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Kurzreferat

Die Technik der abdominoperinealen Rektumexstirpation war in der Vergangenheit lange Zeit
der Standardeingriff in der Rektumchirurgie. Nach Einfiihrung der anterioren Rektum-
resektion und der Stapleranastomose konnte die Zahl der Rektumexstirpationen kontinuierlich
gesenkt werden. Im Rahmen einer bundesweiten, prospektiven, multizentrischen und nicht-
randomisierten Beobachtungsstudie durch das AN-Institut fiir Qualitdtssicherung in der
operativen Medizin gGmbH der Otto-von-Guericke-Universitit in Magdeburg wurden iiber
einen Zeitraum von 12 Jahren (2000-2011) Daten von insgesamt 36713 Patienten mit einem
Rektumkarzinom aus Kliniken aller Versorgungsstufen in Deutschland ausgewertet. Dies ent-
spricht iiber 15% der insgesamt in Deutschland in diesem Zeitraum gemeldeten Patienten mit
einem Rektumkarzinom. Hiervon erhielten 8097 Patienten (23,3%) eine Rektumexstirpation.
Die Exstirpationsrate zeigt einen signifikanten Abfall von 27,5% (2000) auf 20,9% (2011).
Der Altersdurchschnitt der Patienten lag bei 67,7 Jahren und man konnte im Untersuchungs-
zeitraum einen signifikanten Anstieg des Patientenalters sehen. Auch die Komorbidititen der
Patienten zeigten eine signifikante Steigerung, welche sich durch den signifikanten Anstieg
des Anteils der Patienten in den ASA-Gruppen III und IV (2000: 32,5%; 2011: 43,2%)
wiederspiegelt. Die postoperative Verweildauer konnte im Untersuchungszeitraum signifikant
gesenkt werden. Als Hauptursachen hierfiir sehen wir den signifikanten Anstieg der
laparoskopischen Chirurgie, sowie die breitere Anwendung des Fast-Track-Konzeptes an. In
Bezug auf die Tumorhdhe konnten wir nachweisen, dass das Hospital-Volume bei Tumoren
des unteren und des mittleren Rektums (0-11,9 cm a.a.) einen signifikanten Einfluss auf die
Exstirpationsrate hat. Im Untersuchungszeitraum sehen wir einen signifikanten Anstieg der
neoadjuvanten Therapie von 12% (2000) auf 60% (2011). Jedoch konnten wir weder einen
signifikanten Einfluss der neoadjuvanten Therapie auf das tumorfreie Uberleben (p=0,393),
noch auf die Lokalrezidivrate (p=0,350) sehen. Die 5-Jahres-Gesamtiiberlebensrate lag bei
den Patienten mit APR bei 51,7%. Die einzigen Einflussfaktoren auf das tumorfreie
Uberleben waren in dieser Studie nur die T-Kategorie und das UICC-Stadium. Anhand der
uns vorliegenden Zahlen konnten wir zeigen, dass die abdominoperineale Rektumexstirpation

weiterhin einen hohen Stellenwert in der Behandlung des Rektumkarzinoms hat.
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1. Einleitung

Das kolorektale Karzinom ist in Deutschland sowohl bei den Ménnern wie auch bei den
Frauen die zweithdufigste Krebserkrankung. Etwa jede siebte Krebserkrankung in
Deutschland betrifft den Dick- und Enddarm. Hiervon betreffen wiederum fast zwei Drittel
der Erkrankungen das Kolon und ca. 30% das Rektum. Hierbei handelt es sich histologisch
fast ausschlieflich um Adenokarzinome (ca. 85%), seltener um Plattenepithelkarzinome oder
um neuroendokrine Tumoren (ca. 1%) [1].

Als Rektumkarzinome bezeichnet man nach dem internationalem Dokumentationssystem [2]
die Tumoren, deren aboraler Rand 16 cm oder weniger von der Anocutanlinie (ACL) entfernt
liegen. Entsprechend dem Abstand von der ACL wird das Rektum in drei Abschnitte
aufgeteilt: oberes Rektumdrittel (12-16 cm), mittleres Rektumdrittel (6 - < 12 cm) und das
untere Rektumdrittel (<6 cm) [3]. In den USA werden nur Tumoren, deren aboraler Rand
weniger als 12 cm ab ACL liegen als Rektumtumoren bezeichnet [4].

Bei der Therapie der kolorektalen Karzinome hat die Therapie des Rektumkarzinoms
aufgrund der Nihe zum SchlieBmuskelapparat einen besonderen Stellenwert. Die
Wiederherstellung der Darmkontinuitit und der Erhalt der Kontinenz bei uneingeschriankter
Radikalitdt ist ein wesentlicher Aspekt der Rektumchirurgie.

Die Geschichte der Chirurgie des Rektumkarzinoms ist mehr als 100 Jahre alt. Insbesondere
die Chirurgen aus Frankreich (1885 Quenu; 1896 Cholot, 1897 Reverdin) und aus England
(1907 Miles [5]) entwickelten die Technik der abdominoperinealen Rektumexstirpation
(APR).

In Deutschland wurde zu dieser Zeit bis in die zwanziger Jahre des letzten Jahrhunderts, mit
dem Ziel ein permanentes Kolostoma zu vermeiden, der sakrale Zugang bevorzugt (1885
Kraske, 1883 Bergmann). Dabei war das Hauptproblem die hohe Rate an Lokalrezidiven, so
dass die APR nach und nach auch in Deutschland zum Standardeingriff bei der Therapie des
Rektumkarzinoms wurde.

Der nichste Schritt in der Chirurgie des Rektumkarzinoms gelang Dixon 1939 [6] durch die
Einfiihrung der anterioren Rektumresektion (AR) mit Erhalt des SchlieBmuskels.

Mit der Weiterentwicklung der chirurgischen Techniken und mit der Einfithrung der
Stapleranastomose durch Ravitch 1966 konnte die Rate der Rektumexstirpationen von 1950
bis zum Jahre 2000 von 80% auf 20-30% reduziert werden [7].

Es gibt jedoch auch Autoren, die deutlich geringere Raten an APR angeben und berichten,

dass auch bei Patienten mit ultratiefen und intersphinktdren Resektionen gute Resultate,
1
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sowohl in Bezug auf die Funktionalitit, wie auch in Bezug auf das onkologische Outcome, zu
erzielen sind [8][9]. Andere Autoren berichten wiederum, dass bei 40% der Patienten mit
einer Rektumkarzinomhdhe bis 6 cm ab ACL weiterhin eine APR notwendig sei [10].

Das Anliegen der folgenden Arbeit ist es, die Entwicklung und damit auch den Stellenwert
der APR in Deutschland in der Behandlung des Rektumkarzinoms iiber einen Zeitraum von
12 Jahren (2000-2011) zu zeigen. Dabei soll die Entwicklung innerhalb dieser 12 Jahre in
Bezug auf die Exstirpationsrate, die Lokalrezidivrate, dem Langzeitiiberleben, der intra- und
postoperativen Komplikationsrate und auch in Bezug auf das Hospital Volume erortert

werden.
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2. Material und Methoden

2.1. Studie

Im Rahmen der bundesweiten, prospektiven, multizentrischen und nicht-randomisierten
Beobachtungsstudien ,,Qualitétssicherung Kolon/Rektum-Karzinome (Primirtumor)* (2000-
2004) und ,,Qualititssicherung Rektum-Karzinom (Primirtumor/Elektiv-Operation)* (seit
2005) wurden durch das AN-Institut fiir Qualitdtssicherung in der operativen Medizin
gGmbH der Otto-von-Guericke-Universitit in Magdeburg Daten von Patienten mit
kolorektalen Karzinomen gesammelt. Dabei wurden in der Zeit von 2000-2004 alle Patienten
mit kolorektalen Karzinomen und ab 2005 nur noch die Patienten mit Rektumkarzinomen
erfasst, die in den an der Studie teilnehmenden chirurgischen Kliniken elektiv operativ
behandelt wurden. Anhand von Fragebdgen wurden insgesamt 68 (,,Qualitdtssicherung
Kolon/Rektum-Karzinome (Primértumor)®; 2000-2004) bzw. 71 Parameter
(,,Qualitétssicherung Rektum-Karzinome (Primartumor/Elektiv-Operation)*; ab 2005) erfasst,
die anschlieBend ausgewertet wurden [Anlage 1 und 2]. Die freiwillige Teilnahme an der
Studie wurde allen chirurgischen Kliniken der Bundesrepublik Deutschland, unabhingig von
der GroBe der Klinik, ermdglicht. Somit nahmen Kliniken aller Versorgungsstufen an der
Studie teil, so dass eine gute Ubersicht iiber die Versorgungssituation in Deutschland besteht.
Es wurde durch die Studienleitung kein Einfluss auf die jeweiligen Behandlungsstrategien
oder operative Verfahren genommen.

Die Studienteilnahme der Patienten ist ebenfalls freiwillig und erfolgt erst nach erfolgtem
arztlichem Aufklarungsgesprach. Sowohl die Anonymitit des Patienten, wie auch die der
jeweiligen Klinik wird bewahrt.

Da es sich hierbei um eine prospektive Beobachtungsstudie handelt und durch die Studie kein
Einfluss auf das therapeutische Regime genommen wird, war die Einholung -einer

Genehmigung durch die Ethikkommission nicht notwendig.
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2.2. Patienten

In der vorliegenden Arbeit wurden alle Patienten, die in den Jahren 2000 bis 2011 in den
teilnehmenden Kliniken an einem Rektumkarzinom behandelt wurden, beriicksichtigt.
Patienten, die keine operative Therapie erhalten haben, wurden ausgeschlossen. Auch die
Patienten, die eine nicht resezierende Operation wie eine palliative Anlage eines Anus praters
oder eine Umgehungsanastomose erhalten haben, wurden von der Analyse ausgeschlossen.

Die operierten Patienten wurden unterteilt in Patienten, die eine APR erhalten haben und in
Patienten die eine resezierende Operation mit Sphinktererhalt erhalten haben. Letztere wurden

in dieser Arbeit unter dem Begriff ,,Nicht-APR “ zusammengefasst.

2.3. Analyse

Zuerst wurden bei den untersuchten Patienten die demographischen Daten wie Alter und
Geschlecht, personenbezogene Daten wie body mass index (BMI) und ASA-Score und
tumorspezifische Daten wie Tumorstadium und Tumorhdhe ausgewertet. AuBerdem wurden
die therapierelevanten Daten wie neoadjuvante Therapie, Komplikationen, Morbiditét,
Mortalitdt und Letalitdt ausgearbeitet. Die Komplikationen wurden nochmal unterteilt in
intraoperative und postoperative Komplikationen, wobei letztere unterteilt wurden in
allgemeine und spezielle Komplikationen. Zum Schluss wurden die Langzeitergebnisse wie
die Lokalrezidivrate (LRR), das tumorfreie Uberleben (disease-free survival/DFS) und das
Gesamtiiberleben (overal survival/OS) beurteilt. Bei allen diesen Daten erfolgte die
Unterteilung nach dem Hospital Volume (HV), um zu sehen, ob das HV einen Einfluss auf

die Ergebnisse hat.

2.4, Definitionen
2.4.1. Tumorhohe

Gemessen mit einem starren Rektoskop von der ACL bis zum Tumorunterrand wurde die
Tumorhohe in vier Kategorien unterteilt:

. <4cm

II. 4-7.9cm

III. 8-11,9cm

IV.12-16cm.
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2.4.2. Hospital Volume (HV)

Die teilnehmenden Kliniken wurden abhingig von der Anzahl der operierten
Rektumkarzinome pro Jahr in vier Kategorien unterteilt:

I. <10 operierte Rektumkarzinome/Jahr

II. 11-20 operierte Rektumkarzinome/Jahr

II1. 21-40 operierte Rektumkarzinome/Jahr

IV.> 40 operierte Rektumkarzinome/Jahr.

2.4.3. Zugangswege

Bei den Zugangswegen wurden im ersten Fragebogenbogen (,,Qualitdtssicherung
Kolon/Rektum-Karzinome (Primértumor)*; 2000-2004) 5 und im zweiten Fragebogen
(,,Qualitédtssicherung Rektum-Karzinome (Primdrtumor/Elektiv-Operation)™; ab  2005)
insgesamt 6 Antwortmoglichkeiten gegeben. Dies waren die Laparotomie, die laparoskopisch
assistierte Operation, die Operation iiber eine Rectotomia posterior, die transanale Operation
und die endoskopisch intraluminale Operation. AuBlerdem wurde abgefragt, ob bei den
laparoskopisch assistierten Operationen eine Konversion erfolgt ist. Aufgrund der wenigen
Daten wurden die drei letztgenannten Operationsverfahren nicht ausgewertet, so dass nur die

Laparotomie im Vergleich zur laparoskopisch assistierten Operation ausgewertet wurde.

2.4.4. Neoadjuvante Therapie

Beim Punkt ,Neoadjuvante Therapie“ gab es in den Fragebdogen mehrere
Antwortmoglichkeiten (siche Anlage 1 und 2 jeweils Punkt 21). Zur besseren
Veranschaulichung der Ergebnisse wurden alle neoadjuvanten Therapieformen
zusammengefiigt, so dass bei der Auswertung nur die Tatsache beachtet wurde, ob eine

neoadjuvante Therapie erfolgt ist oder nicht.

2.4.5. Multiviszerale Resektion

Eine Operation wird in dieser Arbeit als multiviszerale Resektion bezeichnet, wenn

mindestens ein zusétzliches Organ reseziert bzw. teilreseziert wurde.
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2.4.6. Komplikationen

Die Komplikationen wurden unterteilt in intraoperative, allgemeine und spezielle
Komplikationen (siche Tabelle 1). In den Anlagen sind die untersuchten Komplikationen

unter den Punkten 36, 38 und 39 (Anlage 1) und unter den Punkten 37, 39 und 40 (Anlage 2)

dokumentiert.

Intraoperative Allgemeine Komplikationen  Spezielle Komplikationen
Komplikationen
* Tumorperforation * Harnwegsinfektion ¢ Qperationspflichtige
* Blutungen * Pulmonale Komplikationen Nachblutungen
¢ Ureterldsion * Pneumonie * Harnblasenentleerungs-
* Urethraldsion * Kardiale Komplikationen storungen
* Blasenverletzung * Thrombose * Sepsis
* Milzverletzung * Lungenembolie * Aseptische
* Darmlésion * Renale Komplikationen Wundheilungsstérungen
s Verletzung innerer Genitale | Neurologisch/psychiatrische|* Operationspflichtige
* Anastomosenkomplika- Komplikationen Anastomoseninsuffizienz
tionen * Multiorganversagen * Nicht-operationspflichtige
* Sonstiges * Sonstiges Anastomoseninsuffizienz
* lleus
* Atonie
*  Wundinfektion
Laparotomie
* Abszess
* Stuhlfistel
* Wundinfektion sakral
* Peritonitis
* Komplikationen am
Kolostoma
* Multiorganversagen
* Platzbauch
* Sonstige

Tabelle 1: Intraoperative, allgemeine und spezielle Komplikationen

2.4.7. Morbiditit

Die Morbiditit setzt sich aus den allgemeinen und speziellen postoperativen Komplikationen
in Bezug auf die durchgefiihrten Operationen zusammen, wobei Mehrfachnennungen mdglich

sind.
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2.4.8. Letalitit

Mit der Letalitit wird das Verhiltnis der Anzahl der verstorbenen Patienten zu der Menge der

durchgefiihrten Operationen angegeben.

2.4.9. M.E.R.C.U.R.Y.- Einteilung

Die Giite der mesorektalen Exzision wird durch den Pathologen nach der M.E.R.C.U.R.Y .-
Klassifikation in drei Grade eingeteilt:
Grad 1 = good
- intaktes Mesorektum mit nur geringen UnregelmdBigkeiten der
Mesorektumoberfldche
- kein Defekt groBer als 5 mm
- kein Coning
Grad 2 = moderate
- miBige Menge von Mesorektum mit UnregelmiBigkeiten an der
Mesorektumoberfldche
- miBiges Coning
- Muscularis propria nicht sichtbar (auler am Ansatz der Levatormuskulatur)
Grad 3 = poor

- wenig Mesorektum mit Defekten bis zur Muscularis propria

2.4.10. Lokalrezidiv (LR)

Als Lokalrezidiv wurden postoperativ neu aufgetretene Tumoren im Becken definiert, die
eine Beziehung zum Operationsgebiet aufwiesen und histologisch als Tumor gleicher Entitét

wie der Primértumor bestétigt wurden.

2.4.11. Metastasen

Postoperativ neu aufgetretene Tumoren ohne Bezug zum OP-Gebiet wurden nach Ausschluss

eines metachronen Zweittumors als Metastase definiert.
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2.4.12. Tumorfreies Uberleben / Disease free survival (DFS)

Als tumorfreies Uberleben (DFS) wurde die Zeit zwischen kurativer operativer Therapie und

dem Auftreten eines Lokalrezidivs oder einer metachronen Metastase definiert.

2.4.13. Gesamtiiberleben / Overall survival (OS)

Das Gesamtiiberleben (OS) wurde als die Zeit zwischen kurativer operativer Therapie und

dem Tod des Patienten, unabhéngig von der Todesursache, definiert.

2.5. Statistik

In der vorliegenden Arbeit wurden stetige Variablen wie Grolen mit den iiblichen
Malzahlen, Mittelwert, Standardabweichung, Minimum, unteres Quartil, Median, oberes
Quartil und Maximum beschrieben. Kategoriale Variablen werden durch ihre absoluten und
relativen Haufigkeiten dargestellt. Bei der Priifung auf Unabhéngigkeit zwischen kategorialen
Variablen wurde der Chi-Quadrat-Test angewendet. Bei sehr kleinen Stichproben
(Einzelhdufigkeiten < 5) und einer Vierfeldertafel wurde der exakte Test nach Fisher
verwendet. Bei der Untersuchung, ob es einen systematischen Unterschied zwischen zwei
Gruppen (z.B. Geschlecht) hinsichtlich einer stetigen Variable gibt (z.B. BMI), wurde bei
Normalverteilung der Variablen der T-Test bzw. bei nicht normalverteilten Daten der U-Test
angewendet, wobei die Nullhypothese (Ho) jeweils annimmt, dass die Mittelwertsdifferenz
zufdllig entstanden ist. Die Normalverteilung wurde mittels Shapiro-Wilk getestet. Bei der
Priifung, ob es einen linearen Zusammenhang zwischen stetigen Variablen gibt, wurde der
Korrelationskoeffizient nach Pearson angewendet.

Dariiber hinaus wurden die Daten mittels Uberlebensanalyse nach Kaplan-Meier untersucht,
wobei die jeweiligen Ereigniswahrscheinlichkeiten durch eine Kaplan-Meier-Kurve
dargestellt wurden. Kaplan-Meier stellt eine Methode dar, um Modelle, welche die Zeit bis
zum Eintreten des Ereignisses angeben, in Gegenwart zensierter Fille zu schitzen. Das
Kaplan-Meier-Modell basiert auf der Schitzung bedingter Wahrscheinlichkeiten zu jedem
Zeitpunkt eines auftretenden Ereignisses und auf der Bildung des Produktgrenzwerts dieser
Wabhrscheinlichkeiten zur Schitzung der Uberlebensrate zu jedem Zeitpunkt. Mit der
Konstruktion eines Kaplan-Meier-Modells zu den Daten konnen die Gesamtiiberlebensraten
zwischen Gruppen verglichen werden. Gruppen werden mittels Log-Rank-Test auf

Unterschiede in Bezug auf das Uberleben verglichen. Des Weiteren wird die mediane
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Uberlebenszeit sowie das dazugehorige 95% Konfidenzintervall berechnet. Die Berechnung
der Lokalrezidivrate erfolgte mittels Eins minus Uberleben.

Zur Analyse von Uberlebensdaten wird die Cox-Regression genutzt. Das Ziel der Cox-
Regression ist es, die Einfliisse von Kovariablen auf die Uberlebenswahrscheinlichkeit zu
untersuchen d.h. ob bestimmte Variablen diese beeinflussen. Die Hazard Ratio ist dabei das
Mal fiir die Stirke des Zusammenhangs.

Um die Nullhypothese verwerfen zu konnen, wurde als statistisch signifikant ein p-Wert
<0,05 angenommen.

Die statistische Analyse erfolgte mit SPSS® Statistics, Version 21 (IBM® , New York, USA).



ERGEBNISSE 3

3. Ergebnisse

Uber einen Zeitraum von 12 Jahren (2000-2011) wurden in den bundesweiten prospektiven
multizentrischen Studien ,,Qualitétssicherung Kolon/Rektum-Karzinome (Primartumor)* und
»Qualitdtssicherung Rektum-Karzinom (Primértumor/Elektiv-Operation) die Daten von
insgesamt 36713 Patienten mit einem Rektumkarzinom ausgewertet. Dies entspricht iliber
15% der insgesamt in Deutschland gemeldeten Patienten mit einem Rektumkarzinom [1].

Fiir die Auswertung der operierten Fille konnten von den 36713 Patienten 36468 Patienten
(99,3%) beriicksichtigt werden. Die Daten von 245 Patienten (0,7%) konnten aufgrund von
Unvollstidndigkeit der Angaben nicht beriicksichtigt werden.

Von den 36468 Patienten wurden bei 34745 Patienten (95,3%) resezierende Operationen
durchgefiihrt. Hiervon erhielten wiederrum 8097 Patienten (23,3%) eine APR (Abbildung 1).
Die restlichen operierten Patienten (26648 Fille; 76,7%) wurden unter dem Oberbegriff
,Nicht-APR* zusammengefasst. Die nicht operierten Félle wurden bei dieser Untersuchung

nicht beriicksichtigt.

4000 73485 3605 3603 3471 509
(> &

e=(mmRektum-Ca

2000 2453 2328 el=operierte Fille
1500 (Gesamt)
1000 +— 999 —685—68v—%—=5 137 483 Exstirpationen
500 . —
0 T T T T T T T T T T T 1 Jahr,

200020012002200320042005200620072008200920102011

Abbildung 1 : Verteilung der Rektumkarzinome, der operierten Félle und der APR iiber die
einzelnen Jahre von 2000 - 2011

Im Durchschnitt haben pro Jahr 188 Kliniken aller Versorgungsstufen Patienten in die Studie
eingebracht, wobei im Verlauf der Jahre ein deutlicher Abfall der Anzahl der teilnehmenden

Kliniken zu verzeichnen war (Abbildung 2).
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Abbildung 2 : Anzahl der teilnehmenden Kliniken iiber die Jahre 2000-2011

3.1. Altersverteilung

Das mittlere Patientenalter lag in der Gruppe der APR (n=8068, 29 Fille fehlend) bei 67,7
10,5 Jahren. Bei der Gruppe der Nicht-APR (n=26613, 35 Fille fehlend) betrug das mittlere
Patientenalter 67,3 + 10,8 Jahren. Damit bestand statistisch gesehen mit einem p=0,004 eine
Signifikanz, die klinisch jedoch nicht relevant war.

Uber die Jahre konnte insgesamt eine signifikante Zunahme des Patientenalters (p<0,001)

gesehen werden.

3.2. Geschlechterverteilung

Insgesamt wurden von den 34745 resezierten Patienten 34668 (77 Fille fehlend) nach ihrem
Geschlecht unterteilt. Dabei waren 21019 Minner (60,6%) und 13649 Frauen (39,4%). Der
Unterschied zwischen den Geschlechtern war signifikant (p=0,029).

In der Gruppe der APR (n=8086, 3 Fille fehlend) waren insgesamt 65,5% Mainner und 34,5%
Frauen vertreten. In der Gruppe der Nicht-APR (n=26578, 70 Félle fehlend) waren 59,1%
Miénner und 40,9% Frauen.

Im Verlauf der Jahre kann man beobachten, dass in der Gruppe der Nicht-APR der Anteil der
Mainner ansteigt und der Anteil der Frauen sinkt. Dies ist auch signifikant (p=0,01). In der

APR-Gruppe ist eine solche Tendenz nicht zu erkennen.
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3.3. BMI

Der BMI lag in der APR-Gruppe bei 26,5 + 4,5 kg/m” und in der Nicht-APR-Gruppe bei 26,4
+ 4,3 kg/m’. Trotz der geringen Differenz besteht hier ein signifikanter Unterschied zwischen
den Patienten in der APR-Gruppe und denen in der Nicht-APR-Gruppe (p=0,022). Klinisch

besteht jedoch keine Relevanz.

3.4. ASA-Klassifikation

Fir die Analyse der ASA-Klassifikation wurden insgesamt Daten von 34662 Patienten
untersucht (99,8%). 83 Patienten (0,2%) mussten aufgrund fehlender Daten ausgeschlossen
werden. Davon waren 16 Patienten in der APR- und 57 Patienten in der Nicht-APR-Gruppe.
In der Tabelle 2 ist die Verteilung der Patienten nach dem ASA-Score getrennt nach der
Zugehorigkeit zur APR-Gruppe und zur Nicht-APR-Gruppe dargestellt. Zur besseren
Vergleichbarkeit wurden die Patienten mit ASA I und II in einer Gruppe und ASA III und IV
in einer zweiten Gruppe zusammengefiihrt. Bei den Patienten mit APR gehorten 59,2% zu
ASA Tund II und 40,8% zu ASA III und IV. Bei den Patienten der Nicht-APR-Gruppe waren
63% in der Gruppe ASA I und II und 37% in der Gruppe ASA III und IV. Die Unterschiede
zwischen den beiden Gruppen sind signifikant (p<0,001) (Tabelle 2).

In Bezug auf das Hospital Volume konnen keine signifikanten Unterschiede bei der ASA-
Klassifikation der jeweils behandelten Patienten in den einzelnen Klinikgruppen gesehen

werden.

ASA 111 ASA IV Gesamt

Nicht-APR

Tabelle 2 : ASA-Klassifikation APR-Gruppe vs. Nicht-APR-Gruppe
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3.5. Postoperative Verweildauer

Der Mittelwert der postoperativen Verweildauer lag bei den Patienten mit APR bei 19,8 +
11,9 Tagen. Bei den Patienten der Nicht-APR-Gruppe betrug der Mittelwert 17 + 11,8 Tage.
Insgesamt konnte in beiden Gruppen im Verlauf der 12 Jahre eine signifikante Senkung der
postoperativen Verweildauer beobachtet werden (p<0,001). So betrug die mittlere
Verweildauer bei den Patienten mit APR im Jahre 2000 21,9 Tage, wobei im Jahre 2011 eine
mittlere Verweildauer von 19,8 Tagen vorlag. Bei der Gruppe der Nicht-APR reduzierte sich
der Mittelwert der postoperativen Verweildauer von 19,1 Tagen (2000) auf 15,4 Tage (2011).

3.6. Tumorhohe

Fir die Untersuchung der Tumorhdhe waren die Daten von insgesamt 34673 Patienten
(99,8%) verwertbar. Die Daten von 72 Patienten (0,2%) mussten wegen fehlender Angaben
ausgeschlossen werden.

Der Abstand des aboralen Tumorrandes von der ACL wurde in vier Gruppen eingeteilt. Die
Aufteilung der Patienten mit APR und mit Nicht-APR bezogen auf die vier Gruppen wird in
Tabelle 3 dargestellt. Hierbei sieht man erwartungsgemif3 einen signifikanten Abfall der
Exstirpationsrate in Abhingigkeit von der Tumorhdhe (p<<0,001). Dieser signifikante Abfall
ist in den Kliniken aller Versorgungsstufen zu beobachten.

Zusitzlich wurde fiir die einzelnen Tumorhéhen der Einfluss des Hospital Volume auf die
Exstirpationsrate untersucht (Abbildung 3). Hierbei sieht man einen signifikanten Unterschied
zwischen den einzelnen Klinikgruppen. Man kann erkennen, dass in den High-Volume-
Kliniken (> 40 Patienten/Jahr), insbesondere bei einer Tumorhéhe von 4-7,9 cm, deutlich
weniger Patienten (25,6%) eine APR erhalten, als in den Kliniken mit einer kleineren Fallzahl
(<10 Pat./Jahr = 42%; 11-20Pat./Jahr = 36,6%; 21-40 Pat./Jahr = 29,9%) (p<0,001). Auch bei
den Tumorhohen 0-3,9cm und 8-11,9cm sind die Unterschiede in den Exstirpationsraten
zwischen den einzelnen Hospital-Volume-Gruppen signifikant (p<0,001). Bei der Tumorhdhe
12-16 cm gibt es keine signifikanten Unterschiede bei den Exstirpationsraten zwischen den

einzelnen Hospital-Volume-Gruppen (p=0,574).
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Tabelle 3: Aufteilung der Rektumkarzinome nach der Tumorh6he

APR-Rate

in% . 100
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60

50

40
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w=gm=s 10 P./].
e=il=11-20 P./].
“=21-40 P./].
= 40 P./].

p<0,001
87,6
82,5
81,5
p=0,574
0,8
2,7 0,4
0-3,9 cm 4-7,9 cm 8-11,9 cm 12-16 cm

Tumorhéhe

Abbildung 3: Abhéngigkeit der APR-Rate von der Tumorhohe in Bezug auf das Hospital

Volume
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3.7. Zugangsweg

Bei den Zugangswegen konnte ein signifikanter Anstieg der laparoskopisch assistierten
Operationen mit einem dementsprechend signifikantem Abfall der Laparotomien beobachtet
werden (p<0,001). In der APR-Gruppe stieg der Anteil der laparoskopischen Operationen von
2,7% (2000) auf 26,7% (2011) und in der Nicht-APR-Gruppe von 2,5% (2000) auf 21,9%
(2011) (Abbildungen 4 und 5).

Ein durch den Anstieg der Laparoskopierate erwarteter Anstieg der Konversationsrate konnte
beim Blick iiber den gesamten Zeitraum der Untersuchung nicht beobachtet werden. Sie liegt
bei der APR-Gruppe bei 11,4% und bei der Nicht-APR-Gruppe bei 12,7% (Tabelle 4).

Bei der Betrachtung der Summen der Laparoskopie- und Laparotomieraten aus einem Jahr
féllt in beiden Abbildungen jeweils eine Differenz zu 100% auf. Diese Differenz ist durch die
Patienten erklédrt, die eine Rectotomia posterior, eine transanale Operation oder eine
endoskopisch intraluminale Operation erhalten haben und somit aufgrund der geringen Zahl

in dieser Auswertung nicht berticksichtigt wurden (sieche Kapitel 2.4.3.).

96,7 977 958 934 935 o,

%, 100 88,2 36.8 APR-Gruppe

83,3 82.6

76,2

e=(=»] aparotomie

30 21,0 e=] aparoskopisch assistiert

TU; L

27 16 3,6 5,4 614 615

Jahr

Abbildung 4: Laparotomie vs. Laparoskopie fiir die APR-Gruppe
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Abbildung 5: Laparotomie vs. Laparoskopie fiir die Nicht-APR-Gruppe

‘ 2000 ‘ 2001 2002 ‘ 2003 ‘ 2004 ‘ 2005 | 2006 ‘ 2007 ‘ 2008 ‘ 2009 ‘ 2010 2011 Gesamt

WVie 13,41 26,3 | 15,5 23,7 (18,1 18,0| 9,1 | 13,2} 9,7 | 10,5| 7,6 | 10,1 | 12,7
APR

‘ ANt 707 117,71 9,1 | 8,9 | 11,1268 (12,9] 9,6 | 7,4 | 14,6 | 11,0| 7,9 | 11,4

Tabelle 4: Konversationsrate von laparoskopisch zu offener Operation APR vs. Nicht-APR
(in %)

3.8. Exstirpationsrate

Bei der Betrachtung der Exstirpationsrate (Abbildung 6) féllt ein signifikanter Abfall der
Gesamtexstirpationsrate mit tendentiellen Schwankungen iiber die Jahre von 27,5% (2000)
auf 20,9% (2011) auf. Insgesamt kann man einen Abfall in allen Hospital-Volume-Gruppen
sehen, jedoch ist der Abfall der Exstirpationsrate nur in den ersten drei Hospital-Volume-
Gruppen signifikant (<10 Pat./Jahr p=0,001; 11-20 Pat./Jahr p=0,01; 21-40 Pat./Jahr
p=0,001).

Bei den High-Volume-Kliniken (> 40 Pat./Jahr) ist der Abfall der Exstirpationsrate nicht
signifikant (p= 0,102).
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Abbildung 6: Verlauf der Exstirpationsrate abhéngig vom Hospital Volume (HV)

3.9. Neoadjuvante Therapie

In erster Linie wurde untersucht wie viele Patienten mit einem Rektumkarzinom {iberhaupt
eine neoadjuvante Therapie erhalten haben. Hierbei konnte iiber die untersuchten 12 Jahre
eine signifikante Zunahme des Anteils der Patienten, die eine neoadjuvante Therapie erhalten
haben, beobachtet werden (p<0,001) (Abbildung 7). Dies ist sowohl fiir die APR-Gruppe, wie
auch fiir die Nicht-APR-Gruppe zu beobachten.
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Abbildung 7: Anteil der neoadjuvanten Therapie in den Jahren 2000-2011

3.10. Multiviszerale Resektionen

Von 34745 untersuchten Patienten wurden in 12 Jahren 3677 Patienten multiviszeral reseziert
(10,6%).

In der Gruppe der Patienten mit APR lag der Wert bei 13,6% und in der Gruppe der Nicht-
APR bei 9,7%. Dabei konnte in beiden Gruppen ein deutlicher Anstieg der Zahlen iiber die
Jahre beobachtet werden. Bei der APR-Gruppe stieg die Zahl von 11,8% (2000) auf 16,7%
(2011), bei der Nicht-APR-Gruppe stieg der Wert von 8,2% (2000) auf 12,5% (2011).

Dieser Anstieg war in beiden Gruppen signifikant (p<0,001).

Es erfolgte zusétzlich die Untersuchung der Entwicklung der multiviszeralen Resektion in den
einzelnen Hospital-Volume-Gruppen. Dabei konnte iiber die 12 Jahre eine signifikante
Steigerung der Anzahl multiviszeraler Resektionen in allen Gruppen nachgewiesen werden
(<10 Pat./Jahr p=0,01; 11-20 Pat./Jahr p=0,007; 21-40 Pat./Jahr p=0,013; >40Pat./Jahr
p=0,01).
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3.11. Komplikationen bei Patienten mit APR

Es erfolgte die Untersuchung der Komplikationen in Bezug auf die einzelnen Hospital-
Volume-Gruppen fiir den Zeitraum 2000-2011 fiir die Patienten mit APR. Hierbei wurde
unterschieden in intraoperative, allgemeine und spezielle Komplikationen (siche Tabelle 1).

Bei den Kliniken mit den kleinsten Fallzahlen (<10 Pat./Jahr) sieht man sowohl bei den
intraoperativen (p=0,031), wie auch bei den allgemeinen Komplikationen (p=0,017) einen
signifikanten Abfall. Bei den speziellen Komplikationen ist keine signifikante Verdnderung

zu sehen (p=0,879) (Abbildung 8).

% .
<10 Patienten /Jahr
60
50
40
30
20
10 15;6—16;0 144 v 2,3 2,9
© 105 95 91 P
0 ’ 7.3 7,5 ’
5,2
2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011
lahr
=0==intraoperative Komplikationen =f=allgemeine Komplikationen ==A==spezielle Komplikationen

Abbildung 8: Komplikationsrate in Kliniken mit < 10 Patienten / Jahr

Bei den Kliniken mit 11-20 Fallen pro Jahr ist bei den intraoperativen (p=0,096) und bei den
speziellen (p=0,347) Komplikationen keine signifikante Verdnderung zu sehen.

Bei den allgemeinen Komplikationen ist ein signifikanter Abfall zu erkennen (p<0,001)

(Abbildung 9).
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Abbildung 9: Komplikationsrate in Kliniken mit 11-20 Patienten / Jahr

Bei den Kliniken mit 21-40 Féllen pro Jahr ist wieder bei den intraoperativen (p=0,002) und
bei den allgemeinen Komplikationen (p=0,004) ein signifikanter Abfall zu sehen. Die
speziellen Komplikationen zeigen erneut keine signifikante Verdnderung (p=0,499)

(Abbildung 10).
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26,1 26,2 236 <7 238 226 185
. 125 104 115 120 97 41 101 Y . 93 g3
7 752 5,9 e

2000 2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011
llhl‘
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Abbildung 10: Komplikationsrate in Kliniken mit 21-40 Patienten / Jahr
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In den High-Volume-Kliniken (>40 Pat./ Jahr) sicht man nur einen signifikanten Abfall der
allgemeinen Komplikationen (p=0,016). Die intraoperativen (p=0,253) und die speziellen
Komplikationen (p=0,692) zeigen keine signifikanten Verdnderung (Abbildung 11).
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Abbildung 11: Komplikationsrate in Kliniken mit > 40 Patienten / Jahr

3.12. Morbiditit fiir Patienten mit APR

Unter Beriicksichtigung aller allgemeinen und speziellen Komplikationen kann man bei den
Patienten mit APR insgesamt einen Abfall der Morbiditét iiber die 12 Jahre beobachten. Dies
ist jedoch nicht signifikant (p=0,273) (Abbildung 12).
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Abbildung 12: Morbiditit fiir Patienten mit APR
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In Bezug auf die einzelnen Hospital-Volume-Gruppen sieht man in allen Klinikgruppen einen
Abfall der Morbiditdt. Dieser Abfall ist jedoch nur bei den High-Volume-Kliniken (>40
Patienten pro Jahr) signifikant (Tabelle 5).

<10 10-20 21-40 >4()
Patienten / Patienten / Patienten / | Patienten / Gesamt
Jahr Jahr Jahr Jahr

Korrelation
nach
Pearson

p-Wert
Tabelle 5: Morbiditét in Bezug auf das Hospital Volume

3.13. Letalitit fiir Patienten mit APR

Bei der Letalitét sicht man bei den Patienten mit APR einen Anstieg iiber die 12 Jahre, jedoch
ist die Verdanderung nicht signifikant (p=0,082) (Abbildung 13).
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Abbildung 13: Letalitét fiir Patienten mit APR

In Bezug auf das Hospital Volume sieht man nur bei den Low-Volume-Kliniken mit < 10
Patienten pro Jahr einen Abfall der Letalitdt, welches jedoch nicht signifikant ist. In allen
anderen Hospital-Volume-Gruppen sieht man einen Anstieg der Letalitét, welche jedoch nur

bei den High-Volume-Kliniken mit >40 Patienten pro Jahr signifikant ist (Tabelle 6).
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<10 10-20 21-40 >40
Patienten / Patienten / Patienten / | Patienten / Gesamt
Jahr Jahr Jahr Jahr

Korrelation
nach
Pearson

p-Wert
Tabelle 6: Letalitdt in Bezug auf das Hospital Volume

3.14. R-Kategorie fiir Patienten mit APR

Bei 8095 (2 Patienten fehlend) untersuchten Patienten wurde bei 81,7% der Patienten durch
die Operation eine RO-Situation erreicht. 5,2% der Patienten hatten eine R1- und 12,9% eine
R2-Situation. Bei 0,2% der Patienten konnte eine Aussage iiber das R-Stadium nicht getroffen
werden (RX) (Abbildung 14). In Abbildung 15 ist der Verlauf der R1-Rate fiir den
Untersuchungszeitraum von 2000-2011 dargestellt.

0,2%

12,9%

5,2%
“RO

“R1
R2
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Abbildung 14: R-Stadium fiir die Patienten mit APR
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Abbildung 15: R1-Raten fiir APR 2000-2011

3.15. pT-Kategorie fiir Patienten mit APR

In Bezug auf die pT-Kategorie erfolgte die Untersuchung der Daten von 8085 Patienten . Die
Daten von 12 Patienten wurden ausgeschlossen.

Die meisten Patienten hatten pT3- (51,2%) und pT2-Tumoren (29,2%). 6,3% hatten einen
pT1- und 9,4% einen pT4-Tumor. Bei 46 Patienten wurde ein pTx diagnostiziert (0,6%) und
bei 77 Patienten (1%) wurden keine Angaben gemacht. Aufgrund der geringen Zahl und der
besseren Darstellung wurden diese beiden Gruppen in der Grafik zusammengefasst
(Abbildung 16).

1,6% 2,5%

9,4% “pT0

“pT1
“pT2
“pT3
“pT4
“ Tx/k.A.

Abbildung 16: pT-Kategorie fiir Patienten mit APR
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3.16. pN-Kategorie fiir Patienten mit APR

Fiir die Untersuchung der pN-Kategorie konnten von den 8097 Patienten mit APR die Daten
von 8087 untersucht werden. Von 10 Patienten konnten die Daten nicht verwertet werden.

Die meisten Patienten mit einer APR hatten ein pNO-Stadium (57%). 21,5% hatten ein pN1-
und 20,6% ein pN2-Stadium gehabt. pNX und die Patienten , bei denen keine Angaben zur
pN-Kategorie gemacht wurden, wurden aufgrund der geringen Zahl wieder

zusammengerechnet (0,9%) (Abbildung 17).

0,9%
20,6% “ pNO
~ pN2
“pNx/k.a.

Abbildung 17: pN-Kategorie fiir Patienten mit APR
3.17. M-Stadium fiir Patienten mit APR
Fir die Untersuchung des M-Stadiums wurden 8078 Patienten untersucht (19 Patienten

fehlend). 84,5% der Patienten hatten keine Fernmetastasen. Bei 14,9% wurden Fern-

metastasen nachgewiesen. Bei 0,6% der Patienten wurde ein Mx angegeben (Abbildung 18).

0,6%

EMO
“M1
-~ Mx

Abbildung 18: M-Stadium fiir Patienten mit APR
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3.18. UICC-Einteilung der Patienten mit APR

Von den insgesamt 8097 Patienten, die eine APR bekommen haben wurden 7954 Patienten
(143 Patienten fehlend) zwecks der Einteilung in die jeweiligen UICC-Stadien analysiert. Die
meisten Patienten gehdrten mit 30,9% dem UICC-Stadium 3, gefolgt von UICC-Stadium 1
(27,7%), 2 (24%) und 4 (15,1%). Bei 2,3% der Patienten lag ein UICC-Stadium 0 vor
(Tabelle 7).

UICC 0
UICC 1

UICC 2
UICC 3
UICC 4

Gesamt
Tabelle 7: UICC-STADIUM der Patienten mit APR

3.19. M.E.R.C.U.R.Y-Einteilung

Die TME-Qualitdt wurde erst ab dem zweiten Erhebungsbogen (,,Qualitétssicherung Rektum-
Karzinome  (Primirtumor/Elektiv-Operation)“)  dokumentiert, so dass fir die
M.E.R.C.U.R.Y .-Einteilung nur Daten von 8621 Patienten von den insgesamt 34745
Patienten vorlagen. Hiervon gehorten 1915 Patienten der APR-Gruppe und 6706 Patienten der
Nicht-APR-Gruppe an. In der APR-Gruppe hatten insgesamt 72,8% einen Qualititsgrad 1,
19,9% einen Qualitdtsgrad 2 und 7,3% einen Qualitétsgrad 3.

Die Zahlen waren signifikant unterschiedlich im Vergleich zu den Patienten, die eine
Resektion erhalten haben. Hier hatten 87,8% einen Qualititsgrad 1, 9,9% einen Qualitdtsgrad
2 und nur 2,3% einen Qualitdtsgrad 3 (Abbildung 19).
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100

“APR
“ Nicht-APR

TME Grad I TME Grad II TME Grad III

Abbildung 19: M.E.R.C.U.R.Y-Einteilung der Patienten mit APR und Nicht-APR

3.20. Fast-Track

Auch die Durchfiihrung des Fast-Track-Regimes wurde erst ab dem zweiten Erhebungsbogen
(,,Qualitétssicherung Rektum-Karzinome (Priméirtumor/Elektiv-Operation)*) dokumentiert.
Daher lagen hier insgesamt Daten von nur 9841 Patienten vor, wobei 2073 Patienten eine
APR erhalten haben. Im Durchschnitt wurden 26,7% der Patienten mit APR und 28,2% der
Patienten der Nicht-APR-Gruppe nach dem Fast-Track-Konzept behandelt. So stieg die Fast-
Track-Rate bei den Patienten mit APR von 22,9% (2008) auf 30,6% (2011). Bei den Patienten
der Nicht-APR-Gruppe konnte ebenfalls eine Steigerung von 24,2% auf 30,2% beobachtet
werden. Auch wenn eine Steigerung des Fast-Track-Anteils in beiden Gruppen iiber die Jahre
zu beobachten ist, besteht aufgrund der kurzen Zeit und der geringen Zahl kein signifikanter

Unterschied.

3.21. Follow-UP

Bei einer medianen Nachbeobachtungszeit von 29 Monaten wurde das Gesamtiiberleben, das
tumorfreie Uberleben und das rezidivfreie Uberleben der Patienten mit APR im Vergleich zu
den Patienten der Nicht-APR-Gruppe untersucht. Die jeweiligen 5-Jahres-Uberlebensdaten
sind in Tabelle 9 dargestellt.
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Tumorfreies Rezidivfreies
Uberleben Uberleben
in % in %

Gesamtiiberleben
in %

UICCO0
UICC 1
UICC 2
UICC 3
UICC 4

Nicht-APR
UICCO0
UICC 1
UICC 2
UICC 3
UICC 4

APR

Gesamt
UICC 0
UICC 1
UICC 2
UICC 3
UICC 4

Tabelle 8: 5-Jahresiiberlebensraten fiir das Gesamtiiberleben, tumorfreieUberleben
und das rezidivfreie Uberleben fiir Patienten mit APR

3.21.1. Gesamtiiberleben (Overall survival — OS)

Fir das Gesamtiiberleben wurden Follow-Up-Daten von insgesamt 21189 Patienten
ausgewertet. Davon haben 5141 Patienten eine APR erhalten. Der Tod eines Patienten wurde
in der ,time to event“-Analyse als Ereignis gewertet. Bei insgesamt 4654 Todesfillen in
dieser Zeit waren 1335 verstorbene Patienten in der Gruppe der APR.

Die mediane Uberlebenszeit (Tabelle 10) lag in der Gruppe der APR bei 65 Monaten, wobei
sie in der Gruppe der Nicht-APR bei 94 Monaten lag. Der Durchschnitt fiir alle Patienten lag
bei 85 Monaten. Das Gesamtiiberleben fiir alle Patienten aller UICC-Stadien unterteilt in
Patienten der APR-Gruppe (Exstirpation ja) und in Patienten der Nicht-APR-Gruppe
(Exstirpation nein) ist in der Kaplan-Meier-Kurve in Abbildung 20 dargestellt.
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Mediane
Todesfille Uberlebenszeit in
Monaten

p-Wert

| APR 1335
 Keine APR 16048 3319 94
. Gesamt 21189 4654 85

Tabelle 9: Anzahl der Untersuchten und der Todesfille, medianes Gesamtiiberleben fiir alle
UICC-Stadien
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Abbildung 20: 5-Jahres-Gesamtiiberlebenszeit fiir alle UICC-Stadien

Zusitzlich wurde die Gesamtiiberlebenszeit gesondert nach der Zugehorigkeit zu den
einzelnen UICC-Stadien betrachtet. Hierbei konnte gesehen werden, dass in beiden Gruppen
ein signifikanter Unterschied im Gesamtiiberleben zwischen den einzelnen UICC-Stadien 1-4
besteht (p<0,001). Nur zwischen den UICC-Stadien 0 und 1 ist der Unterschied nicht
signifikant (APR-Gruppe p=0,480; Nicht-APR-Gruppe p=0,130) (Abbildung 21 und 22).
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Abbildung 21: 5-Jahres-Gesamtiiberleben unterteilt in UICC-Stadien fiir APR-Gruppe
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Abbildung 22: 5-Jahres-Gesamtiiberleben unterteilt in UICC-Stadien fiir Nicht-APR-Gruppe
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3.21.2. Tumorfreies Uberleben (Disease-free survival — DFS)

Fiir die Berechnung des tumorfreien Uberlebens wurden insgesamt Daten von 17740
Patienten ausgewertet. Hiervon haben 4211 Patienten eine APR erhalten. 473 Patienten
haben innerhalb der Nachbeobachtungszeit entweder ein Rezidivtumor oder eine Metastase
bekommen. In der Gruppe der Nicht-APR haben 1035 von 13529 Patienten ein Rezidivtumor
oder eine Metastase bekommen. Das 5-Jahres-Tumorfreie Uberleben liegt bei der APR-
Gruppe bei 72,5% und bei der Nicht-APR-Gruppe bei 79,9%. Der Unterschied zwischen den
beiden Gruppen ist signifikant (p<0,001) (Abbildung 23). Das mediane tumorfreie Uberleben
lag bei der Gruppe der APR bei 119 Monaten.
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Abbildung 23: 5-Jahres-Tumorfreies Uberleben fiir alle UICC-Stadien

Das tumorfreie Uberleben wurde zusitzlich gesondert nach der Zugehérigkeit zu den
einzelnen UICC-Stadien betrachtet. Beim tumorfreien Uberleben sieht man in der Gruppe der
Nicht-APR in den UICC-Stadien 1-4 einen hochsignifikanten Unterschied (p<0,001). Auch
hier ist der Unterschied in den UICC-Stadien 0 und 1 nicht signifikant (p=0,430) (Abb. 25).
In der Gruppe der APR ist der Unterschied beim tumorfreien Uberleben nur in den UICC-
Stadien 1-4 signifikant (UICC-Stadium 3 und 4 p=0,023, sonst p<0,001). Im Vergleich der
UICC-Stadien 0 und 2 ist der Unterschied gerade noch signifikant (p=0,047). Die UICC-
Stadien 0 und 1 zeigen wieder keinen signifikanten Unterschied (p<0,668) (Abb. 24).
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Abbildung 24: 5-Jahres-Tumorfreies Uberleben unterteilt in UICC-Stadien fiir APR-Gruppe
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Abbildung 25: 5-Jahres-Tumorfreies Uberleben unterteilt in UICC-Stadien fiir Nicht-APR-

Gruppe
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3.21.3. Lokalrezidiv / Rezidivfreies Uberleben

Fir die Berechnung des Lokalrezidivs wurden insgesamt Daten von 12567 Patienten
ausgewertet. Hiervon haben 3009 Patienten eine APR erhalten. Die 5-Jahres-Lokalrezidivrate
liegt in der Gruppe der APR bei 15% und in der Gruppe der Nicht-APR bei 10,6%. Der
Unterschied zwischen den beiden Gruppen ist signifikant (p<0,001) (Abbildung 26).

. Exstirpation
—ITnein
—ja
—t— nein-zensiert
—t— ja-zensiert
20
'o\_o' p <0,001
o 157
]
©
S
=2
2
N
(3]
@ 10
5—
0 T T T T T
0 12 24 36 48 60
Beobachtungsdauer [Monate]

Abbildung 26: 5-Jahres-Lokalrezidivrate bei allen UICC-Stadien

Auch das rezidivfreie Uberleben bzw. die Lokalrezidivrate wurde getrennt nach den einzelnen
UICC-Stadien sowohl fiir die APR- (Abbildung 27), wie auch fiir die Nicht-APR-Gruppe
(Abbildung 28), betrachtet. In beiden Gruppen ist der Unterschied in der Lokalrezidivrate
zwischen den UICC-Stadien 1-4 signifikant. Nur der Unterschied zwischen dem Stadium 0
und dem Stadium 1 (APR: p=0,926; Nicht-APR: p=0,854), sowie der Unterschied zwischen
Stadium 0 und dem Stadium 2 (APR: p=0,412; Nicht-APR: p=0,200) ist nicht signifikant.
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Abbildung 27: 5-Jahres-Lokalrezidivrate unterteilt in UICC-Stadien fiir die APR-Gruppe
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Abbildung 28: 5-Jahres-Lokalrezidivrate unterteilt in UICC-Stadien fiir die Nicht-APR-
Gruppe
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3.21.4. Ergebnisse der COX-Regressionsanalyse fiir das Gesamtiiberleben (OS)

Bei der Bestimmung von EinflussgroBen im Cox-Regressions-Modell fiir das
Gesamtiiberleben wurden folgende potenziell prognostisch relevanten Parameter
beriicksichtigt: Geschlecht, Alter, BMI, ASA-Klassifikation, Tumorhdhe, T-Kategorie, UICC-
Stadium, die Durchfiihrung einer neoadjuvante Therapie und das Hospital Volume.

Um den FEinfluss der Rektumexstirpation an sich flir das Gesamtiiberleben zu berechnen
wurden insgesamt Daten von 18794 Patienten bewertet. Hierbei konnte in der multivariaten
Analyse ein signifikanter Einfluss nicht gesehen werden (p=0,5834).

Fiir alle anderen o.g. Parameter wurden nur die Daten der Patienten mit APR ausgewertet. Fiir
diese Analyse wurden Daten von insgesamt 4723 Patienten bearbeitet.

Dabei wurden die in Tabelle 10 beschriebenen Signifikanzen gesehen.

Hierbei kann festgestellt werden, dass das ménnliche Geschlecht, das hohere Alter, der
niedrigere BMI, die hohere ASA-Zugehorigkeit, die hohere T-Kategorie und das hohere
UICC-Stadium einen negativen Einfluss auf das Gesamtiiberleben haben. Die Tumorhdhe und
das Hospital Volume zeigten in dieser Untersuchung keinen signifikanten Einfluss auf das
Gesamtiiberleben. Bei der neoadjuvanten Therapie sieht man einen signifikant positiven

Effekt auf das Gesamtiiberleben.

3.21.5. Ergebnisse der COX-Regressionsanalyse fiir das tumorfreie Uberleben (DFS)

Fiir das tumorfreie Uberleben wurde ebenfalls ein Cox-Regressions-Modell mit den oben
genannten Variablen durchgefiihrt. Hier flossen insgesamt Daten von 15583 Patienten ein, um
zunichst den Einfluss der Rektumexstirpation an sich auf das tumorfreie Uberleben zu
untersuchen. Hierbei konnte in der multivariaten Analyse ebenfalls kein signifikanter Einfluss
der Rektumexstirpation auf das tumorfreie Uberleben festgestellt werden (p=0,061).

Fiir alle anderen Variablen wurden wieder nur die Daten der Patienten mit APR ausgewertet.
Fiir diese Analyse lagen insgesamt die Daten von 3827 Patienten vor.

Die einzigen Variablen mit einem signifikantem Einfluss auf das tumorfreie Uberleben waren
nur die T-Kategorie (p=0,019) und das UICC-Stadium (p<0,001). Bei isolierter Betrachtung
der T-Kategorie ist der Einfluss auf das tumorfreie Uberleben nur bei der T4-Kategorie
signifikant (p=0,012).

Alle anderen Variablen hatten keinen signifikanten Einfluss auf das tumorfreie Uberleben

(Tabelle 11).
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3.21.6. Ergebnisse der COX-Regressionsanalyse fiir das rezidivfreie Uberleben/
Einflussfaktoren auf die Lokalrezidivrate

Um die Einflussfaktoren fiir die Lokalrezidivrate zu bestimmen erfolgte eine COX-
Regressionsanalyse fiir das lokalrezidivfreie Uberleben. Hierbei wurde zunichst in der
multivariaten Analyse untersucht, ob die Exstirpation einen Einfluss auf die Lokalrezidivrate
hat. Bei 11196 untersuchten Fillen konnte auch hier kein signifikanter Einfluss gesehen
werden (p=0,408).

Die anderen Variablen wurden wieder nur fiir die Patienten mit APR ausgewertet. Hier lagen
insgesamt Daten von 2765 Patienten fiir die Analyse vor.

Als einzige signifikante Einflussfaktoren fiir das Lokalrezidiv kénnen wir das UICC-Stadium
und die T-Kategorie sehen. Wenn man die einzelnen UICC-Stadien und T-Kategorien isoliert
betrachtet, sind es die UICC-Stadien III und IV (p=0,003; p<0,001) und die pT4-Kategorie
(»=0,009), die einen signifikanten Einfluss haben. Bei allen anderen Faktoren konnte ein

signifikanter Einfluss auf die Lokalrezidivrate nicht gesehen werden (Tabelle 12).
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‘ Untersuchte Parameter

\ Geschlecht
\ Alter
BMI

BMI <18,5 (Untergewicht)

BMI 18,5-24,9 (Normalgewicht)
BMI 25-29,9 (Ubergewicht)
BMI >30 (Adipositas)

ASA

ASA T
ASA 11
ASA 111
ASA IV

Tumorhohe

<4 cm
4-7,9 cm
8-11,9 cm
12-16 cm

T-Kategorie

T1
T2
T3
T4

UICC-Stadium

UICC1
UICC2
UICC3

Hospital Volume

<10 Pat. /Jahr
11-20 Pat./Jahr
21-40 Pat./Jahr
>4(0 Pat./Jahr

Tabelle 10: Ergebnisse der COX-Regressionsanalyse fiir das Gesamtiiberleben fiir Patienten
mit APR

HR 95%-KI1 p-Wert
1,144 1,011-1293 0,032
1,031 1,024-1,037 <0,001

<0,001
1,524 1,075-2,159 0,018
1,307 1,108-1,541 0,001
1,036 0,876-1,224 0,682
1
<0,001
1
?’g;g 0,756-1,185 0,630
1,879 1,052-1,679 0,017
’ 1,286-2,747 0,001
0,474
1,167 0,640-2,127 0,614
1,138 0,623-2,078 0,674
1,367 0,725-2,579 0,334
1
<0,001
1
1,121 0,797-1,576 0,511
2,095 1,457-3,013 <0,001
3,551 2,426-5,198 <0,001
<0,001
1
0,902 0,669-1,218 0,501
1,639 1,259-2,133 <0,001
4,421 3,350-5,834 <0,001
0,862 0,750-0,990 0,036
0,857

1,012 0,820-1,249 0,914
0,944 0,784-1,136 0,540
0,969 0,811-1,158 0,730

1




BMI <18,5 (Untergewicht)

BMI 18,5-24,9 (Normalgewicht)
BMI 25-29,9 (Ubergewicht)
BMI >30 (Adipositas)

ASA

ASA 1T
ASA 11
ASA 111
ASA IV

Tumorhohe

<4 cm
4-7,9 cm
8-11,9 cm
12-16 cm

T-Kategorie

T1
T2
T3
T4

UICC-Stadium

UICC1
UICC2
UICC3

Hospital Volume

<10 Pat. /Jahr
11-20 Pat./Jahr
21-40 Pat./Jahr
>4(0 Pat./Jahr

Tabelle 11: Ergebnisse der COX-Regressionsanalyse fiir das tumorfreie Uberleben fiir

HR 95%-KI1 p-Wert
0,965 0,789-1,179 0,726
0,998 0,988-1,008 0,745

0,086
0,233 0,057-0,949 0,042
1,179 0,907-1,533 0,218
1,055 0,814-1,367 0,686
1
0,692
1
0,897 0,655-1,230 0,501
0,917 0,657-1,279 0,609
1,287 1,287-0,625 0,493
0,233
1,518 0,482-4,778 0,476
1,285 0,407-4,057 0,669
1,082 0,318-3,690 0,899
1
0,019
1
1,129 0,691-1,843 0,629
1,384 0,816-2,347 0,227
2,194 1,189-4,048 0,012
<0,001
1
1,760 1,154-2,685 0,009
3,200 2,243-4,565 <0,001
5,174 | 2,917-9,176 <0,001
1,100 0,884-1,370 0,393
0,452
1,287 0,900-1,841 0,167
1,268 0,926-1,737 0,139
1,174 0,863-1,598 0,308

Patienten mit APR




BMI <18,5 (Untergewicht)

BMI 18,5-24,9 (Normalgewicht)
BMI 25-29,9 (Ubergewicht)
BMI >30 (Adipositas)

ASA

ASA 1T
ASA 11
ASA 111
ASA IV

Tumorhohe

<4 cm
4-7,9 cm
8-11,9 cm
12-16 cm

T-Kategorie

T1
T2
T3
T4

UICC-Stadium

UICC1
UICC2
UICC3

Hospital Volume

<10 Pat. /Jahr
11-20 Pat./Jahr
21-40 Pat./Jahr
>4(0 Pat./Jahr

Tabelle 12: Ergebnisse der COX-Regressionsanalyse fiir das rezidivfreie Uberleben fiir

HR 95%-KI1 p-Wert
1,080 0,781-1,492 0,643
1,009 0,994-1,025 0,231

0,284
0,427 1,075-2,159 0,402
1,130 1,108-1,541 0,561
0,832 0,876-1,224 0,387
1
0,217
1
0,614 0,387-0,974 0,038
0,696 0,421-1,151 0,158
0,813 0,238-2,781 0,741
0,692
1,024 0,141-7,465 0,981
1,043 0,143-7,611 0,967
0,595 0,068-5,181 0,639
1
<0,001
1
1,039 0,487-2,215 0,921
1,206 0,526-2,766 0,657
3,453 1,359-8,772 0,009
<0,001
1
1,952 0,997-3,823 0,051
2,410 1,359-4,274 0,003
7,478 | 3,143-17,791 <0,001
0,826 0,553-1,234 0,350
0,267
1,615 0,117
1,710 0,051
1,611 0,079

Patienten mit APR




DISKUSSION 4

4. Diskussion

4.1. Allgemeines

Die Therapie des Rektumkarzinoms in Deutschland bestand bis in die 20er Jahre des letzten
Jahrhunderts in erster Linie aus einer Operation liber den sakralen Zugang, obwohl die
abdomino-perineale Rektumexstirpation in Frankreich und England [5] bereits seit der
Jahrhundertwende etabliert war. Der Grund dafiir war, dass der Erhalt des SchlieBmuskels
und damit die Vermeidung eines permanenten Kolostomas zu diesem Zeitpunkt die hochste
Prioritét hatte. Aufgrund der hohen Rezidivraten erfolgte jedoch auch in Deutschland ein
Umdenken, so dass die abdomino-perineale Rektumexstirpation ab den zwanziger Jahren des
letzten Jahrhunderts auch hier zum Standardeingriff wurde. Hierbei wurden jedoch iiber lange
Jahre eine hohe Morbiditédt und Letalitdt in Kauf genommen. So betrug bei der durch Miles
1908 beschriebenen Operationstechnik der abdomino-perinealen Rektumexstirpation die
Mortalitdt 41,6% [5].

Durch Einfiihrung der anterioren Rektumresektion durch Dixon 1939 [6], durch Einfiihrung
der Stapleranastomose und durch viele generelle technische und methodische Verdnderungen
der Operationstechnik war es mdglich, die Rektumexstirpationsrate schrittweise zu senken.
Auch wenn die Exstirpationsrate iiber die Jahrzehnte deutlich abgenommen hat, behilt die
abdomino-perineale Rektumexstirpation ihren Stellenwert in der Therapie des tiefsitzenden
Rektumkarzinoms, weil trotz des Bestrebens nach Kontinenzerhalt die onkologische
Radikalitit und das damit verbundene Uberleben des Patienten die hdchste Prioritit hat
[11][12][13].

In der vorliegenden Arbeit wurden iiber einen Zeitraum von 12 Jahren insgesamt Daten von
36713 Patienten mit einem Rektumkarzinom in Deutschland ausgewertet. Dies entspricht ca.
15% der in Deutschland in diesem Zeitraum insgesamt gemeldeten Félle. Somit gibt uns
diese Studie als eine Art Flichenerhebung einen guten Uberblick iiber den aktuellen Stand der
Rektumexstirpation in der Therapie des Rektumkarzinoms in Deutschland. Jedoch sollte bei
der Wertung der Ergebnisse beriicksichtigt werden, dass mit dem Instrument der prospektiven
multizentrischen Beobachtungsstudie Limitierungen verbunden sind, die bei der Wertung der

Ergebnisse zu beriicksichtigen sind [14].
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4.2. Exstirpationsrate

Fiir die Rektumexstirpationsrate gibt es in der Literatur sehr unterschiedliche Angaben. Daten
einiger Autoren geben Exstirpationsquoten von 10 - 20% an [15][16][17][18][19]. Andere
Autoren gaben jedoch mit weit iiber 30% auch deutlich hohere Werte an [20][21][22]. Wir
konnten Anhand der vorliegenden Daten zeigen, dass die Rektumexstirpationsrate in
Deutschland deutlich unter 30 % liegt, jedoch hdher ist als die von manchen Autoren
angegebenen 10-20%. Lag sie im Jahre 2000 noch bei 27,5%, so konnte sie bis zum Jahr 2011
auf 20,9% reduziert werden (p<0,001), wobei in den letzten drei Jahren der Studie dieser
Wert relativ konstant geblieben ist. Dieser signifikante Abfall der Exstirpationsrate konnte
jedoch nur in den ersten drei Hospital-Volume-Gruppen beobachtet werden. In den High-
Volume Kliniken wurde ebenfalls ein Abfall gesehen, jedoch war es hier nicht signifikant
(p=0,102). Dauerhafte Rektumexstirpationsraten von unter 20% konnte in keiner der vier
Klinikgruppen beobachtet werden. Ob sich dieser Wert in den kommenden Jahren noch

weiter dauerhaft senken wird ist fraglich.

4.3. Lebensqualitiit

Auch die mittlerweile in mehreren Studien untersuchte Lebensqualitit der Patienten
unterscheidet sich bei den Patienten mit APR kaum von den Patienten, die eine
kontinuitédtserhaltende Operation erhalten haben. Einige Studien berichten sogar von einer
Verschlechterung der Lebensqualitdit bei Patienten mit einer tiefen anterioren
Rektumresektion (TAR) [23][24][25][26][27]. Insbesondere geben Patienten nach einer TAR
hiufig Probleme mit der Kontinenz an [28], welche die Patienten in ihrer Lebensqualitit
deutlich einschranken. Aufgrund der nach einer TAR doch hiufig erheblichen
Inkontinenzproblematik sollte insbesondere bei Patienten, die bereits préoperativ eine
schlechte SchlieBmuskelfunktion haben, auch bei technischer Machbarkeit einer tiefen
anterioren Rektumresektion, eine APR oder eine tiefe Resektion als Diskontinuitdtsresektion

nach Hartmann iiberlegt und den Patienten als Alternative angeboten werden.
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4.4, Alter

In einer Metaanalyse von Martin et al. aus dem Jahre 2012 lag der Altersdurchschnitt bei
3363 Patienten mit einem Rektumkarzinom aus 16 Studien bei 60 Jahren [29]. Die
Altersverteilung in unserer Studie lag im Mittel bei 67,7 Jahren bei den APR-Patienten und
bei 67,3 Jahren bei den Nicht-APR-Patienten und entspricht somit dem in der Literatur
angegebenen Manifestationsalter des Rektumkarzinoms, welches zwischen dem sechsten und
siebten Lebensjahrzehnt liegt. Uber die Jahre konnte eine statistisch signifikante Zunahme des

Patientenalters registriert werden.

4.5. Geschlecht

Nach den Daten des Robert-Koch-Instituts waren 2009 und 2010 54,1% der Patienten mit
Rektumkarzinomen Maianner und 45,9% Frauen [1]. In der oben bereits erwihnten
Metaanalyse von Martin et al. waren 65% der Patienten mit einem Rektumkarzinom Ménner
[29]. Die Geschlechterverteilung in der vorliegenden Studie zeigt in der Gruppe der APR
mehr Ménner und weniger Frauen als in der Gruppe der Nicht-APR (65,5% und 34,5% vs.
59,1% und 40,9%). Im Verlauf der Jahre ist in der Gruppe der Nicht-APR eine signifikante
Steigerung des Ménneranteils und ein signifikanter Abfall des Frauenanteils zu beobachten
(p=0,01). Diese Beobachtung ist in der Gruppe der APR nicht zu verzeichnen.

Eine Erkldrung hierfiir konnte sein, dass der Anteil der Ménner mit Rektumkarzinomen
generell eine Steigerung zeigt. So konnte in dieser Studie eine Steigerung des Manneranteils
mit einem Rektumkarzinom von 58,9% (2000) auf 61,8% (2011) beobachtet werden. Auch in
dem Abschlussbericht von 2012 des Tumorregisters Miinchen [30], in der von 1988-2008
17251 Patienten mit einem Rektumkarzinom analysiert wurden, wird von einer
,Verschiebung der Geschlechterverteilung zu Ungunsten der Ménner” berichtet. Da wir
jedoch, wie bereits oben beschrieben, eine deutliche Abnahme der Rektumexstirpationsrate
iiber die Jahre beobachten konnen, wird die Steigerung der Ménneranteils groftenteils in der

Nicht-APR-Gruppe sichtbar.

4.6. ASA-Klassifikation

Die Komorbidititen der Patienten wurden durch die Zugehorigkeit zu den einzelnen ASA-
Klassen dargestellt. Bei den Patienten mit APR gehorten 59,2% den ASA-Gruppen I und II
und 40,8% den ASA-Gruppen III und IV an. Hier konnte man im Verlauf der Jahre einen
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signifikanten Anstieg des Anteils der Patienten in den ASA-Gruppen III und IV und einen
Abfall in den Gruppen ASA-I und —II beobachten. So fiel der Anteil der Patienten in den
ASA-Gruppen I und II von 67,5% (2000) auf 56,9% (2011). Umgekehrt stieg der Anteil der
Patienten in den ASA-Gruppen III und IV von 32,5% (2000) auf 43,2%% (2011) (p<0,001).
Diese Werte und auch die oben bereits erwdhnte Zunahme des Patientenalters zeigen, dass
weder das Alter, noch die damit verbundenen zunehmenden Komorbidititen eine generelle
Kontraindikation fiir eine chirurgische Therapie darstellen. Vielmehr miissen wir uns darauf
einstellen, dass mit zunehmender Alterung der Gesellschaft, édltere Patienten mit
entsprechenden Komorbiditidten immer mehr zu unserem ,,normalen® Patientengut gehdren
werden. Es wurde bereits in mehreren Studien nachgewiesen, dass die entsprechenden
Operationen auch bei Patienten hoheren Alters ohne ein hoheres Risiko filir operative
Komplikationen empfohlen werden kann [31][32].

Interessant ist die Betrachtung der ASA-Klassifikation in Bezug auf das Hospital Volume.
Hier konnen keine gravierenden Unterschiede bei der ASA-Klassifikation der jeweils
behandelten Patienten in den einzelnen Klinikgruppen gesehen werden, so dass die
Vermutung, dass morbidere Patienten eher in den grofen Kliniken behandelt werden,

zumindest mit diesen Daten, nicht bestdtigt werden kann.

4.7. Postoperative Verweildauer

Bei der postoperativen Verweildauer konnte in dieser Studie ein signifikanter Abfall gesehen
werden. Der Hauptgrund hierfiir war sicherlich die Einfiihrung der DRG 2002.

Einen groflen Beitrag dazu leistet die mittlerweile etablierte Anwendung des Fast-Track-
Konzeptes in vielen Kliniken [33]. In unserem Datengut sah man eine Zunahme der Fast-
Track-Rate von 2008-2011 bei den Patienten mit APR von 22,9% auf tiber 30%. Auch bei
den Nicht-APR-Patienten stieg die Fast-Track-Rate kontinuierlich an. Letztendlich ist
insbesondere bei den Patienten mit APR eine weitere Steigerung des Fast-Track-Konzeptes zu
erwarten, da hier aufgrund der fehlenden Anastomose die Gefahr einer
Anastomoseninsuffizienz nicht besteht und die eigentlich unbegriindete Furcht vor einer
Anastomoseninsuffizienz wahrscheinlich einer der Hauptgriinde fiir die Nichtanwendung des
Fast-Track-Konzeptes ist.

Ein weiterer wichtiger Faktor, der zur Senkung der postoperativen Verweildauer fiihrte, ist
sicherlich die deutliche Zunahme der laparoskopischen Technik in der operativen Therapie

des Rektumkarzinoms. Die Laparoskopie ist mittlerweile eine etablierte Technik in der
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Rektumchirurgie [34][16][35]. In dieser Studie konnte ein hochsignifikanter Anstieg der
laparoskopischen Chirurgie (p<0,00I) sowohl in der APR-, wie auch in der Nicht-APR-

Gruppe nachgewiesen werden.

4.8. Tumorhohe

Marusch et al. konnten aus den Daten des AN-Institutes aus dem Jahre 2000 nachweisen, dass
der Abstand des Tumorunterrandes von der Anocutanlinie einen entscheidenden Einfluss auf
die Exstirpationsrate hat [7]. Auch andere Autoren konnten den Einfluss des Tumorabstandes
von der Anocutanlinie auf die Exstirpationsrate nachweisen [36][37][38]. Dieser grofle
Einfluss kann mit den vorliegenden Daten von 2000-2011 bestitigt werden. In dem
Patientengut der vorliegenden Studie ist die Abhingigkeit der Rektumexstirpationsrate von
der Hohe des Tumors signifikant (p<0,001). Bei 55,1% der Patientin mit einer
Rektumexstirpation lag der Unterrand des Tumors < 4 cm a.a. , bei 38.7% zwischen 4-7,9cm
a.a. , bei 5,4% zwischen 8-11,9 cm a.a. und bei 0,8% > 12 cm a.a.. Dieser signifikante Abfall
der Exstirpationsrate in Abhdngigkeit von der Hohe des Tumors spiegelt sich in allen
Hospital-Volume-Gruppen wieder.

Zusitzlich wurde der Einfluss des Hospital-Volume auf die Exstirpationsrate in Bezug auf die
Tumorhohe analysiert. Hier kann man erkennen, dass es nur bei den Tumoren des oberen
Rektum, also von 12-16 cm keinen signifikanten Unterschied in der Exstirpationsrate
zwischen den einzelnen Hospital-Volume-Gruppen gibt (p=0,574). Bei tiefer liegenden
Tumoren ist der Einfluss des Hospital-Volume in Bezug auf die Exstiptionsrate hoch
signifikant (p<0,001).

Es gab bereits mehrere Arbeiten, die den Zusammenhang zwischen dem Hospital Volume und
dem Outcome in der Rektumchirurgie untersucht haben. Unter anderem wurde in einigen
dieser Arbeiten eine hohere Rate an sphinktererhaltenden Operationen an High-Volume-
Kliniken im Vergleich zu Low-Volume-Kliniken beschrieben [39][40][41][42]. Fiir diese
Unterschiede bei der Rate der sphinktererhaltenden Operationen sind nach unseren Daten
insbesondere die Tumoren des unteren und des mittleren Rektums entscheidend. Aufgrund
der oben aufgefiihrten Exstirpationsraten kann man davon ausgehen, dass insbesondere bei
Rektumkarzinomen im unteren und mittleren Rektum die groBere Expertise in den High-
Volume-Kliniken der entscheidende Faktor fiir die niedrigere Exstirpationsrate im Vergleich

zu den Low-Volume-Kliniken ist.
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4.9. Neoadjuvante Therapie

Die neoadjuvante Therapie des Rektumkarzinoms ist aktuell obligater Bestandteil der
Therapie in den Stadien UICC II und III und wird auch in der aktuellen S3-Leitlinie-
Kolorektales Karzinom fiir diese Stadien empfohlen [43]. In der Literatur werden
unterschiedliche Angaben dazu gemacht, wie hoch die Rate der neoadjuvanten Therapie bei
den Patienten mit APR im Vergleich zu den Nicht-APR-Patienten ist. Hier gibt es sowohl
Arbeiten, die eine hohere Rate der neoadjuvanten Therapie bei Patienten mit einer APR sehen
[44][45][46][47], als auch Arbeiten, die eine hohere Rate der neoadjuvanten Therapie bei den
Nicht-APR-Patienten beschreiben [38][48]. Wiederum gibt es aber auch Arbeiten, die keine
Unterschiede in der Durchfithrung der neoadjuvanten Therapie in den beiden Gruppen
festgestellt haben [49][50][51].

In den uns vorliegenden Daten kdnnen wir zuallererst erkennen, dass der Anteil der Patienten,
die eine neoadjuvante Therapie erhalten haben, in den 12 Jahren des
Untersuchungszeitraumes eine signifikante Steigerung zeigt. So konnte die Rate der
neoadjuvant vorbehandelten Patienten aus der APR-Gruppe von 12% (2000) auf 60% (2011)
und bei Patienten der Nicht-APR-Gruppe von 5% (2000) auf 33% (2011) erhdht werden.
Auffillig ist hierbei, dass bei Patienten mit APR fast doppelt so viele Patienten eine
neoadjuvante Therapie erhalten haben, als Patienten der Nicht-APR-Gruppe.

Auch wenn, wie bereits oben erwédhnt, eine neoadjuvante Therapie bei einem
Rektumkarzinom im UICC-Stadium II und III empfohlen wird, gibt es immer mehr kritische
Stimmen, die eine Notwendigkeit einer neoadjuvanten Therapie, zumindest wie sie bisher
empfohlen wurde, teilweise in Frage stellen. Durch mehrere Studien konnte bisher gezeigt
werden, dass durch eine neoadjuvante Radiochemotherapie eine signifikante Senkung der
Lokalrezidivrate erreicht werden konnte, das Gesamtiiberleben jedoch nicht beeinflusst
werden konnte [52][53][54]. In den uns vorliegenden Daten kann jedoch nicht nachgewiesen
werden, dass die Durchfiihrung einer neoadjuvanten Radiochemotherapie einen signifikanten
Einfluss auf die Lokalrezidivrate (p=0,350) oder auf das tumorfreie Uberleben hat (p=0,393).
Uberraschenderweise wird ein positiver Effekt auf das Gesamtiiberleben gesehen (p=0,036).
Jedoch sollte dieser Punkt kritisch hinterfragt werden, weil es unter anderem einen
signifikanten Altersunterschied zwischen den Patienten, die eine neoadjuvante Therapie
erhalten haben (64,63+£10,22; Median: 66 Jahre), und den Patienten, die keine neoadjuvante
Therapie erhalten haben (68,27+£10,76; Median: 69 Jahre), gibt (p<0,001). Dadurch, dass die

Patienten, die eine neoadjuvante Therapie erhalten signifikant jiinger und damit
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wahrscheinlich auch gesiinder als die Patienten sind, die keine neoadjuvante Therapie erhalten
haben, ist davon auszugehen, dass sie somit prinzipiell schon eine ldngere Lebenserwartung
haben.

Nach Senkung der Lokalrezidivrate unter 10% durch die Einfiihrung der totalen mesorektalen
Exzision als Goldstandard in der Rektumchirurgie, was zuvor nur mit der multimodalen
Therapie erreicht werden konnte, musste die Bedeutung der multimodalen Therapie neu
bewertet werden. Die generelle Notwendigkeit der Strahlentherapie an sich wurde jedoch
kaum diskutiert, obwohl sich Berichte {iber Nebenwirkungen der Strahlentherapie hédufen
[55]. Hier wird auf die Ergebnisse der OCUM-Studie (,,Optimale Chirurgie und MRT-basierte
multimodale Therapie des Rektumkarzinoms®) gewartet, bei der die Indikation fiir eine
neoadjuvante Therapie nur noch abhéngig vom MRT-basierten Abstand des Tumors von der
mesorektalen Faszie gestellt wird. Es wird vermutet, dass allein durch eine optimale Chirurgie
die Lokalrezidivrate unter 10% gesenkt werden kann. Somit konnten bei Erreichen des

Studienziels deutlich weniger Patienten eine neoadjuvante Therapie benétigen.

4.10. Multiviszerale Resektion

,Bel Adhédrenz eines Tumors an Nachbarorganen ist makroskopisch nicht sicher zu kldren, ob
es sich um eine Infiltration in das Nachbarorgan oder nur um eine peritumordse Entziindung
handelt“ [43]. Dieses Zitat aus der S3-Leitlinie Kolorektales Karzinom zeigt die
Schwierigkeit bei der operativen Behandlung des fortgeschrittenen Rektumkarzinoms. In der
Literatur wird die Infiltration in Nachbarorgane bei Diagnosestellung in 5-10% der Fille
beschrieben [56][57][58][59]. Diese Patienten galten friiher als inoperabel. Jedoch konnte in
Autopsiestudien nachgewiesen werden, dass bei einem Viertel bis zur Hélfte der Félle der
Tumor auf das kleine Becken beschrankt blieb, so dass hier theoretisch eine kurative
Resektion doch moglich gewesen wire [60]. Vor der Indikationsstellung zu einer
multiviszeralen Resektion ist die vorherige Durchfiihrung einer genauen Staginguntersuchung
und die sorgfiltige Evaluation des Allgemeinzustandes des Patienten von enormer
Wichtigkeit [61]. Laut Literatur wird bei ca. 10 % der Patienten mit einem Rektumkarzinom
eine multiviszerale Resektion durchgefiihrt [58][62]. In dem Datengut der vorliegenden
Arbeit wurde bei 3677 Patienten von 34745 untersuchten Patienten eine multiviszerale
Resektion durchgefiihrt (10,6%). Dies entspricht den Literaturangaben. Wenn wir die
Patienten, die eine APR erhalten haben isoliert betrachten, so ist die Rate der multiviszeral

resezierten Patienten mit 13,6% hoher als bei den Patienten der Nicht-APR-Gruppe (9,7%). In
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beiden Gruppen konnte jedoch in den 12 Jahren ein signifikanter Anstieg der Rate der
multiviszeralen Resektionen gesehen werden. Dieser signifikante Anstieg ist auch unabhingig
vom Hospital-Volume, d.h. in allen Hospital-Volume-Gruppen kann dieser signifikante

Anstieg beobachtet werden.

4.11. Intraoperative, allgemeine und spezielle Komplikationen

In allen Hospital-Volume-Gruppen konnten die allgemeinen Komplikationen im Verlauf der
12 Jahre des Untersuchungszeitraums signifikant gesenkt werden. Bei den intraoperativen
Komplikationen konnte eine signifikante Senkung nur in den Kliniken mit < 10 Patienten pro
Jahr und in den Kliniken mit 21-40 Patienten pro Jahr erreicht werden. Auftillig ist, dass es in
keinem der Hospital-Volume-Gruppen gelungen ist, die speziellen Komplikationen
signifikant zu senken. Hier ist zu bemerken, dass weit iiber ein Viertel der speziellen
Komplikationen auf Wundheilungsstorungen und Wundinfektionen fallen. Hierzu gehort mit
16% die Infektion der sakralen Wunde, gefolgt von aseptischen Wundheilungsstérungen
(7,1%) und einer Wundinfektion der Laparotomienarbe (4,0%). In der Literatur wird das
Auftreten von Wundinfektionen in der kolorektalen Chirurgie mit 12,5-34% angegeben
[63][64][65]. Somit entspricht die Komplikationsrate unserer Daten den Literaturangaben.
Daraufhin haben wir untersucht, ob die mittlerweile obligatorische Single-Shot-Antibiose
einen Einfluss auf die Infektionsrate hat. Dabei konnen wir sehen, dass die Single-Shot-
Antibiose einen signifikanten Einfluss auf die Wundinfektionsrate der Sakralwunde hat
(p<0,001), wihrend der Einfluss auf die Wundinfektionsrate der Laparotomiewunde nicht
signifikant ist (p=0, 124).

Als zweite grof3e Gruppe bei den speziellen Komplikationen ist der Ileus und die Darmatonie
iiber 3 Tage zu erwéhnen. Diese traten zusammen bei 6,8% der Patienten mit einer APR auf.
Dies entspricht ebenfalls den Zahlen aus der Literatur, in denen Raten von 2,2-7% angegeben
werden [64][66][67].

Bei den allgemeinen Komplikationen ist die Harnwegsinfektion bei den Patienten mit APR
mit 10,6% die am haufigsten auftretende Komplikation. In der Literatur wurde bereits durch
mehrere Autoren nachgewiesen, dass durch die Anlage eines suprapubischen Katheters,
zumindest bei tiefsitzendem Rektumkarzinom, eine Senkung der Harnwegsinfektionsrate zu
erreichen ist [7][66]. Auch in den vorliegenden Daten sehen wir einen signifikanten Abfall
der Harnwegsinfektionen iiber die 12 Jahre. So fiel die Harnwegsinfektionsrate von 12,9% im

Jahre 2000 auf 6,4% im Jahre 2011 ab.
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4.12. Morbiditat

Die Morbiditit lag in dieser Studie bei 51,4 % bei den Patienten mit APR und 38,7 % bei den
Nicht-APR-Patienten. Die Gesamtmorbiditdt fiir alle Patienten mit einem Rektumkarzinom
lag bei 41,7 %. Es ist schwierig die Morbidititsrate mit den Daten aus anderen Studien zu
vergleichen, da die angegebenen intraoperativen, allgemeinen und speziellen Komplikationen
hiufig voneinander abweichen. In der Literatur werden fiir die Rektumchirurgie
Morbidititsraten von 23-76% angegeben [12][63][68][69][70][71], so dass die

Morbiditétsrate der Studie den Literaturangaben entspricht.

4.13. Letalitéit

Die Letalitdt fiir die abdominoperineale Rektumexstirpation wird in der Literatur mit 2-11,8%
angegeben [72][73]. Im vorliegenden Datengut verstarben von 8097 untersuchten Patienten
mit APR 246, so dass eine Letalitit von 3% vorliegt. Trotz der bereits oben erwéhnten
Zunahme des Patientenalters und des Anstiegs der Komorbiditdten der Patienten konnte iiber
die 12 Jahre der Untersuchung keine signifikante Verdnderung der Letalitdt festgestellt

werden.

4.14. R-Kategorie

Trotz der multimodalen Therapie des Rektumkarzinoms steht die addquate Resektion des
Primértumors mit einer systematischen Lymphadenektomie und einer in-toto-Resektion des
Tumors mit einem ausreichendem Sicherheitsabstand im Mittelpunkt der kurativen Therapie
des Rektumkarzinoms.

Die Daten {iber eine RO-Situation bei Patienten, die eine Rektumexstirpation erhalten haben,
variieren in der Literatur erheblich. In der S3-Leitlinie Kolorektales Karzinom wird bei
tiefsitzenden Rektumkarzinomen, die nicht sphinktererhaltend operiert werden konnen,
empfohlen, die abdomino-perineale Exstirpation im Sinne einer ,,zylindrischen* Resektion
durchzufithren [43]. Als Grund hierfiir wird die erhohte Rate an R1-Resektionen bei der
klassischen Rektumexstirpation angegeben. Die erste Arbeit, mit der diese Empfehlung
begriindet wird ist von Tekkis et al., bei der bei 1036 Rektumkarzinomoperationen eine
Gesamt-R1-Rate von 12,5% angegeben [74]. In der zweiten Arbeit, die ebenfalls als
Empfehlungsgrundlage genommen wird, geben Nagtegaal et al. bei den Rektumexstirpationen

sogar eine R1-Rate von 30,4% [75]. Letztendlich wird in der Leitlinie hervorgehoben, dass
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die extralevatorische ,,zylindrische* Resektion zu besseren Sicherheitsabstdnden fiihrt und
dass sie deshalb ohne Beweis durch randomisierte Studien als das {iberlegenere Verfahren
angesehen werden sollte.

In einem systematischen Review aus dem Jahre 2011 wurden durch Stelzner et al. die
»Standard“-Rektumexstirpation mit der ,zylindrischen Exstirpation verglichen [76].
Zusammenfassend wird gesagt, dass die Ergebnisse dieses Reviews eine onkologische
Uberlegenheit der ,,zylindrischen* Exstirpation suggerieren. Unter anderem wird dies mit
einer Lokalrezidivrate von 6,6 % bei der zylindrischen Exstirpation versus 11,9% bei der
Standard-Rektumexstirpation (p<0,001), einer geringeren Rate an Darmperforationen (4,1%
vs. 10,4%; p=0,004) und einer geringeren R1-Rate (9,6% vs. 15,4%; p=0,022) begriindet.
Dass die Tatsache, dass die radikalere Operationsmethode, zumindest dorsal und lateral, zu
besseren Sicherheitsabstéinden fiihrt, steht auller Frage. Es ist auch nachvollziehbar, dass bei
R1-Raten von 12,5-30,4% bei Rektumexstirpationen, wie sie in den beiden oben genannten
Arbeiten angegeben werden, ein Umdenken erfolgen sollte. Jedoch kénnen wir anhand der
uns vorliegenden Daten eine so hohe Rate an RI-Resektionen, wie in den beiden oben
angegebenen Arbeiten, die als Grundlage fiir diese Empfehlung dienen, nicht nachvollziehen.
Anhand der vorliegenden Zahlen konnen wir zeigen, dass die RI-Rate bei den
Rektumexstirpationen im Durchschnitt iiber die 12 Jahre bei 5,2% liegt.

Mittlerweile gibt es aber auch mehrere Arbeitsgruppen, die diese vermutete Uberlegenheit der
,»zylindrischen Resektion gegeniiber der klassischen abdominoperinealen Resektion in Frage
stellen. In einer aktuellen Multicenterstudie aus Spanien wurde durch Ortiz et al. mit Hilfe
einer Propensity Score-matched-Analyse, in der die ,,zylindrische* Resektion (ELAPE) und
die klassische abdominoperineale Rektumexstirpation mit jeweils 457 Patienten miteinander
verglichen wurden, eine Uberlegenheit der ELAPE in Bezug auf die R1-Rate, die
Tumorperforationsrate, die Lokalrezidivrate und die Mortalitit bezweifelt. [77].

In einer zweiten Registerstudie aus Schweden [78] wurde von Prytz et al. nachgewiesen, dass
die ELAPE in der gesamten Untersuchungsgruppe nicht weniger intraoperative Perforationen
oder R1-Raten zeigte als die Standard-Rektumexstirpation. Bei tiefliegenden Tumoren <4cm
und bei frithen T-Kategorien (T0-T2) traten bei der ELAPE signifikant weniger intraoperative
Perforationen auf (p=0,043 und p=0,025). Jedoch war bei der ELAPE die postoperative
Wundinfektionsrate signifikant hoher als bei der Standart-Rektumexstirpation (p=0,011). Die
Autoren schlussfolgern, dass die selektive Anwendung der ELAPE bei Subgruppen mit

tiefsitzenden Tumoren gerechtfertigt sein kann und dass folglich nur ein selektiver Gebrauch
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der ELAPE zu befiirworten ist, weil nicht alle Patienten von dieser Operationstechnik
profitieren und iiber signifikant mehr Kurzzeitkomplikationen nach ELAPE berichtet werden.

In einer weiteren Studie verglichen Asplund et al. [79] in einer Single-Center-Studie das
Outcome von 79 Patienten mit einer zylindrischen Resektion mit 79 Patienten mit einer
Standard-Rektumexstirpation. Hierbei konnte insbesondere im Bezug auf die R1-Rate (17%
vs. 20%), aber auch in Bezug auf die Tumorperforationsrate und die Lokalrezidivrate kein
signifikanter Unterschied gesehen werden.

Beide o.g. Registerstudien besitzen aufgrund ihrer groBer Fallzahl und des Studienzeitraums
(nach 2007), d.h. nach Erstbeschreibung der ELAPE durch Holm [80], eine hohe
wissenschaftliche Aussagekratft.

Eine weitere aktuelle Arbeit, die einen Vorteil der ELAPE im Vergleich zur klassischen
abdominoperinealen Resektion nicht sieht, stammt von der ,,Danish Colorectal Cancer Group
(DCCG)*. Hier verglichen Klein et al. [81] die onkologischen Ergebnisse von 554 Patienten,
von denen 301 Patienten mit einer ELAPE und 253 Patienten mit einer klassischen
Rektumexstirpation versorgt wurden. Als Conclusio schreiben die Autoren, dass die ELAPE
zu keiner Verbesserung der kurzfristigen onkologischen Ergebnisse im Vergleich zur
klassischen Rektumexstirpation fiihrt. Vielmehr sehen sie die ELAPE sowohl in der
univariaten, wie auch in der multivariaten Analyse als Risikofaktor fiir eine R1-Resektion an.

Aufgrund der vorliegenden Daten und auch aufgrund der Ergebnisse der o.g. Studien miissen
wir die Empfehlung der Leitlinie, dass bei allen tiefliegenden Tumoren, die nicht
sphinktererhaltend operiert werden konnen eine abdomino-perineale Exstirpation im Sinne
einer ,,zylindrischen* Resektion durchgefiihrt werden sollte, zumindest kritisch hinterfragen.
Vielmehr ist unserer Meinung nach zu empfehlen, dass durch eine Individualisierung der OP-
Methode eine vollstindige Exstirpation des M. levator am kndchernen Beckenrand nur in
ausgewdhlten Fillen notwendig ist. Auch in einer aktuellen Arbeit aus Leeds geben How et
al. [82] an, dass es falsch wire die ELAPE vereinfacht als die onkologisch bessere
Operationsmethode zu sehen. Vielmehr sollte sie eher als eine wichtige Erginzung in der
,mafigeschneiderten Chirurgie fiir den jeweiligen Patienten (,,Tailored Approach®)

angesehen werden.

4.15. M.E.R.C.U.R.Y.-Einteilung

Durch die Verbreitung der insbesondere durch Heald propagierten Technik der totalen

mesorektalen Exzision [83] konnte die Lokalrezidivrate nachweislich deutlich gesenkt werden
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[84]. Die Qualitit der durchgefiihrten totalen mesorektalen Exzision (TME-Qualitit) wird
nach den M.E.R.C.U.R.Y .-Kriterien in drei Grade eingeteilt (gute-moderate-schlechte TME).
Es konnte nachgewiesen werden, dass alleine durch eine gute TME-Qualitét, unabhéngig von
einer  zusétzlichen  prdoperativen  Radiotherapie = oder  einer  postoperativen
Radiochemotherapie, die Lokalrezidivrate deutlich gesenkt werden konnte [85]. Jedoch wird
in dieser Arbeit auch beschrieben, dass nur bei 52% der Patienten eine optimale TME erreicht
wurde.

In den vorliegenden Daten wurde bei den APR-Patienten bei 72,8% und bei den Nicht-APR-
Patienten bei 87,8% eine gute TME-Qualitdt erreicht. Der Unterschied zwischen den beiden
Gruppen war signifikant. Hierdurch kdnnen wir sehen, dass zumindest in Deutschland die
Technik der mesorektalen Exzision beim Rektumkarzinom mittlerweile zum Goldstandard

geworden ist und in der Breite Anwendung findet.

4.16. Follow-UP

Um den IST-Zustand in Deutschland mit dem , SOLL“-Zustand in der nationalen und
internationalen Literatur vergleichen zu konnen, spielt das Follow-Up eine grofle Rolle.
Hierz7u wurden in einer medianen Nachbeobachtungszeit von 29 Monaten das
Gesamtiiberleben, das tumorfreie Uberleben und das rezidivfreie Uberleben aus dem

Datenpool des AN-Institutes berechnet und mit der Literatur verglichen.

4.16.1. Gesamtiiberleben

Beim Gesamtiiberleben sieht man in dem vorliegenden Datengut eine mediane
Gesamtiiberlebenszeit von 65 Monaten fiir die Patienten mit APR, wohingegen die Nicht-
APR-Patienten eine mediane Gesamtiiberlebenszeit von 94 Monaten haben. Der Unterschied
ist signifikant (p<0,001). Die Gesamtiiberlebenszeit fiir alle operierten Patienten mit einem
Rektumkarzinom liegt bei 85 Monaten. Im Vergleich hierzu wurde in einer aktuellen Arbeit
aus einem Darmzentrum aus Bayern in einer Analyse von immerhin 249 Patienten mit einem
Rektumkarzinom eine Gesamtiiberlebenszeit von 65,4 Monaten beschrieben [86].

Die 5-Jahres-Gesamtiiberlebensrate liegt bei den APR-Patienten bei 51,6% und bei den Nicht-
APR-Patienten bei 59,4%. Die kumulative 5-Jahres-Gesamtiiberlebensrate aller operierten
Rektumkarzinome liegt bei 57,6%.

In der Literatur werden als kumulatives 5-Jahres-Gesamtiiberleben Werte von 47-90,2%
angegeben. Fiir die Exstirpationen werden Werte von 56-67,7% und fiir die Resektionen
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Werte von 63-79,8% angegeben [11][29][36][50][87][88][89]. Somit entsprechen die
kumulativen Ergebnisse den Literaturangaben, die einzelnen Ergebnisse flir die
Exstirpationen und Resektionen liegen jedoch etwas unter den Literaturangaben.

Zur Darstellung der Einflussfaktoren auf das Gesamtiiberleben bei den Patienten, die eine
APR erhalten haben, wurde eine Cox-Regressionsanalyse durchgefiihrt. Hierbei kann
festgestellt werden, dass das ménnliche Geschlecht, das hohere Alter, der niedrigere BMI, die
hohere ASA-Zugehorigkeit, die hohere T-Kategorie und das hohere UICC-Stadium einen
negativen Einfluss auf das Gesamtiiberleben haben. Die Tumorh6he und das Hospital Volume
zeigten in dieser Untersuchung keinen signifikanten Einfluss auf das Gesamtiiberleben. Bei
der neoadjuvanten Therapie sieht man einen signifikant positiven Effekt auf das
Gesamtiiberleben. Dies widerspricht den bisherigen Literaturangaben, die bis dato einen
Einfluss der neoadjuvanten Therapie auf das Gesamtiiberleben nicht nachweisen konnten
[53][54][90]. Jedoch sollte dieses Ergebnis, wie bereits oben erwihnt, kritisch hinterfragt
werden, da unter anderem der Altersunterschied und hiermit auch die Morbiditdt zwischen
den beiden Gruppen der neoadjuvant behandelten Patienten und der primér operierten
Patienten signifikant unterschiedlich war und somit die signifikant jlingeren, neoadjuvant

behandelten Patienten per se schon eine ldngere Lebenserwartung haben.

4.16.2. Tumorfreies Uberleben

Das tumorfreie Uberleben liegt bei den APR-Patienten im Median bei 119 Monaten. Die
kumulative tumorfreie 5-Jahres-Uberlebensrate liegt bei 78%, bei den APR-Patienten bei
72,5% und bei den Nicht-APR-Patienten bei 79,9%.

Die Literaturangaben beziiglich der tumorfreien 5-Jahres-Uberlebensrate liegt bei den APR-
Patienten bei 54-63,4% und bei den Resektionen bei 66-70% [29][36][87][88][89]. Hiermit
liegen die vorliegenden Daten deutlich iiber den Daten der Literatur.

Die statistisch nachgewiesenen Einflussfaktoren fiir das tumorfreie Uber-leben waren nur die
T-Kategorie (p=0,019) und das UICC-Stadium (p<0,001). Bei isolierter Betrachtung der
T-Kategorie ist der Einfluss auf das tumorfreie Uberleben nur bei T4-Tumoren signifikant.

Alle anderen Variablen hatten keinen signifikanten Einfluss auf das tumorfreie Uberleben.
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4.16.3. Rezidivfreies Uberleben

Die Aufarbeitung der vorliegenden Daten ergab bei den APR-Patienten eine 5-Jahres-
Lokalrezidivrate von 15% und bei den Nicht-APR-Patienten eine Lokalrezidivrate von 10,6%.
Die Untersuchung der Einflussfaktoren im Rahmen der Cox-Regressionsanalyse auf das
lokalrezidivfreie Uberleben zeigte als Einflussfaktoren nur die UICC-Stadium III und IV
(p=0,003; p<0,001) und das pT4-Stadium (p=0,009).

Bei allen anderen Faktoren, u.a. auch die Durchfiihrung einer neoadjuvante Therapie, konnte
ein signifikanter Einfluss auf die Lokalrezidivrate nicht gesehen werden. Auch die
Durchfiihrung einer APR als eigenstindiger Risikofaktor fiir das Lokalrezidiv wurde
untersucht. In den uns vorliegenden Daten konnte ein signifikanter Einfluss der APR in Bezug
auf die Lokalrezidivrate nicht gesehen werden (p=0,483). Dieses Ergebnis differiert zu einer
aktuellen Arbeit aus China, die die Durchfiihrung einer APR als unabhingigen Risikofaktor
fiir das Lokalrezidiv sehen (p=0,04) [91].

Die Literaturangaben beziiglich der Lokalrezidivrate nach APR variieren von 2,7-7,1%
[53][77][91][92]. Den Dulk et al. [93] gaben in ihrer Studie, in der fiinf prospektiv-
randomisierte  europdische Studien ausgewertet wurden, sogar eine kumulative
Lokalrezidivrate von 19% an. Somit entsprechen die hier vorliegenden Daten mit 15%
Lokalrezidivrate fiir die APR den Literaturangaben.

Letztendlich muss man jedoch die Daten des Lokalrezidivs kritisch sehen, weil dadurch, dass
die Rezidive nur selten histologisch gesichert sind, nicht ausgeschlossen werden kann, dass es
sich hierbei um falsch positive Werte handelt.

Seit der Erstbeschreibung der zylindrischen Exzision durch Holm [80] wird propagiert, dass
die onkologischen Ergebnisse, und hier insbesondere die Lokalrezidivrate, durch die ELAPE-
Technik verbessert werden konnen [46][76][80][94][95]. Aufgrund des radikaleren Eingriffes
und des dadurch erreichten hoheren Sicherheitsabstandes zum tiefliegenden Rektumkarzinom
wurde vermutet, dass eine hohere R0O-Rate zu erreichen ist und dadurch eine niedrigere
Lokalrezidivrate resultieren wird. Dies konnte zunéchst in vielen Studien auch nachgewiesen
werden. West et al. [95] beschrieben eine signifikante Reduktion der R1-Rate von 49,6% auf
20, 3% und eine signifikante Reduktion der intraoperativen Tumorperforationsrate von 28,2%
auf 8,2% durch die ELAPE-Technik. Stelzner et al. [76] sahen in einer systematischen
Literaturiibersicht eine onkologische Uberlegenheit der zylindrischen Resektion im Vergleich
zur Standard-Rektumexstirpation. Hier wurden signifikante Unterschiede bei der

intraoperativen Tumorpeforationsrate (4,1% vs. 10,4%) und der R1-Rate (9,6% vs. 15,4%)
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gesehen. Auch die Lokalrezidivrate war in dieser Arbeit bei den Patienten mit einer
zylindrischen Resektion signifikant niedriger (6,6% vs. 11,9%).

Mittlerweile gibt es jedoch auch viele neue Studien, die diese vermeintlichen Vorteile der
ELAPE-Technik mit ihren Daten in Frage stellen und keinerlei Vorteile der ELAPE-Technik
im Vergleich zur konventionellen APR sehen.

Ortiz et al [77] beschreiben eine Lokalrezidivrate fiir die ELAPE von 2,7% im Vergleich zu
5,6% bei der Standard-Rektumexstirpation (p=0,664). Auch bei der Tumorperforationsrate
und der R1-Rate wird hier keine Unterschied gesehen.

Prytz et al. [78] weisen nach, dass die ELAPE nicht weniger intraoperative Perforationen oder
R1-Raten zeigte als die Standard-Rektumexstirpation. Bei tiefliegenden Tumoren <4cm und
bei frithen T-Kategorien (T0-T2) traten bei der ELAPE signifikant weniger intraoperative
Perforationen auf (p=0,043 und p=0,025).

Auch in der bereits oben erwéhnten Studie von Asplund et al. [79] konnte in Bezug auf die
R1-Rate, aber auch in Bezug auf die Tumorperforationsrate und die Lokalrezidivrate kein

signifikanter Unterschied gesehen werden.
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5. Zusammenfassung

Durch die Daten einer bundesweit prospektiv multizentrisch durchgefiihrten Datenerhebung
wird ein wichtiger Beitrag fiir die interne und externe Qualitdtssicherung im Hinblick auf den
aktuellen Stand der Rektumexstirpation beim Rektumkarzinom in Deutschland geleistet. Uber
einen Zeitraum von 12 Jahren (2000-2011) wurden Daten von insgesamt 36713 Patienten mit
einem Rektumkarzinom ausgewertet. Von den insgesamt 34745 operierten Patienten erhielten
8097 Patienten eine abdominoperineale Rektumexstirpation, was einer
Gesamtexstirpationsrate von 23,3% entspricht.

Das Ziel dieser Arbeit war es die Entwicklung der Rektumexstirpation in Deutschland
darzustellen, den aktuellen Stellenwert der Rektumexstirpation in der Therapie des
Rektumkarzinoms zu beleuchten, die Langzeitergebnisse wie Gesamtiiberleben, tumorfreies
Uberleben und lokalrezidivfreies Uberleben und deren Einflussfaktoren zu analysieren und
diese Ergebnisse mit der aktuellen nationalen und internationalen Literatur zu vergleichen.
Anhand der vorliegenden Daten kdnnen wir sehen, dass die Rektumexstirpationsrate in der
Zeit von 2000 bis 2011 einen signifikanten Abfall von 27,5% auf 20,9% zeigt.

In der APR-Gruppe waren 65,5% Ménner und 34,5% Frauen. Der Altersdurchschnitt lag bei
67,7 Jahren. Im Verlauf der Jahre konnte ein Anstieg der Komorbiditéten beobachtet werden.
Der Anteil der Patienten in den ASA-Gruppen III und IV stieg signifikant von 32,5% (2000)
auf 43,2% (2011).

Durch einen signifikanten Anstieg der laparoskopischen Chirurgie und auch einen breitere
Anwendung des Fast-Track-Konzeptes sehen wir einen signifikanten Abfall der
postoperativen Verweildauer.

Bei der Tumorhdhe konnen wir sehen, dass bei Tumoren des unteren und des mittleren
Rektums die Exstirpationsraten in den High-Volume-Kliniken signifikant niedriger sind als in
den Low-Volume-Kliniken, so dass hier die grofere Expertise wahrscheinlich der
entscheidende Faktor ist.

In Bezug auf die neoadjuvante Therapie ist zunédchst eine signifikante Steigerung von 12% im
Jahre 2000 bis auf 60% im Jahre 2011 zu beobachten. Basierend auf den uns vorliegenden
Zahlen konnen wir jedoch keinen Einfluss der neoadjuvanten Therapie auf die
Lokalrezidivrate (p=0,350) und auf das tumorfreie Uberleben (p=0,393) nachweisen.

Bei den Komplikationen konnen wir sehen, dass es iiber die 12 Jahre gelungen ist die
allgemeinen und intraoperativen Komplikationen zu senken. Eine Senkung der speziellen

Komplikationen gelang jedoch nicht.
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Eine gute TME-Qualitét lag bei den Patienten mit APR bei 72,8% und bei den Patienten der
Nicht-APR-Gruppe bei 87,8% vor, so dass man sagen kann, dass die Technik der
mesorektalen Exzision mittlerweile zum Goldstandard in Deutschland geworden ist.

Die 5-Jahres-Gesamtiiberlebensrate lag bei den Patienten mit APR bei 51,7%. Einen
negativen Einfluss hierauf haben das minnliche Geschlecht, das hohere Alter, der niedrigere
BMI, die hohere ASA-Zugehorigkeit, die hohere T-Kategorie und das hohere UICC-Stadium.

Einflussfaktoren auf das tumorfreie Uberleben waren in dieser Studie nur die T-Kategorie und
das UICC-Stadium.

Insbesondere seit Einfithrung der ELAPE-Technik durch Holm wird die klassische
abdominoperineale Resektion hinterfragt. Begriindet wird dies z.B. mit hohen R1-Raten bei
der klassischen abdominoperinealen Resektion. Wir konnten anhand unserer Daten zeigen,
dass die R1-Rate nach klassischen Rektumexstirpationen mit 5,2% niedrig ist.

Aufgrund der vorliegenden Daten kdnnen wir zeigen, dass die APR weiterhin einen wichtigen

Stellenwert in der Therapie des tiefsitzenden Rektumkarzinoms hat.
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11. ANLAGEN

Anlage 1: Dokumentationsbogen ,,Qualitdtssicherung Kolon/Rektum-Karzinome

(Priméirtumor)*

Anlage 2: Dokumentationsbogen ,,Qualititssicherung Rektum-Karzinome (Primértumor/

Elektiv-Operation)*
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ANLAGEN 11

Qualitatssicherung Kolon/Rektum-Karzinome (Primartumor)

FORMULAR NICHT KOPIEREN!
NUR ORIGINALFORMULARE VERWENDEN!

Krankenhausstempel:

Riickfragen und Auskiinfte:

Prof. Dr. med. F. Kockerling
Klinikum Hannover - Siloah
Chirurgische Klinik und

Prof. Dr. med. |. Gastinger
Chirurgische Klinik
Carl -Thiem - Klinikum

Zentrum fiir Minimal - Invasive Chirurgie = Thiemstrasse 111

Roesebeckstrasse 15
30449 Hannover

Tel.: 0511 - 9272331
Fax: 0511 - 9272591

03048 Cottbus

Tel.: 0355 - 46 - 2327
Fax: 0355 - 46 - 2337
email:

email: Ferdinand.Koeckerling.Siloah frank.marusch@medizin.uni-magdeburg.de

@Klinikum-Hannover.de

|
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ANLAGEN

Einverstandniserklarung

Klinikinterne Aufnahme-Nr.:

Name, Vorname:

Geburtsdatum (TT/MM/JJ):

Erfassung aller Patienten
mit einem Dickdarm oder Mastdarmtumor
am Institut fur Qualitatssicherung
in der operativen Medizin gGmbH Magdeburg

Ich bin durch das Merkblatt ,Erfassung aller Patienten mit einem Dickdarm oder Mastdarmtumor*
sowie durch ein ausfuhrliches Aufklarungsgesprach mit meinem behandelnden Arzt

ausreichend Uber die Ziele der allgemeinen Datenerfassung bei Patienten mit einer bosartigen
Tumorerkrankung im Bereich von Dickdarm oder Mastdarm informiert worden.

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

Ich bin damit einverstanden, dass mein Name sowie der meines Hausarztes an die o0.g. Einrichtung
Ubermittelt wird. Desweiteren bin ich mit der Erhebung der Nachsorgedaten (follow up) durch das
Institut fur Qualitatssicherung in der operativen Medizin gGmbH Magdeburg und einem
Datenabgleich mit den Tumorzentren/-registern einverstanden. Dabei werden diese Angaben dort
vertraulich behandelt und dirfen nicht weitergegeben werden.

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

Unterschrift Patient
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Erfassungsblatt fur das Follow up

Klinikinterne Aufnahme-Nr. [ R R

Patientenname:

Geb.-dat.: L

Postleitzahl/Wohnort/StralRe des Patienten:

Telefonnummer des Patienten:

Hausarzt d. Patienten:

Postleitzahl/Wohnort/StraRe des Hausarztes:

Telefonnummer des Hausarztes:

Faxnummer des Hausarztes:

Aufklarung tiber Nachsorge durch Studienzentrale: D ja

Tumorlokalisation:

Operation:
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|_ 3

1. Patienten-Initialien: | | 2. Geburtsdatum (TT/MM/JJ): Ly
3. Klinik-Nr.: [ | 5. Geschlecht: D mannlich D weiblich
4.Pat-Aufnahme-Nr:| _, |  , , | 6. KorpergroRe (cm): L. |
(klinikintern)
7. Korpergewicht (kg): | |

8. Aufnahme-Datum (TT/MM/JJ): L

9. Entlassungs-Datum (TT/MM/JJ): (T N |

10. Operations-Datum (tommidy: | o ]
11. Teilnahme an einer anderen Studie: I:I ja |:| nein

Prédoperative Befunde

12. Aufnahmegrund:
gesichertes kolorektales Karzinom D

[
[
L]

lokale Peritonitis
diffuse Peritonitis

lleus

sonstige Griinde
Klartext:

oo n

Tumorsuche
(Anamie, Kachexie, Leistungsknick)

unklare Beschwerden
Obstipation

intraabdomineller Abszel}

13. Praoperative Diagnostik (ambulant und stationar):

rektale Palpation
starre Rektoskopie

Koloskopie komplett

oo
OO0 o

Sonographie-Leber
endorektaler Ultraschall

anorektale Funktionsdiagnostik
(Manometrie)

Koloskopie inkomplett Ausscheidungsurogramm
Kontrasteinlauf Tumormarker (CEA)
Sonstige

Klartext:

14. Histologische Tumordiagnose praoperativ:

keine Histologie

schwere Dysplasie

HEN

15. Rektoskopiebefund - Hohe des Tumors bei Rektumkarzinom

(gemessen von Anocutanlinie bis zum aboralen Tumorrand mit starrem Rektoskop):

kein Rektumkarzinom

16. Endorektaler Ultraschall - Tumorausdehnung:

nicht durchgefiihrt

[] utt

uT4

N

[] ur2

D keine eindeutige Abgrenzung méglich

00O OO

DOoonon

I:l Karzinom histologisch gesichert D

abdominelle oder perianale Schmerzen

Blutung ex ano
(Hamoccult-Test oder sichtbar)

Zufallsbefund bei anderweitigem
stationaren Aufenthalt

Tumor unklarer Dignitat

RO.-Thorax

RO - Abdomen

CT
MRT
gynakologische Untersuchung

Zystoskopie

Karzinom histologisch nicht gesichert

cm

I

[] uts

|
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HEEEEEE

L0

O O 0o

17. Risikofaktoren:

keine kardiovaskuléare Erkrankungen
(CIHK, Herzinfarkt, Angina-pectoris-Syndrom,
Hypertonus)

renal: hepatogen

(kompensierte Retention,
Dialysepflichtigkeit)
Diabetes mellitus - insulinpflichtig

0o g

Alkoholabusus

18. ASA-Klassifikation:

[
[

Diabetes mellitus - nicht insulinpflichtig

Varicosis

ASA|
ASAIIl

OO O og O

pulmonal (COPD, obstruktive/restriktive
Ventilationsstérungen, Partialinsuffizienz,
Globalinsuffizienz)

Adipositas (> 20% Broca-Index)

Nikotinabusus

andere Risikofaktoren
Klartext:

ASAII
ASA IV

19. Fernmetastasierung (nach praoperativer Diagnostik und intraoperativem Befund):

keine Fernmetastasierung
Haut/Weichteile
Gehirn

sonstige
Klartext:

|:| Leber

D Peritonealkarzinose

I:l nicht regionare Lymphknoten

00O O

20. Grund fiir nichtoperatives Vorgehen:

[
[

lokale Irresektabilitat
Verlegung in andere chir. Abt.

Préoperative MaBnahmen

21. Neoadjuvante Tumortherapie:

keine praoperative Tumortherapie

Ll

[
L]

Radiotherapie

22. Praoperative Darmreinigung:

keine

orthograde Spuilung

23. medikamentose Thromboembolieprophylaxe:

disseminiertes Tumorleiden,
keine Stenosesymptomatik

10

Narkoseunfahigkeit

Chemotherapie

Einlaufe

Laxanzien (z.B. MgSO,)

D a) nein

Lunge
Skelett

Ovar

Ablehnung der Operation durch Pat.

neoadjuvante Therapie

Radio-Chemotherapie

schlackenlose Kost

b) ja
Medikament Anzahl/d Dosierung Dauer(d)
l.
Il.
Il
24. Antibiotikagabe: [] a keine
D b) Antibiotikaprophylaxe (24 Stunden, 1/2h vor OP begonnen)
Praparat (Wirkstoff) Anzahl/d Einzeldosis Dauer(d)

|
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| 5
I:l c) Antibiotikatherapie praoperativ begonnen und postoperativ weitergefiihrt (> 24 h)

Praparat (Wirkstoff) Anzahl/d Einzeldosis Dauer(d)
l.
Il.
[l
D d) Antibiotikatherapie wegen spezieller Komplikationen postoperativ begonnen
D e) Antibiotikatherapie wegen allgemeiner Komplikationen postoperativ begonnen

Praparat (Wirkstoff) Anzahl/d Einzeldosis Dauer(d)

l.
Il.
1.

Operationsverfahren

25. Dringlichkeit:
D keine Operation I:I elektiv I:] dringlich
D Notfall

26. praoperativ geplantes i L

Vorgehen (Intention d. OP): I:] kurative OP palliative OP
27. Operatives Vorgehen:
einzeitig I:l zweizeitig dreizeitig

oo o

N

O O o

28. Lokalisation des Karzinoms:

Coecum, einschl. Valvula lleocoecalis D
Appendix vermiformis D

Colon ascendens D

Flexura coli dextra (hepatica) I:l

29. Operativer Zugangsweg:
transanal D
laparoskopisch assistiert I:I
30. Operationsverfahren:
nichtresezierende Verfahren:

palliative Umgehungsanastomose
lokale Verfahren:

endoskopische Polypektomie D

Colon transversum
Flexura coli sinistra (lienalis)
Colon descendens

Colon sigmoideum

Rectotomia posterior

ogoogd o o

[l

Rektum 12 - 16 cm ab
Anokutanlinie

Rektum 8 - 11,9 cm Hoéhe ab

Anokutanlinie

Rektum 4 - 7,9 cm Héhe ab
Anokutanlinie

Rektum < 4 cm ab Anokutanlinie

Laparotomie

Konversion laparoskopisches auf offenes Verfahren

D Anus praeter, Zokalfistel (ohne Resektion)

transanale Resektion (Parks)

limitierte Verfahren (keine Lymphadenektomie):
Segmentresektion mit Anastomose D

Rectotomia posterior D

Segmentresektion mit Anlage einer

Kolostomie (incl. Vorlagerung u. OP
nach Hartmann)

ohne Ly

L]

TEM
(transanale endoskopische Mikrochirurgie)

Kolotomie
mit Tumor-Exzision

|
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radikale Verfahren:

lleozdkalresektion

Hemikolektomie rechts

Querkolonresektion
erweiterte Querkolonresektion

Hemikolektomie links

keine
Harnblase incl. Teilresektion
Adnexe

Bauchwand

sonstige:

erweiterte Hemikolektomie rechts|:|

31. Multiviszerale Resektion:

6

erweiterte Hemikolektomie links

Ll

[

Sigmaresektion

Hartmann-OP
(mit Lymphadenektomie)

subtotale Kolektomie

totale Kolektomie

Proktokolektomie
mit endsténdigem lleostoma

Scheide

Prostata incl. Teilentfernung

oo Ood

Magen incl. Teilentfernung

=

Verwachsungen

Gefalverletzung, Blutung
Tumorperforation

33. Anastomose:
keine Anastomose

Hand einreihig

oo oo O oo DDDDde

Stapler

34. Operationsdauer:

31a) Begleiteingriffe (tumorunabhangig):

D nein

I:l Darmverletzung

I:l Ureterverletzung

D sonstige:

D Klartext:

32. Grund fiir Konversion laparoskopisches auf offenes Verfahren:

oo

Ll

[
[
[

Proktokolektomie
mit ileoanaler Anastomose/Pouch

anteriore Rektumresektion
(Anastomosenhohe >= 8 cm ab Anokutanlinie)

tiefe anteriore Rektumresektion
(Anastomosenhohe < 8 cm ab Anokutanlinie)

tiefe anteriore Rektumresektion
mit Pouch

Rektumexstirpation
sonstige Operation:

Dunndarm (auBer typische Resektion bei Hemikolektomie rechts, lleozokalresektion)

Uterus und Adnexe

Samenblaschen

Leber

Milz

anatomische Unklarheiten

D Hand zweireihig

D Valtrac® - Ring

35. Spezielle Operationstechnik:
Totale Mesorektale Exzision (TME) n. Heald

stammnahes Absetzen der GefaRe

Peritonealverschlu® des Beckenbodens bei Rektumexstirpation

protektives Enterostoma bei tiefen Anastomosen

36. Intraoperative Komplikationen:

keine
Ureterlasion
Milzverletzung

Verletzung Nachbarorgane

NN

sonstige intraoperative Komplikationen:

D Tumorperforation iatrogen
D Urethralasion

D Darmperforation

D Hand dreireihig
D koloanale Anastomose

| | Minuten
D ja D nein
D ja I:I nein
D ja I:I nein
I:I ja I:I nein

]
]
]

Blutungen
(intraop. Blutverbrauch > 2 Ery-Konzentrate)

Blasenverletzung

Verletzung innere Genitale

I:l Komplikationen bei Anlage Pneumoperitoneum

|
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37. R-Klassifikation durch Chirurgen am OP-Ende:

RO
Postoperativer Verlauf

38. Komplikationen - allgemein:

keine

[
L
L

sonstige allgemeine Komplikationen:

Fieber (> 38 °C, > 2 Tage)
kardiale Komplikationen

renale Komplikationen

39. Komplikationen - speziell:

keine
operationspflichtige Nachblutung D

Anastomoseninsuffizienz
(operationspflichtig)

mechanischer lleus, OP
intraabd./retrorekt. Abszeld
Peritonitis diffusa

Platzbauch

oot

[] re

intraoperativer Schnellschnitt

D ja D nein

Multiorganversagen

pulmonal (PleuraerguB, Atelektase) I:l Pneumonie
Thrombose D Lungenembolie
Harnwegsinfekt I:l

Sepsis aseptische

Anastomoseninsuffizienz
(nicht operationspflichtig)

Atonie > 3d, Passagestorung, keine OP
Stuhlfistel

Komplikation an Kolostomie

Wundheilungsstorungen
(Serom, Hamatom, Wundrand-
nekrose, Lymphfistel)

Wundinfektion Laparotomie

Wundinfektion Sakralhéhle

oo O

Multiorganversagen

sonstige spezielle Komplikationen:

40. Wundheilungsstorungen (nach Petermann):

oberflachlich/epifaszial im Antibiogramm ohne Erregernachweis

oberflachlich/epifaszial im Antibiogramm mit Erregernachweis

tief/subfaszial im Antibiogramm ohne Erregernachweis

tief/subfaszial im Antibiogramm mit Erregernachweis

komplette Wunddehiszenz im Antibiogramm ohne Erregernachweis

komplette Wunddehiszenz im Antibioprogramm mit Erregernachweis

41. Zahl der Relaparotomien:

Abgangsart

42. Therapie:
keine (Infusion, Analgesie)

L]

palliative Therapie, keine Op" D

43. geplantes weiteres Vorgehen:

L]
L

Tumornachsorge

Operation

oberflachlich/epifaszial
kein Antibiogramm

tief/subfaszial
kein Antibiogramm

komplette Wunddehiszenz
kein Antibiogramm

Ll

l | Relap.

Diagnostik & neoadjuvante Therapie D Tumorresektion palliativ R1/R2

explorative Laparotomie

Operation ohne Tumorresektion

adjuvante Chemotherapie/Radiatio

neoadjuvante Chemotherapie/Radiatio

I:I Tumorresektion kurativ RO

I:I palliative Chemotherapie

|
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44. Abgangsart:

I:l Entlassung D Verlegung I:l Tod

45. Tod:
am: | | postoperativen Tag

46. Sektion: I:l ja I:I nein

47. Todesursache (Totenschein oder Sektionsbericht):

I:I chirurgische Komplikation (Anastomoseninsuffizienz, Sepsis, Blutung) Klartext:
D allgemeine Komplikation (Herzinfarkt, Thromboembolie ect.) Klartext:
I:I vorbestehender Zustand (moribunder Zustand, Tumorprogress) Klartext:
Histologie (modifiziert nach Vorgaben der ADT)
48. Anzahl der Karzinome im Praparat: | | Karzinome
49. Resektatlinge beim Rektumkarzinom: | | cm
50. Aboraler minimaler Sicherheitsabstand makroskopisch
beim Rektumkarzinom: | | cm
51. Messmethode:
I:I am frischen Resektat ohne Zug D am fixierten, nicht aufgespannten Resektat
I:l am fixierten, ohne Zug aufgespannten Resektat I:] fehlende Angabe
52. Histologischer Befund:
I:I kein histologischer Befund I:l Adenokarzinom D mucindéses Adenokarzinom
D Siegelringzellkarzinom I:l Plattenepithelkarzinom D adenosquaméses Karzinom
D kleinzelliges Karzinom I:l undifferenziertes Karzinom I:l sonstiger maligner Tumor
Klartext:
53. Grading:
I:I keine Angaben I:l G1 EI G2
[ s [ o O o
54. GroBter Tumordurchmesser: | | cm

55. Invasionstiefe des Tumors pT-Kategorie:

keine Angaben D pT2
pTis [] o3 []pm3a [ ] pm36 [] pT3c [ ] pT3d
pT1 [] »pma [] pT4a [] pT4b [] »7x |

L OO
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56. Invasion von Nachbarorganen/-strukturen:
I:l keine Invasion I:l Dinndarm D weibliches Genitale
I:l Prostata, Samenblase I:] Harnblase I:] Kreuzbein, Steilbein (Beckenwand)
D Bauchwand I:I Leber D andere Abschnitte des Kolon/Rektum
[ ] Magen [] andere organe Klartext:

57. Zahl der untersuchten Lymphknoten: l | LK D kein LK unters. I:l Anz. LK unbek. (LK-Paket)
58. Zahl der befallenen Lymphknoten: | | LK I:I kein LK unters. D Anz. LK unbek.

59. pN-Kategorie (TNM-Klassifikation, 5. Auflage, 1997):
keine Angaben D pNO D pN1 D pN2 D pNX

Ll

60. Mikrometastasen Lymphknoten:
I:I nicht untersucht D Mikrometastasen vorhanden D keine Mikrometastasen

61. M-Kategorie (TNM-Klassifikation, 5. Auflage, 1997):

I:] keine Angaben D MO E] M1 E] MX

62. Histologie am Resektionsrand:

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

63. R-Klassifikation durch Pathologen:

0O O O oOogod

keine Angaben D RO I:I R1 R2 D RX
64. L-Klassifikation (LymphgefaRinvasion):
nicht untersucht D keine ja
65. V-Klassifikation (Veneninvasion):
I:I nicht untersucht I:I keine ja
66. Pathologisches Stadium (UICC; TNM-Klassifikation, 5. Auflage, 1997):
I:l keine Angaben I:l Stadium 0 I:l Stadium | I:] Stadium |1
[] stadiumm  [] stadium v

67. Knochenmark - Tumorzellen:

I:I nicht untersucht I:I negativ I:I positiv

68. Peritonealspiilung - Tumorzellen:

I:I nicht untersucht I:l negativ I:I positiv

Datum: Unterschrift/Stempel: |
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ANLAGEN 11

Anlage 2:

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 Auskinfte:

PD Dr. F. Marusch

AN-Institut fiir Qualititssicherung

in der operativen Medizin gGmbH

an der Otto-von-Guericke-Universitiat Magdeburg
Leipziger StraRe 44

39120 Magdeburg

Tel.: 0391 - 67 - 14068

Fax: 0391 - 67 - 17960

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

Einverstandniserklarung

Klinikinterne Aufnahme-Nr.: | I R R R S R A

Name, Vorname:

Geburtsdatum (TT/MM/JJ): L

Erfassung aller Patienten
mit einem Mastdarmtumor
am Institut fiir 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
ausflhrliches 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 kdnnen 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 dirfen nicht weitergegeben werden.

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

Unterschrift Patient
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ANLAGEN

Erfassungsblatt fur das Follow up

Klinikinterne Aufnahme-Nr. | T TR N RN

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: D ja
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ANLAGEN

3
1. Patienten-Initialien: | |
3. Klinik-Nr.: l ! | 5. Geschlecht:
4.Pat-AufnahmeNr:|__, | | , | 6 KorpergroBe (cm):

(klinikintern)

2. Geburtsdatum (TT/MM/JJ): |

7. Korpergewicht (kg):

L1
D mannlich D weibl

8. Aufnahme-Datum (TT/MM/JJ): L

lich

9. Entlassungs-Datum (TT/MM/JJ): T R

10. Operations-Datum (tommidy: | 1 1 |

Prédoperative Befunde

11. Aufnahmebefund:

Gesichertes Rektumkarzinom D nein
Colitis ulcerosa I:I nein
Hereditéres Karzinom (HNPCC) D nein
Familidre Adenomattse Polyposis (FAP) D nein

12. Zweitkarzinom:

I:l nein D ja wenn ja, Lokalisation

in welchem Jahr diagnostiziert

13. Prdoperative Diagnostik (ambulant und stationar):

endorektaler Ultraschall nein
anorektale Funktionsdiagnostik (Manometrie) I:I nein
CT I:I nein
MRT I:I nein

.

14. Histologische Tumordiagnose praoperativ:

|:| keine Histologie |:| Karzinom histologisch gesichert D Karzinom histologisch nicht gesichert I:I

intraepitheliale

Neoplasie, high grade

15. Rektoskopiebefund - Hohe des Tumors

(gemessen von Anokutanlinie bis zum aboralen Tumorrand mit starrem Rektoskop):

cm

L

16. Sphinkterinsuffizienz:

D nein
D nein

klinisch

manometrisch

ja

[l
[l

EI nicht untersucht

ja |:| nicht untersucht

17. Pratherapeutische T-Kategorie (klinisches Staging)
[] cT4

Jert [Jer2 []ets

Festlegung auf Grund: D MRT D CT D EUS

[l

keine eindeutige Abgrenzung maglich (cTx)

18. Risikofaktoren:
[:] keine

renal: (kompensierte Retention,
Dialysepflichtigkeit)

I:I kardiovaskulare Erkrankungen
(CIHK, Herzinfarkt, Angina-pectoris-Syndrom,
Hypertonus)

D hepatogen

[[] piabetes mellitus - insuiinpfiicntig [ ] Diabetes mellitus - nicht insulinpfichtig

D Varicosis

D Alkoholabusus

[l

[
[

andere Risikofaktoren
Klartext:

pulmonal (COPD, obstruktive/restriktive
Ventilationsstérungen, Partialinsuffizienz,
Globalinsuffizienz)

Adipositas (BMI > 30 kg/m?)

Nikotinabusus

19. ASA-Klassifikation:

[] Asal
] asau

[] Asan
[] asawv
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20. Fernmetastasierung (nach praoperativer Diagnostik und intraoperativem Befund):
D keine Fernmetastasierung D Leber

D Peritonealkarzinose

EI nicht regionare Lymphknoten

[] skelett

sonstige
Klartext:

D Lunge
I:I Ovar

D Haut/Weichteile

D Gehirn

Préoperative MaBnahmen

21. Neoadjuvante Tumortherapie:

I:] keine praoperative Tumortherapie

D Kurzzeitvorbestrahlung
(ca. 5x5 Gy 0.3.)

HINN

welche:

Radiochemotherapie (ca. 50 Gy) mit 5-FU

Radiochemotherapie (ca. 50 Gy) mit Capecitabine

Radiochemotherapie (ca. 50 Gy) mit anderen Zytostatikakombinationen

22. Praoperative Darmreinigung:

D nein

HE

23. Medikamentése Thromboembolieprophylaxe:

E] nein
[] &

Medikament

Dauer(d)

24. Antibiotikagabe:
keine

(=24 Stunden, 1/2h vor OP begonnen)

Antibiotikatherapie préoperativ begonnen
und postoperativ weitergefiihrt (> 24 h)

Medikament

Dauer(d)

25. Lokalisation des Karzinoms:

Rektum
<4 cm ab Anokutanlinie

L]
D Antibiotikaprophylaxe
[
L]

D Rektum
4 -7,9 cm Hohe

ab Anokutanlinie

[l

Rektum
8- 11,9 cm Hohe
ab Anokutanlinie

Rektum
12 - 16 cm Hohe
ab Anokutanlinie

26. Zugangsweg:
Laparotomie

D Rectotomia posterior

D laparoskopisch assistiert

D Konversion lap. auf offenes Verfahren

D transanal

D endoskop.-intraluminal

27. Operationsverfahren: D

nichtresezierende Verfahren:

D Stent

lokale Verfahren:

D endoskopische Polypektomie

limitierte Verfahren (keine
Rectotomia posterior

radikale Verfahren:

I:] anteriore Rektumresektion
(Anastomosenhohe 28 cm ab Anokutanlinie)

D tiefe anteriore Rektumresektion
(Anastomosenhdhe < 8 cm ab Anokutanlinie)

D tiefe anteriore Rektumresektion

mit Pouch

D Thermoablation (Laser 0.4.)

Lymphadenektomie):

Segmentresektion mit Anastomose

Explorative Laparotomie

D Anus praeter, Zokalfistel (ohne Resektion)

I:I transanale Resektion (Parks)

ohne Lymphadenektomie,tubuldre Resektion
D Segmentresektion mit Anlage einer Kolostomie (incl. Vorlagerung u. OP nach Hartmann)

Hartmann-OP
(mit Lymphadenektomie)

D Rektumexstirpation

sonstige Operation:

D TEM (transanale

endoskopische Mikrochirurgie)

D Rektotomie

mit Tumor-Exzision

D Proktokolektomie

mit ileoanaler Anastomose/Pouch

I:I Proktokolektomie

mit endstandigem lleostoma

28. Anastomose:
D keine Anastomose

D Stapler D koloanale Anastomose [:I Hand einreihig D Hand mehrreihig
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29. Staplergrofe: l | mm

30. Operationsfrequenz des Operateurs (Eingriffe wegen Rektumkarzinom pro Jahr):
[] 1-9 Eingriffe/Jahr []  10-19 Eingriffe/Jahr [] z20Eingriffe/sanr

31. Multiviszerale Resektion:
keine D Diinndarm

D Harnblase incl. Teilresektion D Scheide D Samenblaschen D Adnexe
D Prostata incl. Teilentfernung I:I Leber D Bauchwand D Uterus und Adnexe

Kolon (auBer typische Resektion des Colon sigm.) sonstige:

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

D Ureterverletzung D tumorbedingt sonstige:

(z.B. Infiltration, Perforation)

33. Operationsdauer: | | Minuten

34. Spezielle Operationstechnik:

Totale Mesorektale Exzision (TME) n. Heald - nein || ja
Stammnahes Absetzen der Geféle | | nein | | Ja
Pouch-Anlage ] nein : ja
Protektives Enterostoma bei tiefen Anastomosen : nein : ja
Intraoperative Anastomosenkontrolle (Luftinsufflation, Farbstofftest) : nein : ja
Peritonealverschluf? des Beckenbodens bei Rektumexstirpation [ ] nein [ ja
U eI TS de peneaien Wonde bl Reumexstipaton [ nan [ i
s per)
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
I:I Wasserstrahldissektion D Ultraschalldissektion D SETSL‘:&SG%EVETSiegelunQSSYStem
36. Qualitatserfassung der TME durch CHIRURGEN
(Klassifikation maligner Tumoren des Gl-Traktes |, Junginger, Hermanek, Klimpfinger, Springer 2002):
* Coning D nein ja
* Klassifikation nach M.E.R.C.U.R.Y.-Studie (2002)
I:I Grad 1 (good) Intaktes Mesorektum mit nur geringen UnregelmaBigkeiten der glatten

Mesorektumoberflache, kein Defekt groRer als 5 mm. Kein Coning.

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

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

37. Intraoperative Komplikationen:

i Tumorperforation iatrogen D Blutungen (intraop. siut- I:] -
D kelne D p g verbrauch >gZErvannzen|rate) UreterlaSIOH
D Urethralasion D Blasenverletzung I:I Milzverletzung I:I Darmlasion
I:l Verletzung innere Genitale I:I Anastomosenkomplikationen

sonstige intraoperative Komplikationen:

88




ANLAGEN

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

intraoperativer Schnellschnitt I:I nein I:I ja I:] RO D R2

Postoperativer Verlauf

39. Komplikationen - allgemein:

I:I keine
. kardiale
|:| Harnwegsinfekt D pulmonal (PleuraerguR, Atelektase) D Pneumonie |:| Komplikationen
. renale neurol./psychiatr.
D Thrombose I:I Lungenembolie D Komplikationen |:| (2.B. Apoplex, HOPS,
: sonstige allgemeine Durchgangssyndrom)
D Multiorganversagen ge allg
Komplikationen:
40. Komplikationen - speziell:
keine Harnblasenentleerungsstérung (mit Katheter entlassen)
operationspflichtige Nachblutun Sepsis aseptische )
P : 8 9 P ) o D Wundheilungsstérungen
Anastomoseninsuffizienz Anastomoseninsuffizienz (Serom, Hamatom, Wundrand-
(nicht operationspflichtig) nekrose, Lymphfistel)

(operationspflichtig)

mechanischer lleus, OP Atonie > 3d, Passagestorung, keine OP D Wundinfektion Laparotomie

Ooooon

O ([oooood

intraabd./retrorekt. Abszel Stuhlfistel D Wundinfektion Sakralhéhle
Peritonitis diffusa Komplikation an Kolostomie I:l Multiorganversagen
Platzbauch sonstige spezielle Komplikationen:

41. Wundheilungsstoérungen:
oberflachlich/epifaszial D tief/subfaszial D komplette Wunddehiszenz

42. Zahl der Relaparotomien: l | Relap.

Abgangsart

43. Therapiewertung bei Entlassung:

I:I Operation ohne Tumorresektion Tumorresektion palliativ R1/R2 EI Tumorresektion kurativ RO

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

nein I:l ja

45. Abgangsart: Entlassung I:] Verlegung D Tod

46. Weiteres Vorgehen:

adjuvante Chemotherapie/

Radiatio I:I palliative Chemotherapie

D Tumornachsorgeprogramm

OO |O)|0d|c

D Operation (Metastasen) adjuvante Chemotherapie D palliative Radiotherapie

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

(z.B. Angiogeneseinhibitoren)

[ solus 5 Fu/FAnach Mayo [ FolFiri

[] Bolus 5 FU / FA wechentich nach Petreli [] infusion 5 FU/FAAID02) 5

D Capecitabine

48. Portimplantation zur Chemotherapie: |:| nein D ja

49. Tod: am: | | postoperativen Tag

50. Sektion: D nein I:I ja
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51. Todesursache (Totenschein oder Sektionsbericht):

D chirurgische Komplikation (Anastomoseninsuffizienz, Sepsis, Blutung) Iartext:
D allgemeine Komplikation (Herzinfarkt, Thromboembolie ect.) Klartext:
D vorbestehender Zustand (moribunder Zustand, Tumorprogress) IarteE:

Histologie

52. Anzahl der Karzinome im Praparat: |_|

53. Resektatlange: | , , | mm

54. Aboraler minimaler Sicherheitsabstand: | | mm

55. Radiarer minimaler Sicherheitsabstand: l | mm

56. GroBRter Tumordurchmesser: L | mm

57. Messmethode:
I:l am frischen Resektat ohne Zug I:l 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 mucindéses Adenokarzinom
I:I Siegelringzelliges Adenokarzinom I:] Plattenepithelkarzinom D adenosquamdses Karzinom
D kleinzelliges Karzinom D undifferenziertes Karzinom

sonstiger maligner Tumor Klartext:
59. Grading:

[] keineAngaben [] o1 ] e2 [] e3 ] 4 [] ox

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

pT1 [ pm1sm1 [ eTism2  [] pT1sm3

pT2

pT3 [ pr3a [] erao [ er3c [] prad
pT4 [] p14a [] prap

pTX

61. Invasion von Nachbarorganen/-strukturen:

keine Invasion  [_] Dinndarm [ ]  weibliches Genitale [] Prostata, samenblase
Harnblase D Kreuzbein, SteilRbein (Beckenwand) I:I Bauchwand
andere Abschnitte des Kolon/Rektum andere Organe Klartext:

OO0 | |j0ooodd
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62. Zahl der untersuchten Lymphknoten: l | LK EI 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):
D keine Angaben D pNO D pNO i - I:I pN1 D pN2 D pNX
[] eNoi+ ] eNtmi)

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

I:I keine Angaben D MO D M1 D MX

66. Histologie am Resektionsrand:

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

67. R-Klassifikation durch Pathologen:

[] keineAngaben [] RO [] wrt [] re [] rx

68. L-Klassifikation (LymphgefaRinvasion):
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. Qualitatserfassung 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)

D Grad 1 (good) Intaktes Mesorektum mit nur geringen UnregelméaBigkeiten der glatten
Mesorektumoberflache, kein Defekt groRer als 5 mm. Kein Coning.

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

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

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

I:l keine Angaben

[] stadium1

[] stadiumni [] stadiumua [ stadiumie

[ stadiumm [] stadiumma [] stadiumms [] stadiumic
[] stadium v

Datum: Unterschrift/Stempel:

11
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