H. Wiesinger

Praoperative Diagnhostik

notwendige Untersuchungen

- Anamnese und klinische Untersuchung

- Sonographie Abdomen

- Spiral-Computertomographie des Abdomens
- Rontgen Thorax in zwei Ebenen

im Einzelfall nttzliche Untersuchungen

- Tumormarker (CA 19-9, CEA)

- Magnetresonanztomographie mit ultraschnellen Sequenzen (falls verfugbar
kann dieses Verfahren die anderen bildgebenden Verfahren ersetzen)

- MDP/Gastroduodenoskopie bei Verdacht auf Infiltration des Magens oder Zwolf-
fingerdarms

- ERCP bei unklarer Diagnose und zur passageren Stenteinlage

- Endosonographie zur Beurteilung der lokalen Tumorausbreitung

- Laparoskopie zur Klarung einer Peritonealkarzinose, Lebermetastasierung und
Durchfuhrung einer Peritoneallavage fur zytologische Untersuchung

praoperative mikroskopische Diaghosesicherung

Ist eine Laparotomie zur Tumorresektion oder Palliativoperation geplant, ist die
praoperative mikroskopische Sicherung entbehrlich und sollte intraoperativ erfol-
gen (s.u.). Wird bei inkurabler Situation auf eine Laparotomie verzichtet, hat eine
zytologische oder histologische Sicherung der Diagnose vor Beginn einer Strahlen-
oder Chemotherapie durch sonographisch oder CT-gesteuerte perkutane Punktion
oder nach Laparoskopie (Biopsien aus Lebermetastasen, Peritonealabsiedlungen,
Lymphknotenmetastasen) zu erfolgen. Anhand der Biopsie sollte, wenn immer
moglich, zum histologischen Tumortyp, zum Differenzierungsgrad und zur GefaR-
invasion des Tumors Stellung genommen werden. Fir die histologische Einord-
nung des Tumortyps ist die WHO-Klassifikation 2000 mafRgeblich, wobei vor allem
auf eine Abgrenzung zwischen dem haufigen duktalen Adenokarzinom sowie den
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seltenen Tumorformen (z.B. intraduktaler papillar-muzindser Tumor, muzinds-zyst-
ischer Tumor, Azinuszellkarzinom, neuroendokriner Tumor u.a.) geachtet werden
muss.

Beim duktalen Pankreaskarzinom und seinen Varianten sollte fur die Bestim-
mung des histologischen Differenzierungsgrades ein Grading-System angewandt
werden, welches zwischen drei verschiedenen Differenzierungsstufen unterschei-
det. Als «high-grade carcinoma» werden schlecht differenzierte Adenokarzinome
(G3), undifferenzierte (grofRzellige) Karzinome sowie kleinzellige Karzinome klassi-
fiziert.

Therapie

praoperative Therapie

Ikterus

Bei hohen Bilirubin-Werten im Serum (>20mg/%) kann als Vorbereitung zur Ope-
ration eine Gallenableitung durch endoskopische Stentimplantation oder nach per-
kutaner transhepatischer Drainage (PTD) erfolgen, ohne dass prospektive Studien
einen Einfluss auf Morbiditat und Mortalitat der nachfolgenden Operation zweifels-
frei erwiesen haben.

praoperative (neoadjuvante) Therapie

Eine préoperative (neoadjuvante) Chemo- und/oder Radiotherapie ist nur im Rah-
men klinischer Studien zu vertreten.

operative Therapie unter kurativer Zielsetzung:

Die postoperative Morbiditéat und Letalitéat bei Patienten mit Pankreaskarzinom ist in
hohem MaRe von der Erfahrung des Operateurs und der Institution abhéngig, was
die Behandlung dieser Patienten in Zentren mit spezieller Erfahrung nahe legt.

Zielsetzung und Kontraindikation

Ziel der operativen Therapie ist die Tumorentfernung im Gesunden einschlie3lich
des regionalen Lymphabflussgebietes (RO Resektion).

Nachgewiesene Fernmetastasen (einschlielich Metastasen in nicht regiondren
Lymphknoten), eine groRflachige tiefreichende retroperitoneale Infiltration und die
ausgedehnte Infiltration der Mesenterialwurzel sind Kontraindikationen fir eine
Tumorresektion, da im Vergleich zu nicht-resezierenden Palliativma3nahmen keine
Prognoseverbesserung erzielt werden kann. Bei umschriebenem oder fraglichem
Befall der V. mesenterica superior oder der Pfortader kann abhangig von der Ge-
samtsituation eine GefaRresektion indiziert sein, um eine RO Resektion zu erzielen.
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Gleiches gilt fur umschriebene oder fragliche Infiltrationen von Magen, Milz oder
Kolon.

intraoperative mikroskopische Sicherung der Diaghose

Nach Laparotomie soll eine mikroskopische (zytologische oder histologische) Bes-
tatigung der Karzinomdiagnose angestrebt werden. In erster Linie sollen fern-
metastasenverdachtige Strukturen (Peritoneum, Leber) sowie verdéachtige Lymph-
knoten exzidiert bzw. biopsiert werden. Bei fehlenden Metastasen ist der Primér-
tumor im Pankreas zu biopsieren. Bei oberflachlich gelegenen Tumoren kann eine
Inzisionsbiopsie, ansonsten die Punktion mit der Tru-Cut-Nadel, bei Tumoren im
Pankreaskopf transduodenal, erfolgen (oder Feinnadelpunktion). Bleiben die Ge-
websentnahmen ergebnislos, so kann bei bestehender klinischer Symptomatik,
entsprechendem Befund der bildgebenden Verfahren und intraoperativ nach wie
vor bestehendem dringenden Verdacht auf ein Pankreaskarzinom eine Tumorre-
sektion auch ohne vorherige mikroskopische Sicherung der Diagnose gerechtfertigt
sein.

Operationsverfahren

Das Ausmal? der Operation am Pankreas richtet sich nach der Lokalisation des
Tumors (Tabelle 1). Bei Resektionen ist ein makroskopischer Sicherheitsabstand
des Pankreasparenchyms von mindestens zwei cm anzustreben. Die Tumorfreiheit
der Pankreasresektionsflache ist im Schnellschnitt zu Gberprufen, bei Tumorbefall
erfolgt situationsabhéngig entweder eine Nachresektion oder die totale Pankrea-
tektomie. Die Beurteilung der RO Resektion durch den Pathologen ist besonders
retroperitoneal erschwert, sodass hier eine Markierung am Operationspréparat er-
folgen sollte.

Aufgrund zahlreicher retrospektiver Untersuchungen sind die konventionelle
partielle Duodenopankreatektomie sowie die pyloruserhaltende partielle Duodeno-
pankreatektomie hinsichtlich der Uberlebensraten als gleichwertig anzusehen. Die
geringeren funktionellen Beschwerden sprechen fir das magenerhaltende Vorge-
hen bei nicht organiiberschreitenden Pankreaskarzinomen.
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Tabelle 1. Operationsverfahren

Kopf partielle Duodenopankreatektomie bzw. pylo-
ruserhaltende partielle Duodenopankreatek-
tomie, sofern zwei cm Sicherheitsabstand
moglich und Pankreasresektionsflache im
Schnellschnitt tumorfrei, ansonsten subtotale
oder totale Duodenopankreatektomie

Kopf und Korper subtotale Duodenopankreatektomie, sofern
zwei cm Sicherheitsabstand moglich und
Pankreasresektionsflache im Schnellschnitt
tumorfre,i ansonsten (totale) Pankreatektomie

Schwanz Hemipankreatektomie links
Schwanz und Kérper subtotale Pankreaslinksresektion
gesamtes Pankreas (totale) Pankreatektomie

Kopf: Tumor rechts vom linken Rand der V. mesenterica superior (einschl. Proc. uncinatus).

Corpus: Tumor zwischen linkem Rand der V. mesenterica superior und linkem Rand der Aor-
ta.

Schwanz: Tumor links des linken Randes der Aorta.

Partielle Duodenopankreatektomie (Kausch-Whipple-Operation): Durchtrennung des Pank-
reas Uber der V. mesenterica superior.

subtotale Duodenopankreatektomie (modifizierte oder erweiterte Kausch-W hipple-Opera-
tion): Entfernung von Kopf und gesamtem Corpus mit Durchtrennung des Pankreas am lin-
ken Rand der Aorta.

Hemipankreatektomie links: Entfernung des Schwanzes und eines Teiles des Corpus mit
Durchtrennung des Pankreas am rechten Rand der Aorta.

subtotale Pankreaslinksresektion (4/5-Linksresektion): Entfernung des Schwanzes und
des gesamten Corpus, ggf. auch von Teilen des Kopfes.

Die Lymphadenektomie umfasst die Lymphknoten der 1. Station bei der Linksre-
sektion und bei der totalen Pankreatektomie auch die Splenektomie, um die
Lymphknoten um die MilzgefédRe und am Milzhilus mit zu entfernen. Der Wert der
Dissektion auch der 2. Station oder einer Erweiterung auf die paraaortalen und an-
dere Lymphknotenbereiche ist (noch) kontrovers zu beurteilen (Tabelle 2).

Tabelle 2. Regionare Lymphknoten des Pankreas

1. Station  suprapankreatische Lymphknoten im Bereich von Kopf und Korper
infrapankreatische Lymphknoten im Bereich von Kopf und Kérper
pankreatikoduodenale Lymphknoten (vordere und hintere)

pylorische Lymphknoten Lymphknoten am Milzhilus
Lymphknoten am Pankreasschwanz

2. Station  proximale mesenteriale Lymphknoten
Lymphknoten an Duktus choledochus
Lymphknoten am Trunkus coeliacus

Intraoperative Radiotherapie

Der Wert der intraoperativen Strahlentherapie ist bislang nicht abschlieRend beur-
teilbar, sodass diese nur im Rahmen von Studien erfolgen soll.
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postoperative pathohistologische Diagnostik

Tumorresektate

Nach radikaler Tumorresektion durch eine partielle Duodenopankreatektomie oder
Pankreaslinksresektion sind fir die Prognose und evtl. weitere Therapieplanung
Aussagen Uber die lokale Ausdehnung des Tumors (insbesondere Einwachsen in
das peripankreatische Fettgewebe), Invasivitdt (lymphatisch-perineural), den
Lymphknotenstatus und die lokoregiondre Vollstandigkeit der Tumorentfernung
notwendig. Diese Parameter werden in der pTNM Klassifikation mit zusatzlicher R
Klassifikation festgehalten. Zur Erfassung des Lymphknotenstatus sind alle im Tu-
morresektat befindlichen Lymphknoten sorgféltig zu préparieren und histologisch
zu untersuchen. Einer verlasslichen pNO Diagnose sollte die histologische Unter-
suchung von mindestens zehn regionaren Lymphknoten zugrunde liegen.

Nachbarorgane

Eine tumorose Infiltration des Duodenums und des Gallengangs sollte erwéahnt
werden, scheint aber prognostisch keine Bedeutung zu besitzen. Wichtig ist dage-
gen, eine mesenteriale GeféRinvasion und Peritonealkarzinose festzuhalten.

adjuvante Therapie

Nach potenziell kurativer Resektion kann die kombinierte simultane Radiochemo-
therapie nur innerhalb von Studien empfohlen werden, z.B. bestehend aus exter-
ner Bestrahlung kombiniert mit 5 Fluorouracil. (5-FU) Auch die Effektivitat einer ad-
juvanten Chemotherapie ist bisher nicht gesichert und sollte nur in Studien zur
Anwendung kommen.

Palliativmalnahmen

Zur Palliativbehandlung des lokal fortgeschrittenen oder metastasierten Pankreas-
karzinoms stehen medikamentdse, endoskopische, interventionell radiologische,
strahlentherapeutische und operative Malinahmen zur Verfiigung, die individuell
abhangig von den im Vordergrund stehenden Beschwerden und dem Allgemeinzu-
stand des Patienten zur Anwendung kommen. Die adéquate Schmerztherapie hat
dabei Prioritat. Hierzu stehen lokale MalRnahmen (Blockade des Ganglion coelia-
cum intraoperativ oder perkutan) oder systemische MaRnahmen (WHO-Schema)
zur Verfligung. Bei einem Ikterus ist eine biliodigestive Anastomose indiziert, wenn
sich anlésslich einer Probelaparotomie die Inoperabilitdt des Tumors ergibt. Ist
aufgrund der préoperativen Diagnostik die Inoperabilitdét des Tumors unzweifelhaft,
sind endoskopische oder interventionell radiologische Verfahren angezeigt. Bei ei-
ner Magenausgangsstenose ist eine Gastroenterostomie angezeigt, die konventio-
nell oder laparoskopisch erfolgen kann. Beim lokal fortgeschrittenen, inoperablen
Pankreaskarzinom gilt die kombinierte simultane Radiochemotherapie (Gesamtre-
ferenzdosis 54-59 Gy/1,8 Gy ED: 5-FU Woche 1+5 (650-1000mg/m?/24 h an Tag
1-5 und 29-33) derzeit als wirksamste TherapiemaRnahme. Rechnerplanung und
«Shrinking field»-Technik sind obligat. Diese Therapie sollte nur Patienten mit gu-
tem Allgemeinzustand angeboten werden. Auch nach R1 Resektion ist eine Radio-
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chemotherapie bei Patienten mit gutem Allgemeinzustand zu erwégen. Die Pati-
enten sollten mdglichst in Studien behandelt werden.
Bei Patienten mit Fernmetastasen stellt die Chemotherapie eine therapeutische
Option dar. Dazu kommen folgende Zytostatika in Frage: Gemcitabin, 5-Fluoro-
uracil/Folinséure, Mitomycin, Adriamycin, Epirubicin.

Nachsorge

Der Wert einer strukturierten Tumornachsorge zur Rezidivfriherkennung und
Prognoseverbesserung ist bisher nicht belegt. Die Nachsorge sollte symptomori-
entiert erfolgen. Eine strukturierte Nachsorge ist nur in Therapiestudien angezeigt.

Rehabilitation

Stationare RehabilitationsmalRnahmen sollten, so weit notwendig, ausschlieBlich in
besonders erfahrenen Tumornachsorgekliniken durchgefuhrt werden, die mit der
speziellen somatischen, psychischen, sozialen oder beruflichen Rehabilitationsbe-
durftigkeit von Patienten mit Abdominaltumoren vertraut sind. Auf die Selbsthilfe-
gruppen fur Pankreatektomierte sollte hingewiesen werden. Nach totaler Pankrea-
tektomie, unvollsténdiger Tumorresektion sowie bei Inoperabilitat ist grundsatzlich
von einem Grad der Behinderung (GdB) von 100% auszugehen. Bei den anderen
Patienten ist der GdB in Abhangigkeit von den operationsbedingten Funktionssto-
rungen anzusetzen. Er betrégt mindestens 60%. Aufwandigere berufliche Rehabi-
litationsmafRnahmen kommen kaum in Betracht.
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Abb. 1. Diagnostisches und therapeutisches Management Raumforderung Pankreaskopf
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