Aktuelles zum Pankreaskarzinom

RESEKTION NACH PRIMARER SYSTEMTHERAPIE
BEI AUSGEWAHLTEN PATIENTEN

Die primare Systemtherapie/ermoglicht heute bei gewissen Pankreaskarzinom-Patienten
eine chirurgische Resektion, selbst bei initial inoperablen Tumoren. Massgehend dafiir
ist die Behandlung durch ein erfahrenes interdisziplinares Team in einem Zentrum mit geniigend
hohen Fallzahlen, um die perioperative Morbiditat moglichst gering zu halten.
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Das Adenokarzinom des Pankreas ist eine haufige und auch heute noch
meist tddliche Erkrankung. Ca.1200 Neuerkrankungen werden in der
Schweiz jahrlich diagnostiziert. Die chirurgische Tumorresektion ist die ein-
zige potenziell kurative Behandlungsoption. Bei Diagnosestellung erfolgt
die Einteilung entsprechend den Therapiemdglichkeiten in vier Kategorien:

1. Primar resektabel.

2. Borderline resektabel (ev. mit Venenresektion, zunehmend kombiniert
mit lokal-ablativer Therapie (margin accentuation irreversible Elektro-
poration [IRE], ev. auch vorgéngig neoadjuvante Chemotherapie).

3. Lokal-fortgeschritten, nicht resektabel (nach primarer Systemtherapie
ev. zuséatzlich Therapie mit lokaler Ablation (in situ IRE) und vielleicht
sogar Resektion bei gutem Ansprechen).

4. Primar fernmetastasiert (Chemotherapie).

Leider ist die primére Operation bei nur ca.20 % der Patienten moglich.
Bei 50 % der Patienten werden bei der Erstdiagnose bereits Metastasen
gefunden. In ca. 30 % der Félle besteht zum Zeitpunkt der Erstdiagnose
ein lokal fortgeschrittenes Tumorleiden, welches keine vollstandige chir-
urgische Resektion unter vertretbaren Risiken initial erlaubt.!

HISTOPATHOLOGISCHE DIAGNOSE VOR CHEMOTHERAPIE

Im ersten und wichtigsten Abklarungsschritt geht es darum, die Pa-
tienten rasch einer der vier Gruppen zuzuordnen. Bei einer Diagnose
basierend auf einer Mehrphasen-Diinnschicht-Kontrast Computer To-
mographie liegt die wichtigste Abklarungsuntersuchung schon vor. Ma-
gnetresonanztomographie und/oder endoskopischer Ultraschall werden
gezielt, je nach Fragestellung zusatzlich eingesetzt (Tab 1). Auch mit
einer adaquaten Diagnostik kann die Grenze zwischen borderline re-
sektabeln und lokal fortgeschritten Tumoren haufig nicht ganz klar
festgelegt werden.

Eine histopathologische Diagnosesicherung ist bei radiologisch eindeu-
tigen Zeichen eines Pankreaskarzinoms vor einer operativen Resektion
nicht zwingend notwendig.? Dagegen wird diese aber vor Durchfiihrung
einer (Radio-) Chemotherapie praktisch ausnahmslos gefordert. In die-
sen Situationen wird wegen der Nahe des Magens und Duodenums zum
Pankreas der Tumor mittels endoskopischem Ultraschall Feinnadel-punk-
tiert. Falls trotz mehrfachem Versuch eine affirmative Diagnose nicht ge-
stellt werden kann, wird der Tumor selten auch laparoskopisch oder iiber
eine Laparotomie transduodenal biopsiert. Durch diesen Zugang kdnnen
deutlich grossere Biopsienadeln verwendet werden, wodurch die Diag-
nose meistens histologisch gesichert werden kann. Bei radiologischem
Verdacht auf Lebermetastasen ist es ausreichend, diese zu biopsieren.
Bei Vorliegen einer Cholestase erfolgt die Biopsie nach interner Ableitung
per ERCP, um einem Gallenleck vorzubeugen.

Modalitat Kerneigenschaften Einschrankungen
MDCT - Methode der ersten Wahl bei - Mégliche Nierentoxizitdt des
jeglichem Verdacht auf eine Kontrastmittels
Pankreaslésion - Strahlenbelastung bei wiederholten
- Breit verfiighar Untersuchungen
(CH-) EUS - Vorteile bei der Beurteilung von - Additiv zur CT,
Lasionen < 20 mm und Beurteilung nicht «stand-alone» Untersuchung
einer Veneninfiltration - Sensitivitat Untersucher-
- Erlaubt zusétzlich Punktion abhangig
DWI-MRT - Vorteile gegeniiber der MDCT - Untersuch dauert langer
in der Erkennung von Leber- - Kostspieliger als MDCT
metastasen
PET-CT - Zunehmende Evidenz bei Suche - Noch nicht als Routine-

nach Fernmetastasen sowie
Abklarung von Primartumoren

Diagnostik etabliert

MDCT: Multidetektor-Computertomographie; CH: Contrast-Enhanced-Harmonic;
EUS: Endoskopischer Ultraschall; DWI: diffusion-weighted imaging;
MRT: Magnet-Resonanz-Tomographie; PET: Positronen-Emissionstomographie

Tab 1: Charakteristika der wichtigsten Modalitaten zur Diagnostik einer
Pankreasraumforderung

13

Pankreaszentrum



LOKALE ABLATIONSBEHANDLUNG

Das Konzept einer primaren Systemtherapie bei lokal fortgeschritte-
neren Karzinomen hat sich in den letzten Jahren zunehmend etabliert.
Insbesondere deshalb, weil sich das Ansprechen auf Chemotherapie
(z.B.nab-Paclitaxel/Gemcitabine oder FOLFIRINOX) signifikant gebes-
sert hat.? So kdnnen ausgewahlte Patienten auch bei initialer Inoperabili-
tatim Verlauf chirurgisch reseziert werden. Falls eine Resektion trotz feh-
lenden Fernmetastasen auch nach neoadjuvanter Therapie nicht méglich

ZUWEISER
Extern (Hausarzte, Onkologen, Spitaler)

Intern (amb. Sprechstunden, Station UVCM, andere

ist, kann zur lokalen Tumorkontrolle heutzutage eine in situ IRE (lokale
Ablationsbehandlung) durchgefiihrt werden. Diese Therapie zerstort mit-
tels kurzer Stromstdsse den Tumor unter Schonung der lebenswichtigen
umgebenden Gefasse. Die gleiche Therapie wird zur Verbesserung der
Operationsradikalitat auch ergénzend bei Pankreas-Resektionen einge-
setzt, wo ein Tumor-freier Resektionsrand nicht sicher erreicht werden
kann (retroperitoneal in bis zu 80 %).*
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Abb 1: Algorithmus zum Vorgehen bei Verdacht auf Pankreaskarzinom
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Kernteam Pankreas

Abb 2: Korrelation der beobachteten Mortalitatsrate und der Fallzahl in Bezug auf

Pankreasresektionen 2008 —2012.
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ERFAHRENES TEAM VORAUSSETZUNG

Pankreaschirurgie bei Pankreaskarzinomen ist anspruchsvoll und bedarf
eines interdisziplinar eingespielten und erfahrenen Teams, welches alle
Therapieoptionen kennt und beherrscht sowie nach klar definiertem Pati-
entenpfad vorgeht (Abb 1). Schweizweit wird aktuell eine Zentralisierung
von komplexen Operationen inklusive der Pankreaschirurgie im Rahmen
der hochspezialisierten Medizin (HSM) in ausgewahlten Spitalern ange-
strebt. Dies hat zum Ziel, die postoperative Morbiditdt und Mortalitét
zu reduzieren sowie die Langzeitprognose zu verbessern. In unabhangig
durchgefithrten Studien konnte immer wieder gezeigt werden, dass eine
erhohte Fallzahl pro Spital und Chirurg zu einer deutlichen Reduktion
der postoperativen Mortalitat fiihrt.5>-7 Das Ziel eines jeden Zentrums
fiir Pankreaschirurgie muss sein, bei Pankreaskarzinomoperationen eine
perioperative Mortalitat von unter 5% zu erzielen um auch im interna-
tionalen Vergleich konkurrenzféhig zu sein (Abb 2). Von Anfang Januar
2015 bis Ende Juli 2016 wurden am Inselspital 134 Pankreasresektionen
durchgefiihrt. Von insgesamt 74 onkologischen Pankreaskopf-Resektio-
nen bendtigten 20 (27 %) gleichzeitig eine Venenresektion, um eine radi-
kale Resektion erreichen zu kdnnen. Nur vier Patienten (3 %) verstarben,
zwei davon nicht an den Folgen der Pankreaschirurgie, aber innerhalb der
ersten 30 Tage nach der Operation.
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