die Grenzsituationen der Perforation des viszeralen
Peritoneums (pT4a) versus der Organinfiltration (pT4b) untersucht. Fur beide Organe konnten
keine signifikanten Unterschiede berechnet werden (p > 0,05). Diese Aussage gilt auch fur die
Vergleichsanalysedaten. Die Organinfiltration (pT4b) war jedoch in allen Berechnungsformen

mit einer groReren 5-JUR verkniipft.

3.15.3 Uberleben in Abhangigkeit vom pTN-Status

Es erfolgte die Untersuchung des Gesamtiiberlebens einzelner Infiltrationstiefen (pT) unter
Hinzunahme des Lymphknotenstatus (pN). Auch hier konnten tumor- und gruppentbergrei-
fend absteigende Uberlebensraten von pT2NO bis pT4N+ berechnet werden. Kolonkarzinome
einer Gruppe (MVR oder nMVR) mit gleichem pT-Status wiesen bei vorhandener Lymphkno-
tenmetastasierung (pN+) eine reduzierte 5-JUR auf (Tab. 39). Wahrend bspw. die 5-JUR
(MVR) bei pT3NO-Tumoren des Kolon-CA mit 65,0 % berechnet werden konnte, betrug sie bei
Tumoren des Status pT3N+ nur noch 60,6 %. Die Wertepaare aller pTN-Stadien (MVR vs.
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NMVR) ergaben keine signifikanten Unterschiede (p > 0,05). Als Ausnahme sind die Tumoren
des Kolons mit der Formel pT2N+ zu nennen (p = 0,018).

Tab. 39: Uberleben beim Kolonkarzinom unter Beriicksichtigung des pTN-Status und der Re-
sektionsart, fur die Gesamtheit (A) und den Matched-Pair-Datensatz (B)

Uberleben Kolon-CA und pTN-Status

pTN-Status  Gruppe  mediane UZ! 95 %-KI* 5-JUR  p-Wert
- - - 0,
PT2NO n'\m; § ) : ;;2 ;‘; 0,344
44,8 30,9 47,2 89
pT2N+ e _ : / 4718,3 % o8
A PT3NO nI\:X/F; ?i’g ;ﬁ 0,351
PTSN nl\:/l\c; ;::Zl 816 1032 ggﬁ ZZ 0,439
prano MV o 37 a3 aaen 0067
pTAN+ e gég gg:g ii; 2‘113 v 0430
- - - 0
pT2NO n|\|<|/|\</IT? _ _ : ;g; ;; 0213
37,6 - 3 49
pT2N+ nl\l<|/|\</r\|; 42,2 - - gg,g éﬂ 0,486
- - - 0,
B rano MR - - gg;;;;g 0440
PTSNT nl\:/X/F; 732 545 919 212 c;z 0,767
0,
TNO VR ota w2 1300 srew 0O
21 4 0
pT4N+ n'\:X/F; 23:2 37:2 6?:2 Zg:g(;z 0,121

A=Gesamtdaten; B=Matched-Pair-Datensatz
1 =in Monaten

Im Gruppenvergleich (MVR vs. nMVR) des Rektumkarzinoms (Tab. 40) zeigten sich bei den
Tumoren pT2NO, pT2N+ und pT3NO verlangerte 5-JUR der multiviszeral resezierten Patienten
(p > 0,05). Ab pT3N+ war hingegen eine Verhaltnisumkehr der 5-JUR festzustellen (p > 0,05).

Die Vergleichsanalyse konnte einige der Aussagen bestatigen. Es zeigten sich ebenfalls tu-
mor- und gruppenibergreifend absteigende Uberlebensraten von pT2NO bis pT4N+. Kolon-
karzinome mit gleichem pT-Status wiesen bei vorhandener Lymphknotenmetastasierung
(pN+) eine reduzierte 5-JUR auf. Bei den pT4NO-Tumoren konnte eine Reduktion der 5-JUR
innerhalb der MVR-Gruppe und eine Steigerung bei der nMVR-Gruppe berechnet werden
(46,4 % vs. 57,5 %; p = 0,049). Das Uberleben bei Tumoren mit pPT2N+ war hierbei nicht mehr
signifikant different (p = 0,486).
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Beim Rektumkarzinom konnten allseits keine signifikanten Unterschiede im Gesamtiiberleben
berechnet werden (p > 0,05). Beim Rektum-CA mit pT2NO-Status (nMVR) bestand die hdchste
5-JUR, bei pT4N+ (MVR) die geringste (79,6 % vs. 29,3 %). Im Gruppenvergleich
(MVR vs. nMVR) des Rektumkarzinoms zeigten sich bei den Tumoren pT2NO und pT3NO ver-
langerte 5-JUR der MVR-Gruppe; ab pT3N+ war erneut eine Verhaltnisumkehr der 5-JUR fest-
zustellen (47,3 % vs. 61,0 %; p = 0,266). Die Berechnung des Uberlebens fiir Tumoren mit der

Formel pT2N+ war aufgrund zu geringer Datenmengen nicht méglich.

Tab. 40: Uberleben beim Rektumkarzinom unter Beriicksichtigung des pTN-Status und der
Resektionsart, fur die Gesamtheit (A) und den Matched-Pair-Datensatz (B)

Uberleben Rektum-CA und pTN-Status

pTN-Status Gruppe mediane UZ! 95 %-KI* 5-JUR p-Wert
- - - 0,
e MR R o
- - 0,
prane MR BT - B g
A PT3NO nl\l<|/|\</r\|; 93,3 : : ggjgzﬁ 0.847
TN VR eed w0 77 ssas 01%
prano MVR 405 207 693 4E8% o
PN R ses 160 ase  aves O
L
MVR
pPT2N+ AMVR
- - - 0,
i pT3NO e _ _ _ ggfj 0,384
o MR e Te me ae o
o MVRsss emy
TN R 281 00 sis s 0%

A=Gesamtdaten; B=Matched-Pair-Datensatz
1 =in Monaten

3.15.4 Uberleben in Abhangigkeit vom R-Status

Vergleichende Untersuchungen des R-Status (Tab. 41, Tab. 42) konnten auch hier signifikante
Unterschiede der 5-JUR aufzeigen. Erwartungsgeman wurde eine erhéhte 5-JUR bei RO-Sta-
tus registriert. Das Gesamtiberleben war bei RO-Resektion des Rektum-CA am groliten
(58 %). Beim Kolon waren die Wertepaare hochsignifikant (55,6 % vs. 31,7 %; p < 0,001),
beim Rektum signifikant (58,0 % vs. 45,4 %; p = 0,022) unterschiedlich.
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Tab. 41: Uberleben beim Kolonkarzinom in Abhangigkeit vom R-Status, allein Resektionsart
MVR, fiur die Gesamtheit (A) und den Matched-Pair-Datensatz (B)

Uberleben Kolon-CA und R-Status

R-Status mediane UZ? 95 %-KI! 5-JUR p-Wert
RO 74,7 63,1 86,3 55,6 %
A R+ 29,2 15,5 43,0 31,7 % < 0,001
RO 74,7 62,1 87,2 55,4 %
<
B R+ 21,3 12,7 30,0 25,1 % 0,001

A=Gesamtdaten; B=Matched-Pair-Datensatz
1 = in Monaten

Tab. 42: Uberleben beim Rektumkarzinom in Abh&ngigkeit vom R-Status, allein Resektionsart
MVR, fur die Gesamtheit (A) und den Matched-Pair-Datensatz (B)

Uberleben Rektum-CA und R-Status

R-Status mediane UZ! 95 %-KI? 5-JUR p-Wert
RO 84,6 69,2 100,0 58,0 %

A R+ 42,0 25,8 58,2 45,4 % 0,022
RO 88,7 64,3 113,2 62,2 %

B R+ 40,4 21,8 59,1 33,3 % 0,005

A=Gesamtdaten; B=Matched-Pair-Datensatz
1 = in Monaten

Nach erfolgter Vergleichsanalyse konnten weiterhin signifikante Unterschiede der 5-JUR er-
mittelt werden. ErwartungsgemaR war die 5-JUR bei RO-Status erneut verlangert. Durch die
Matched-Pair-Analyse kam es zur Reduktion fast aller Uberlebensraten. Ausnahme war hier-
bei die 5-JUR des RO-Status (MVR) beim Rektum-CA. Hier zeigte sich eine Steigerung der
Rate auf 62,2%. Beim Kolon sind die Wertepaare des RO-Status hochsignifikant (55,6 vs. 31,7;
p < 0,001), beim Rektum signifikant (62,2% vs. 33,3%; p = 0,005) unterschiedlich.

3.16 Uberleben in Abhangigkeit der adjuvanten Therapie

In den folgenden Tab. 43 und Tab. 45 wird der Einfluss der adjuvanten Therapie auf die Uber-
lebensrate beim Kolonkarzinom dargestellt. Die Ergebnisse sind jedoch kritisch zu bewerten,
da eine Uberpriifung der tatséchlichen Durchfiihrung der jeweiligen postoperativen Nachsorge
aufgrund des Studiendesigns nicht erfolgen konnte. Eine &hnliche Aufschliisselung fir das

Rektumkarzinom erfolgte nicht.

3.16.1 Gesamtdaten

Bei den Berechnungen des Outcomes waren zum Teil enorme Unterschiede zu verzeichnen
(Tab. 43). So betrug die 5-JUR eines pT4NO-Tumors (MVR) mit adjuvanter Therapie 70,1 %,
ohne Chemotherapie hingegen lediglich 34,6 %. Die Unterschiede der 5-JUR einzelner Grup-

pen mit identischem pT- bzw. pTN-Status und identischer postoperativer Nachsorge waren
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statistisch nicht signifikant (p > 0,05). Patienten mit adjuvanter Therapie waren hoch signifikant
junger (p < 0,001).

Tab. 43: Log-rank-Teste des Uberlebens beim Kolonkarzinom, unter Beriicksichtigung des pT-
und pTN-Status sowie der Resektionsart. Gegliedert nach geplanter und nicht geplanter ad-
juvanter Therapie.

Therapiestrategievergleiche beim Kolonkarzinom

mit adjuvanter Therapie* ohne adjuvante Therapie*
MVR nMVR MVR nMVR

pTN  med. UZ 5-JUR med. Uz 5-JUR p-Wert med. UZ 5-JUR med. UZ 5-JUR p-Wert
pT3 - 74,0 % - 72,5% 0,907 - 549% 91,7 648% 0,077

pT3NO - 86,9 % - 78,9 % 0,158 - 575% 99,1 70,1% 0,022

pT3N+ 747 664% 97,7 71,0% 0,117 429 414% 329 315% 0,349

pT4 66,8 559% 91,3 57,5% 0,396 189 270% 21,7 297% 0,472

pT4NO 78,1 70,1% - 75,5% | 0,112 298 346% 349 379% 0,337

pT4N+ 486 46,1% 62,7 50,3% 0,396 11,2 144 % 9,1 20,0% 0,970

Alter

Mittelwert + SD * 68,0 + 10,8 73,1+ 10,6 < 0,001

Median * 70,0 74,0

* Durchfiihrung nicht tiberprifbar, Angaben ohne Gewahr

3.16.2 Matched-Pair-Analyse

Nach erfolgter Vergleichsanalyse bestatigten sich die Tendenzen der zuvor gelisteten Origi-
naldaten: Es zeigten sich auch hier starke Abweichungen bei Tumoren mit identischem pT-
bzw. pTN-Status aber differenter postoperativer Nachsorge (Tab. 44).

Tab. 44: Matched-Pair-Vergleichsanalyse des Uberlebens beim Kolonkarzinom, unter Beriick-
sichtigung des pT- und pTN-Status sowie der Resektionsart. Gegliedert nach geplanter und
nicht geplanter adjuvanter Therapie.

Therapiestrategievergleiche beim Kolonkarzinom
- Matched-Pair-Vergleichsanalyse -

mit adjuvanter Therapie* ohne adjuvante Therapie*
MVR nMVR MVR nMVR
pTN med. UZ 5-JUR med. UZ 5-JUR p-Wert med. UZ 5-JUR med. Uz 5-JUR p-Wert
pT3 - 74,6% 92,4  79,7% 0,528 - 55,3% - 64,6% 0,265
pT3NO 80,1 864% 76,4 83,7% 0,735 - 57,8% - 70,2% 0,032
pT3N+ - 67,5% 92,4 78,0% 0,233 429 422% 319 31,6%| 0,460
pT4 64,5 539% 92,1 62,3% 0,046 192 26,0 21,8 30,9% 0,599
pT4NO 66,8 64,1% - 74,1% 0,073 29,8 32,7% 39,0 38,3% 0,372

pT4N+ 49,4 47,3% 67,5 55,2% 0,199 10,6 15,2% 4,1 19,8% 0,684

Alter

Mittelwert = SD * 67,4 +11,0 74,4 £ 10,8 < 0,001
Median * 69,0 76,0

* Durchfuihrung nicht tberprifbar, Angaben ohne Gewéhr



3 Ergebnisse
49

Zusatzlich erreichte der Unterschied im Uberleben der pT4-Tumoren mit adjuvanter Therapie
(MVR vs. nMVR) statistische Signifikanz (53,9 % vs. 62,3 %; p = 0,046). Ebenso das Ergebnis
bei pT3NO-Tumoren ohne adjuvanter Nachsorge (57,8 % vs. 70,2 %; p = 0,032).

In einer weiterfuihrenden Analyse wurden die z.T. stark differierenden 5-JUR der MVR-Grup-
pen entsprechend ihrer postoperativen Nachsorge verglichen (Tab. 45). Patienten mit identi-
scher pT- bzw. pTN-Formel zeigten sich hierbei signifikant hohere 5-JUR mit (vermutlich) er-

folgter adjuvanter Therapie.

Tab. 45: Matched-Pair-Vergleichsanalyse des Uberlebens beim Kolonkarzinom, unter Beriick-
sichtigung des pT- und pTN-Status sowie der Resektionsart. Vergleich MVR mit und ohne
geplanter adjuvanter Therapie.

Therapiestrategievergleiche beim Kolonkarzinom
- Matched-Pair-Vergleichsanalyse -

MVR MVR
mit adjuvanter Therapie* ohne adjuvante Therapie*
pTN med. UZ 5-JUR med. UZ 5-JUR p-Wert
pT3 - 74,6 % - 55,3 % 0,002
pT3NO 80,1 86,4 % - 57,8 % < 0,001
pT3N+ - 67,5 % 42,9 42,2 % 0,009
pT4 64,5 53,9 % 19,2 26,0 % < 0,001
pT4NO 66,8 64,1 % 29,8 32,7 % < 0,001
pT4N+ 49,4 47,3 % 10,6 15,2 % < 0,001

* Durchfiihrung nicht Gberprifbar, Angaben ohne Gewahr

Bei pT3NO, pT4-, pT4NO- und pT4N1/2-Tumoren waren die Unterschiede sogar hoch signifi-
kant: Ohne erganzende Chemotherapie wurden fir die Kolonkarzinome mit gleicher Tumor-
formel eine um ca. 50 % reduzierte 5-JUR berechnet. Bspw. konnte fiir einen pT4NO-Tumor
mit adjuvanter Nachsorge eine 5-JUR von 64,1 % ermittelt werden (p < 0,001), bei Unterblei-
ben der adjuvanten Therapie betrug die 5-JUR lediglich 32,7 %.

3.17 Krankheitsfreies Uberleben

3.17.1 Krankheitsfreies Uberleben (DFS) aller Stadien

Beim krankheitsfreien Uberleben wurden Lokalrezidiv, Fernmetastasierung und Tod als Ereig-
nisse gewertet. Das DFS war bei beiden Karzinomen innerhalb der MVR-Gruppen reduziert
(vgl. Tab. 46, Tab. 47): Es zeigten sich deutliche Differenzen der erfassten 5-Jahres-Intervalle
bei Kolon-CA (46,8 % vs. 66,0 %) und Rektum-CA (47,6 % vs. 62,9 %). Die Unterschiede wa-
ren dabei hoch signifikant (p < 0,001).

Nach Matched-Pair-Analyse konnten verlangerte 5-Jahresraten des krankheitsfreien Uberle-

bens innerhalb der nMVR-Gruppen bestatigt werden. Der Unterschied beim Kolon-CA blieb



3 Ergebnisse
50

hoch signifikant (47,5 % vs. 57,4 %; p < 0,001), beim Rektum-CA dagegen war dieser initiale
Unterschied nach Vergleichsanalyse nicht mehr signifikant berechenbar (51,8 % vs. 55,6 %;
p = 0,144).

Tab. 46: Krankheitsfreies Uberleben (DFS) fir das 5-Jahresintervall beim Kolonkarzinom in
Abhé&ngigkeit von der Resektionsart, fur die Gesamtheit (A) und den Matched-Pair-Datensatz

(B)

Krankheitsfreies Uberleben Kolonkarzinom

Gruppe mediane Uz? 95 %-KI! 5-JR p-Wert
MVR 51,9 43,2 60,5 46,8%
A aMwR : . i 66,0% < 0,001
MVR 53,8 44,8 62,7 47,5% <0.001
nMVR 87,4 72,0 102,8 57,4% '

A=Gesamtdaten; B=Matched-Pair-Datensatz
1 = in Monaten

Tab. 47: Krankheitsfreies Uberleben (DFS) fur das 5-Jahresintervall beim Rektumkarzinom in
Abh&ngigkeit von der Resektionsart, fur die Gesamtheit (A) und den Matched-Pair-Datensatz

(B)

Krankheitsfreies Uberleben Rektumkarzinom

Gruppe mediane UZ! 95 %-KI! 5-JR p-Wert
MVR 54,2 44,1 64,3 47,6 % <0001
nMVR 93,3 74,7 111,9 62,9 % ’
MVR 67,3 53,1 81,4 51,8 %
B nMVR - - - 55,6 % 0144

A=Gesamtdaten; B=Matched-Pair-Datensatz
1 = in Monaten

3.17.2 DFS in Abhangigkeit vom pT-Status

In Analogie zu den Uberlebensraten (Tab. 37, Tab. 38) waren abnehmende DFS-Raten bei
zunehmender Infiltrationstiefe zu beobachten. Lediglich beim Kolonkarzinom (Tab. 48) erreich-
ten diese Unterschiede statistische Signifikanz (33,6 % vs. 41,3 %; p = 0,010). Einzig bei den
pT2-Tumoren des Rektums (MVR) war hingegen die DFS-Rate im Vergleich zur nMVR erh6ht.

Mit der Matched-Pair-Analyse nahmen die Raten des krankheitsfreien Uberlebens mit zuneh-
mender Infiltrationstiefe ab. Ausnahme hierbei waren die pT2-Rektumtumore der MVR-
Gruppe (Tab. 49). Hier blieben die Werte unveréndert. Im Vergleich zu den Originaldaten
wurde erneut ein nicht signifikant langeres krankheitsfreies Uberleben nachgewiesen (73,8%
vs. 65,2%; p=0,725). Beim pT4-Kolonkarzinom blieben die Raten signifikant unterschiedlich
(32,7% vs. 46,3%; p=0,002).
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Tab. 48: Krankheitsfreies Uberleben (DFS) fur das 5-Jahresintervall beim Kolonkarzinom unter
Berlcksichtigung des pT-Status und der Resektionsart, fir die Gesamtheit (A) und den
Matched-Pair-Datensatz (B)

Krankheitsfreies Uberleben beim Kolon-CA fiir pT-Status

pT-Status Gruppe mediane UZz! 95 %-KI* 5-JR p-Wert

o2 S o
- - - 0,

A PT3 nl\l/\l/l\</F\I; 97,1 . . 22;2 0.093
0

re M B9 o s Sk ong
- - - 0,

T

. e e - w0
0,

e Mmm e wn I o

A=Gesamtdaten; B=Matched-Pair-Datensatz
1 =in Monaten

Tab. 49: Krankheitsfreies Uberleben (DFS) fur das 5-Jahresintervall beim Rektumkarzinom
unter Berlicksichtigung des pT-Status und der Resektionsart, fur die Gesamtheit (A) und den
Matched-Pair-Datensatz (B)

Krankheitsfreies Uberleben beim Rektum-CA fiir pT-Status

pT-Status Gruppe mediane UZ? 95 %-KI* 5-JR p-Wert

pT2 nl\l/\ln\c; 8?’7 ] ] ;igf;z 0,520

A A S 7 S— T S -
0,

P w89 160 ato  3so% %
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A=Gesamtdaten; B=Matched-Pair-Datensatz
1 = in Monaten
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3.18 Lokalrezidivrate

3.18.1 Gesamtrate

Die Lokalrezidivraten (5-Jahres-Intervall) von Kolon- und Rektumkarzinomen waren bei beiden
MVR-Gruppen signifikant erhéht. Die Rate war zudem beim Kolon-CA (Tab. 50) héher als beim
Rektum-CA (8,1 % vs. 7,3 %; vgl. Tab. 51).

Tab. 50: Lokalrezidivraten (LRR) im Intervall von 5 Jahren beim Kolonkarzinom in Abhéngig-
keit von der Resektionsart, fur die Gesamtheit (A) und den Matched-Pair-Datensatz (B)

Lokalrezidivraten Kolon-CA

Gruppe 5-J-LRR p-Wert
MVR 8,1%
<
A nMVR 2,8% 0,001
0,
B MVR 7,0 % 0,203
nMVR 4,6 %

A=Gesamtdaten; B=Matched-Pair-Datensatz

Die initial signifikant unterschiedlichen Lokalrezidivraten (5-Jahres-Intervall) beider Tumorfor-
men konnten nach Vergleichsanalyse nicht mehr berechnet werden. Beim Rektumkarzinom
waren die Raten beider Gruppen identisch (5,8 % vs. 5,8 %; p = 0,587). Beim Kolon-CA war
die Lokalrezidivrate der MVR-Gruppe weiterhin erhoht (7,0 % vs. 4,6 %; p = 0,203).

Tab. 51: Lokalrezidivraten (LRR) im Intervall von 5 Jahren beim Rektumkarzinom in Abhan-
gigkeit von der Resektionsart, fir die Gesamtheit (A) und den Matched-Pair-Datensatz (B)

Lokalrezidivraten Rektum-CA

Gruppe 5-J-LRR p-Wert
MVR 7,3 %
A nMVR 4,9 % 0,025
)
5 MVR 5,8 % 0.587
nMVR 5,8 %

A=Gesamtdaten; B=Matched-Pair-Datensatz

3.18.2 Lokalrezidivraten in Abhéangigkeit vom pT-, pN- und R-Status

3.18.2.1 Kolonkarzinom

Bei Ergebnisdarstellung der Lokalrezidivraten werden die Gesamtdaten (Tab. 52) getrennt von
den Matched-Pair-Daten (vgl. Tab. 53) betrachtet. Aufgrund zu geringer Datenmengen wurde
der pT2-Status nicht aufgefiihrt. Insgesamt wurden bei zunehmender Infiltrationstiefe, Lymph-
knotenmetastasierung und aufsteigendem Status des Resektionsrandes auch zunehmende

Lokalrezidivraten festgestellt. Hierbei waren die Raten der MVR-Gruppe stets erhdht. Bei den
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Lokalrezidivraten der pT3-Tumoren zeigten sich keine statistisch signifikanten Unterschiede
beim Vergleich von MVR und nMVR (4,2 % vs. 3,3 %; p = 0,256). Ebenfalls ohne signifikanten
Unterschied blieb der pN1-Status (8,6 % vs. 3,2 %; p = 0,075). Innerhalb von 5 Jahren trat bei
85,3 % der erweitert resezierten Patienten mit einer R1/2-Situation ein Lokalrezidiv oder eine
nachgewiesene Fernmetastasierung auf. Die Vergleichsgruppe zeigte annahernd gleiche Lo-
kalrezidivraten (85,3 % vs. 82,5 %; p = 0,749).

Tab. 52: Lokalrezidivraten (LRR) beim Kolonkarzinom fiir das 5-Jahresintervall unter Beriick-
sichtigung des pT-, pN- und R-Status sowie der Resektionsart

Lokalrezidivraten beim Kolonkarzinom

pT-/N-/R-Status Gruppe 5-J-LRR p-Wert
MVR 4,2 %
pT3 AMVR 3,3 % 0,256
MVR 14,4 %
pT4 NMVR 7.1% 0,045
MVR 71%
pNO TMVR 225 <0,001
MVR 8,6 %
PN1 nMVR 32 % 0075
MVR 10,6 %
PN2 AMVR 6,4 % 0,046
RO MVR 52,1 % <0,001
AMVR 34,6 % ’
s MVR 85,3 % 0740
AMVR 82,5 % '

3.18.2.1.1 Matched-Pair-Analyse

Die Vergleichsanalyse (Tab. 53) konnte die Originaldaten mit ihnren Tendenzen bestatigen.
Insgesamt wurden bei aufsteigender Reihe der Infiltrationstiefe in den jeweiligen Gruppen zu-
nehmende Lokalrezidivraten festgestellt. Die Raten der MVR-Gruppe waren hierbei nicht sig-
nifikant erhoht (pT3: p = 0,649; pT4: p = 0,338). Auffallig zeigte sich eine geringere Rezidivrate
bei pN2 (5,9 %) der nMVR-Gruppe im Vergleich mit pN1 (6,2 %). Alle Unterschiede der Lymph-
knotenmetastasierung waren nicht signifikant. Die hdchste Lokalrezidivrate und grof3te Diffe-
renz zweier Raten fand sich bei pN2 und dem Vergleich MVR vs. nMVR (10,4 % vs. 5,9 %;
p = 0,233). Eine deutliche Anderung erfuhr der Einfluss des positiven Resektionsrands (R+)
der MVR-Gruppe: Die Lokalrezidivrate der Originaldaten lag im Beobachtungszeitraum bei

85,3 % und steigerte sich nach Matched-Pair-Analyse auf 91,7 %.
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Tab. 53: Lokalrezidivraten (LRR) nach Matched-Pair-Analyse fur das 5-Jahresintervall beim
unter Bertcksichtigung des pT-, pN- und R-Status sowie der Resektionsart

Lokalrezidivraten beim Kolonkarzinom
- Matched-Pair-Analyse -

pT-/N-/R-Status Gruppe 5-J-LRR p-Wert
MVR 4,3 %
pT3 NMVR 4,2 % 0,649
MVR 12,2 %
pT4 nMVR 6,7 % 0,338
MVR 6,1%
PNO NMVR 3,7 % 0.126
MVR 6,9 %
pN1 nMVR 6,2 % 0,308
MVR 10,4 %
PN2 AMVR 5,9 % 0.233
MVR 51,9 %
RO AMVR 41,8 % 0,001
s MVR 91,7 % 0638
AMVR 76,9 % '

3.18.2.2 Rektumkarzinom

Auch hier waren bei aufsteigender Reihe von Infiltrationstiefe, Lymphknotenmetastasierung
und Resektionsrandstatus ansteigende Lokalrezidivraten innerhalb der MVR-Gruppe zu be-
obachten (Tab. 54).

Tab. 54: Lokalrezidivraten (LRR) beim Rektumkarzinom fiir das 5-Jahresintervall unter Be-
ricksichtigung des pT-, pN- und R-Status sowie der Resektionsart

Lokalrezidivraten beim Rektumkarzinom

pT-/N-/R-Status Gruppe 5-J-LRR p-Wert
0,

oS MR 2%
0,
0,

o e o
0,

ot MR
MVR 7,3 %

PN2 NMVR 1i,33 % 0.369
0,

- L S0 oo
0,

Re MR 05 %

Hingegen war bei der Vergleichsgruppe ein Absinken der Lokalrezidivraten von pT3 (6,2 %)
zu pT4 (5,9 %) ersichtlich. Beim Gruppenvergleich vom pN2-Status (7,3 % vs. 11,3 %;
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p = 0,369) bzw. positiven Resektionsrand (73,6 % vs. 80,8 %) waren die Rezidivraten der kon-
ventionellen Resektionen erhoht. Alle anderen Gruppenvergleiche konnten erhdhte Lokalre-

zidivraten der erweiterten Resektionen nachweisen.

3.18.2.2.1 Matched-Pair-Analyse

Die zunehmenden Lokalrezidivraten bei aufsteigender Reihe von Infiltrationstiefe, Lymphkno-

ten- und Resektionsrandstatus der MVR-Gruppe konnten bestatigt werden (Tab. 55).

Tab. 55: Lokalrezidivraten (LRR) nach Matched-Pair-Analyse beim Rektumkarzinom fur das
5-Jahresintervall unter Beriicksichtigung des pT-, pN- und R-Status sowie der Resektionsart

Lokalrezidivraten beim Rektumkarzinom
- Matched-Pair-Analyse -

pT-/N-/R-Status Gruppe 5-J-LRR p-Wert
MVR 7.1%
pT3 AMVR 9,7 % 0,480
MVR 15 %
pT4 nMVR 2,6 % 0,997
MVR 2.9%
PNO AMVR 6,2 % 0,460
MVR 10,3 %
PN1 AMVR 2.4 % 0,120
MVR 17,9 %
PN2 NMVR 11,5 % 0.427
MVR 46,0 %
RO AMVR 42,5 % 0173
MVR 80,9 %
R+ NMVR 83,1 % 0,698

Die Abnahme der Lokalrezidivraten von pT3 (9,7 %) zu pT4 (2,6 %) bei konventioneller Re-
sektion wurde jedoch nach Vergleichsanalyse deutlicher. Auch wenn eine noch starkere Dif-
ferenz der Rezidivraten fiir pT4-Karzinome berechnet werden konnte, bestand hier dennoch
kein signifikanter Unterschied (15 % vs. 2,6 %; p = 0,997). In allen anderen Berechnungen

traten ebenfalls keine signifikanten Unterschiede auf.

3.19 Prognosefaktoren - Matched-Pair-Analyse

Mittels multivariater Analyse wurden Faktoren ermittelt, die das Gesamtiberleben signifikant
beeinflussen bzw. verkirzen. Aufgrund der Gewichtung der statistischen Analyse sind nur die-
jenigen Ergebnisse tabellarisch aufgefiihrt, die nach Matched-Pair-Analyse ihre Gliltigkeit be-
hielten. Faktoren, die nach Matched-Pair-Analyse keine Signifikanz mehr aufwiesen, wurden

ohne Zahlenwerte aufgelistet.
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3.19.1 Kolonkarzinom

Beim Kolonkarzinom konnten funf hoch signifikante Prognosefaktoren des Gesamtiberlebens
ermittelt werden (Tab. 56). Hierzu zahlten die Morbiditat als Inzidenz von Komplikationen
(HR 2,17; Kl 1,69-2,78; p < 0,001) und die lymphogene Metastasierung mit bis zu drei positi-
ven (HR 1,82; Kl 1,33-2,5; p <0,001) bzw. mehr als drei positiven Lymphknoten (HR 2,59;
Kl 1,85-3,64; p < 0,001).

Tab. 56: Multivariate Analyse nach Matched-Pair-Vergleichsanalyse mit Auflistung aller Ein-
flussfaktoren auf das Gesamtiiberleben beim Kolonkarzinom

Prognosefaktoren des Kolon-CA
- Matched-Pair-Analyse -

Faktorart Parameter HR Konfidenzintervall p-Wert
Morbiditét nein vs. ja 2,17 1,69 2,78 < 0,001
pT2 vs. pT1l 0,78 0,32 1,87 0,573

pT pT2vs. pT3 1,04 0,48 2,27 0,912

pT2 vs. pT4 2,40 1,11 5,20 0,026

pNO vs. pN1 1,82 1,33 2,50 < 0,001

PN PNO vs. pN2 259 1,85 3,64 <0,001
<50vs. 50 -59 1,13 0,46 2,76 0,793

<50 vs. 60 - 69 1,50 0,65 3,44 0,343

Altersklasse <50 vs. 70 - 79 202 0,90 4,53 0,086
<50vs.>79 4,45 1,98 9,99 < 0,001

Risikofaktoren nein vs. ja 1,73 1,13 2,62 0,011
Geschlecht weiblich vs. ménnlich 1,46 1,14 1,87 0,002
ASA lvs. lI-IV 2,24 1,17 4,30 0,015
adjuvante Therapie javs. nein 2,33 1,73 3,15 < 0,001

Mit einer HR > 1 und p<0,05 waren vor der Matched-Pair-Analyse ebenfalls gelistet: Zugangs-
formen (Laparoskopie vs. Laparotomie sowie Laparoskopie vs. Konversion), R-Status (RO vs.
R1), praoperativer M-Status, praoperative Koloskopie.

Darlber hinaus hatten, gemessen an Patienten im Alter unter 50 Jahren, Patienten mit einem
Kolon-CA nach Vollendung des 79. Lebensjahres ein 4,45-fach erhohtes Risiko zu versterben
(HR 4,45; Kl 1,98-9,99; p < 0,001). Zudem konnte gezeigt werden, dass eine ausbleibende
Chemotherapie die Wahrscheinlichkeit zu versterben um den Faktor 2,33 erhghte (HR 2,33;
Kl 1,73-31,5; p < 0,001).

3.19.2 Rektumkarzinom

Beim Rektumkarzinom (Tab. 57) konnte ein einziger hoch signifikanter Prognosefaktor des
GesamtuUberlebens ermittelt werden: Das Auftreten von Komplikationen (Morbiditét) war beim

Rektumkarzinom mit einem 1,8-fach erhohten Risiko des Versterbens verknipft (HR 1,80;
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Kl 1,38-2,34; p <0,001). Zusatzlich konnte der Einfluss intraoperativer Komplikationen her-
ausgearbeitet werden (HR 1,81; Kl 1,21-2,69; p < 0,004). Als weitere Einflussgrof3en konnten
bestehende anamnestische Risikofaktoren (HR 1,89; Kl 1,27-2,83; p = 0,002), Patienten nach
Vollendung des 79. Lebensjahres (HR 4,14; Kl 1,64-10,43; p = 0,003) und pT4-Karzinome
(HR 2,26; Kl 1,22-4,17; p =0,009) ermittelt werden. Beim letztgenannten Prognosefaktor

wurde jedoch — anders als beim Kolon-CA — mit pT1-Karzinomen referenziert.

Tab. 57: Multivariate Analyse nach Matched-Pair-Vergleichsanalyse mit Auflistung aller Ein-
flussfaktoren auf das Gesamtiiberleben beim Rektumkarzinom

Prognosefaktoren des Rektum-CA
- Matched-Pair-Analyse -

Faktorart Parameter HR Konfidenzintervall p-Wert
Morbiditét nein vs. ja 1,80 1,38 2,34 < 0,001
Intraop. Komplikation javs. nein 1,81 1,21 2,69 0,004
pT1vs. pT2 0,83 0,45 1,52 0,537

pT pT1lvs. pT3 1,30 0,74 2,29 0,365
pT1lvs. pT4 2,26 1,22 4,17 0,009

pNO vs. pN1 0,83 0,45 1,52 0,537

PN pNO vs. pN2 1,30 0,74 2,29 0,365
<50vs.50-59 1,03 0,39 2,74 0,960

<50vs. 60 - 69 1,05 0,41 2,70 0,916

Altersklasse <50 vs. 70 - 79 1,92 077 4,81 0,162
<50vs.>79 4,14 1,64 10,43 0,003

Risikofaktoren nein vs. ja 1,89 1,27 2,83 0,002
Geschlecht weiblich vs. ménnlich 1,34 1,03 1,75 0,029

Mit einer HR > 1 und p < 0,05 waren vor der Matched-Pair-Analyse ebenfalls gelistet: BMI,
Zugang (laparoskopisch assistiert vs. Laparotomie und laparoskopisch assistiert vs. Konver-
sion), Lokalisation, R-Status.
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4 Diskussion

4.1 Einleitende Worte

Im Jahr 2002 wurde die Koloskopie als gesetzliche Vorsorgeleistung anerkannt. Brenner et al.
konnten 10 Jahre spater zum ersten Mal feststellen, dass die Inzidenz und Mortalitat des ko-
lorektalen Karzinoms in Deutschland abnahmen [6]. Unter Beachtung der zuletzt verdffentlich-
ten statistischen Daten zeigt sich jedoch, dass nach wie vor das kolorektale Karzinom als einer
der haufigsten Tumoren gefiihrt wird [2]. Neben den vielschichtigen Mdglichkeiten der adjuvan-
ten und neoadjuvanten Therapie bleibt die Chirurgie weiterhin wichtigster Faktor der kurativen
Therapie [27,105].

Bei Diagnosestellung ist der Tumor haufig im fortgeschrittenen Stadium ohne Vorliegen einer
hamatogenen Fernmetastasierung [151-153]. Dadurch steigt die Wahrscheinlichkeit fur die
Notwendigkeit eines erweiterten Operationsverfahrens, da es entweder zur peritumordsen in-
flammatorischen Adhéasion (pT2, pT3) oder (beginnenden) Tumorinfiltration (pT4) von Nach-
barorganen kommen kann [111]. Die Computertomografie als Kernelement des préaoperativen
Stagings kann keine vollstdndigen Informationen tber das Tumorstadium, den Lymphknoten-
und Fernmetastasenstatus liefern [154]. Die Sensitivitdt zum Nachweis der Tumorinvasion mit-
tels CT wird beim Kolon-CA mit 86 % angegeben [155]. Lopez-Cano et al. berichten hingegen
von Uber 89 multiviszeral resezierte Patienten, bei denen praoperativ lediglich in 45 % der
Falle der Verdacht einer Invasion festgestellt wurde. Auch die Abdomen-Sonographie er-
brachte hierbei keine zuverlassigen Befunde [122]. Pai et al. konnten eine praoperative Infilt-
rationsnachweisrate von 46 % feststellen. Hierbei erfolgte das Staging mittels MRT [156]. Eine

genaue Einschatzung der Situation kann somit nur intraoperativ durch den Chirurgen erfolgen.

Die intraoperative Differenzierung mit Gewebetrennung geht jedoch mit der erhdhten Gefahr
einer iatrogenen Tumoreréffnung einher. Die resultierende Prognoseverschlechterung wurde
von mehreren Studien belegt. So konnten Hermanek et al. bei iatrogener Tumoreréffnung an-
hand von Daten aus der SGKRK-Multicenterstudie fur das kolorektale Karzinom ein Absinken
der 5-Jahres-Uberlebensrate von 59 % auf 21 % berechnen [157]. Eine ebenfalls deutliche
Anderung der 5-JUR zum Schlechteren fur das Karzinom des rechten Hemikolons wurde
durch Fuks et al. dokumentiert. Bei intraoperativer Tumorperforation reduzierte sich diese
Rate von 49 % auf 17 % [158]. Die bei Hagmdiller et al. verzeichnete Differenz im Langzeit-
Uberleben fiel noch eindrucksvoller aus — fur das Rektumkarzinom wurde hier eine Reduktion
von 65 % auf gerade einmal 16 % festgestellt. Beim Kolonkarzinom war nach Tumorer6ffnung
nur noch eine 5-JUR von 11 % gegeben. Bei erweiterter En-bloc-Resektion war initial von einer
Uberlebensrate von 57 % auszugehen [159]. Aus diesem Grunde sollte daher beim Verdacht

einer Infiltration multiviszeral reseziert werden [109,157,159-161].
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Bei der Betrachtung von Kolon- und Rektumkarzinomen existieren neben den grundsétzlichen
anatomischen Unterschieden der Einzelorgane (bspw. intra- vs. extraperitoneale Lage) eine
Vielzahl weiterer Spezifikationen im Bereich der Diagnostik, Therapie und Nachsorge. Es ist
somit durchaus bemerkenswert, dass bei einer Vielzahl von Studien eine durchgéngige Diffe-
renzierung zwischen Karzinomen des Kolons und Rektums nicht durchgeftihrt wird. Am ehes-
ten noch erfolgt eine Unterscheidung bei der Deskription der postoperativen Daten, wohinge-
gen die Uberlebensraten nicht getrennt ausgewertet werden [121,123,162,163]. Bei diesen
Publikationen sind differenzierte Aussagen zum Kolon- und Rektum-CA schwieriger zu treffen.
Dieser Umstand kann bemangelt werden und verlangt eine differenziertere Betrachtungsweise
[49].

4.2 Haufigkeit der MVR

Mit Blick auf die Veranderungen der MVR-Haufigkeitsraten berichten Autoren vor und nach
der Jahrtausendwende Uber eine Zunahme von erweiterten Resektionen im untersuchten
Krankengut [109,164—-167]. Diese Beobachtung kann mit dem Fortschritt der Medizin erklart
werden, der zu jedem Zeitpunkt stattfindet. So sind bspw. durch Verbesserungen der praope-
rativen Diagnostik gezieltere Klinik-Zuweisungen moglich. Weiterhin ermoglicht ein steter Wis-
senszuwachs bei anasthesiologischen und intensivmedizinischen Verfahren nicht nur die bes-
sere Behandlung fortgeschrittener Tumoren, sondern auch diejenige maoglicher perioperativer
Komplikationen [129,162,168]. Die Entscheidung zur Durchfiihrung einer MVR obliegt jedoch
jeweils dem Chirurgen. Der Wissenszuwachs innerhalb der Chirurgie, Erfahrungen von Men-
toren, eigene Kenntnisse und Fertigkeiten beeinflussen die Entscheidungsfahigkeit und somit

auch die Haufigkeit der erweiterten Resektion [169].

Die in den einzelnen Studien aufgefiihrte relative Haufigkeit der multiviszeralen Resektion
weist eine groRRe Varianz auf. Diese Rate ist primar abhangig von den ein- bzw. ausgeschlos-
senen Tumorstadien oder Infiltrationstiefen. In der Literatur ist deswegen eine Streubreite von
5,5 bis 100 % zu finden [127,129]. Geringere Werte liegen vor, wenn anndhernd das gesamte
Spektrum der UICC-Stadien (I-lll bzw. I-1V) oder alle Infiltrationstiefen (pT) eingeschlossen
werden. Konzentriert sich die retrospektive Untersuchung hingegen nur auf die Infiltration von
Organen (pT4), erreicht die MVR-Rate annahernd 100 % [127,170,171].

Unter Einschluss der UICC-Stadien I-lll betragt die Rate an multiviszeralen Resektionen im
eigenen Krankengut 9,9% beim Kolon- und 10,6% beim Rektumkarzinom (vgl. Tab. 1, Tab. 2).
Die ermittelten Werte sind vergleichbar mit den Ergebnissen vorangehender Studien. Fir den
Vergleich mit der bestehenden Literatur wurden 33 Publikationen mit primarem Kolon-, Rek-
tum und Kolorektalkarzinom untersucht, wovon 9 Studien auch das Stadium IV einschlossen.

Um eine Uberpriifung der Aussage und Daten zu ermdglichen, werden hierzu alle verfiigbaren
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- und somit mehr als funf - Quellen gelistet [49,78,109,110,116-118,120-122,124,129,142,
151,152,160,161,163,164,166,172—-184]. Eine vergleichende graphische Darstellung kann

dem Anhang entnommen werden (zusatzl. Diagr. 1).

Doch ist diese MVR-Rate ausreichend? Es gibt nur wenige Mdglichkeiten, retrospektiv die
Notwendigkeit zur MVR zu untersuchen. Ein wesentlicher Aspekt ist jedoch das Verhaltnis von
nachgewiesener Organinfiltration (pT4b) und der MVR-Rate bei entsprechender Tumoraus-
dehnung (siehe Tab. 31, Tab. 32). Hierbei zeigt sich, dass bei 58,7 % der Kolonpatienten mit
einem pT4b-Tumor eine MVR durchgefuhrt wurde. Im Umkehrschluss muss also der Anteil
der Patienten mit Kolon-CA, die trotz Infiltration konventionell reseziert wurden, mit 41,3 %
(n = 423) angegeben werden. Beim Rektum-CA hingegen war die MVR-Rate innerhalb der
pT4b-Tumore hoher (74,9 %), sodass 25,1 % (n = 93) der Patienten mit bestehender maligner

Organinfiltration eine Standardresektion erhielten.

Die Zahlen legen nahe, dass es bei der Unterscheidung zwischen benigner Adhasion und
bestehender Infiltration vermutlich zu einer intraoperativen Fehlbewertung kam [109]. Der er-
hobene Anteil nicht durchgefuhrter MVR entspricht nicht dem Anteil palliativer Patienten. Dem
gegenlber steht auch die These, dass Operateure das Risiko von erhdhten Komplikationen
furchten und bewusst eine Erweiterung der Resektion nicht durchfiihren [168,169]. Auch wenn
die genannten relativen Haufigkeiten mit anderen Studien vergleichbar sind, gilt besonders fur

die pT4-Kolonkarzinome, dass mehr MVR hétten durchgefiihrt werden mussen [169,172].

4.3 Lokalisation

Die Daten kénnen belegen, dass Tumoren des Kolons am haufigsten im rechten Hemikolon
vorkommen (Tab. 5). Die Rate an MVR ist jedoch im linken Hemikolon erhéht. Beim Tumor-
geschehen proximal der linken Kolonflexur ist somit die Wahrscheinlichkeit, eine multiviszerale
Resektion zu erhalten, geringer. Dieser Beobachtung kdnnte jedoch auch eine Verzerrung zu-
grunde liegen. Es erfordert viel Erfahrung, ein adhasiv oder gar infiltrativ wachsendes Kolon-
karzinom mit Beteiligung der Leber, Gallenwegen und/oder Bauchspeicheldriise chirurgisch
zu therapieren [113,171,185]. Bedingt durch die anatomische Lage kann bei organiberschrei-
tendem Tumorwachstum die Pancreaticoduodenectomie indiziert sein. Aufgrund dieser erheb-
lichen Anforderungen und der nicht unbegriindeten Sorge vor schweren Komplikationen ist es
daher auch mdglich, dass eine MVR bei entsprechendem Befund nicht durchgefuhrt wird
[113,169,186]. Dem gegeniber stehen jedoch die Publikationen von u.a. Curley, Hakimi und
Gall et al. Sie beobachten ein hdheres Infiltrationspotenzial bei Karzinomen des linken Hemi-
kolons und damit einhergehend eine héhere MVR-Rate in diesem Bereich [161,187,188].
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Getrennt fur beide Gruppen, stellt die Abb. 5 die ermittelten Verteilungsmuster fur die Kolon-
und Rektumkarzinome dar. Diese Verteilungshaufigkeit findet sich ebenfalls in der Mehrzahl
der Publikationen zur MVR. Ausgenommen sind hiervon die Studien mit solitarer Betrachtung
des infiltrativen Geschehens einzelner Kolonsegmente. Am haufigsten wird hierbei das Karzi-
nom des rechten Hemikolons bzw. der rechten Kolonflexur betrachtet und ausgewertet
[113,171,185,189].

Im Rahmen der multiviszeralen Resektion des Rektums sind Aussagen zu den haufigsten Tu-
morlokalisationen mit einem erhdhten Unsicherheitsfaktor verbunden, da das Rektum zumeist
als Gesamtorgan betrachtet wird (Tab. 6). Die Mehrzahl der Publikationen zu den erweiterten
Resektionen bei kolorektalen Karzinomen enthalten somit keine nach Zentimetern oder Drit-
teln differenzierten Angaben zur Tumorlage [112,151,154,165]. Auch bei alleinigen Studien
zur MVR des Rektumkarzinoms fehlen diese Angaben haufig [118,128,156,184,190]. Diese
Informationen sollten jedoch stets mitgeteilt werden, da die Tumorlokalisation bedeutenden
Einfluss auf die Zugangsform, OP-Methodik, das gesamte perioperative Geschehen sowie die
Langzeitergebnisse ausiibt [119,140]. So kann etwa beim Rektum-CA ein Ansteigen der MVR-
Haufigkeiten vom unteren (20,7 %) zum oberen Viertel (28,6 %) festgellt werden. Diese auf-
steigende Reihe erreicht im Sigmoid mit 42,3 % den Maximalwert [187]. Weitere Vergleiche
bei den Rektumkarzinomen sind aufgrund der Einteilung in Vierteln deutlich erschwert und
werden aus diesem Grunde bewusst nicht angestrebt.

9.8%/8.9%

6,6 % /7,8 % 6,6 % /4,1%

15,3 % /22,3 %

9 o,
15,8 % / 18,7 % 5,8 % /6,3 %

1,0% /09 %

12 - 16 cm: 28,6 % / 28,3 % 42,3 % 134,3%
8-12cm: 26,2 % /29,8 %
4-79cm:24,5% /274 %

<4cm: 20,7 %/ 14,5 %

Abb. 5: Getrennt fur beide Gruppen, stellt die Abbildung 5 die ermittelten Verteilungsmuster
fur die Kolon- und Rektumkarzinome dar. Gliederung der Zahlen in MVR / nMVR
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Um einen Vergleich mit anderen Studien zum Kolon-CA zu erméglichen, kann eine Einteilung
in Anlehnung an Benedix et al. vorgenommen werden [191]. Eingerahmt von beiden Kolon-
flexuren wird jedoch das Colon transversum separiert betrachtet. Unter diesen Aspekten zeigt
sich, dass MVR bei Karzinomen des linken Hemikolons wahrscheinlicher sind. In absteigender
Rangfolge schliel3en sich das rechte Hemikolon und Colon transversum an. Diese Verteilung
ist der Literatur entsprechend [78,151,153,173,180]. Daten zu den Vergleichsgruppen werden
oftmals nicht vollstéandig aufgefuhrt, denn je nach Fragestellung der Studie wird hierbei nicht
immer auf die konventionellen Resektionen Bezug genommen [109,121,123,179]. Innerhalb
vorliegender Studie waren in der Vergleichsgruppe (nMVR) die rechtsseitigen Kolonkarzinome
fuhrend [172,175].

4.4 Tumorausdehnung

Die Resultate unserer Studie stiitzen die eingangs formulierter Anmerkung, dass kolorektale
Tumore zumeist im lokal fortgeschrittenen Stadium reseziert werden. Hierbei ist die Definition
eines lokal fortgeschrittenen Tumors nicht einheitlich. Abgesehen vom Adjektiv lokal, dass ge-
nerell die Fernmetastasierung ausschliel3t, beschreiben viele Autoren hiermit ein Karzinom,
das die Darmwand durchsetzt oder angrenzende Organe infiltriert (pT3 und pT4)
[109,129,192]. Genauso gebrauchlich ist diese Formulierung aber auch fir die Gesamtheit der
pT4-Tumoren oder fur die Grenzsituation der Infiltration des viszeralen Peritoneums (pT4a)
hin zur Organinfiltration (pT4b) [112,170,193,194]. Hermanek et al. weisen darauf hin, dass

allein bei dieser Infiltrationstiefe von einer MVR profitiert wird [195].

Auf die erste Definition bezugnehmend, wurde bei 71 % aller Patienten mit Kolon-CA ein pT3-
oder pT4-Tumor diagnostiziert (Tab. 7). Im Krankengut der erweitert Resezierten war bei 88 %
ein lokal fortgeschrittenes Karzinom diagnostiziert worden. Die Rangfolgen der ermittelten
Haufigkeiten einzelner T-Stadien entsprechen der Literatur. In der Mehrzahl der Falle liegt ein
pT4-Tumor vor, gefolgt von — in absteigender Rangfolge — pT3- und pT2-Tumoren
[78,113,177,192,196]. Auch bei Einschluss der Fernmetastasierung (UICC IV) ist diese Rang-
folge zu beobachten [122,125,176]. W&hrend die MVR bei pT1-Tumoren des Kolons und Rek-
tums eher eine Ausnahme darstellt, wurden in der Publikation von Eveno et al. sogar drei Falle
mit TO-Status dokumentiert [127,156,165,179]. Bei einer Stichprobengrof3e von 152 betrug der
relative Anteil 2 % [125]. Eine erweiterte Resektion sollte bei derart geringen Infiltrationstiefen
kritisch hinterfragt werden. Eine mdgliche Hypothese ware, dass diese Tumoren im Bereich
bestehender intraabdomineller Adhasionen (Endometriose, Briden nach stattgehabten Opera-
tionen, idiopathische Briden etc.) lokalisiert waren und somit zur zusatzlichen Organ- bzw.

Gewebeentfernung fuhrten.
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Bei Rektumkarzinomen geht man davon aus, dass sie friiher symptomatisch und dadurch auch
schneller diagnostiziert werden, womit der filhrende Anteil von T3-Tumoren in der Literatur
und den eigenen Daten (Tab. 8) erklarbar wére [128,140,184]. Auch beim Rektum werden
MVR bei den Tumorinfiltrationstiefen pT1 und pT2 durchgefihrt [128,140,156,184].

Der Effekt des T-Status auf das Uberleben bei MVR von Kolonkarzinomen kann in dieser Ar-
beit in der alleinigen multivariaten sowie zusatzlichen Matched-Pair-Analyse aufgezeigt wer-
den (Tab. 56). Als Referenz dienen multiviszeral resezierte pT2-Tumoren. Im Vergleich haben
Patienten mit pT4-Tumoren der MVR-Gruppe ein 2,4-fach erhdhtes Risiko zu versterben (HR
2,40; K1 1,11-5,20; p = 0,026). Andere Autoren kdnnen den signifikanten Einfluss des T-Status
auf das Uberleben generell bestatigen, allerdings sind hierbei leichte Unterschiede sicht-
bar [152,197]: Wahrend bei Yun et al. pT4-Karzinome per se mit einem signifikant schlechte-
ren Uberleben assoziiert sind (HR 2,79; Kl 1,21-6,49; p = 0,016), ist dieser Einfluss bei Rosan-
der sowie Luna-Perez et al. allein fur die pathologisch bestatigte Organinfiltration (pT4p) exis-
tent [153,173,192]. Zum gleichen Ergebnis gelangten Chen et al. im Jahr 2010. Fur Kolon- und
Rektumkarzinompatienten mit MVR und maligner Infiltration (pT4b) resultierte jeweils ein 2-
fach erhéhtes Sterberisiko (Kolon HR 2,02; p < 0,001; Rektum HR 2,01; p < 0,001) [111].

Fur die hier vorgestellten Daten des Rektumkarzinoms gilt diese Aussage fur die Gesamtheit
der pT4-Tumoren (Tab. 57). Referenziert wird in der multivariaten Analyse mit pT1-Tumoren
der MVR-Gruppe. Patienten mit einem pT4-Karzinom und notwendiger MVR haben im Ver-
gleich ein 2,3-fach erhohtes Sterberisiko (HR 2,26; Kl 1,22-4,17; p = 0,009). Harris et al. konn-
ten den Einfluss der pT4-Karzinome auf das Uberleben nur bei bestehender lymphogener Me-
tastasierung bestatigen (p = 0,049) [119]. In den Publikationen von Derici sowie von Smith et
al. ist dieser Effekt nur in der univariaten Analyse berechenbar. In der multivariaten Analyse
erreicht das Ergebnis jedoch keine statistische Signifikanz [118,120]. Inflammatorische Adha-
sionen sind in der Untersuchung von Moriya et al. signifikante Pradiktoren fiir das Uberleben
(p = 0,047). Vergleichsgruppe ist hierbei die maligne Infiltration [198]. Hieraus kann der nega-
tive Einfluss von pT4b-Karzinomen auf das Uberleben abgeleitet werden. Weitere Vergleichs-

daten zur erweiterten Resektion beim Rektumkarzinom sind in der Literatur selten.

4.5 Lymphknotenbeteiligung

Den Ergebnissen ist zu entnehmen, dass die MVR Uberwiegend zu Zeitpunkten erfolgte, an
denen noch keine lymphogene Metastasierung stattgefunden hatte. Diese Eigenschaft der
spaten Metastasierung wurde u.a. im Jahr 1970 von Spratt et al. dokumentiert. Die Studie
beschreibt Adenokarzinome des Kolorektums, die die Darmwand durchdringen, ohne dabei in
regionale Lymphknoten zu streuen. Selbst bei Tumoren mit 13 cm Durchmesser wurden in

66,7 % der Falle keine Lymphknotenmetastasen nachgewiesen [168,199]. Bei lokoregionarer
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Invasion eines Adenokarzinoms des Magens kommt es hingegen friihzeitiger zur regionalen

und entfernten Metastasierung [200].

In der eigenen Studienpopulation hatten 61 % der Patienten mit Kolon-CA bzw. 62 % derjeni-
gen mit Rektum-CA den Status NO (Tab. 7, Tab. 8). Bei beiden Tumoren waren die Haufig-
keitsverteilungen des N-Status gleich (NO > N1 > N2). Das Uberwiegen des negativen Lymph-
knotenstatus und die ermittelte Rangfolge wird in anderen Publikationen ebenfalls dokumen-
tiert, allerdings kann es je nach Fragestellung der Studie zu deutlichen Abweichungen der
relativen Haufigkeiten kommen [78,156,163,180,184]. In der Untersuchung von Cukier et al.
betragt der prozentuale Anteil negativer Lymphknotenstatus fast 80 %, hierbei ist jedoch zu
beachten, dass die Patienten dieser Studie vor multiviszeraler Kolonresektion einer neoad-
juvanten Radiochemotherapie zugefiihrt wurden [127]. Weiterhin zeigt sich im Literaturver-
gleich, dass die Abgrenzung der T-Stadien (pT4a vs. pT4b) oder die Einbeziehung des Sta-
dium UICC IV zu veranderten Rangfolgen innerhalb der Haufigkeitsverteilungen des N-Status
fuhren kann [110,140,154,176,189]. Durch die alleinige Auswertung des pT4-Stadiums als Ge-
samtheit, z.T. bei bestehender Fernmetastasierung (UICC II-IV), wird in der Studie von Hoff-
mann et al. eine Mehrheit von Lymphknotenmetastasen beschrieben [162].

4.6 Organinfiltrationsrate

In der vorliegenden Studie wurde die absolute Anzahl pathologisch diagnostizierter Organin-

filtrationen in Relation zur Gesamtsumme aller multiviszeraler Resektionen gesetzt. Die For-

Anzahl infiltrierter Organe
pT gesamtpyyr

mel hierzu lautet ( )* 100 [144,154,165,183,184]. Bei dieser Berech-

nungsform liegen die Infiltrationsraten nahe der 50. Perzentile. In den eigenen Daten ergibt
sich fir die MVR-Gruppe des Kolon-CA eine Infiltrationsrate von 41,1 % (Tab. 31). Fur die
gleiche Gruppe des Rektum-CA wurden 28,3 % berechnet (Tab. 32). Somit ist ersichtlich, dass
ein Grof3teil der notwendigen MVR aufgrund inflammatorischer Adhasionen erfolgte. Aufgrund
der Fragestellung dieser Arbeit wurden alle pathologisch diagnostizierten Infiltrationstiefen in

die Berechnung zur Infiltrationsrate eingeschlossen.

Die Infiltrationsrate ist ein Kennwert beinahe jeder MVR-Studie. Beim Vergleich mit anderen
Publikationen ist auffallig, dass diese Berechnung in vielfaltiger Weise durchgefiihrt werden
kann und eine allgemeingultige und generell anerkannte Definition nicht vorliegt. Die GroR3e
des Wertes hangt von den eingeschlossenen T-Stadien ab. Vielfach wird der Grenzsituation
Adhasion (pT3) vs. Infiltration (pT4) besondere Beachtung geschenkt. Mit der Novellierung der
TNM-Klassifikation im Jahr 2010 und der damit verbundenen Unterteilung des pT4-Stadiums
kann das infiltrative Geschehen konkretisiert werden [201]. Neben der o.g. Formel sind Be-

rechnungen nach den Gleichungen

Anzahl infiltrierter Organe

(Anzahl infiltrierter Organe
rT4myvR

pT 3—4myR

)* 100 oder (

)* 100 ebenfalls méglich und
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haufiger in der Literatur zu finden [117,159,192,202]. Unter Beachtung von 52 Studien kann
fur die Organinfiltration ein Mittelwert von 56,0 % (Median 54,3 %) festgestellt werden [78,109—
113,116-121,123,125,127,129,140,142,144,153,154,157,159-165,173,175-181,184,187,

190,192,196]. Aufgrund der verschiedenen Berechnungsarten resultiert eine grofl3e Spann-
weite von 72,3 % bei einem Minimum von 22,2 und Maximum von 94,5 % [183,202]. Unter
Verwendung der letztgenannten Formel ergabe sich ein Anteil an “echten Infiltrationen” von
82,2 % fur das Kolon- und 85,5 % fiir das Rektum-CA (Meyer et al. 1999, S. 2). Somit kénnen
die ermittelten Resultate anderer Autoren die gesamte Spannbreite der zugrundeliegenden
Berechnungsmoglichkeiten abdecken. Aus o. g. Griinden wurden diese Daten im Ergebnisteil

entsprechend markiert.

4.7 Geschlechterverteilung und Alter

4.7.1 Alter

Die Altersstruktur der Patienten mit Kolon-CA und erfolgter MVR zeigt in der Tab. 3 einen
signifikanten Unterschied zur Vergleichsgruppe (p = 0,001). Der Mittelwert konnte fur die Stu-
diengruppe mit 71,2 Lebensjahren bestimmt werden (Median 73 Jahre). Beim Rektum-CA ist
dieser Unterschied zwischen der Studien- und Vergleichsgruppe nicht gegeben, jedoch waren
die Patienten mit rund 68 Lebensjahren bei einem Median von 70 Jahren in beiden Gruppen
junger (Tab. 4). Beim Vergleich mit anderen Studien muss zwischen den Publikationen zu
Kolon-, Rektum- und Kolorektum differenziert werden. Um einen Vergleich zu ermdéglichen,
wurden die Daten von 68 MVR-Studien ausgelesen. In 57 Publikationen wird das Alter doku-
mentiert [78,109,110,112,113,116-123,125,127-129,140,141,144,151-153,156,159,160,
162,163,165,166,168,170-176,178-180,182,184,185,187,189,190,192,193,196,198,202—

206] (zusatzl. Diagr. 2). Fur das Kolon-CA konnte bei erweiterter Resektion ein Mittelwert von
63 Lebensjahren und fur das Rektum-CA von 60 Lebensjahren berechnet werden, das Kran-
kengut der Publikationen zum erweitert resezierten kolorektalen Karzinom ist im Mittel 62,7
Jahre alt. Somit kann auch hier festgestellt werden, dass erweitert resezierte Rektumkarzi-
nompatienten junger sind. Weiterhin ist auffallend, dass Patienten der hier diskutierten Studie
im Vergleich zu anderen Studienpopulationen &lter sind. Dennoch finden sich Studien mit &hn-
licher Altersstruktur [110,113,122,128]. Verdoffentlichungen mit den geringsten Altersdurch-
schnitten bei MVR wurden von Pai et al. zum Rektum- (43 Jahre) und Luna-Perez et al. (51,5

Jahre) zum Kolonkarzinom publiziert [156,192].

Die Bedeutung des Alters konnte in der multivariaten Cox-Regression herausgearbeitet wer-
den (Tab. 56, Tab. 57). Patienten, die alter als 79 Jahre sind, haben bei notwendiger MVR
eines Kolon-CA ein mehr als 4-fach erhdhtes Sterberisiko (HR 4,45; Kl 1,98-9,99; p < 0,001).

Beim Rektumkarzinom fallt der Einfluss in dieser Altersgruppe auf das Uberleben @hnlich hoch



4 Diskussion
66

aus (HR 4,14, KI 1,64-10,43; p = 0,003). Bei beiden Tumorentitdten umfasst die Vergleichs-
gruppe jeweils Patienten, die unter 50 Jahre alt sind. Berechnungsgrundlage sind jedoch die
beobachteten Uberlebensraten. Es erfolgte keine Alterskorrektur.

Im Vergleich zum Kolon- und Rektum-CA mit notwendiger MVR kdnnen andere Quellen den
Einfluss des Alters bestéatigen [109,154,166,189,207]. In der univariaten Analyse konnten
Derici et al. fur die Uber 65-jahrigen Rektumkarzinompatienten ein erhéhtes Risiko berechnen,
innerhalb der multivariaten Analyse erreichte dieser Faktor jedoch nicht das Signifikanzni-
veau [120]. Hingegen war dieser Prognosefaktor bei lke et al. auch in der multivariaten Cox-
Regression signifikant [206]. Darakhshan et al. bestatigen in der Kolorektalstudie getrennt fur
beide Tumorformen ab einem Alter von 75 Jahren einen hoch signifikanten Effekt auf das
Uberleben (Rektum HR 2,1; p < 0,001; Kolon HR 3,2; p < 0,001) [183]. Ein erhohtes Sterberi-
siko bei Vollendung des 50. Lebensjahres aufgrund eines Kolon-CA mit MVR registrieren
Luna-Perez et al. Dieser Wert ist im Literaturvergleich sogleich die geringste Altersangabe, die

statistisch einen negativen Effekt auf das Uberleben austibt [192].

4.7.2 Geschlechterverteilung

In dieser Arbeit kann festgestellt werden, dass an beiden Tumorformen vermehrt ménnliche
Patienten erkranken, bei Frauen jedoch signifikant haufiger eine MVR durchgefihrt wird
(p <0,001). Der Frauenanteil bei MVR des Kolon-CA betragt 53,6 %, beim Rektum-
CA 55,2 % (Tab. 1, Tab. 2). Dieses Resultat ist mehrheitlich auch in den einzelnen Publikati-
onen anderer Autoren nachzulesen, zum Teil wird ein Geschlechterverhéltnis von 2:1 (Frauen
vs. Manner) diktiert [152,168]. Auf Basis des SEER-Registers bestéatigt die Studie von Govin-
darajan et al. fr beide Tumorentitaten die groRere Wahrscheinlichkeit einer MVR bei Frauen
(MVR Kolon OR 1,45; MVR Rektum OR 4,07) [207]. Anders verhalt es sich mit den Ubersichts-
artikeln. Entweder wird das Verhdltnis der Geschlechter nicht ausgewertet oder der Anteil
mannlicher Patienten Uberwiegt bei zusatzlich differierenden Einschlusskriterien
[130,189,208,209]. Unter Beachtung der zur Verfigung stehenden Quellen wurden aus 61
Studien die relativen Anteile weiblicher und mannlicher Patienten kategorial erfasst (zuséatzl.
Diagr. 3). Die Moglichkeit des Bias ist durch die Studien gegeben, die sich einer speziellen
Organbeteiligung bei MVR zuwenden. Als Beispiel seien das Karzinom des rechten Hemiko-
lons oder die erweiterte Resektion mit partieller oder totaler Zystektomie genannt. Hierbei ist
der Anteil der Manner héaufig fihrend [154,177,185,193,210]. Dennoch ist insgesamt eine Do-
minanz des weiblichen Geschlechts mit einem Anteil von 56 % berechenbar. Die Ursachen
hierfir sind primar nicht in der Biologie der jeweiligen Tumore begrindet, sondern in der ge-

schlechterspezifischen Anatomie mit den jeweiligen Lagebeziehungen der Organe.
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Bei einem Karzinom des Kolorektums ist die Anatomie der Frau pradisponierend fir eine Be-
teiligung der inneren Geschlechtsorgane: Neben einem mdglichen Kontakt der rechten Ad-
nexe zum Caecum bzw. zur Appendix vermiformis, entspricht zusétzlich der Verlauf von linker
Adnexe bis zur Vagina beinahe dem von Colon descendens bzw. sigmoideum bis zum Rec-
tum. Durch die physiologische Anteflexion schirmt der Uterus die Harnblase vom Darm ab,
weshalb in der Literatur vielfach von einer Barrierefunktion der weiblichen Geschlechtsorgane
gesprochen wird [49,71,152,168]. Bei der embryonalen Genitalanlage entstammen diese
weiblichen Organe des (kleinen) Beckens den Miller-Gangen. Ein entsprechendes anatomi-
sches Korrelat ist beim mannlichen Geschlecht nicht existent, da genannte Strukturen zur
siebten Embryonalwoche obliterieren [211]. Daraus resultiert beim Mann eine unmittelbare
Néhe von Rektum und Harnblase. Weiterhin sind die Organe, die durch ein KRK infiltriert wer-
den kénnen, beim Mann um die Harnblase gruppiert oder durch embryonale Differenzierungen
und fetalen Descensus aul3erhalb des Beckens lokalisiert. Es kann somit bereits ein quantita-
tiver Unterschied in der Organanzahl festgestellt werden, der die Wahrscheinlichkeit fur eine
MVR bei KRK der Frau erhoht [207]. Dartber hinaus bestehen strukturelle Unterschiede. So
kann ein Rektum-CA leichter die Vagina infiltrieren, da die Prostata von einer dichten Kapsel
umgeben ist [156].

Neben diesen anatomischen Gegebenheiten sind chirurgische Aspekte erwahnenswert. So ist
beim Mann ein infiltratives KRK mit Beteiligung von Prostata und Harnblase chirurgisch be-
deutend anspruchsvoller in der Behandlung als eine Beteiligung des Uterus bei gleichem
Krankheitsgeschehen der Frau [212]. Durch Beteiligung der ableitenden Harnwege und not-
wendiger Rekonstruktion resultiert eine nicht unerhebliche Reduktion der Lebensqualitat. Wei-
terhin sind die hohen Komplikationsraten dieser Eingriffe bekannt [154,167]. Erh6hte Rezidiv-
raten bei Tumorbeteiligung von Harnblase und Prostata legen die Vermutung nahe, dass es
vor dem Hintergrund der zuvor genannten Griinde sporadisch zu intraoperativen Kompromis-
sen bei der chirurgischen Radikalitat kommt [169,181].

All diese Faktoren nehmen Einfluss auf das Outcome und sind mit der multivariaten Cox-Re-
gression (Matched-Pair-Daten) darstellbar. Der Mann hat hierbei ein signifikant hoheres Ri-
siko, an einem der beiden Karzinome zu versterben (Kolon HR 1,46; p = 0,002; Rektum
HR 1,34; p=0,029). Govindarajan et al. wahlten den gegenteiligen Berechnungsansatz:
Frauen haben dieser grof3en prospektiven Studie zufolge eine reduzierte Wahrscheinlichkeit,
am Kolon- oder Rektumkarzinom zu versterben. Am starksten reduziert ist diese Wahrschein-
lichkeit darunter beim Rektum-CA (HR 0,91; p = 0,004 vs. HR 0,76; p < 0,001) [207]. In der
Publikation von Rosander et al. ist das Sterberisiko der Manner beim Kolon-CA fast um das
Dreifache erhoht (HR 2,80; p < 0,05) [153]. Die hier ermittelten Werte sind mit denen von
Darakhshan et al. vergleichbar [183].
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4.8 Organresektionen

Diese anatomischen und chirurgischen Teilaspekte haben Einfluss auf die Organresektionen.
In den rein quantitativen Analysen ist ersichtlich, dass bei beiden Tumoren am haufigsten ein
Organ reseziert werden musste; in absteigender Reihenfolge folgten zwei- und dreifache
(Teil-) Resektionen. Diese Reihenfolge der Resektionsanzahl wird auch in den Quellen am
haufigsten verzeichnet [112,125,160,175,192]. Ausnahmen bilden hierbei zwei Studien. Cu-
kier et al. registrieren am haufigsten drei notwendige Organentfernungen. Die vierfache Or-
ganresektion rangiert hierbei auf dem zweiten Rang [127]. In der Publikation von Gall et al.

wird die zweifache Organentfernung am haufigsten durchgefiihrt [161].

Verschiedene Publikationen untersuchen den Einfluss der Organresektionsanzahl auf das
Uberleben. Hierbei konnten die jeweiligen Autoren mehrfach feststellen, dass die Hohe der
Organresektionsanzahl nicht mit einem signifikant reduzierten Uberleben einher-
geht [112,121,123,176]. Eveno et al. kdnnen in der multivariaten Cox-Regression sogar einen
positiven Einfluss auf das Uberleben berechnen. Das Risiko an einem KRK zu versterben, ist
in dieser Studie ab mindestens zwei resezierten Organen reduziert [125]. Dieser Effekt kann
fur die Stadien UICC II-IV (HR 0,7; K1 0,4-1,0; p = 0,047), wie auch UICC II-lll (HR 0,6; KI 0,3—
0,9; p = 0,024) nachgewiesen werden.

Um die Haufigkeiten der Organentnahmen zu interpretieren, muss noch einmal darauf hinge-
wiesen werden, dass 64 % der durchgefiihrten MVR aufgrund eines Karzinoms von Sigma
und Rektum erfolgten. Bei Frauen erklart sich unter diesem Aspekt der erhéhte Anteil von
Organen des kleinen Beckens. Rund 31 % entfallen bei MVR eines Kolon-CA auf Harnblase,
Adnexen und Uterus [116,129,165,187]. Hierbei unterscheidet sich der Anteil der Harnblasen-
resektionen zwischen den Geschlechtern signifikant (p = 0,04) [154,167,177,193]. Der Anteil

bei Mannern betragt hierbei 16,3 % und ist aus 0.g. anatomischen Griinden erhoht.

Vergleicht man beim Kolon-CA den Anteil der nachweislich infiltrierten mit dem der resezierten
weiblichen Geschlechtsorgane, kann eine Diskrepanz festgestellt werden [125]. Im Vergleich
zu den anderen Organen ist der Resektionsanteil deutlich hdher als die Infiltrationsquote. Hier
besteht die Mdglichkeit einer ausgepragten inflammatorisch adhasiven Komponente. Zudem
unterstitzt es die Theorie der Barrierefunktion [49,152,168,207]. Andererseits zeigt dies auch,
dass diese Organe bei Adhasion und/oder geringstem Verdacht einer Infiltration en-bloc ent-
fernt werden. Im Vergleich zur (Teil-) Resektion der Harnblase ist diese chirurgische Mal3-
nahme weniger anspruchsvoll und mit einem geringeren Funktionsverlust verbunden
[159,204]. Als nachteilig wirkt sich allerdings der Eintrag “Sonstige” in beiden Fragebdgen aus.
Mit Uber 30 % ist dieser Listeneintrag bei beiden Tumoren anteilig am gréf3ten. Hierin enthalten

sind bspw. Eintrage wie “Ovar”. Diese Eingaben erfolgten gesondert auf den Qualitatsbogen,
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da der Begriff “Adnexe” auf dem Qualitatsbogen ggf. zu unspezifisch war. Somit ist anzuneh-

men, dass die relativen Haufigkeiten bestimmter Organe zu niedrig berechnet wurden.

Um die erhobenen Daten mit der bestehenden Literatur vergleichen zu kdnnen, wurde eine
Ubersicht erstellt. Hierbei wurden die dokumentierten relativen Resektionshaufigkeiten ande-
rer Studien in einer Pivot-Tabelle ausgewertet und als dimensionsloses Balkendiagramm dar-
gestellt (zusatzl. Diagr. 6). Bei verwendeten 64 Studien konnten in 47 die jeweiligen Resekti-
onshaufigkeiten einzelner Organe ausgelesen werden. Beim Kolon-CA lasst sich somit gut
darstellen, dass die vier am haufigsten resezierten Organe mit den Erkenntnissen im Litera-
turguerschnitt Gbereinstimmen: Weibliche Genitalorgane, Dinndarm, Harnblase und Bauch-
wand fihren die Rangliste an. Beim Rektum-CA sind die ersten beiden Positionen (Adne-

xen/Uterus und Harnblase) mit den eigenen Ergebnissen identisch.

Die Zusammenschau zusatzlich entfernter Organe bei primér bestehendem Rektum-CA listet
auch die Leber. Hier muss von einer mehrfachen Fehleintragung ausgegangen werden, gege-
benenfalls handelt es sich um Probenentnahmen zum Ausschluss eines metastatischen Ge-
schehens. Der Definition von Renzulli et al. entsprechend, ist hier auch eine synchrone Re-
sektion anderer bestehender (Leber-) Pathologien nicht ausgeschlossen [131]. Zusatzlich ist
auf einen moglichen Bias innerhalb dieses Themenkomplexes hinzuweisen. Die ankreuzbaren
Begriffe der beiden Qualitatsbogen differieren zwischen den Themenpunkten “Resektion” und
“Infiltration”. Erfolgt in der Organresektion des Kolonbogens noch eine Unterteilung in Adnexen
und Uterus, kann bei pathologisch nachgewiesener Infiltration nur “weibliches Genitale” ange-
kreuzt werden. Beim Rektumbogen hingegen ist die Knocheninfiltration ankreuzbar, jedoch

fehlt der Eintrag “Knochen” bei den Organresektionen.

4.9 Komplikationsraten & Morbiditat

Eine Erweiterung der Operation kann nur dann gefordert werden, wenn dies nicht zu einer
drastischen Steigerung der Komplikations- bzw. Morbiditats- und Letalitatsrate fuhrt. In der
Fachwelt herrscht indes Uneinigkeit dartber, ob die multiviszerale Resektion zur Erhéhung
jener Raten fuhrt. Wahrend einige Autoren Uber keine oder lediglich moderate Erhéhungen
der Morbiditats- bzw. Letalitatsraten berichteten [121,151,157,160,180], dokumentierten wie-
derum andere Publikationen dabei eine signifikante Steigerung [110,161,187,205,213]. So
konnten Nakafusa et al. in ihrer KRK-Studie aufzeigen, dass eine MVR mit einem fast dreifa-
chen Komplikationsrisiko verknupft ist (OR 2,73; Kl 1,1-6,6; p = 0,026) [178].

Bei Bestimmung der postoperativen chirurgischen Komplikationsraten (Tab. 17, Tab. 18) zei-
gen sich geringe Werte bei den konventionellen Resektionen (Kolon 22,4 %; Rektum 28,8 %),
die beim Vergleich mit den erweiterten Verfahren eine signifikante Steigerung erfahren (Kolon

30,8 %; Rektum 36,4 %; p < 0,001). Gleiches gilt unter Berlcksichtigung der allgemeinen
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Komplikationen fur die Morbiditatsraten (Tab. 21, Tab. 24), die sich nach Matched-Pair-Ana-
lyse leicht reduzierten (MVR: Kolon 42,9 %; Rektum 46,3 %).

Zum Vergleich der eigenen Ergebnisse mit anderen Quellen wurde eine literaturtibergreifende
Statistik der haufigsten Komplikationen angefertigt, in welche die relativen Haufigkeiten von
46 Studien einflossen [49,78,109,110,114,116,118-123,125-129,143,144,153,154,156,160,
162,165,167,172-178,183,184,190,192,193,196,202,203,205]. Diese wurden ebenfalls in ei-
nem dimensionslosen Balkendiagramm dargestellt (zuséatzl. Diagr. 5). In Zusammenschau der
genannten Veroffentlichungen kann festgestellt werden, dass die Wundinfektion ebenfalls fuh-
rend ist. Auch die nachfolgenden Komplikationen der Harnwege (Infektion, Stenose etc.),
lleus, Abszess und Anastomoseninsuffizienz sind in Einklang zu bringen mit den prasentierten
Daten. Es schliel3en sich in weiterer Rangfolge die unerwiinschten pulmonalen und kardialen
Ereignisse an, die unter allgemeine Komplikationen gefiihrt werden. Auch hier kann eine Uber-

einstimmung zu den prasentierten Ergebnissen festgestellt werden.

Wie bereits zuvor erwahnt, ist das ausgewertete Krankengut alter als in anderen Studien. Dies
beeinflusst die Rate an Komplikationen maf3geblich. Anhand der prospektiven multizentri-
schen Studie von Marusch et al. kann dieser Aspekt verdeutlicht werden: Liegt dort die Morbi-
ditatsrate der unter 64-Jéhrigen noch bei 21,5 %, so betragt sie bei Patienten im Alter tGiber 80
Jahren 41,2 % [214]. Eine der haufigsten Komplikationen ist die Anastomoseninsuffizienz. Bei
der MVR des Kolons betragt sie 6,0 %. Beim Rektum war es die haufigste chirurgische Kom-
plikation mit 8,3 %. Die Inzidenz der Anastomosenleckage ist in der Literatur zur kolorektalen

Chirurgie mit Werten zwischen 1 % und 13 % angegeben [215-217].

Wie bereits in anderen Publikationen aufgezeigt, ist eine htéhere Komplikationsrate beim Rek-
tum-CA festzustellen [119,157,181,218,219]. Die Rektumchirurgie ist im Vergleich zur Chirur-
gie des Kolons als schwieriger einzustufen, was durch die knécherne Begrenzung des Be-
ckens mit zusatzlicher unmittelbarer Nahe zu Nerven, Gefal3en, Harn- und Geschlechtsorga-
nen begriindet werden kann. Zusatzliche Radiochemotherapie-Verfahren sind hierbei eben-
falls beeinflussend [116,118-120].

Ein weiterer Grund fir die gesteigerte Komplikationsrate liegt auch in dem (anzunehmenden)
Einschluss von totalen pelvinen Exenterationen (TPE). Bei dieser Maximalform der MVR eines
Rectum-CA werden vermehrt Komplikationen registriert [152,168,190,220,221]. Innerhalb vor-
liegender Studie wurden bei 120 Rektumkarzinompatienten drei und mehr Organe enthommen
(Tab. 14). Bei dieser Anzahl von resezierten Organen muss von pelvinen Exenterationen aus-
gegangen werden, eine genauere Eingrenzung ist jedoch aufgrund des Studiendesigns nicht
maoglich. Die chirurgischen Komplikationen pelviner Exenterationen entstehen u.a. durch einen
grol3en denudierten Bereich des kleinen Beckens nach Lymphknotendissektion. Die ausge-

dehnten Wundflachen filhren zu Sekretansammlungen, die sich zudem infizieren kénnen
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[118,190,203]. Dartiber hinaus sind durch die zusatzliche Beteiligung des Urogenitaltraktes
Anastomosen von Darm und ableitenden Harnwegen notwendig, was wiederum die Wabhr-
scheinlichkeit der Anastomoseninsuffizienzen erhoht [118,120,178,184,190].

Diese Theorie wird fir das Kolon durch die Studie von Wasmann et al. unterstutzt. Hierbei
kann ein erhéhtes Komplikationsrisiko bei MVR mit gastrointestinaler und urogenitaler Organ-
beteiligung registriert werden [170]. Von besonderem Interesse ist die Affektion der Harn-
blase. Verschiedene Untersuchungen kénnen dokumentieren, dass es zwischen der partiellen
und totalen Zystektomie zu deutlichen Unterschieden der Komplikationsraten kommen kann
[154,167]. Im Rahmen einer erweiterten Resektion mit totaler Zystektomie wird in der Publi-
kation von Kondo sogar eine Komplikationsrate von tiber 90 % verzeichnet [193]. Bei beiden
Tumorentitaten zeigen sich gastrointestinale sowie urogenitale Organentnahmen auf den vor-
dersten Rangen. Dies kdnnte als ein weiterer Grund fir die leicht erh6hten Komplikationsraten

angefuhrt werden.

In der Cox-Regression (Matched-Pair-Daten) ist der negative Einfluss von Komplikationen und
eine damit einhergehende Morbiditat darstellbar. Die epidemiologische Grof3e der Morbiditat
war in der multivariaten Analyse ansatzweise mit einer zweifach hoheren Sterbewahrschein-
lichkeit verbunden (Kolon: HR 2,5, p < 0.001; Rektum: 1,8, p < 0,001). Beim Rektumkarzinom
konnte zudem der signifikante Einfluss der intraoperativen Komplikationen auf das Gesamt-

Uberleben nachgewiesen werden (HR 0,56, p = 0,004).

Beachtet werden sollte hierbei, dass bereits das Studiendesign die Komplikationsrate beein-
flussen kann [202,219]. Zudem wird der Begriff der Komplikationsrate in der Literatur unein-
heitlich genutzt: Einige Autoren subsumieren hierunter allein chirurgische Komplikationen, bei
anderen findet man neben den chirurgischen auch allgemeine Komplikationen, wie bspw. kar-
diovaskuldre Ereignisse [119,160,165]. Auch die alleinige Nennung der Komplikationsraten,
ohne Auflistung der einzelnen erfassten Ereignisse, ist nicht uniblich [112,117,151]. Dies fuhrt
zu einem erheblichen Schwankungsbereich entsprechender Angaben und ein Vergleich ist
stets aufwandig [130].

In der neueren Literatur wird diesem Problem vermehrt Rechnung getragen und ein einheitli-
cher Bewertungsmalfistab angewendet [125,153,156,176]. Die Clavien-Dindo-Klassifikation ist
hierbei am haufigsten vertreten [222]. Mithilfe diese Klassifikation ist es u.a. mdglich, die Kom-
plikationen einer Klinik im zeitlich Verlauf, aber auch der Kliniken untereinander zu vergleichen.
Weiterhin bietet sich die Moglichkeit, verschiedene Therapieformen im Hinblick auf uner-
wuinschte Ereignisse zu untersuchen [223]. Da die Behandlung einer Komplikation viel eher in
der klinischen Dokumentation aufgezeichnet wird (bspw. Bluttransfusion bei Blutung), bildet

sie die Grundlage dieses Bewertungssystems.
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4.10 Hospitalletalitat

Anders als in anderen Ver6ffentlichungen nachzulesen, ist im Falle dieser Untersuchung bei
beiden Tumorformen (Tab. 15, Tab. 16) eine signifikante Steigerung der Krankenhausletali-
tatsrate zu registrieren [162,165,178-180]. Bereits Kruschewski sowie Lehnert et al. konnten
beim Vergleich von resezierten Kolon- und Rektumkarzinomen eine angehobene Letalitatsrate
des Kolon-CA feststellen [109,110]. Die Spannweite der dokumentierten Raten kann dabei im
Literaturtberblick mit 0 % bis 12 % angegeben werden [127,140,160,161,173,178]. Mit 4,9 %
sowie 3,8 % innerhalb der MVR-Gruppe und nach Matched-Pair-Analyse 4,8 % bzw.
3,4 % (jeweils Kolon, Rektum) sind die relativen Haufigkeiten beider Tumorformen vergleich-
bar mit bereits publizierten Studien [120,153,165,192,204].

Wahrend in dieser Arbeit die Letalitdt im Rahmen der stationaren Behandlungsphase erfasst
wurde, wird in vielen anderen Publikationen das Zeitmal3 der 30-Tage-Mortalitdt zugrunde ge-
legt, die als robuster gegen mdgliche Verzerrungen gilt [116,119,127,165,180].

4.11 Langzeituberleben

Die 5-Jahres-Gesamtiberlebensrate betragt bei den multiviszeral resezierten Patienten
53,9 % (Kolon, OS m.-r.-a. 54,1 %) und 56,8 % (Rektum, OS w.p-a. 60,5 %) (Tab. 35, Tab. 36).
Bei beiden Karzinomen lasst sich zeigen, dass die erweiterten Resektionen der einzelnen T-
Stadien mit verminderten 5-JUR einhergehen, diese Unterschiede jedoch nicht signifikant sind
(Tab. 37, Tab. 38). Die Ergebnisse sind mit den Daten friherer Studien vergleichbar
[154,173,175,177,205]. Nach Matched-Pair-Analyse kann die Aussage dieser nicht signifikan-
ten Unterschiedlichkeit flr alle einzelnen T-Stadien des Rektums bestatigt werden. Selbst
beim Vergleich des Gesamtiuberlebens war kein signifikanter Unterschied der Studiengruppe
zur Kontrollgruppe zu beobachten (p m-r.-a.= 0,189) [140,165]. Fur das Kolon gelten diese Aus-
sagen ebenfalls, jedoch nimmt das pT4-Stadium hier eine Sonderrolle ein. Entgegen der Fest-
stellungen vergangener Jahre war ein signifikanter Unterschied im Gesamtiiberleben der pT4-
Tumorgruppe des Kolons festzustellen [109,121,125,163,172].

Im medizinischen Kontext sollte eine Klassifikation nicht nur der bloRen Einteilung dienen,
sondern dariiber hinaus entsprechende Prognosen ermdglichen. Eben darin besteht eine be-
achtliche Starke der TNM-Klassifikation, denn unter Beachtung aller ermittelten Daten kdnnen
innerhalb der einzelnen aufsteigenden T- und N-Kategorien (nicht in den Ergebnissen abge-
bildet) oder bei deren Kombinationen (TN) signifikant differente Uberlebensraten berechnet
werden (Tab. 35-Tab. 40) [78,121,172]. Ein lymphknotenpositiver Tumor war somit in allen

Berechnungen mit schlechteren Ergebnissen assoziiert [121,172].
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Entkréaften konnen wir die demotivierenden Werte von Luna-Perez sowie Poeze et al. Bei Tu-
moren mit der Formel pT4N+ berichten beide Autoren von einer 5-JUR von 0 %, was beson-
ders im Falle der Daten von Luna-Perez aufféllig ist, da beinahe alle Patienten einer adjuvan-
ten Therapie zugefuhrt wurden [151,192]. Fur das Kolon-CA kann in dieser Arbeit bei gleicher
Tumorformel eine 5-JUR von 34,2 % (OS m.r-a 35,4 %) und fur das Rektum-CA eine Rate von
32,2 % (OS m-p.-a. 29,3 %) ermittelt werden.

An einem Beispiel lasst sich gut nachvollziehen, wie u. a. die multiviszeralen Resektionen zum
Entwicklungsprozess der TNM-Klassifikation beigetragen haben. In der Literatur nehmen Un-
tersuchungen zu den Uberlebensraten bei Infiltration und Adhésion einen besonders hohen
Stellenwert ein, und beide dieser Formen werden im Stadium pT4 vereint. Viele Autoren haben
jedoch aufzeigen kénnen, dass dieses Stadium prognostisch durchaus uneinheitlicher ist, als
diese zusammenfassende Klassifikation nahelegt [111,112,152,168,175,176]. Bereits das
TNM-Supplement von 1993 empfahl eben aus diesem Grund eine Unterteilung in die Sub-
gruppen pT4a und pT4b [224]. Auf Grundlage der gewonnenen Ergebnisse wurde mit der
siebten Auflage der TNM-Klassifikation der Vorschlag im Klassifikationssystem umgesetzt
[225,226]. In den hier vorgestellten Daten kann dieser Prognoseunterschied hingegen nicht
nachvollzogen werden. Fir das Kolon- wie auch das Rektum-CA zeigen sich keine signifikan-
ten Unterschiede der 5-JUR beim Vergleich von MVR im Stadium pT4avs. pT4b (Kolon 34,7 %
vs. 42,3 %; p = 0,527; Rektum 25,3 % vs. 31,4 %; p = 0,936) [175,176]. Die Ergebnisse der
Vergleichsanalyse fiihren hierbei zu keiner Anderung der Aussage (Tab.37, Tab. 38). Vielmehr
ist sogar ein gegenteiliger Effekt erkennbar.

4.12 Uberleben in Abhangigkeit vom R-Status

Die En-bloc-Resektion von Tumoren des Kolon bzw. Rektum und der adh&siven oder infiltra-
tiven Organanteile ist essenziell, denn nur so kann ein Ubergreifen von Tumorzellen verhindert
werden [125]. Um den Einfluss der RO-Resektion beurteilen zu kdnnen, wurden nach Bestim-
mung der RO-Resektionsraten dieser Studie Berechnungen mithilfe der vorhandenen Lang-

zeitdaten durchgefiihrt.

Bei den kurativ resezierten Patienten mit Kolon-CA und MVR kann eine R0O-Resektionsrate
von 92,3 % bestimmt werden, beim Rektum-CA sind es 89,2 %. Nach Sichtung der Literatur
zur MVR ist festzustellen, dass der Median der dokumentierten RO-Raten bei 84 % liegt (zu-
satzl. Diagr. 4). Es kann somit festgestellt werden, dass die ermittelten Werte der Literatur
entsprechen. Bei der Analyse konnten Daten aus 38 Studien verwendet werden
[78,109,110,116-123,125,127,129,130,144,153,156,157,159,160,162,163,165-167,172,176,
179,184,189,195,196,202,204]. Die mit 100 % hochste RO-Rate wurde von Cukier et al. fur

das Kolon-CA publiziert. Um die Aussagekraft der Untersuchung zu verbessern, wurden in der
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retrospektiven Studie nur Patienten mit RO-Resektion eingeschlossen. Weiterhin wurde ein
neoadjuvantes Therapieverfahren angewendet [127]. Mit einer RO-Resektionsrate von 52,7 %
wird in der Veroffentlichung von Staib et al. die geringste Rate erfasst. Dieser Wert erklart sich
durch Einschluss aller Therapieintentionen (kurativ und palliativ) sowie sdmtlicher UICC-Sta-
dien (I-1V) [179].

Anhand der Langzeitdaten ist der bedeutende Einfluss der RO-Resektion darstellbar. Bei bei-
den Tumoren konnen signifikante Unterschiede zwischen RO vs. R+ berechnet werden. Hier-
bei sind die Uberlebensraten der Rektumkarzinompatienten hoher (Tab. 41, Tab. 42). Somit
kann ein tendenzieller Uberlebensvorteil fiir Patienten mit Rektum-CA postuliert werden. Be-
reits Wasmann et al. wiesen in ihrer Studie darauf hin und vermuteten dabei einen Zusam-
menhang mit der intraperitonealen Lage des Dickdarms. Weitere Autoren kénnen diese ge-
richtete Unterschiedlichkeit der 5-JUR bei RO bestatigen [111,159,183]. Allerdings findet sich
das gegenteilige Ergebnis ebenfalls publiziert [109,121,123,167]. Hoffmann et al. kbnnen hin-
gegen Uberhaupt keine signifikanten Unterschiede zwischen Kolon-CA und Rektum-CA be-
rechnen, sodass zur Berechnung der Uberlebensraten gar eine Zusammenfassung beider Tu-
morentitaten erfolgte [162].

Fur die Daten der jeweiligen Kohorte kann in der multivariaten Cox-Regression der Einfluss
fehlender Radikalitat berechnet werden. Hierbei finden sich signifikante Prognosefaktoren fir
das Kolon- (RO vs. R1: HR 2,4; p < 0,001) und Rektum-CA (RO vs. R2: HR 2,2; p = 0,002), die
im Ergebnisteil nicht gelistet sind. Fur diese Faktoren kann nach Matched-Pair-Analyse die
statistische Signifikanz nicht mehr bestatigt werden. In den Quellen zur MVR ist die RO-Re-
sektion vielfach ein Faktor, die das Uberleben signifikant beeinflusst. Statistische Belege gibt
es hierzu fur das Kolon- und Rektum-CA bzw. die Kombination beider Tumoren als KRK
[120,130,151,157,220]. In der schwedischen Studie zum Kolon-CA wird bspw. durch Rosander
et al. ein fast vierfach erhdhtes Sterberisiko bei R1-Resektion beobachtet (HR 3,91; Kl 1,21—
12,67; p < 0,05) [153].

4.13 Uberleben in Abhangigkeit der adjuvanten Therapie beim Kolonkarzinom

Die adjuvante Chemotherapie ist bei Vorliegen einer lymphogenen Metastasierung (UICC 1lI)
ein etabliertes Verfahren [227,228]. Der T4-Tumor zahlt laut aktueller Leitlinie zu den Risiko-
situationen des Kolonkarzinoms, in denen eine adjuvante Chemotherapie auch im Stadium
UICC Il empfohlen wird. Dartiber hinaus wird die chemotherapeutische Nachsorge in diesem
Stadium kontrovers diskutiert. Zusatzlich zeigen sich in den eigenen Uberlebensanalysen sig-
nifikante Unterschiede bei den pT4-Karzinomen (vgl. Tab. 37, Tab. 39). Aus diesen Grinden
versuchten wir, den Einfluss der adjuvanten Therapie zu ermitteln und unterteilten die Gruppen
aus den Stadien UICC Il und Il (Tab. 43, Tab. 44). An dieser Stelle sind die Ergebnisse kritisch
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zu bewerten, da durch den Studienaufbau die tatsachliche Durchfuihrung einer empfohlenen
adjuvanten Therapie nicht Uberpruft werden kann.

Auch unter Hinzunahme der (intendierten) adjuvanten Therapie bleiben die Grundaussagen
zum pT4-Karzinom unverandert: Die alleinige univariate Analyse mit Log-rank-Test offenbart
nicht signifikant differierende 5-Jahres-Uberlebensraten, die in der Matched-Pair-Analyse Sig-

nifikanz erreichen.

Erheblich wichtiger als diese stochastische Erkenntnis ist die Betrachtung der immensen Un-
terschiede innerhalb der 5-JUR und die daraus folgende Bedeutung der chemotherapeuti-
schen Nachsorge. Unter Beachtung aller mdglichen Tumorformeln der Stadien UICC Il und llI
zeigt sich ein signifikanter Uberlebensvorteil bei empfohlener und vermutlich durchgefiihrter
adjuvanter Therapie. Die Kolonkarzinompatienten, die hdchstwahrscheinlich eine adjuvante
Therapie erhielten, waren durchschnittlich 68,0 + 10,8 Jahre alt, fur die Patientengruppe ohne
Empfehlung zur Chemotherapie war ein Alter von durchschnittlich 73,1 + 10,6 Jahre berechen-
bar. Folglich ist die Aussagekraft zu den Uberlebensdaten eingeschrankt, da eine Verzerrung
durch signifikant unterschiedliche Altersverteilungen nachgewiesen werden kann (p < 0,001).
Grinde fur nicht durchgefiihrte adjuvante Chemotherapien konnten aufgrund des Studiende-
signs nicht eruiert werden. Leijssen et al. berichten jedoch von einem stadienbezogenen Pati-
entenanteil von bis zu 25 %, die eine Chemotherapie ablehnten. In derselben Studie war aus
arztlicher Sicht das Patientenalter Hauptgrund fur die Entscheidung gegen eine adjuvante The-
rapie [172].

Am Beispiel der multiviszeral resezierten pT3NO-Tumoren kann bei der Matched-Pair-Analyse
mit adjuvanter Therapie eine 5-JUR von 86,4 % abgetragen werden. Ohne eine entspre-
chende chemotherapeutische Nachsorge ist dagegen nur noch von einer 5-JUR von 57,8 %
auszugehen. Unter Hinzunahme eines weiteren Risikofaktors (N+) wird in den Matched-Pair-
Daten dieser Unterschied noch eindriicklicher. Beim Vergleich von pT4N+-Tumoren mit ad-
juvanter Therapie ist eine Reduktion der 5-JUR von 64,1 % (pT4NO) auf 49,4 % (pT4N+) fest-
zustellen. Ohne adjuvanter Nachsorge halbieren sich diese Uberlebensraten (pT4NO 32,7 %;
pT4N+ 15,2 %).

Ein vergleichbarer Ansatz der Untersuchung ist in der Publikation von Hagmiuiller et al. doku-
mentiert. Hierbei wurden ebenfalls multiviszeral resezierte mit konventionell resezierten Pati-
enten verglichen. Gemeinsam war allen, dass beim T4-Karzinom keine adjuvante Therapie
durchgefuhrt wurde. Die Daten von Dick- und Enddarm wurden hierbei zusammengefasst be-
trachtet. FUr das RO-resezierte nicht-metastasierte kolorektale Karzinom ohne Lymphknoten-
metastasen betrug die 5-JUR 59,9 %, beim Vorliegen einer lymphogenen Metastasierung sank
die Rate jedoch auf 23,2 % [159]. Unter Beachtung der damaligen Studien schlussfolgerte der

Autor, dass bei positivem Lymphknotenstatus eine adjuvante Therapie durchzufihren sei.
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In der multivariaten Analyse des Matched-Pair-Datensatzes konnte die Bedeutung der ad-
juvanten Therapie berechnet werden: Aus der Nichtdurchfihrung einer adjuvanten Therapie
resultiert eine 2,3-fach erhdhte Sterbewahrscheinlichkeit (HR 2,33; p < 0,001). Weitere Publi-
kationen konnten ebenfalls den Stellenwert der adjuvanten Therapie im Rahmen einer MVR
herausarbeiten [122,153,154,170,172].

Unter Berlicksichtigung der nationalen wie auch internationalen Leitlinien wird die alleinige
erweiterte Resektion im Stadium UICC Il (pT3NO) nicht als Risikofaktor gewertet. Im Ansatz
kénnen die hier vorgestellten Daten jedoch den Uberlebensvorteil einer solchen Nachsorge
darstellen [93,172]. Mit Blick auf die Ergebnisse der FOXTROT-Studie ist auch Uber den zu-
kunftigen Einsatz der neoadjuvanten Therapie beim Kolon-CA nachzudenken. Sollte nach pra-
zisem Staging der Verdacht eines adhasiven oder infiltrativen Geschehens bestehen, kdnnte
eine perioperative Therapie das Gesamtiberleben glinstig beeinflussen [229]. Gegebenenfalls
verringert sich hierunter auch der Anteil der pT3-Tumoren durch Reduktion inflammatorischer

Prozesse und somit auch die Rate an notwendigen multiviszeralen Resektionen.

4.14 Lokalrezidivrate

Wie bereits beim Gesamt- und krankheitsfreien Uberleben aufgezeigt, steigt die Lokalrezidiv-
rate mit zunehmender Infiltrationstiefe. Wasmann et al. konnten hierbei feststellen, dass die
Rezidivraten in Abhangigkeit zum primar infiltrierten Organ stehen. So war die Infiltration der
Bauchwand ein Risikofaktor fur ein intraabdominales Rezidiv. Sie stellen die Theorie auf, dass
die peritumortse Adhéasion der Infiltration vorausgeht [170]. Mobile Bauchorgane (bspw. Dinn-
darm) schiitzen durch Adhéasion vor einer friihen peritonealen Tumorzellaussaat, bei der im-
mobilen Bauchwand ist diese Protektion durch Anheftung nicht gegeben. Hieraus resultieren
verschiedene Rezidivraten im 5-Jahresintervall (Infiltration Bauchwand 36,6 % vs. Infiltration
Gl-Trakt 5,9 %) [170,230].

Fur die gesamte Kohorte einer Tumorentitat wurde die jeweilige Lokalrezidivrate bestimmit.
Alle eingegangenen Falle wurden unter kurativen Aspekten therapiert. Fir das Kolon-CA
konnte eine Rezidivrate von 8,1 % bestimmt werden (Tab. 50), beim Rektum-CA betrégt diese
7,3 % (Tab. 51). Hierbei sind signifikante Unterschiede zur Vergleichsgruppe berechenbar. Die
Resultate der Matched-Pair-Analyse sind insofern beachtlich, als die statistische Unterschied-
lichkeit dabei nicht mehr gegeben ist — beim Rektum-CA sind die Raten der Studien- und Ver-
gleichsgruppe mit 5,8 % sogar identisch. Die Lokalrezidivrate des Kolon-CA der MVR-Gruppe
liegt bei 7,0 %.

Das Auftreten von erhdhten Lokalrezidivraten im Rahmen erweiterter Resektionen kann zum
Teil bestatigt werden [140,160,172,231]. Aufgrund der anatomischen Enge des Beckens, ware

eine hohere Lokalrezidivrate bei Rektum-CA wahrscheinlich, diese Annahme bestatigt sich
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jedoch weder im Gesamt- noch im Matched-Pair-Datensatz [212,231]. Gegebenenfalls sind
diese Ergebnisse Resultat der 2004 etablierten Leitlinie mit der Empfehlung zur neoadjuvanten
Therapie beim Rektum-CA [89]. Der kurativen Mdglichkeiten konnten hierbei unter Verwen-
dung von Radiatio bzw. Radiochemotherapie im Stadium Il sowie Il erweitert werden [232].

Als weiterer moglicher Grund fur die Erhéhung ist eine eventuelle Verzerrung durch Einschluss
von Notfalloperationen beim primaren Kolonkarzinom anzufiihren. Friihere Untersuchungen
konnten einen signifikanten Uberlebensvorteil von elektiven Patienten demonstrieren [233—
235]. Aufgrund erhéhter perioperativer Mortalitats- und Morbiditatsraten werden Patienten die-
ser Kategorie in anderen Publikationen zur MVR oftmals gesondert betrachtet oder ausge-
schlossen [153,165,174,178]; jedoch finden sich auch Studien mit Einschluss der Notfallpati-
enten [125,179,180,183,185]. Grund hierfir sind die Resultate der Untersuchungen zum nicht
signifikanten Einfluss eines Notfallgeschehens auf die Uberlebensraten [154,162]. Cro-
ner et al. konnten hierbei zusatzlich berechnen, dass die Lokalrezidivraten bei Notfalloperati-
onen des Kolon-CA nicht signifikant different sind [78]. Ein Einfluss zwischen den Tumorenti-
taten der hiesigen Studie ist jedoch nicht ausgeschlossen.

Die Anzahl an Vergleichsdaten zur Bewertung der Ergebnisse bei erweiterter Resektion des
Kolon-CA ist begrenzt. Die geringsten Lokalrezidivraten finden sich in den Publikationen von
Croner et al. und Yun et al. mit 6,5 % bzw. 6 % [78,173]. Aufgrund ihres Ausschlusses des
Stadiums 1V sind beide Publikationen mit dieser Studie vergleichbar. Die hdchste Rate ver-
zeichnet die Publikation von Landercasper et al.; hier wird fiir die gesamte Studienpopulation
eine Lokalrezidivrate von 30 % ausgegeben [113]. Patienten im Stadium IV wurden hierbei
ebenfalls ausgeschlossen. Limitierend fir den Vergleich ist jedoch die alleinige Betrachtung

von Karzinomen des rechten Hemikolons.

Das lokoregionéare Rezidiv des Rektum-CA wird in den maRgeblichen Publikationen vielfach
mit einer Rate von Uber 10% erfasst [118,141,184,190,236]. Dosokey et al. hingegen berichten
fur das Rektum-CA mit MVR von einer lokoregiondren Rezidivrate von lediglich 2,7%. Diese
aullerst geringe Rate ist allerdings einem verkirzten Follow-up von nur 3 anstatt 5 Jahren und
der alleinigen Betrachtung von abdominoperinealen Resektionen bei Karzinomen des unteren
Rektumdrittels geschuldet [128]. Besser mit vorliegender Untersuchung vergleichbar ist daher
die Studie von Pai et al. mit einer Lokalrezidivrate von 7,4 % im 5-Jahresintervall [156]. Bei
den erweitert resezierten Rektumkarzinompatienten mit neoadjuvanter Therapie kdnnen
Derici et al. im Vergleich zur adjuvanten Therapie eine geringere Lokalrezidivrate feststellen
(10,7 % vs. 25,6 %; p = 0,178). Losgelost von der Thematik der erweiterten Resektion sind

Rezidivraten ahnlicher GroRe in den Ubersichtsartikeln dokumentiert [237-239].
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Wie bereits beim Langzeitiiberleben aufgezeigt, ist die Bedeutung des N-Status hervorzuhe-
ben. Mit zunehmendem Ausmalf der lymphogenen Metastasierung (NO bis N2) sind gegen-
laufige Langzeitergebnisse erkennbar: Die 5-JUR nehmen ab, die Lokalrezidivraten hingegen
zu [109,159,160,162,165]. Croner et al. stellten diese Beobachtung fur das Kolon-CA zur Dis-
kussion: Ist eine Zunahme der Rezidivrate bei initial diagnostizierter lymphogener Metastasie-
rung tatséchlich als Rezidiv zu werten oder nicht vielmehr Ausdruck einer unzureichenden
Lymphknotendissektion bei primarer Resektion [78]? Diese Uberlegung miindet in der Forde-
rung nach Erweiterung der Lymphknotendissektion und vollstdndigen Entfernung des Meso-
kolons. In der aktuellen Leitlinie wird dieser Erkenntnis Rechnung getragen. Eine unzu-
reichende Lymphknotenausbeute (< 12 Lymphknoten) ist — neben anderen — als Risikositua-
tion einzustufen, und dementsprechend sollten diese Patienten einer adjuvanten Therapie zu-

gefuhrt werden [27].

4.15 Krankheitsfreies Uberleben (DFS)

Das krankheitsfreie Uberleben vereint die Daten eines jeden Rezidivgeschehens (Lokalrezidiv,
Fernmetastasierung) und den Tod von Studienteilnehmern [240]. Die Auswertung Uber alle
Tumorstadien ergibt fir beide Tumorentitaten eine hoéhere Rate der nMVR-Gruppe
[128,178,205]. Fur das Kolon-CA ist eine DFS-Rate von 47,5 % (MVR m.-p.-a), fUr das Rektum-
CA von 51,8 % (MVR wm.p.-a) berechenbar. Im Literaturvergleich lassen sich &hnliche Werte
aufzeigen, so ist mit 48 % diese Rate in der Verdffentlichung von Lopez-Cano et al. fir die
MVR des Kolon-CA nahezu identisch [122]. Gannon et al. berechnen das krankheitsfreie
Uberleben bei MVR des Rektum-CA ebenfalls mit 52 % [241]. Beachtet werden muss jedoch
hierbei, dass genannte Studie die totale pelvine Exenteration untersucht. Bei den Publikatio-
nen zur MVR werden zumeist die DFS-Raten zur Adhasion (pT3) und Infiltration (pT4) vergli-
chen [111,125,129,172,182]. Es fallt hierbei auf, dass die vorliegenden Ergebnisse zum Teil
weit unterhalb der Resultate anderer Autoren lokalisiert sind. So dokumentieren bspw. Lei-
jssen et al. eine DFS-Rate von 74,1 % beim pT4-Tumor. In den vorgestellten Daten des Kolon-

CA mit MVR wird bei gleicher Infiltrationstiefe ein Wert von 33,6 % gelistet.

4.16 Prognosefaktoren

Neben den bereits genannten konnten nach Matched-Pair-Analyse in der multivariaten Cox-
Regression weitere Prognosefaktoren ermittelt werden (Tab. 56, Tab. 57). Auch die MVR kann
hierbei ein signifikanter Einflussfaktor auf das Uberleben von Kolon- und Rektumkarzinompa-
tienten sein [207]. Dieses Resultat lasst sich durch die vorliegenden Daten rechnerisch nicht
belegen. Bei MVR des Kolon-CA kann jedoch die lymphogene Metastasierung als ein Faktor
des Gesamtiberlebens bestatigt werden [78,173,185,189,192]. Hierbei ist bereits der Status
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N1 mit einem erhdhten Sterberisiko verknupft (HR 1,82; Kl 1,33-2,50; p < 0,001). Beim Ver-
gleich mit dem Status NO erreichen beim Rektumkarzinom hingegen weder N1 (p = 0,537)
noch der Status N2 (p = 0,365) das Signifikanzniveau. Dieses Ergebnis wird durch die Publi-
kation von Harris et al. gestutzt [119]. Wahrend in der univariaten Analyse statistische Signifi-
kanz besteht (p =0,009), ist diese in der multivariaten Analyse nicht mehr gegeben
(p = 0,183). Andere Autoren kdnnen hingegen den prognostischen Wert des N-Status de-
monstrieren [120,183]. Unter Beachtung der Publikationen zu kolorektalen Karzinomen lassen
sich weitere Quellen anfiihren, die die Bedeutung des N-Status bestéatigen
[116,151,178,183,207].

Die prognostische Relevanz der lymphogenen Metastasierung wurde vielfach dokumentiert
und ist deshalb fundamentaler Baustein der Klassifikationssysteme von UICC und AJCC
[194,242]. Lehnert et al. wiesen jedoch darauf hin, dass flr den Chirurgen zum Zeitpunkt der
Operation dieses Wissen nicht zur Verfligung steht, da das Ausmalfd der lymphogenen Meta-

stasierung erst postoperativ durch den Pathologen ermittelt wird [109].

Die hier vorgestellten Daten beinhalten allerdings auch Aussagen zu Komponenten, die bei
der intraoperativen Entscheidungsfindung dienlich sein kénnen. Wie bereits erwahnt, zahlen
hierzu das Alter (> 79 Jahre), bestehende Risikofaktoren (Grunderkrankungen) und damit ver-
bunden ein ASA-Wert > 1 (nur Kolon) und das Geschlecht (Manner).

4.17 Methodenkritik

Diese Studie bietet die Mdglichkeit, Kurz- und Langzeitergebnisse von Patienten zu verglei-
chen, die mittels konventioneller oder multiviszeraler Resektion operiert wurden. Diese Ver-
gleiche konnten Uber die verschiedenen Infiltrationstiefen mit oder ohne Lymphknotenbeteili-
gung durchgefihrt werden. Zudem war es uns mdglich, die Notwendigkeit einer MVR im Falle
der Tumorinvasion zu demonstrieren. Ein groRer Vorteil dieser Studie liegt in der enormen
StichprobengréRe mit Daten von 364 Kliniken, auf denen die Ergebnisse basieren. Somit las-
sen sich die hier getroffenen Aussagen auf die Gesamtheit der chirurgisch versorgten kolorek-
talen Karzinome Ubertragen. Ein weiterer Aspekt ist ebenfalls positiv anzumerken: Die The-
matik der MVR beachtend kann beim Literaturvergleich oftmals nur auf monoinstitutionelle An-
gaben zurickgegriffen werden. Die hier vorgestellten multizentrisch gewonnenen Daten halten
diesem Vergleich stand. Damit ist auch ansatzweise eine Aussage Uber die Versorgungsqua-

litdt in der Flache maoglich.

Diese breite Aufstellung beinhaltet jedoch auch Nachteile. Riickmeldungen zum Rezidivge-
schehen sind oftmals ungenau, sodass eine Differenzierung zwischen lokalem und organfer-
nem Geschehen schwer mdglich ist. Weiterhin kénnen Griinde der Zensierung nur mit viel

Aufwand nachverfolgt werden. Wie bereits mehrfach erwahnt, wurden innerhalb der Studie die
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UICC-Stadien I-lll eingeschlossen. Initiale Berechnungen beinhalteten auch das Stadium
UICC IV. Bei Auswertung der am haufigsten resezierten Organe des Kolon-CA im Stadium IV
ergab sich jedoch belastbare Evidenz, dass solide Organe (oder Teile davon) aufgrund von
Fernmetastasen — und nicht aufgrund von Infiltrationen oder Adhasionen — reseziert wurden.
Anders ausgedriickt wurden Resektionen von Fernmetastasen vielfach als multiviszerale Re-
sektionen deklariert. Bei den Daten zum Rektumkarzinom mit erfassten Leberteilresektionen
besteht weiterhin der dringende Verdacht der falschen Dokumentation (vgl. 3.5 Organentnah-
men bei der MVR). Eine Bereinigung war indes nicht méglich. Da man die Definition der MVR
nicht voraussetzen kann und ggf. auch nichtarztliches Personal die Qualitatsbdgen ausfiillt, ist
eine falsche Dokumentation nicht unwahrscheinlich. Bei einer Novellierung des Kolon- und
Rektumbogens sollte daher zukinftig die Metastasenresektion als gesonderter Eintrag mit auf-
gefuhrt werden. Zur besseren Vergleichbarkeit der Daten ware es zudem nutzlich, wenn teil-
nehmende Kliniken inre Komplikationsraten mittels Clavien-Dindo-Klassifikation erfassen wiir-
den. Ebenfalls verbessert werden muss die Uberprifbarkeit adjuvanter Therapien. Die hier
vorgestellten Daten sind mit einem Unsicherheitsfaktor verknipft, da nicht Gberprift werden
kann, ob entsprechende Empfehlungen zur Chemotherapie de facto durchgefiihrt wurden. Am
Beispiel des Rektumkarzinoms werden mogliche Verzerrungen sehr deutlich: Wahrend Anga-
ben zur neoadjuvanten Therapie durch den Bogen erfasst werden und valide Daten vorliegen,
kénnen Aussagen zu den adjuvanten Therapien nur mit Vorsicht getroffen werden. Gerade in
der Verknupfung mit den onkologischen Langzeitergebnissen kommt es so zur Beeintrachti-

gung der prognostischen Aussagekraft.
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5 Zusammenfassung

Bei der chirurgischen Therapie des Kolorektalkarzinoms ist bei jedem 10. Patienten eine peri-
tumordse Adhasion oder Infiltration der angrenzenden Gewebe bzw. Organe zu beobachten.
Entsprechend muss in diesen Fallen multiviszeral reseziert werden (MVR). Ziel der prospekti-
ven Multicenterstudie war eine Analyse von madglichen Unterschieden beim Vergleich konven-
tioneller Resektionen (hnMVR) und MVR im Hinblick auf friihe postoperative und onkologische
Behandlungsergebnisse. Zuséatzlich sollten Einflussfaktoren des Gesamtiberlebens ermittelt
werden. Es wurden die Daten von 25.321 Patienten ausgewertet, die in der Zeit vom
01.01.2008 bis 31.12.2015 mit einem KRK (UICC I-1ll) operiert wurden. Erganzend erfolgte
eine Matched-Pair-Analyse.

Die Rate an MVR betrug beim Kolon-CA 9,9 % (n = 1551), beim Rektum-CA 10,6 %
(n =1027). Manner erkrankten haufiger (Kolon-CA 53,4 %; Rektum-CA 62,0 %), hingegen war
der Anteil der Frauen in beiden MVR-Gruppen erhdht (53,6 %; 55,2 %; Wertepaare in zuvor
genannter Reihenfolge). Am haufigsten wurde hierbei ein weiteres Organ reseziert (75,6 %;
63,7 %). Innerhalb der MVR-Gruppen kam es zur Steigerung (p < 0,001) von intra- (5,8 %;
12,1 %) und (speziellen) postoperativen Komplikationen (30,8 %; 36,4 %). Wundinfektionen
(Kolon-CA 7,1 %) und Anastomoseninsuffizienzen (Rektum-CA 8,3 %) traten postoperativ
nach MVR am haufigsten auf. Ebenfalls wurden erhéhte Morbiditatsraten der MVR-Gruppen
berechnet (43,7 %; 47,2 %; jeweils p < 0,001). Die Hospitalletalitat betrug bei MVR 4,9 % (Ko-
lon-CA) bzw. 3,8 % (Rektum-CA) und war zur nMVR erhoht (jeweils p <0,001). Nach
Matched-Pair-Analyse wurden fiir beide Tumore die erhéhten Raten der Morbiditat bei MVR
(42,9 %; 46,3 %) und Hospitalletalitat (4,8 %; 3,4 %) bestatigt. In der MVR-Gruppe betrug die
5-JUR beim Kolon-CA 53,9 %, beim Rektum-CA 56,8 %. Der Vergleich einzelner T-Stadien
zeigte keine signifikanten Unterschiede des Gesamtlberlebens (p < 0,05). Beim Vergleich der
5-JUR (MVR vs. nMVR) konnte nach Matched-Pair-Analyse ein signifikanter Unterschied bei
den pT4-Karzinomen des Kolons berechnet werden (40,6 % vs. 50,2 %; p = 0,017). Hingegen
waren die Lokalrezidivraten nach MVR nicht signifikant unterschiedlich (7,0 %; 5,8 %; jeweils
p > 0,05). Gemeinsamer Risikofaktor beider Tumorarten waren das fortgeschrittene Alter (> 79
Jahre), pT-Stadium, Geschlecht und die Morbiditat (jeweils HR > 1; p < 0,05).

Multiviszerale Resektionen erméglichen die Kuration durch RO-Resektion mit einem adaqua-
ten Langzeitiiberleben. Bei Kolon- bzw. Rektumkarzinomen sind die MVR mit reduzierten 5-
Jahres-Uberlebensraten, gleichbleibenden Lokalrezidivraten und erhéhten Morbiditats- und
Mortalitatsraten verknipft. Die Unterschiede im Uberleben sind jedoch, bis auf die pT4-Karzi-
nome des Kolonkarzinoms, nicht signifikant. Die Daten zeigen zudem die positiven Effekte

einer adjuvanten Chemotherapie nach erfolgter MVR des fortgeschrittenen Kolonkarzinoms.
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bewundern!
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10.1 Einteilungen und Klassifikationen

TNM-Einteilung kolorektaler Karzinome
T - Primartumor
TX Priméartumor kann nicht beurteilt werden
TO Kein Anhalt flr Primartumor
Tis Carcinoma in situ
T1 Tumor infiltriert Submukosa
T2 Tumor infiltriert Muscularis propria
T3 Tumor infiltriert durch die Muscularis propria in die Subserosa bzw. in nicht

peritonealisiertes perikolisches oder perirektales Gewebe
T4 Tumor infiltriert direkt in andere Organe oder Strukturen und/oder perforiert
das viszerale Peritoneum

T4a Tumor perforiert das viszerale Peritoneum
T4b Tumor infiltriert angrenzende Organe oder Strukturen
N — Regionare Lymphknoten
NX Regionare Lymphknoten kdnnen nicht beurteilt werden
NO Keine regiondren Lymphknotenmetastasen
N1 Metastasen in 1-3 regionaren Lymphknoten
N2 Metastasen in 4 oder mehr regionaren Lymphknoten
M - Fernmetastasen
MX Fernmetastasen kénnen nicht beurteilt werden
MO Keine Fernmetastasen
M1 Fernmetastasen

Anhang 1: TNM-Klassifikation [242]

TNM-Stadiengruppierung der UICC

Stadium T-Status N-Status M-Status
Stadium 0 Tis NO MO
Stadium | T1, T2 NO MO
Stadium IIA T3 NO MO
Stadium IIB T4 NO MO
Stadium IIIA T1, T2 N1 MO
Stadium IIIB T3, T4 N1 MO
Stadium llIC Jedes T N2 MO
Stadium IV Jedes T Jedes N M1

Anhang 2: Vereinfachte TNM-Stadiengruppierung der UICC aus [242]
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Chirurgische Therapie
Tumorlokalisation Olh e )
- Hauptblutgefald
Zékum und Hemikolektomie rechts
Colon ascendens - A &V. colica dextra & ileocolica
rechte Colonflexur und erweiterte Hemikolektomie rechts
_ - A. &V. colica dextra & ileocolica sowie

proximales Colon transversum A. colica media

Transversumresektion

Colon transversum ) .
- A. & V. colica media

distales Colon transversum und erweiterte Hemikolektomie links

linke Colonflexur - A. & V. colica media et sinistra
Colon descendens und Hemikolektomie Links

proximales Sigma - A. & V. mesenterica inferior

Sigmaresektion

TlHETES V] elBEEs Slgin - A. & V. mesenterica inferior
tiefe anteriore Rektumresektion

oberes Rektumdrittel partielle mesorektale Exzision
- A. mesenterica inferior

abdomino-perineale Rektumexstirpation sowie

totale mesorektale Exzision (TME)
mittleres und oder

distales Drittel des Rektum abdomino-peranale Rektumresektion sowie

totale mesorektale Exzision (TME)
- A. mesenterica inferior

Anhang 3: Vereinfachte chirurgische Therapie des KRK aus [243]
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10.2 Zusatzstatistiken

Zusatztab. 1: Pra-, postoperative und gesamte Verweildauer bei einem operativen Eingriff zur
chirurgischen Therapie des Kolonkarzinoms

Verweildauer Kolon-CA

Zeitpunkt Werte p-Wert
i + +
MVR M|tte_lwert +SD 4,22 + 7,42
raoperativ MISCIEN) 210 < 0,001
praop R Mitelwert + SD 318 + 486 ’
Median 2,00
i + +
MVR Mltte'lwert + SD 16,79 + 12,59
ostoperativ bied 3 L300 < 0,001
postop R Mittelwert £ SD 1363 + 1055 '
Median 11,00
Mittelwert + SD 21,00 + 14,82
) MVR .
Gesamtverweil- Median 17,00 <0.001
dauer AMVR Mittelwert + SD 16,79 * 11,95 '
Median 14,00

gultige Daten: 15.468 / fehlend: 191

Zusatztab. 2: Pra-, postoperative und gesamte Verweildauer bei einem operativen Eingriff zur
chirurgischen Therapie des Rektumkarzinoms

Verweildauer Rektum-CA

Zeitpunkt Werte p-Wert
i + +
MVR Mlttglwert +SD 4,05 + 6,43
raoperativ PISEIET 200 < 0,001
praop Mg Mitelwert £ SD 201 + 458 '
Median 1,00
MVR Mltte_lwert +SD 19,05 + 15,03
ostoperativ e Gl 15,00 < 0,001
postop Mg Mitelwert £ SD 1580 + 11,98 '
Median 12,00
Mittelwert + SD 23,11 + 16,96
) MVR 5
Gesamtverweil- Median 18,00 <0.001
dauer AMVR Mittelwert + SD 18,71 + 13,13 '
Median 15,00

glltige Daten: 9686 / fehlend: 57
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Zusatztab. 3: Allgemeine und spezielle intraoperative Komplikationen beim Kolonkarzinom,
aufgeteilt nach Resektionsart

Intraoperative Komplikationen Kolon-CA

MVR nMVR Gesamt

n % n % n p-Wert
Spezielle intraop. Komplikationen *
Harnblasenverletzung 5 0,3 14 0,1 19 0,017
Blutung 17 1,1 50 0,4 67 < 0,001
Ureterlasion 5 0,3 16 0,1 21 0,034
Milzverletzung 40 2,6 95 0,7 135 < 0,001
Darmlasion 7 0,5 41 0,3 48 0,282
Genitalorganverletzung 0 0,0 2 0,0 2 0,638
Allgemeine intraop. Komplikationen *
Anlage Kapnoperitoneum 0 0,0 2 0,0 2 0,638
Tumorperforation 7 0,5 7 0,1 14 < 0,001
Anastomosenkomplikation 2 0,1 30 0,2 32 0,484
Sonstige 15 1,0 97 0,7 112 0,221
Gesamt 98 354 452

* Mehrfachnennung moglich
gultige Daten: 15.659 / fehlend: 44

Zusatztab. 4: Intraoperative Komplikationen beim Rektumkarzinom, aufgeteilt nach Resekti-
onsart

Intraoperative Komplikationen Rektum-CA

MVR nMVR Gesamt

n % n % n p-Wert
Spezielle intraop. Komplikationen *
Harnblase 7 0,7 16 0,2 23 0,002
Blutung 25 2,5 57 0,7 82 < 0,001
Ureterlasion 10 1,0 46 0,5 56 0,073
Urethral&sion 8 0,8 25 0,3 33 0,010
Milzverletzung 20 2,0 53 0,6 73 < 0,001
Darmlasion 13 1,3 43 0,5 56 0,002
Genitalorgane 5 0,5 18 0,2 23 0,079

Allgemeine intraop. Komplikationen *
Tumorperforation 22 2,2 52 0,6 74 < 0,001
Anastomosenkomplikation 13 1,3 92 11 105 0,533
* Mehrfachnennung moglich
glltige Daten: 9692 / fehlend: 88
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Zusatztab. 5: Relaparotomierate beim Kolonkarzinom, getrennt nach Resektionsart, kategori-
ale Einteilung, Angabe der absoluten (n) und relativen (%) Haufigkeiten.

Relaparotomierate beim Kolon-CA

MVR nMVR Gesamt
Relaparatomie n % n % n p-Wert
keine 1314 84,6 12556 89,1 13870 <0001
21 239 15,4 1534 10,9 1773 '
Gesamt 1553 14090 15643

glltige Daten: 15.643 / fehlend: 60

Zusatztab. 6: Rate der Relaparotomien beim Rektumkarzinom, bindre Gliederung mit Angabe
der absoluten (n) und relativen (%) Haufigkeiten, gegliedert nach Resektionsart

Relaparotomierate beim Rektum-CA

MVR nMVR Gesamt
Relaparatomie n % n % n p-Wert
keine 879 88,2 7563 89,1 8442
< 0,001
=1 118 11,8 929 10,9 1047
Gesamt 997 8492 9489

glltige Daten: 9649 / fehlend: 131
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10.3 Zusatzdiagramme
Rate der MVR im Studienvergleich
40,00
[¢]
35,00
o
- 30,00
®
£
$ 25,00
E, ° [ MVR einzelner Studien
£ 20,00 B Kolon-MVR
Hy)
T B Rektum-MVR
_g 15,00
s X
o
= 10,00 ———
5,00 -+
0,00

zusatzl. Diagr. 1: Rate der MVR im Studienvergleich, Nutzung von 33 Eintragen aus 67 Stu-
dien

Alter der Patienten im Literaturvergleich

B KRK M Kolon H Rektum e eigene Daten
80
75
70
65
60
55

Alter in Jahren

50
45
40
35
30

zusatzl. Diagr. 2: Alter der Patienten mit MVR im Studienvergleich, Nutzung von 57 Eintragen
aus 68 Studien, eigene Daten ebenfalls gelistet
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Geschlechterverteilung bei MVR im Studienvergleich

Manner
44%

Frauen
56%

= Frauen = Manner

zusatzl. Diagr. 3: Geschlechterverteilung der Patienten mit MVR im Studienvergleich, Nut-

zung von 66 Eintragen aus 68 Studien

RO-Rate im Studienvergleich

B RO-Rate in %
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= 90
=
EJ
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Hu]

T 70

o

[0

2 60

©

=2

=

3 50
40

zusatzl. Diagr. 4: RO-Resektionsrate bei MVR im Studienvergleich, Nutzung von 38 Eintragen
aus 67 Studien
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Haufigkeitsdiagramm der Komplikationen bei MVR
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renal

Sonstige

kardiopulmonale Dekompensation

Fistelbildung (Darm/Harnableitung)bildung..

Thrombose
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Stomakomplikation

neuronal

Hernienbildung

kardiopulmonal
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Proctocolitis

Apoplex cerebri

GefalRe (inkl. Mesenterialinfarkt)

orale Komplikationen (bspw. Candidose)
Katheter-assoziierte Infektion
Pancreatitis

Evisceration

Divertikulitis

e F']"TWFH“'"

m Rektum
m KRK

m Kolon

zusatzl. Diagr. 5: Dimensionslose Summenstatistik von prozentualen Komplikationsraten, Li-
teraturiberblick mit Eingang von 46 Publikationen
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Haufigkeitsdiagramm Organresektionen bei MVR

weibl. Genitalorgane
Harnblase
Dunndarm
Bauchwand

mannl. Genitalorgane (u.a. Prostata)
Harnwege (einschl. Ureter, Urethra)
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Pancreas

Leber

(Becken-) Knochen
Milz
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Muskel

Diaphragma

GefalRe

Fettgewebe

Rektum
Beckenboden

Haut

Nerven

Lunge

,.,,._,,.,,,,,]m‘

m Rektum
m KRK
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zusatzl. Diagr. 6: Dimensionslose Summenstatistik von prozentualen Organresektionsraten,

Literaturiberblick mit Eingang von 47 Publikationen
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10.4 Studienprotokolle



Qualitatssicherung Kolonkarzinom
(Primartumor)

Krankenhausstempel:

Ruckfragen und Auskiinfte:

Dr. med. Rainer Kube

An-Institut fiir Qualitatssicherung

in der operativen Medizin gGmbH

an der Otto-von-Guericke Universitat Magdeburg
Leipziger StraBe 44

39120 Magdeburg

Tel.: 0391 67 14068

Fax: 0391 67 17960

e-mail: rainer.kube@med.ovgu.de



Einverstandniserklarung

Klinikinterne Aufnahme-Nr.: TR T

Name, Vorname:

Geburtsdatum (TT/MM/))): Dot e flocy flpe cibe it

Erfassung aller Patienten
mit einem Kolontumor
am An-Institut far Qualitatssicherung
in der operativen Medizin gGmbH an der
Otto-von-Guericke-Universitat Magdeburg

Ich bin durch das Merkblatt ,Erfassung aller Patienten mit einem Kolontumor* sowie durch
ein ausfuhrliches Aufklarungsgesprach mit meinem behandelnden Arzt, Dr.:

ausreichend Uber die Ziele der allgemeinen Datenerfassung bei Patienten mit einer
bdsartigen Tumorerkrankung im Bereich des Dickdarmes (Kolon) informiert worden

Ich habe alle auftretenden Fragen mit meinem mich behandelnden Arzt besprechen
kénnen und habe keine weiteren Fragen.

Ich bin damit einverstanden, dass mein Name sowie der meines Hausarztes an das An-
Institut flr Qualitatssicherung in der operativen Medizin gGmbH Ubermittelt wird.
Desweiteren bin ich mit der Erhebung der Nachsorgedaten (Follow-up) durch das An-
Institut fir Qualitatssicherung in der operativen Medizin gGmbH an der Otto-von-Guericke-
Universitat in Magdeburg und einen Datenabgleich mit den Tumorzentren / -registern
einverstanden. Dabei werden diese Daten dort vertraulich behandelt und dirfen nicht
weitergegeben werden. Uber die regularen Tumor-Nachsorge-Untersuchungen hinaus ist
die Erhebung der Nachsorgedaten durch das An-Institut fir Qualitatssicherung in der
operativen Medizin gGmbH mit keinen weiteren Nachuntersuchungen verbunden.

Ich kann mein Einverstandnis jederzeit und ohne Angabe von Griinden widerrufen.

Unterschrift Patient



Erfassungsblatt fiir das Follow-up

Klinikinterne Aufnahme-Nr.: NN RN

Patienten-Name, - Vorname:

Geburtsdatum (TT/MM/))): Lot ot 8o 3

Anschrift der Patienten:

(PLZ, Wohnort, StraBe, Nr.)

Telefonnummer des Patienten:

Hausarzt des Patienten:

Anschrift des Hausarztes:

(PLZ, Wohnort, Strae, Nr.)

Telefonnummer des Hausarztes:

Faxnummer des Hausarztes:

Aufklarung uber Erfassung der Nachsorge-Daten

durch die Studienzentrale: Lja L] nein




1.Patienten-Initialen: 2. Geburtsdatum (TT/MM/JJ)

3.Klinik-Nr.: 5. Geschlecht: [ mannlich [ weiblich
4, Pat.-Aufnahme-Nr.: 6. KérpergréBe (cm):
(Klinikintern) 7. Kérpergewicht (kg):

8. Aufnahmedatum (TT/MM/JJ):
9. Entlassungsdatum (TT/MM/JJ):
10. Operations-Datum (TT/MM/JJ):

Praoperative Befunde / Diagnostik

11. Aufnahmegrund:

1 Gesichertes Kolonkarzinom L1 Tumor unklarer Dignitat 1 Tumorsuche
(An&mie, Kachexie, Leistungsknick)
1 Abdominelle Schmerzen L1 Unklare Beschwerden [ peranale Blutung
(Haemoccult, sichtbar)
1 Obstipation L1 Manifester lleus [ Zufallsbefund bei
anderweitiger Diagnostik
1 Colitis ulcerosa [1 HNPCC 1 FAP

] sonstige Grinde (Klartext):

12. Praoperative Diagnostik (ambulant und stationar):

[ Koloskopie komplett L] Koloskopie partiell [ Kolonkontrasteinlauf
[] Sonographie Abdomen L] CT Abdomen [0 R& Abdomen-Ubersicht
[ CT Thorax [J R6 Thorax L] MRT

L1 PET 1 Ausscheidungsurogramm [1 Zystoskopie

[ Gynakologische Unters. 1 Tumormarker (CEA)

[1 sonstige Grinde (Klartext):

13. Abdominelle Voroperationen: Ll ja LI nein
wenn, ja: L] OP bei gutariger Erkrankung L] OP bei Malignom
1 Vor-OP laparoskopisch 1 Vor-OP konventionell

Operation(en), Klartext:

14. Histologische Tumordiagnose praoperativ:

[] keine Histologie [ Karzinom histologisch gesichert [1 Karzinom histologisch nicht gesichert

L1 Adenom mit schwerer [ Adenom mit geringer L] Tumor préaoperativ nicht bekannt,
Dysplasie (high grade) Dysplasie (low grade) Zufallsbefund bei OP




15. Risikofaktoren:

] keine ] kardial O pulmonal (COPD, ostruktive/restriktive Ventilations-
(KHK, Z.n. Herzinfarkt, AP) stérung, resp. Partial-/ Globalinsuffizienz)
LI renal L] hepatisch L] Nikotinabusus
(kompens. Retention, Dialyse)
1 Alkoholabusus [] Diabetes mell. insulinpfl. [1 Diabetes mell. nicht-insulinpfi.
[l Varicosis [l sonstige, Klartext:

16. ASA-Klassifikation:
[0 ASA | ] ASAI 0 ASAII ] ASA IV

17. Fernmetastasierung nach praoperativer Diagnostik und intraoperativem Befund:
L1 keine L1 Leber ] Lunge ] Haut, Weichteile

] Peritoneum ] Skelett ] Ovar 0 Gehirn

L1 nicht-regionare [ sonstige, Klartext:
Lymphknoten

Praoperative MaBnahmen

18. Fast Track Protokoll (E.R.A.S.): L1 nein U ja
19. Praoperative Darmvorbereitung: [ keine 1 Einlaufe
[] schlackelose Kost L] orthograde Sptilung [] Laxantien (z.B.
20. Thrombembolieprophylaxe: LI nein L ja
21. Antibiotikagabe: 1 keine [1 Antibiotikaprophylaxe [ Antibiotikatherapie
(<24h, préop. begonnen) praop. begonnen u.
postop. fortgefihrt
(>24h)
Antibiotikum 1. Dauer der Gabe:

. Dauer der Gabe:

Operationsverfahren

22. Dringlichkeit: ] keine OP [ elektive OP ] Notfall-OP

23. praoperative OP-Intention: O kurative Operation [ palliative Operation

24. Operatives Vorgehen: [ einzeitig L1 mehrzeitig




25. Tumorlokalisation:

L1 Appendix vermiformis [ Caecum L] Colon ascendens L] Flexura colica dextra
(hepatica)
[1Colon transversum [ Flexura colica [ Colon descendens 1 Colon sigmoideum

sinistra (lienalis)

26. Zugangsweg:

[1 Laparotomie [ laparoskopisch [ laparoskopisch-assistiert 1 Konversion

27. Intervention / Operationsverfahren:

Endoskopische Verfahren:

[1 endoskopische Stent-Impl. 1 Endoskopische Polypektomie [ Tumorablation
(Argon-Plasma-Koagulation, Laser)
Nichtresezierende Verfahren:

[ Explorative Laparotomie L1 Anus praeter, Zokalfistel [] pall. Umgehungsanastomose

Limitierte operative Verfahren (ohne adequate Lymphadenektomie):

[J Kolotomie, Tumorexzision 1 Segmentresektion mit [1 Segmentresektion ohne
Anastomose Anastomose (Diskontinuitéts-
resektion)

Radikale Resektion (mit adequater Lymphadenektomie):

L] lleozokalresektion [J Hemikolektomie rechts [J Erw. Hemikolektomie rechts
L1 Querkolonresektion L1 Erw. Querkolonresektion [J Hemikolektomie links
L] Erw. Hemikolektomie links [] Sigmaresektion ] Hartmann-OP
(mit Lymphadenektomie)
[] subtotale Kolektomie L] totale Kolektomie [ Proktokolektomie
(mit endstandigem lleostoma)
[1 Proktokolektomie [1 andere Operation:
(mit ileoanaler Pouch-Anastomose)
28. Anastomose:
L1 keine [ Stapler [1 koloanale Anastomose 1 Handnabht, einreihig
[1 Handnaht, mehrreihig
Bei laparoskopischem Eingriff: [ intrakorporale Anastomose [] extrakorporale Anastomose
29. Multiviszerale Resektion:
L] keine [J Dinndarm L] Harnblase L] Uterus
[1 Adnexen ] Bauchwand 1 Magen L1 Leber

L1 Milz [l sonstige, Klartext:




30. Begleiteingriffe (tumorunabhangig):
LI nein Ll ja wenn ja, Klartext:
31. Lange der Bergeinzision bei laparoskopischer Resektion: cm
32. Grund f. Konversion bei Umstieg vom laparoskopischen zum offenen Zugang:
1 Verwachsungen [1 anatomische Unklarheiten L1 intraoperative Komplikationen
(tumorunabhangig, s.u.)

1 TumorgroBe ] Tumor nicht lokalisierbar L1 Infiltration des Tumors in Umgebung
1 Tumoreinriss 1 Tumorperforation [ Blutung aus GefaBstamm
[1 Anaesthesiologische Probleme unter Kapnoperitoneum
[1 sonstige, Klartext:
33. Laparoskopische Operationsfrequenz des Operateurs (Surgeon Caseload):

1 <5 lap. Eingriffe/J 1 5-10 lap. Eingriffe/J 1 > 10 lap. Eingriffe/J
34. Operationsdauer: min.

gof. Dauer bis zur Konversion: min.
35. intraoperative Komplikationen:
L1 keine 1 Blutungen L1 Ureterlasion 1 Tumorperforation iatrogen

(>2 TE EK intraop.)
[] Blasenverletzung [ Milzverletzung [ Darmlasion [ Verletzung des inneren Genital
[1 Probleme bei Anlage des [1 Anastomosenkomplikationen
Kapnoperitoneums

[ sonstige, Klartext:

36. R-Klassifikation (Operateur) zum OP-Ende: O RO O R2
Intraoperativer Schnellschnitt durchgefihrt: O ja [ nein
Postoperativer Verlauf
37. allgemeine postoperative Komplikationen:
keine [ Fieber (>38°, >2 Tage) [l pulmonal (Erguss, Atelektase) [1 Pneumonie
kardial I renal 1 Thrombose 1 Lungenembolie

[ I R I R

Harnwegsinfekt [ Multiorganversagen

sonstige, Klartext:




. spezielle postoperative Komplikationen:

[ keine [1 Nachblutung, op-pfl. ] Wundinfektion, Wundabszess
1 Sepsis [1 Anastomoseninsuffizienz [1 aseptische Wundheilungsstérung
] Wundinfektion [ intraabd. Abszess 1 mechanischer lleus, OP
L1 Stuhlfistel L1 Peritonitis [1 Atonie, Passagestérung >3 d, keine OP
[l Platzbauch ] Multiorganversagen 1 Kolostomakomplikationen
L] sonstige, Klartext:
39. Zahl der Relaparotomien:
Abgangsart L,
40. Therapiebewertung bei Entlassung:
[1 Operation ohne Tumorresektion [1 Tumorresektion palliativ R1/R2 [ Tumorresektion kurativ RO
41. Abgangsart: [ Entlassung 1 Verlegung ] Tod
42. Weiteres Vorgehen:
1 Tumornachsorge [ adjuvante Chemotherapie [ palliative Chemotherapie
[1 Operation (Metastasen)
43. Chemotherapie-Protokoll (palliativ oder adjuvant):
[J 5 FU Monotherapie L] FolFox [J andere Kombinationen
(z.B. Angiogeneseinhibitor)
L1 5FU/FA L1 FolFri
[1 Capacetabine
44. Portimplantation zur Chemotherapie: O ja [ nein
45. Tod am: | j postoperativen Tag
Sektion: O ja [ nein
46. Todesursache (Totenschein / Sektionsbericht):
1 Chirurgische Komplikation (Anastomoseninsuffizienz, Sepsis, Blutung, etc.) ~ Klartext:
L] Allgemeine Komplikation (Herzinfarkt, Thrombembolie, etc.) Klartext:
[0 Vorbestehender Zustand (moribunder Zustand, Tumorprogress) Klartext:




Histologie

47. Anzahl der Karzinome im Préaparat: ____Karzinome
48. Resektatlange: . ¢cm

49. minimaler oraler / aboraler Tumorabstand zur Resektionslinie (luminal): ___cm

50. Histologischer Befund:

L] kein histologischer Befund (] Adenokarzinom L] mucindses Karzinom

[ Siegelringzellkarzinom [ kloakogenes Karzinom [] adenosquamdses Karzinom
L] kleinzelliges Karzinom [1 undifferenziertes Karzinom 1 neuroendokrines Karzinom

[1Sonstiger maligner Tumor, Klartext:

51. TumorgroBe (groBter Tumordurchmesser): . cm

52. Grading:

1 keine Angabe O G1 O G2 ] G3 L G4 [ GX

53. Invasionstiefe (pT-Kategorie, TNM-Klassifikation, 6. Auflage, 2002):

1 keine Angabe

L pTt L] pT1 smf1 L] pT1sm2 L] pT1sm3

L pT2

] pT3 ] pT3a [ pT3b ] pT3c [ pTad

Ll pT4 1 pT4a Ll pT4b

O pTx

54. Invasion von Nachbarorganen /-strukturen:

[l keine Invasion [ Dinndarm L1 weibliches Genital 1 Harnblase

1 Bauchwand L1 Leber 1 Magen 1 andere Kolonabschnitte

1 Ureter [1 andere Organe, Klartext:

55. Anzahl der untersuchten Lymphknoten: LK [ keine LK unters. [ Anzahl LK unbek.
56. Anzahl der befallenen Lymphknoten: LK [ keine LK unters. [ Anzahl LK unbek.




57. pN-Kategorie (TNM-Klassifikation, 6. Auflage, 2002):
[ keine Angabe [1 pNO 1 pNO i- 1 pN1 1 pN2 1 pNx
1 pNOi+ [ pN1 (mi)
58. M-Kategorie (TNM-Klassifikation, 6. Auflage, 2002):
1 keine Angabe [ MO L1 M1 L1 Mx
59. R-Klassifikation durch den Pathologen:
L] keine Angabe [] RO ] R1 ] Rx
60. L-Klassifikation (Lymphangioinvasion):
O nicht untersucht [ LO [ L1 (einzelne LymphgefaBeinbriche) [ L2 (multiple LymphgefaBeinbriiche, >3)

[ konventionell histologisch [1 immunhistochemisch

61.

O

V-Klassifikation (Haemangioinvasion):

nicht untersucht [ VO [0 V1 (mikroskopische Veneninvasion) [ V2 (makroskopische Veneninvasion)

N I I I R I I I

. Tumorstadium (UICC; TNM-Klassifikation, 6. Auflage, 2002):
keine Angabe
UICC |
UICC I 1 UICC lIA 1 vicC 1B
UICC I [1 UICC lIIA 1 vICcC 1B CIUIcC llic
UICC IV

Datum: Unterschrift / Stempel:




Qualitatssicherung

Rektum-Karzinome (Primartumor)
(Starres Rektoskop: 0 - 16 cm ab ACL)

Elektiv-Operation

(OP > 24 h nach stationarer Aufnahme)

Beginn: 01.01.2005

Krankenhausstempel.:

Ruckfragen und Auskunfte:

PD Dr. F. Marusch

AN-Institut fir Qualitatssicherung

in der operativen Medizin gGmbH

an der Otto-von-Guericke-Universitat Magdeburg
Leipziger StraBe 44

39120 Magdeburg

Tel.: 0391 - 67 - 14068

Fax: 0391 - 67 - 17960

email:
frank.marusch@medizin.uni-magdeburg.de



Einverstandniserklarung

Klinikinterne Aufnahme-Nr.: T T T R R SR

Name, Vorname:

Geburtsdatum (TT/MM/JJ): L+ v

Erfassung aller Patienten
mit einem Mastdarmtumor
am Institut fur Qualitatssicherung
in der operativen Medizin gGmbH
an der Otto-von-Guericke-Universitat Magdeburg

Ich bin durch das Merkblatt ,Erfassung aller Patienten mit einem Mastdarmtumor” sowie durch ein
ausfuhrliches Aufklarungsgesprach mit meinem behandelnden

ausreichend Uber die Ziele der allgemeinen Datenerfassung bei Patienten mit einer bésartigen
Tumorerkrankung im Bereich des Mastdarmes 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 0.g. Einrichtung
ubermittelt wird. Desweiteren bin ich mit der Erhebung der Nachsorgedaten (follow up) durch das
Institut fur Qualitatssicherung in der operativen Medizin gGmbH an der Otto-von-Guericke-
Universitat Magdeburg und einem Datenabgleich mit den Tumorzentren/-registern einverstanden.
Dabei werden diese Angaben dort vertraulich behandelt und durfen nicht weitergegeben werden.

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

Unterschrift Patient



Erfassungsblatt fur das Follow up

Klinikinterne Aufnahme-Nr. T N R R

Patientenname:

Geb.-dat.: L

Postleitzahl/Wohnort/StraBe des Patienten:

Telefonnummer des Patienten:

Hausarzt d. Patienten:

Postleitzahl/Wohnort/StraRe des Hausarztes:

Telefonnummer des Hausarztes:

Faxnummer des Hausarztes:

Aufklarung liber Nachsorge durch Studienzentrale: |:| ja




1. Patienten-Initialien: R | 2. Geburtsdatum (TT/MM/JJ): L
3. Klinik-Nr.: L 5. Geschlecht: D mannlich D weiblich
4.Pat-Aufnahme-Nr:|__, | | | 6 KorpergroBe (cm): L |
(klinikintern)
7. Kérpergewicht (kg): | |
8. Aufnahme-Datum (TT/MM/JJ): T T T
9. Entlassungs-Datum (TT/MM/JJ): T |
10. Operations-Datum (toovmidd): | 1 1 1 |

Prdoperative Befunde

11. Aufnahmebefund:

Gesichertes Rektumkarzinom D nein D ja
Colitis ulcerosa D nein D ja
Hereditares Karzinom (HNPCC) D nein D ja
Familidare Adenomattse Polyposis (FAP) D nein D ja

12. Zweitkarzinom:
D nein D ja wenn ja, Lokalisation
in welchem Jahr diagnostiziert | |

13. Praoperative Diagnostik (ambulant und stationar):
endorektaler Ultraschall D nein D ja

anorektale Funktionsdiagnostik (Manometrie) D nein D ja
CT D nein D ja
MRT |:| nein |:| ja

14. Histologische Tumordiagnose praoperativ:

intraepitheliale

i i i i i i i Karzinom histologisch nicht gesichert D L
D keine Histologie D Karzinom histologisch gesichert D g g Neoplasie, high grade

15. Rektoskopiebefund - Hohe des Tumors
(gemessen von Anokutanlinie bis zum aboralen Tumorrand mit starrem Rektoskop): | | cm

klinisch D nein D ja D nicht untersucht
manometrisch D nein D ja D nicht untersucht

17. Pratherapeutische T-Kategorie (klinisches Staging)

[Jemt [Jer2 [Jet3 []cta [] keine eindeutige Abgrenzung mdglich (cTx)
Festlegung auf Grund: D MRT D CT D EUS
18. Risikofaktoren:

16. Sphinkterinsuffizienz:

D keine D kardiovaskulare Erkrankungen D pulmonal (COPD, obstruktive/restriktive
(CIHK, Herzinfarkt, Angina-pectoris-Syndrom, Ventilationsstérungen, Partialinsuffizienz,
Globalinsuffizi
renal: (kompensierte Retention, Hypertonus) ° _amsu, ion)
Dialysepfiichtigkeit) I:I hepatogen D Adipositas (BMI > 30 kg/m?)
I:l Diabetes mellitus - insulinpflichtig I:l Diabetes mellitus - nicht insulinpflichtig I:l Nikotinabusus
L andere Risikofaktoren
D Alkoholabusus D Varicosis
Klartext:
19. ASA-Klassifikation: |:| ASA | |:| ASAIl
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20. Fernmetastasierung (nach praoperativer Diagnostik und intraoperativem Befund):

I:l keine Fernmetastasierung D Leber D Lunge I:l Haut/Weichteile
D Peritonealkarzinose D Skelett D Ovar D Gehirn
I:l nicht regionére Lymphknoten sonstige

Klartext:

Prdoperative MaBnahmen

21. Neoadjuvante Tumortherapie:

D keine praoperative Tumortherapie Radiochemotherapie (ca. 50 Gy) mit 5-FU

D Kurzzeitvorbestrahlung
(ca. 5x5 Gy 0.4.)

Radiochemotherapie (ca. 50 Gy) mit Capecitabine

HiEIn

Radiochemotherapie (ca. 50 Gy) mit anderen Zytostatikakombinationen

welche:

22. Praoperative Darmreinigung: D nein D ja

23. Medikamentése Thromboembolieprophylaxe:
I:I nein Medikament Dauer(d)

I:I ia l.

24. Antibiotikagabe:

D keine Medikament Dauer(d)
l.
D Antibiotikaprophylaxe
(224 Stunden, 1/2h vor OP begonnen) | |
D Antibiotikatherapie praoperativ begonnen I
und postoperativ weitergefihrt (> 24 h) :
25. Lokalisation des Karzinoms:
D Rektum D Rektum D Rektum Rektum
<4 cm ab Anokutanlinie 4 -7,9 cm Hohe 8- 11,9 cm Hbéhe 12 - 16 cm Héhe
ab Anokutanlinie ab Anokutanlinie ab Anokutanlinie
26. Zugangsweg:
Laparotomie I:l laparoskopisch assistiert D transanal
D Rectotomia posterior I:l Konversion lap. auf offenes Verfahren D endoskop.-intraluminal
27. Operationsverfahren: D Explorative Laparotomie
nichtresezierende Verfahren:
D Stent D Thermoablation (Laser 0.4.) D Anus praeter, Zokalfistel (ohne Resektion)
lokale Verfahren:
; ; ; TEM (transanale
D endoskopische Polypektomie D transanale Resektion (Parks) D endoskopische Mikrochirurgie)

limitierte Verfahren (keine Lymphadenektomie):
D Rectotomia posterior D Segmentresektion mit Anastomose D Rektotomie

ohne Lymphadenektomie,tubulare Resektion mit Tumor-Exzision
D Segmentresektion mit Anlage einer Kolostomie (incl. Vorlagerung u. OP nach Hartmann)

radikale Verfahren:

I:l anteriore Rektumresektion Hartmann-OP D Proktokolektomie
(Anastomosenhohe 28 cm ab Anokutanlinie) (mit Lymphadenektomie) mit ileoanaler Anastomose/Pouch
tiefe anteriore Rektumresektion D P D Proktokolektomie
D (Anastomosenhodhe < 8 cm ab Anokutanlinie) Rektumexstirpation mit endstéandigem lleostoma
I:I tiefe anteriore Rektumresektion sonstige Operation:
mit Pouch

28. Anastomose:
I:l keine Anastomose I:l Stapler I:l koloanale Anastomose I:l Hand einreihig I:l Hand mehrreihig




29. Staplergrofe: | | mm

30. Operationsfrequenz des Operateurs (Eingriffe wegen Rektumkarzinom pro Jahr):
[] 1-9 Eingriffe/Jahr []  10-19 Eingriffe/Jahr [] 220 Eingriffelsahr

31. Multiviszerale Resektion:

D keine D Dunndarm

D Harnblase incl. Teilresektion D Scheide D Samenblischen D Adnexe

D Prostata incl. Teilentfernung D Leber D Bauchwand D Uterus und Adnexe
D Kolon (auBer typische Resektion des Colon sigm.) sonstige:

32. Grund fiir Konversion laparoskopisches auf offenes Verfahren:
Verwachsungen D Darmverletzung D anatomische Unklarheiten I:l Gefalverletzung, Blutung

10O

Ureterverletzung I:I tumorbedingt sonstige:

(z.B. Infiltration, Perforation)

=
=]
c
-
(1]
=]

33. Operationsdauer: l |

34. Spezielle Operationstechnik:

Totale Mesorektale Exzision (TME) n. Heald [] nein [] e
Stammnahes Absetzen der Gefélle D nein D ja
Pouch-Anlage D nein D ja
Protektives Enterostoma bei tiefen Anastomosen D nein D ja
Intraoperative Anastomosenkontrolle (Luftinsufflation, Farbstofftest) D nein D ja
Peritonealverschluld des Beckenbodens bei Rektumexstirpation D nein D ja
Primarer schichtweiser Verschlu der perinealen Wunde bei Rektumexstirpation D nein D ja
(Beckenbodenmuskulatur, ischiorektaler Fettkdrper)
Suprapubische Harnableitung D nein D ja
Darstellung des autonomen Nervenplexus D nein D ja
35. Pelvine Dissektionstechnik:

D stumpfe Technik D scharfe Technik D bipolare Technik D monopolare Technik

D Wasserstrahldissektion D Ultraschalldissektion D bipolares GefaRversiegelungssystem

z.B. Ligasure®

36. Qualitiatserfassung der TME durch CHIRURGEN

(Klassifikation maligner Tumoren des Gl-Traktes |, Junginger, Hermanek, Klimpfinger, Springer 2002):
¢ Coning D nein D ja
* Klassifikation nach M.E.R.C.U.R.Y.-Studie (2002)
D Grad 1 (good) Intaktes Mesorektum mit nur geringen Unregelmafigkeiten der glatten
Mesorektumoberflache, kein Defekt gréofRer als 5 mm. Kein Coning.

D Grad 2 (moderate) MaRige Menge von Mesorektum mit UnregelmaRigkeiten an der Mesorektumoberflache.
MaRiges Coning. Muscularis propria nicht sichtbar (auBer am Ansatz der
Levatormuskulatur).

I:l Grad 3 (poor) Wenig Mesorektum mit Defekten bis zur Muscularis propria.

37. Intraoperative Komplikationen:
D keine D Tumorperforation iatrogen D E!x:&pgzegwﬂgg:;epn-tztu; D Ureterlasion
D Urethralasion D Blasenverletzung D Milzverletzung D Darmlasion
D Verletzung innere Genitale D Anastomosenkomplikationen

sonstige intraoperative Komplikationen:




38. R-Klassifikation durch Chirurgen am OP-Ende:

intraoperativer Schnellschnitt D

nein D ja D RO D R2

Postoperativer Verlauf

39. Komplikationen - allgemein:

D keine
. D | | D = . D kardiale
D Harnwegsinfekt pulmonal (Pleuraergul, Atelektase) neumonie Komplikationen
. renale neurol./psychiatr.
[] thrombose [] Lungenembolie ] Komplikationen [ 5. Apopiow, HoPs,
. . Durchgangssyndrom)
D Multiorganversagen sonstige allgemeine
Komplikationen:
40. Komplikationen - speziell:
keine D Harnblasenentleerungsstérung (mit Katheter entlassen)
operationspflichtige Nachblutun Sepsis D aseptische .
P P g g P Wundheilungsstorungen
Anastomoseninsuffizienz Anastomoseninsuffizienz (Serom, Hamatom, Wundrand-
(nicht operationspflichtig) nekrose, Lymphfistel)

(operationspflichtig)

mechanischer lleus, OP
intraabd./retrorekt. Abszel}
Peritonitis diffusa

Platzbauch

Atonie > 3d, Passagestérung, keine OP D Wundinfektion Laparotomie

Stuhlfistel [[] Wundinfektion sakrainshie

HiEAEpEIN

Komplikation an Kolostomie D Multiorganversagen

sonstige spezielle Komplikationen:

41. Wundheilungsstorungen:

O (OO0 on o

oberflachlich/epifaszial

[l

tief/subfaszial D komplette Wunddehiszenz

42. Zahl der Relaparotomien:

| | Relap.

Abgangsart

43. Therapiewertung bei Entlassung:
D Operation ohne Tumorresektion

Tumorresektion palliativ R1/R2 D Tumorresektion kurativ RO

44, Fast Track Protokoll (E.R.A.S.):

nein D ja

45. Abgangsart:

) |

Entlassung I:l Verlegung I:l Tod

46. Weiteres Vorgehen:

D Tumornachsorgeprogramm

D Operation (Metastasen)

D adjuvante Chemotherapie/
Radiatio

D adjuvante Chemotherapie D palliative Radiotherapie

D palliative Chemotherapie

47. Chemotherapie-Protokoll (palliativ oder adjuvant):
5 FU Monotherapie iber 5 d (2-4 Zyklen) || Fol Fox [[] andere Kombinationen

[] Bolus 5 FU/FAnach Mayo
D Bolus 5 FU / FA wachentlich nach Petrelli

D Capecitabine

(z.B. Angiogeneseinhibitoren)

[] Fol Firi 1

[] infusion5FU/FAAIOG.A) 2

48. Portimplantation zur Chemotherapie: D nein D ja

49. Tod: am:

| | postoperativen Tag

50. Sektion: [] nein ] i
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51. Todesursache (Totenschein oder Sektionsbericht):

D chirurgische Komplikation (Anastomoseninsuffizienz, Sepsis, Blutung) Klartext:
D allgemeine Komplikation (Herzinfarkt, Thromboembolie ect.) Klartext:
Klartext:

D vorbestehender Zustand (moribunder Zustand, Tumorprogress)

Histologie

52. Anzahl der Karzinome im Praparat:

L
53. Resektatlange: | | mm

54. Aboraler minimaler Sicherheitsabstand: | | mm

55. Radiarer minimaler Sicherheitsabstand: | | mm

56. GroRter Tumordurchmesser: | | mm

57. Messmethode:
D am frischen Resektat ohne Zug D am fixierten, nicht aufgespannten Resektat
D am fixierten, ohne Zug aufgespannten Resektat D fehlende Angabe

58. Histologischer Befund:
D kein histologischer Befund D Adenokarzinom, nicht naher spez. D mucinéses Adenokarzinom
D Siegelringzelliges Adenokarzinom D Plattenepithelkarzinom D adenosquaméses Karzinom
D kleinzelliges Karzinom D undifferenziertes Karzinom

sonstiger maligner Tumor Klartext:
59. Grading:

[] keineAngaben [] &1 [] e2 [] es [] o4 [] ox

60. Invasionstiefe des Tumors pT-Kategorie
(Klassifikation maligner Tumoren des Gl-Traktes |, Junginger, Hermanek, Klimpfinger, Springer 2002):

keine Angaben

pT1 D pT1sm1 D pT1sm2 D pT1sm3

pT2

pT3 [] pT3a [] T30 [] eT3c [] pT3d
pT4 [] pT4a [] pT14b

pTX

61. Invasion von Nachbarorganen/-strukturen:

OO0 (|jO0oonood

keine Invasion D Dinndarm D weibliches Genitale I:l Prostata, Samenblase
Harnblase D Kreuzbein, SteiRbein (Beckenwand) I:I Bauchwand
andere Abschnitte des Kolon/Rektum andere Organe Klartext:
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62. Zahl der untersuchten Lymphknoten: | | LK D kein LK unters. D Anz. LK unbek. (LK-Paket)

63. Zahl der befallenen Lymphknoten: l | LK D kein LK unters. D Anz. LK unbek.

64. pN-Kategorie (TNM-Klassifikation, 6. Auflage, 2002):
[] keineAngaben [ ] pNo [] eNoi-  [] Nt [] en2 [] enx
[] eNoi+  [] oN1 (mi)

65. M-Kategorie (TNM-Klassifikation, 6. Auflage, 2002):

D keine Angaben D MO D M1 D MX

66. Histologie am Resektionsrand:

oraler Resektionsrand D nicht untersucht D tumorfrei D tumorbefallen
aboraler Resektionsrand D nicht untersucht I:I tumorfrei I:I tumorbefallen
radidrer Resektionsrand (Mesorektum) D nicht untersucht D tumorfrei D tumorbefallen
Resektionsrand an Nachbarorganen D nicht untersucht D tumorfrei D tumorbefallen
Resektionsrand an Fernmetastasen D nicht untersucht D tumorfrei D tumorbefallen

67. R-Klassifikation durch Pathologen:

D keine Angaben D RO D R1 D R2 D RX

68. L-Klassifikation (LymphgefaBinvasion):
D nicht untersucht D LO D L1 (einzelne LymphgefaReinbriiche) D L2 (multiple LymphgefaReinbriiche, > 3)

69. V-Klassifikation (Veneninvasion):
D nicht untersucht D VO D V1 (mikroskop. Veneninvasion) D V2 (makroskop. Veneninvasion)

70. Qualititserfassung der TME durch PATHOLOGEN

(Klassifikation maligner Tumoren des Gl-Traktes |, Junginger, Hermanek, Klimpfinger, Springer 2002):

* Coning D nein D ja

* Klassifikation nach M.E.R.C.U.R.Y.-Studie (2002)

DGrad1(good) Intaktes Mesorektum mit nur geringen Unregelmaligkeiten der glatten
Mesorektumoberflache, kein Defekt grof3er als 5 mm. Kein Coning.

D Grad 2 (moderate) MaRige Menge von Mesorektum mit UnregelmaRigkeiten an der Mesorektumoberflache.
MaRiges Coning. Muscularis propria nicht sichtbar (auBer am Ansatz der
Levatormuskulatur).

D Grad 3 (poor) Wenig Mesorektum mit Defekten bis zur Muscularis propria.

71. Tumorstadium (UICC; TNM-Klassifikation, 6. Auflage, 2002):

D keine Angaben

[] stadium

[] stadium [] stadiumiia [] stadiumiB

[] stadium i [] stadium 1A [] stadiumnis [] stadiumiic
[] stadium v

Datum: Unterschrift/Stempel:
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