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1.
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PRAOPERATIVE DIAGNOSTIK UND TUMORSTAGING

Notwendige Untersuchungen
Klinische Untersuchung (supraklavikulare Lymphknotenvergréf3erung, Aszites,
intraabdomineller Tumor)

Oesophago-Gastro-Duodenoskopie mit multiplen (5-10) Biopsien (Tumorlokalisation,

Ausdehnung)

Computertomogramm Abdomen mit oralem & i.v. Kontrast (bei Tumoren des Magenausgangs
ggf. in 30°Rechtsseitenlage zur besseren Diskrimin ation Duodenum / Pankreaskopf; zur

Beurteilung der Tumorausdehnung, Infiltration, LK-Metatstasierung)
Roéntgen-Thoraxaufnahme in 2 Ebenen

Sonographie des Abdomens und kleinen Beckens

Im Einzelfall nitzliche Untersuchungen

Endosonographie (bei CT-graphischem Verdacht auf Infiltration , Tiefeninfiltration, Beurteilung

von radiologisch suspekten Lymphknoten)

Doppelkontrastuntersuchung bei unklarem Befund, z. B. bei submukds wachsendem

Karzinom (Linitis plastica)

Computertomogramm Thorax (bei Verdacht auf Lungenmetastasen, Adeno-Ca

oesophagogastraler Ubergang)

Laparoskopie (bei Verdacht auf Peritonealkarzinose, zur Beurteilung der Resektabilitat bei

geplanter neoadjuvanter Therapie s.u.)
Tumormarker (CA 72-4, CA 19-9, CEA)

Evtl. gyndkologische Untersuchung zum Ausschluss eines Krukenberg Tumors

Patho-histologische Diagnostik

Die praoperative Biopsiediagnostik erfordert eine Differenzierung zwischen Karzinom und Lymphom.

Fur die Abgrenzung undifferenzierter und kleinzelliger Karzinome von malignen Lymphomen sind

immunhistologische Untersuchungen von Bedeutung. Bei Karzinomen ist an der praoperativen

*) Diese Leitlinie basiert auf der Leitlinie der Deutschen Krebsgesellschatft. Die Uberarbeitung
bertcksichtigt die regionale Versorgungssituation in Berlin.



Diagnostik und Therapie des Magenkarzinoms Préoperative Diagnostik und Tumorstaging

Biopsie eine Differenzierung in intestinalen und diffusen Typ nach Laurén erforderlich, sowie bei
Karzinomen des osophagogastralen Ubergangs eine Differenzierung des Tumortyps
(Plattenepithelkarzinom oder Adenokarzinom). Entsprechend der WHO-Klassifikation sind Karzinome,
die sowohl Strukturen eines Intestinaltyps als auch solche eines diffusen Typs zeigen, fir klinische
Zwecke als Karzinom vom diffusen Typ zu Kklassifizieren. Bei hochgradigen intraepithelialen
Neoplasien (Dysplasien) der Barrett-Mukosa, bei denen die Diagnostik am Resektat vielfach bereits
invasive Adenokarzinome ergibt, sollte die Diagnose durch einen zweiten, in der Dysplasiediagnostik

erfahrenen Pathologen bestatigt werden.

*) Diese Leitlinie basiert auf der Leitlinie der Deutschen Krebsgesellschatft. Die Uberarbeitung
bertcksichtigt die regionale Versorgungssituation in Berlin.
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2. PRAOPERATIVE (NEOADJUVANTE) CHEMOTHERAPIE

Bei einem Kklinisch als RO-resektabel erscheinenden Magenkarzinom ist eine préaoperative
Chemotherapie aullerhalb von Studien nicht indiziert Aktuelle Studien zur neoadjuvanten
Chemotherapie beim priméar resektablen Magenkarzinom, scheinen Vorteile fur die Resektabilitat und
das Uberleben nach neoadjuvanter Chemotherapie aufzuzeigen (Cunningham D, N Engl J Med 355;1,
11-20)

Beim lokal fortgeschrittenen (uT3, uT4, uN+), sowie nicht sicher RO-resektabel erscheinenden
Magenkarzinom wird eine préoperative Chemotherapie gegeniber der alleinigen operativen Therapie

derzeit in Studien geprift.

Beim lokal fortgeschrittenen, nicht RO-resektablen Magenkarzinom gibt es Hinweise, dass durch
préaoperative Chemotherapie sekundar Resektabilitat erreicht werden kann. Sofern die allgemeinen
Voraussetzungen fir eine Chemotherapie (Alter, Allgemein- und Erndhrungszustand) gegeben sind,
kann eine praoperative Therapie mit dem Ziel des ,down staging“ und nachfolgender RO-Resektion
versucht werden. Diese Therapie sollte am gunstigsten unter kontrollierten Bedingungen in Studien
erfolgen.

Bei lokal fortgeschrittenen Magen- bzw. Kardiakarzinomen ist eine pratherapeutische
Staginglaparoskopie empfehlenswert. Mithilfe der Staginglaparoskopie kann sowohl eine
Fernmetastasierung (insbesondere Peritonealkarzinose) aber auch die Resektabilitat (Einbruch in die

Mesenterialwurzel, Pankreas) dargestellt bzw. histologische gesichert werden.

Weitere Details siehe auch Kapitel 5.

*) Diese Leitlinie basiert auf der Leitlinie der Deutschen Krebsgesellschatft. Die Uberarbeitung
bertcksichtigt die regionale Versorgungssituation in Berlin.
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3. OPERATIVE THERAPIE

3.1  Operative Therapie mit kurativer Zielsetzung

Fur die kurative Behandlung des Magenkarzinoms ist das adaquate onkologisch-chirurgische
Vorgehen unbedingte Voraussetzung. Die chirurgische Therapie des Magenkarzinoms umfasst die
Tumorentfernung unter Einhaltung eines adaquaten Sicherheitsabstandes (5 cm beim intestinalen Typ
bzw. 8 cm beim diffusen Typ in situ gemessen) und die systematische Lymphadenektomie (D2-
Lymphadenektomie) einschlie3lich der Resektion des grof3en und kleinen Netzes. Die Indikation zur
Gastrektomie oder subtotalen Resektion soll sich nach der Tumorlokalisation, dem
histomorphologischen Typ und der individuellen Risikobeurteilung richten. Beim diffusen Typ ist in der
Regel eine Gastrektomie indiziert. Beim intestinalen Typ ist die subtotale Resektion bei Tumoren des
unteren Magendrittels sowie bei Tumoren im mittleren Magendrittel der Gastrektomie gleichwertig,

wenn ein oraler Sicherheitsabstand von 5 cm (in situ gemessen) eingehalten werden kann.

Die systematische Lymphadenektomie soll die Ausraumung des Kompartments | und Il (LK 1-11)

umfassen.

Die Splenektomie muss bei Durchfiihrung einer Gastrektomie nicht obligat erfolgen. Bei
fortgeschrittenen Tumoren der oberen Magenhélfte, vor allem bei Tumorsitz groRkurvaturseitig oder
bei Gesamtbefall des Magens, kann die Splenektomie notwendig sein. Bei subtotaler Resektion ergibt

sich keine onkologisch begriindete Indikation fur die Splenektomie.

Eine endoskopische Polypektomie, Mukosaresektion, limitierte Kardiaresektion oder lokale
Magenwandresektion ist als kurative Behandlung nur im Einzelfall, bei auf die Mukosa beschranktem,
gut- oder maRiggradig differenziertem Karzinom vom intestinalen Typ (G1, G2, low grade) vertretbar,
sofern diese sicher im Gesunden erfolgen. Gelingt dies nicht, ist abhéangig vom Operationsrisiko eine
kurative Resektion zu erwdgen. Bei Anwendung einer laparoskopischen Technik in der
Magenkarzinom-Chirurgie mussen die oben aufgefiihrten Radikalitatskriterien erfillt werden.

Karzinome des Osopagogastralen Ubergangs werden in Abhangigkeit von der Hohenlokalisation
durch eine transthorakale Osophagusresketion bzw. durch eine transhiatal erweiterte Gastrektomie
mit ausreichender Radikalitdt behandelt. Die Lymphadenektomie im unteren hinteren Mediastinum ist

notwendig und kann transhiatal erfolgen.

3.2 Intraoperative Therapie
Bisherige Studien zur intraoperativen Radiotherapie (IORT), intraperitonealen Chemotherapie und
Behandlung mit aktivkohlegebundenem Mitomycin, oder spezifischen antitumoralen Antikdrpern (anti-

*) Diese Leitlinie basiert auf der Leitlinie der Deutschen Krebsgesellschatft. Die Uberarbeitung
bertcksichtigt die regionale Versorgungssituation in Berlin.
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EpCAM/anti-CD3) haben keinen gesicherten Uberlebensvorteil erbracht, so dass diese

Behandlungsformen keinen Standard darstellen.

3.3  Patho-histologische Beurteilung des Tumorresektats

Als Minimalanforderung fir die Aufarbeitung von Tumorresektaten mit Magenkarzinom und die
Dokumentation der pathohistologischen Befunde sollten die Empfehlungen der Deutschen
Krebsgesellschaft gelten. Insbesondere sind Aussagen zur R-Klassifikation (Tumorfreiheit oder —befall
an Resektionslinien oral, aboral, Nachweis einer Serosainfiltration am Tumorgrund, ggf. an
mitentfernten Nachbarorganen) und die pTNM-Klassifikation erforderlich. Die Zahl insgesamt im
Praparat enthaltener untersuchter und befallener regiondrer Lymphknoten ist anzugeben. Die
histologische Klassifikation soll sowohl nach WHO als auch nach Laurén erfolgen. Beim vierstufigen
Grading kann G1 und G2 als Low grade, G3 und G4 als High grade zusammengefasst werden. Eine
verlassliche Diagnose pNO erfordert die histologische Untersuchung von mindestens 15 regionéren

Lymphknoten.

Bisweilen kommt es nach neoadjuvanter Therapie zu einer weitgehenden Tumorregression. Die dann
feststellbare Tumorausbreitung ist nach der UICC als ypTNM-Stadium zu klassifizieren. Diffus-
siegelringzellige Karzinome sind im gastrooesophagealen Ubergang nach der UICC als in den

Oesophagus eingewachsene Magenkarzinome zu klassifizieren.

*) Diese Leitlinie basiert auf der Leitlinie der Deutschen Krebsgesellschatft. Die Uberarbeitung
bertcksichtigt die regionale Versorgungssituation in Berlin.
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4. PALLIATIVMASSNAHMEN

4.1  MalRnahmen nach R1-Resektion (ohne Fernmetastasen)

Ergibt sich postoperativ nach vermeintlicher RO-Resektion ein mikroskopischer Tumorrest (R1-
Resektion), ist eine umgehende Nachresektion (RO-Resektion), soweit technisch sinnvoll moglich,
anzustreben. Ist dies nicht méglich, soll abgewartet werden und bei nachgewiesenem Tumorprogress
Uber die weitere Therapie entschieden werden. Eine palliative Chemotherapie oder Strahlentherapie
sollte nur im Rahmen von Studien durchgefiihrt werden.

4.2  MaRnahmen nach R2-Resektion oder bei Magenkarzinom mit Fernmetas tasen

Zur Behandlung dieser Patienten stehen v. a. Strahlen- und Chemotherapie, in besonderen
Situationen (lleus, solitdre Metastasen, Blutung, Stenosesymptomatik) auch operative MaRnahmen,
zur Verfigung, wobei die Wahl abhéngig von der bestehenden Symptomatik individuell erfolgt.
Grundsatzlich ist die Indikation zur Chemotherapie gegeben, wobei deren Einsatz mafRgeblich durch
den Allgemein- und Erndhrungszustand bestimmt wird. Wegen des raschen Krankheitsverlaufes ist
die Chemotherapie friihzeitig einzuleiten. Fir Patienten mit hochgradig eingeschranktem
Allgemeinzustand (Karnofsky <60%) kommt eine zytostatische Therapie in der Regel nicht in Frage.
Die Durchfihrung einer palliativen Chemotherapie sollte nicht als unbedingt, sondern als eine
Moglichkeit im Rahmen einer mehrgliedrigen Palliativtherapie (Schmerztherapie, parenterale

Erndhrung, psychologische Begleitung, Hospitz-Unterbringung), verstanden werden.

Gebrauchliche Kombinationen zur palliativen Chemotherapie sind Epirubicin/Cisplatin/5 FU (ECF), 5
FU-Folinsaure/Cisplatin  (FLP) und Mitomycin/5 FU (MCF). Bei Unvertraglichkeit kommt 5
FU/Folinsaure allein oder in Kombination mit 5 FU/Oxaliplatin in Frage.

Eine Strahlentherapie kann auch als lokal umschriebene Mal3nahme, neben dem medikamentdsen
Standard-WHO-Schema, zur Schmerzbehandlung indiziert sein.

*) Diese Leitlinie basiert auf der Leitlinie der Deutschen Krebsgesellschatft. Die Uberarbeitung
bertcksichtigt die regionale Versorgungssituation in Berlin.
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5. ADJUVANTE UND NEOADJUVANTE RADIO-/ CHEMOTHERAPIE

Die Indikation zu einer adjuvanten bzw. neoadjuvanten Therapie des Magenkarzinoms und der
Tumoren des 6sophagogastralen Ubergangs ist zurzeit Gegenstand kontroverser Diskussionen. Als
Konsens kann gelten, dass zumindest die Auffassung, dass Magenkarzinome radio- und

chemoresistent seien, als tiberholt angesehen werden muss.
Neoadjuvante Therapie:

Die aktuell mit einem medianen follow-up von 4 Jahren publizierten Ergebnisse der MAGIC-Studie zur
perioperativen Chemotherapie (3 x ECF / OP / 3 x ECF) zeigen einen Uberlebensvorteil diese
Therapie bei Patienten mit lokal fortgeschrittenen (> Stadium Il) aber resektablen Tumoren (5-Jahres-
UL 36 vs. 23%; Cunningham, NEJM 2006; 355:11). Ein wesentlicher Effekt der neoadjuvanten
Chemotherapie ist das dokumentierte "Downsizing" und ein mdgliches "Downstaging". Damit sollte
zumindest bei Tumoren mit lokal fortgeschrittenen Tumoren eine neoadjuvante bzw. perioperative
Chemotherapie erwogen werden. Die Therapie ist auf Grund der Studienlage nicht generell zu
empfehlen, die Therapientscheidung muf3 individuell gestellt werden. Ungeklart ist derzeit die
Abgrenzung der Indikation der adjuvanten Modalitdten Chemotherapie und Radiochemotherapie

gegeneinander.

Adjuvante Therapie:

Nach kurativer Resektion von Adenokarzinomen des Magens und des 6sophagogastralen Ubergangs
(alle Stadien auBBer pT1l, NO, MO) konnte in einer amerikanischen Studie (MacDonald, NEJM
2001;345:725; MacDonald ASCO-GIS 2004;A:6) nach Radiochemotherapie das rezidivfreie und das
Gesamtuberleben verbessert werden, allerdings entsprach das chirurgische Vorgehen nicht den
Prinzipien der onkologischen Chirurgie in Deutschland (nur 10 % D2-Dissektion). Uber dies war die
Toxizitat hoch (41 % Grad 3,32 % Grad 4, 1 % Letalitéat). Die positiven Nachsorgeergebnisse konnten
in einer retrospektiven Analyse an einem Kollektiv von 990 Patienten auch nach adaquater
chirurgischer Therapie (D2-Resektion obligat) in d&hnlichem Umfang bestatigt werden (med. UL: 95.3
vsS. 62.6 Monate; progressionsfreies UL: 75.6 vs. 52.7 Monate; Kim, Int J Radiat Oncol Biol Phys
2005;63:1279). Zumindest fur Patienten in sehr gutem Allgemeinzustand und postoperativ stabilem
Kdrpergewicht kann bei einem hohen lokoregiondren Progressionsrisiko eine adjuvante
Radiochemotherapie angeboten werden. Solange die Ergebnisse jedoch nicht durch weitere Phase Il
Studien bestatigt sind (z.B. CALG-B 80101), muss uber eine solche Therapie im Einzelfall
entschieden werden. Eine postoperative Chemo- oder Strahlentherapie gilt derzeit nach RO-Resektion
auch dann als adjuvant, wenn immunhistologisch isolierte Tumorzellen in Knochenmarkbiopsien oder
Lymphknoten gefunden (MO (i+) bzw. pNO (i+)) oder Tumorzellen zytologisch in Peritonealspilungen
nachgewiesen werden (M1 (cyt.)). Der alleinige Nachweis immunhistologisch isolierter Tumorzellen
stellt keine Indikation fir eine Chemotherapie auRerhalb von Studien dar.

*) Diese Leitlinie basiert auf der Leitlinie der Deutschen Krebsgesellschatft. Die Uberarbeitung
bertcksichtigt die regionale Versorgungssituation in Berlin.
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6. NACHSORGE

Der Wert einer strukturierten Tumornachsorge zur Rezidivfriherkennung und Prognoseverbesserung
ist bisher nicht belegt. Die Nachsorge sollte symptomorientiert erfolgen und insbesondere Folgen des
Organverlustes (z. B. B12-Substitution) behandeln. Neu aufgetretene Symptome sollten innerhalb von

vier bis sechs Wochen abgeklart werden.

Erfolgte die Behandlung durch eine limitierte Resektion, Polypektomie, Mukosektomie oder lokale
Magenwandexzision, ist wegen des mdoglicherweise erhéhten Rezidivrisikos und der Mdglichkeit einer
kurativen radikalen Reoperation eine gastroskopische Uberwachung in sechsmonatigen Abstanden

fur drei Jahre zu empfehlen.

*) Diese Leitlinie basiert auf der Leitlinie der Deutschen Krebsgesellschatft. Die Uberarbeitung
bertcksichtigt die regionale Versorgungssituation in Berlin.
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