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1. Einleitung 

1.1. Epidemiologie 

Sinkender Inzidenz und Mortalität in den Industrieländern zum Trotz ist das Magenkarzinom 

als weltweit vierthäufigste maligne Entität auch heute noch von enormem klinischen und 

gesundheitsökonomischen Interesse. Beinahe zwei Drittel aller Neuerkrankungen sind in 

Schwellen- und Entwicklungsländern zu verzeichnen, 42% allein in China. Mit 700.349 

Todesfällen weltweit pro Jahr stellt es als zweithäufigste krebsbedingte Todesursache nach 

dem Bronchialkarzinom eine besondere globale medizinische Herausforderung dar. Die 

Inzidenzraten sind von großen internationalen Unterschieden geprägt: Hochrisikoregionen 

sind Ostasien (Japan, China), Osteuropa und Teile Mittel- und Südamerikas. Ein geringes 

Erkrankungsrisiko besteht in Südasien, Nord- und Ostafrika, Nordamerika sowie Australien 

und Neuseeland. (Parkin et al. 2005) 

In Deutschland wurden im Jahre 2004 18.800 Neuerkrankungen registriert (11.000 Männer, 

7.780 Frauen), womit das Magenkarzinom nach wie vor die fünft- bzw. siebthäufigste 

maligne Neoplasie darstellt. Der hierzulande seit Jahrzehnten zu beobachtende Rückgang an 

Neuerkrankungen setzt sich fort: Inzidenzschätzungen durch das Robert Koch-Institut ergaben 

für den Zeitraum zwischen 1980 und 2004 eine Abnahme um 25%. (Robert Koch-Institut und 

Gesellschaft der epidemiologischen Krebsregister in Deutschland e. V. 2008) 

Bemerkenswerterweise hat sich die bevorzugte Lokalisation der Magentumoren in den letzten 

Jahrzehnten verändert. Während es früher eher im distalen Magen zu finden war, werden 

heute zunehmend Karzinome der Kardia und des proximalen Magens diagnostiziert. (Siewert 

und Stein 1998) Deren Anteil erhöhte sich zwischen 1984 und 1993 von 29,1% auf 52,2%. 

(Hohenberger und Gretschel 2003) 

 

1.2. Ätiologie und Pathogenese 

Der stete Rückgang an Neuerkrankungen in Industriestaaten scheint vor allem besseren 

Lebensbedingungen, qualitativ hochwertiger Ernährung und hygienischer Konservierung von 

Speisen geschuldet. (Levi et al. 2004) Insbesondere scheinen die Therapie und der damit 

verbundene Rückgang an Infektionen mit Helicobacter pylori (H.-p.) verantwortlich zu sein. 
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Die Rolle des Bakteriums als Karzinogen gilt insbesondere für distale Karzinome als 

gesichert. (International Agency for Research on Cancer 1994, McColl 1997) Verschiedene 

Studien belegen ein erhöhtes Risiko für Infizierte. Eine Metaanalyse mehrerer Kohorten- und 

Fall-Kontroll-Studien zeigte eine gemittelte Odds ratio für das Magenkarzinom bei H.-p.-

positiven Patienten von 1,92 (95%KI 1,32-2,78). Interessanterweise scheint sich die Inzidenz 

der Kardiakarzinome allerdings nicht zu erhöhen. (Rocco und Nardone 2007) In einer 

japanischen Studie an 1526 Patienten, die sich aufgrund gastroduodenaler Ulzera oder 

dyspeptischer Symptomatik einer endoskopischen Untersuchung mit Biopsie unterzogen, 

zeigten sich im Verlauf bei 2,9% der H.-p.-positiven Patienten neu aufgetretene 

Magenkarzinome. Hingegen entwickelte keiner der 280 negativ diagnostizierten Patienten ein 

neues Karzinom. (Uemura et al. 2001) 

Ob und wie eine Kolonisation der Magenschleimhaut den präkanzerösen Prozess in Gang 

setzt, hängt indes von vielen Faktoren ab und kann nicht sicher vorhergesagt werden 

(Abbildung 1). Abhängig von der Virulenz des Bakterienstammes kommt es über die initiale 

Immunantwort zu einem gastritischen Geschehen mit benignen Folgeerkrankungen oder aber 

auch bis hin zu maligner Entartung. Endogene Faktoren des Patienten spielen hierbei eine 

Rolle. So sind beispielsweise Mutationen bekannt, die die Vulnerabilität für derartige 

Prozesse erhöhen: Genotypen bestimmter Methylen-Tetrahydrofolat-Reduktase- (MTHFR) 

und Cyclooxygenase-2-Polymorphismen (COX-2) scheinen mit einem höheren Risiko 

assoziiert zu sein. (Zintzaras 2006, Liu et al. 2006) 

Die atrophische Gastritis ist charakterisiert durch ein chronisch inflammatorisches Infiltrat der 

Mukosa mit Verlust der magentypischen Drüsenformationen. Werden diese durch intestinales 

Epithel ersetzt, spricht man von intestinaler Metaplasie, die unter Umständen zu 

dysplastischen Veränderungen und neoplastischen Formationen führen kann. (Correa et al. 

2006) Nichts desto trotz lassen sich bei einem Großteil der Krebspatienten keine meta- oder 

dysplastischen Vorstufen des Karzinoms sichern. Daher wird angenommen, dass sich ein Teil 

der Karzinome auch direkt aus früheren Stadien der Erkrankung heraus entwickeln kann. 

(Vauhkonen et al. 2006) Des Weiteren gibt es eine hereditäre Form des Magenkarzinoms, 

welche auf Mutationen im E-Cadherin-Gen zurückgeführt wird. (Guilford et al. 1998) 
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Abbildung 1. „Correa-Sequenz“: H.-p.-induzierte Karzinogenese. MTHFR: Methylen-Tetrahydrofolat-

Reduktase, COX-2: Cyclooxygenase-2. 

In Anlehnung an: Correa et al. 2006, Vauhkonen et al. 2006. 

 

Auch wenn der Eradikationstherapie das Potential zugesprochen wird, das Risiko für 

Magenkrebs und dessen Vorläuferstufen zu senken, kann in Deutschland zurzeit keine 

allgemeine Empfehlung zu generellen Screeninguntersuchungen gegeben werden. Diese 

erweisen sich allenfalls in Regionen mit höchsten Inzidenzraten – wie in Ostasien – als 

kosteneffektiv und werden in Japan bereits seit den Sechziger Jahren durchgeführt. (Dan et al. 

2006, Malfertheiner et al. 2007) 

Andere Umwelteinflüsse wie die Ernährung spielen nach heutigem Kenntnisstand ebenfalls 

eine entscheidende Rolle in der Karzinogenese. Gesalzene, gepökelte oder geräucherte 

Nahrung, getrocknetes Fleisch und getrockneter Fisch sowie raffinierte Kohlenhydrate 

erhöhen das Risiko, an Magenkrebs zu erkranken. Dem gegenüber scheint eine frucht-, 

gemüse- und getreidereiche, sowie fleisch-, fett- und salzarme Diät protektiven Charakter zu 

haben. (Rocco und Nardone 2007) 

 

1.3. Pathologie 

Bei etwa 95% aller diagnostizierten malignen Neoplasien des Magens handelt es sich um 

Adenokarzinome. Seltene Varianten des Magenkarzinoms sind das adenosquamöse 



1.  Einleitung 

4 

Karzinom, das Plattenepithelkarzinom, das kleinzellige Karzinom und das undifferenzierte 

Karzinom. Andere Entitäten mit Ursprung im Magen sind die Ausnahme und umfassen im 

Wesentlichen Lymphome, Gastrointestinale Stromatumore sowie Karzinoide. (Gallo und Cha 

2006) 

 

1.4. Klassifikation 

Fortgeschrittene Karzinome werden 

makroskopisch in vier verschiedene Typen nach 

Borrmann eingeteilt. Die äußere Erscheinung 

des Tumors erlaubt dem erfahrenen Untersucher 

bereits während der Endoskopie eine 

Abschätzung über Infiltrationstiefe und damit 

Prognose zu treffen. Darüber hinaus ist ein 

Wissen über die Klassifikation zur gezielten 

Biopsie wichtig. (Meyer und Öfner 2008) 

Die konventionelle histologische Klassifikation 

des Magenkarzinoms in seine Subtypen zeigt 

Tabelle 2. Für die Diagnose ist zusätzlich die 

Angabe des histopathologischen Typs nach 

Laurén erforderlich. Diese bereits 1965 

vorgestellte Klassifikation unterscheidet das 

Karzinom nach mikroskopischer Morphologie in 

einen intestinalen und einen diffusen Typ. 

(Laurén 1965) Der Zellverband des intestinalen 

Typs erinnert histo-morphologisch an Drüsen, die 

von intestinalen Zylinderzellen umgeben werden. 

Diese Tumoren erscheinen demarkiert und 

kompakt. Karzinome des diffusen Typs bestehen 

meist aus nicht zusammenhängenden Zellen und infiltrieren die Magenwand exzessiv. Sie 

sind schlecht demarkiert und zeigen oft weit verstreute Tumorzellen. (Siewert et al. 2006) Der 

intestinale Typ zeichnet sich durch eine bessere Prognose aus und ist der vorherrschende 

Subtyp in Regionen hoher Prävalenz. Demgegenüber tritt der diffuse Typ eher in Regionen 

I. Exophytisch wachsend, polypös 

II. 
Schüsselförmig mit wallartigem 

Rand 

III. Ulzerierend 

IV. Diffus infiltrativ 

Tabelle 1. Makrosopische Klassifikation nach 

Borrmann. 

In Anlehnung an: Meyer und Öfner 2008. 

• Adenokarzinom 

 

• tubuläres Adenokarzinom 

• papilläres Adenokarzinom 

• muzinöses Adenokarzinom 

• Siegelringzellkarzinom 

• Adenosquamöses Karzinom 

• Plattenepithelkarzinom 

• Kleinzelliges Karzinom 

• Undifferenziertes Karzinom 

Tabelle 2. WHO Klassifikation des 

Magenkarzinoms. 

In Anlehnung an: Siewert et al. 2006. 
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niedriger Prävalenz auf und hat eine schlechtere Prognose. (Laurén 1965) Typische 

Charakteristika der zwei Karzinomtypen zeigt Tabelle 3. 

 intestinaler Typ diffuser Typ 

Makroskopie Exophytisch Ulzerierend, diffus 

Mikroskopie Glandulär einzelne Zellen, Siegelringzellen 

Vorläuferläsion 
Atrophische Gastritis, intestinale 

Metaplasie 
Nicht-atrophische Gastritis 

prämaligne Läsion 
Adenom, Dysplasie ("Correa 

Sequenz") 
Foveoläre Hyperplasie? 

Alter Höheres Alter 
Alle Altersgruppen, insbes. 

Jüngere 

Geschlecht Männer > Frauen Gleich 

Prädilektionsstelle Antrum, Angulus Korpus, gesamter Magen 

Metastasen Lymphknoten, Leber Lymphknoten, viszeral 

H. pylori wichtigster Risikofaktor wichtigster Risikofaktor 

Tabelle 3. Charakteristika des intestinalen und diffusen Magenkarzinoms nach Laurén. 

In Anlehnung an: Vauhkonen et al. 2006. 

 

1.4.1. Grading 

Abhängig von bestimmten histo- und 

zytologischen Parametern werden vier 

Differenzierungsgrade unterschieden (Tabelle 4). 

In die Bewertung fließen u. a. Ähnlichkeit mit 

dem Umgebungsgewebe, Zellularität, 

Differenzierung von Kern- und 

Zellpleomorphismen, mitotische Aktivität und 

Nekrose ein. Adenokarzinome werden G1 bis G3 graduiert. Siegelringzellkarzinome werden 

G3, kleinzellige und undifferenzierte Karzinome G4 bezeichnet. G1- und G2-Tumore werden 

als Low-grade-, G3- und G4-Tumore als High-Grade-Tumore zusammengefasst. (Siewert et 

al. 2006) 

 

Grad 1 (G1) gut differenziert 

Grad 2 (G2) mäßig differenziert 

Grad 3 (G3) schlecht differenziert 

Grad 4 (G4) undifferenziert 

Tabelle 4. Grading. 

In Anlehnung an: Siewert et al. 2006. 
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1.4.2. TNM-Klassifikation 

Die Stadieneinteilung des Magenkarzinoms erfolgt nach den UICC-Kriterien der TNM-

Klassifikation. Die T-Kategorie beschreibt definitionsgemäß die Ausdehnung des 

Primärtumors. Die N-Kategorie bezeichnet das Vorhandensein oder Fehlen von regionären 

Lymphknotenmetastasen. Als regionäre Lymphknotenstationen des Magens gelten nach 

WHO-Definition die perigastrischen Lymphknoten entlang der großen und kleinen Kurvatur, 

die Lymphknoten entlang der A. gastrica sinistra, A. hepatica communis und A. lienalis sowie 

der Coeliacalgefäße. Andere intra-abdominellen Lymphknotenstationen – wie die 

retropankreatischen, mesenterischen oder paraaortalen – werden als Fernmetastasen gewertet 

und zusammen mit diesen in der M-Kategorie beschrieben. (UICC 2002) Einen Überblick 

über die TNM-Klassifikation des Magenkarzinoms gibt Tabelle 5. 

T – Primärtumor 

T1 Tumor infiltriert Lamina propria mukosae (T1m) oder Submukosa (T1sm) 

T2 Tumor infiltriert Muskularis propria oder Subserosa 

 T2a Tumor infiltriert Muskularis propria 

 T2b Tumor infiltriert Subserosa 

T3 Tumor penetriert Serosa ohne Infiltration benachbarter Strukturen 

T4 Tumor infiltriert benachbarte Strukturen und/ oder Organe 

N - Regionäre Lymphknoten 

N0 Keine Lymphknotenmetastasen 

N1 Metastasen in 1-6 regionären Lymphknoten 

N2 Metastasen in 7-15 regionären Lymphknoten 

N3 Metastasen in >15 regionären Lymphknoten 

M – Fernmetastasen 

M0 Keine Fernmetastasen 

M1 Fernmetastasen 

Tabelle 5. TNM-Klassifikation des Magenkarzinoms (2002). 

In Anlehnung an: UICC 2002. 
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Maßgeblich für die Datenerhebung und -analyse dieser Arbeit war die oben angegebene 

TNM-Klassifikation von 2002, wobei zur Übersicht und zum Vergleich Tabelle 6 die aktuell 

gültige TNM-Klassifikation und Tabelle 8 die Stadieneinteilung von 2009 darstellt. In dieser 

Neufassung bemerkenswert ist die Zuordnung der Subserosainfiltration ins Tumorstadium T3 

sowie die Serosapenetration ins Tumorstadium T4. Bereits bei Infiltration von mindestens 

drei Lymphknoten ist nach neuer Klassifikation das Stadium N2 erreicht, bei mindestens 7 

befallenen Lymphknoten das Stadium N3. 

T – Primärtumor 

Tis Carcinoma in situ: intraepithelialer Tumor ohne Infiltration der Lamina propria 

T1 Tumor infiltriert Lamina propria oder Submukosa 

 T1a Tumor infiltriert Lamina propria der Mukosa (T1m) 

 T1b Tumor infiltriert Submukosa (T1sm) 

T2 Tumor infiltriert Muskularis propria 

T3 Tumor infiltriert Subserosa 

T4 Tumor penetriert Serosa  

 T4a ohne Infiltration benachbarter Strukturen 

 T4b mit Infiltration benachbarter Strukturen 

N - Regionäre Lymphknoten 

N0 Keine Lymphknotenmetastasen 

N1 Metastasen in 1-2 regionären Lymphknoten 

N2 Metastasen in 3-6 regionären Lymphknoten 

N3a Metastasen in 7-15 regionären Lymphknoten 

N3b Metastasen in >15 regionären Lymphknoten 

M – Fernmetastasen 

M0 Keine Fernmetastasen 

M1 Fernmetastasen 

Tabelle 6. TNM-Klassifikation des Magenkarzinoms (2009). 

In Anlehnung an: UICC 2009. 
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Entsprechend der jeweiligen TNM-Formel wird das Magenkarzinom einem UICC Stadium 

zugeordnet. Tabelle 7 veranschaulicht die für diese Arbeit maßgebliche Systematik: je 

fortgeschrittener die Erkrankung desto höher das UICC-Stadium. 

  T1 T2 T3 T4  

M0 N0 Ia Ib II IIIa  

 N1 Ib II IIIa IV  

 N2 II IIIa IIIb IV  

 N3 IV IV IV IV  

M1  IV IV IV IV  

Tabelle 7. UICC Stadieneinteilung (2002). 

In Anlehnung an: UICC 2002. 

 

Nach Anpassung der TNM-Klassifikation durch die UICC 2009 ergibt sich das Stadium 

gemäß Tabelle 8. Neu ist die Differenzierung der Stadien IIa und IIb, das Stadium III wurde 

um das Stadium IIIc erweitert. 

  T1 T2 T3 T4a T4b 

M0 N0 Ia Ib IIa IIb IIIb 

 N1 Ib IIa IIb IIIa IIIb 

 N2 IIa IIb IIIa IIIb IIIc 

 N3 IIb IIIa IIIb IIIc IIIc 

M1  IV IV IV IV IV 

Tabelle 8. UICC Stadieneinteilung (2009). 

In Anlehnung an: UICC 2009. 

 

1.5. Staging 

Das Staging des Magenkarzinoms orientiert sich an der TNM-Klassifikation der UICC. Die 

Diagnostik soll das Stadium der Erkrankung vor einer Therapie exakt festlegen, um die 

individuelle Therapieentscheidung zu ermöglichen. 
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Als Goldstandard der Diagnostik und erste Staginguntersuchung gilt die Endoskopie mit 

bioptischer Sicherung des Karzinoms. In diesem ersten Schritt werden Lokalisation des 

Tumors und seine makroskopische Beschaffenheit beschrieben. Entscheidend für den zu 

wählenden therapeutischen Eingriff ist die Lokalisation des Tumors (Kardia-, proximales 

Magen-Ca, Magencorpus-, Magenantrum-Ca). 

Das Kardiakarzinom (AEG = adenocarcinoma of the esophago-gastric junction) liegt 

definitionsgemäß 5cm ober- bis unterhalb der anatomischen Kardia (=orales Ende der 

längsgerichteten Magenfalten) und wird nach seiner Lage zur Z-Linie in drei Typen eingeteilt: 

Tumore mit ihrem Zentrum auf Höhe der Kardia werden als AEG Typ II („true Cardia-Ca“) 

bezeichnet. Liegt der Tumor oral der Kardia, handelt es sich um ein AEG Typ I und ist 

definitionsgemäß ein distales Ösophaguskarzinom. Tumore unterhalb der Kardia werden als 

Typ III („subkardiales Ca“) klassifiziert. (Siewert und Stein 1998) 

Die wichtigen Prognosefaktoren Tumoreindringtiefe und Lymphknotenstatus werden 

prätherapeutisch mittels Endosonografie bestimmt. Ziel ist es, Patienten mit lokal begrenztem 

(T1/2N0) von Patienten mit lokal fortgeschrittenem (T3/4, jedes N+) Karzinom zu 

unterscheiden. Erstere werden nach Ausschluss einer Fernmetastasierung einer primär 

kurativen Resektion zugeführt, während es unklar ist, ob Patienten mit einem lokal 

fortgeschrittenen Karzinom von einer neo-/ adjuvanten Therapie profitieren würden. (Sendler 

et al. 2000) 

Zum Ausschluss einer Fernmetastasierung wird eine Computertomografie (CT) des 

Abdomens durchgeführt. Zur Detektion kleiner Lebermetastasen (<1cm) und Ausschluss 

einer Peritonealkarzinose kann optional eine diagnostische Laparoskopie durchgeführt 

werden. (Blackshaw et al. 2003) Eine konventionelle Röntgenuntersuchung des Thorax 

erfolgt zum Ausschluss pulmonaler Filiae, bei deren Verdacht eine CT des Thorax 

angeschlossen wird. 

 

1.5.1. Endosonografie 

Eine zentrale Stellung im Stagingprozess nimmt die Endosonografie ein. Andere bildgebende 

Modalitäten (CT, MRT) zeigen zwar eine vergleichbare Genauigkeit in der Beurteilung des 

lokoregionären Tumorstadiums (T- und N-Kategorie) (Habermann et al. 2004, Kwee und 

Kwee 2007), doch aufgrund der großen Erfahrung auf dem Gebiet der Endosonografie ist sie 
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die Bildgebung der Wahl. (Kwee und Kwee 2007) Zum Einsatz kommen in der Regel 

spezielle Ultraschallendoskope mit hochfrequentem Schallkopf (7,5-12,5 MHz) an der Spitze. 

In den letzten Jahren etablierten sich zusätzlich sog. Minisonden. Im Gegensatz zu den 

größeren herkömmlichen Geräten können diese durch den Arbeitskanal der Endoskope 

eingeführt werden und erlauben so eine einzeitige endosonografische Untersuchung im 

Rahmen der routinemäßigen Endoskopie. Die Eindringtiefe der Ultraschallwellen ist bei 

diesen kleinen Geräten allerdings auf 2-3cm beschränkt, so dass sie heutzutage nur bei 

Magenfrühkarzinomen zuverlässig angewandt werden können. (Englisch-Fritz et al. 2008, 

Hünerbein et al. 1998, Yasuda 2006) 

Die Treffsicherheit der Endosonografie in Bezug auf das T-Stadium des Magenkarzinoms 

liegt zwischen 65,0 und 92,1%. (Kwee und Kwee 2007) Probleme bereitet insbesondere die 

Unterscheidung zwischen T2- und T3-Stadium. Entzündliche oder fibrosierende 

Begleitreaktionen können zu einer Überschätzung der eigentlichen Tumorausdehnung führen, 

dem sogenannten Overstaging. (Bösing et al. 2003, Bentrem et al. 2007, Ganpathi et al. 2006, 

Tsendsuren et al. 2006, Shimoyama et al. 2004, Willis et al. 2000) Die Sensitivität und 

Spezifität für die Detektion bzw. Einschätzung von Lymphknotenmetastasen liegt zwischen 

17-97% respektive 48-100%. (Kwee und Kwee 2009) 

Des Weiteren kann mittels Endosonografie die Infiltration benachbarter Strukturen beurteilt 

werden. Ebenso können als Anhaltspunkt für eine Peritonealmetastasierung kleinste 

Aszitesmengen diagnostiziert werden. (Chen et al. 2002) Grundsätzlich ist auch eine 

Detektion von Fernmetastasen möglich, erweist sich in der Praxis jedoch als nicht 

außerordentlich sensitiv und ist daher routinemäßig nicht Gegenstand der Untersuchung. (Puli 

et al. 2008) 

Die diagnostischen Möglichkeiten werden indes durch die endosonografisch kontrollierte 

Feinnadelbiopsie erweitert. Durch sie ist eine gezielte transmurale Punktion suspekter 

Raumforderungen (z.B. Leberherde, Lymphknoten) oder die Aspiration von Aszites möglich. 

(Hünerbein et al. 1999) Ob und in welchem Maße diese Zusatzuntersuchung die Genauigkeit 

der Endosonografie beim Magenkarzinom erhöhen kann, ist aufgrund mangelnder Erfahrung 

und unzureichender Datenlage zurzeit nicht zu beurteilen. (Puli et al. 2008) 
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1.5.2. Computertomografie (CT) 

Neben dem lokoregionären Tumorstadium wird mit Hilfe der CT vor allem die systemische 

Ausbreitung des Karzinoms beurteilt. Zunehmende Verbreitung findet heutzutage die 

Kontrastmittel-verstärkte Spiral-CT, welche den herkömmlichen Einzelschicht-CT-Scanner 

weitgehend verdrängt hat. Zur besseren Differenzierung des Magen-Darm-Traktes ist die 

orale Gabe eines wasserlöslichen Kontrastmittels notwendig. Die Aufnahme erfolgt mit hoher 

Scangeschwindigkeit während einer Atempause des Patienten und erlaubt danach lückenlose 

Rekonstruktionen beliebiger Schichtorientierung. (Helmberger und Reiser 2006) 

Ziel der Untersuchung ist der Ausschluss abdomineller Fernmetastasen. Schwierigkeiten 

bereiten kleine Lebermetastasen und peritoneale Metastasen (<0,5cm), da sie aufgrund ihrer 

geringen Größe häufig nicht erfasst werden. (Davies et al. 1997, Lim et al. 2006) 

Ein Problem der Beurteilung des lokoregionären Tumorstadiums (T und N-Kategorie) ist die 

unzureichende Darstellung der Magenwandschichten, was speziell bei frühen Tumoren die 

exakte T-Klassifikation erschwert. Daher steigt die Genauigkeit der CT mit Fortschreiten des 

Tumorstadiums. Analog zur Endosonografie erfolgt die Einschätzung der Lymphknoten nach 

Größe und Morphologie. (Blackshaw et al. 2008, Catalano et al. 2009) Im Gegensatz zur 

Endosonografie erlaubt die CT eine exaktere Beurteilung der Lymphknoten im entfernten D3-

Kompartment (paraaortal), so dass sich hier die beiden Modalitäten sinnvoll ergänzen. 

(Englisch-Fritz et al. 2008) Insgesamt beträgt die Vorhersagegenauigkeit des T-Stadiums 77 

bis 89%. Sensitivität und Spezifität der Vorhersage von Lymphknotenmetastasen liegen bei 

80% und 78%. (Kwee und Kwee 2007, Kwee und Kwee 2009) 

 

1.6. Therapie 

1.6.1. Lokale Therapie 

Nur das sog. Magenfrühkarzinom (T1) kann kurativ mit einer lokalen Exzision therapiert 

werden. Mit der endoskopischen Mukosaresektion (EMR) und endoskopischen 

Submukosadissektion (ESD) stehen zwei lokale Resektionsverfahren zur Verfügung. Indiziert 

sind diese zwei Verfahren bei Patienten mit „low-grade“ Mukosatumoren (T1m) intestinalen 

Typs und einer Größe <2cm. Eine Lymph- oder Gefäßinfiltration sollte ausgeschlossen sein. 

(Grundmann et al. 2009) Nur bei Vorliegen dieser „Low-risk“-Situation sollte eine lokale 

Therapie erwogen werden. Bereits eine Tumorinfiltration in die Submukosa (T1sm) erhöht 
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die Wahrscheinlichkeit einer bereits bei Diagnosestellung vorliegenden 

Lymphknotenmetastasierung auf bis zu 40%. (Hölscher et al. 2009) 

 

1.6.2. Minimal-invasive Chirurgie 

Gelingt es endoskopisch nicht, den Tumor histologisch gut beurteilbar und mikroskopisch 

restlos zu entfernen oder handelt es sich um ein submuköses Frühkarzinom (T1sm) ist ein 

minimal-invasives Vorgehen möglich. Auf diese Weise können ein Vollwandexzidat 

gewonnen und gleichzeitig tumorumgebende Lymphknoten entnommen und histologisch 

beurteilt werden. Eine geläufige Technik ist die laparoskopische Wedge-Resektion, bei der 

das Karzinom unter endoskopischer Lokalisation und Sichtkontrolle laparoskopisch reseziert 

wird. (Rabenstein et al. 2008) 

 

1.6.3. Chirurgische Therapie 

Magenkarzinome der Stadien Ib, II und IIIa sind eine Domäne der Chirurgie. Trotz der bereits 

in einem gewissen Maße erwarteten Lymphknotenmetastasierung ist eine R0-Resektion 

sowohl des Primärtumors als auch seines Lymphabflusses möglich. (Sendler et al. 2000) Die 

Wahl des Operationsverfahrens richtet sich dabei vor allem nach der Tumorlokalisation. 

Eine limitierte Resektion der Kardia erfolgt als sog. OP nach Merendino. Nach Resektion 

erfolgt die Kontinuitätswiederherstellung mittels Jejunuminterponates zwischen distalen 

Ösophagus und proximalen Magen. (Merendino und Dillard 1955) 

Bei Karzinomen des proximalen Magendrittels (subcardiales Ca) wird eine sog. erweiterte 

Gastrektomie durchgeführt, die eine Ösophagusmanschette von 2cm einschließt. Der 

notwendige Sicherheitsabstand wird vom Wachstumstyp des Tumors bestimmt: Er beträgt in 

situ beim intestinalen Typ nach oral 5cm, beim diffusen Typ 8cm und wird intraoperativ per 

Schnellschnittuntersuchung bestätigt. (Meyer und Öfner 2008) 

Eine sog. totale Gastrektomie wird bei Karzinomen des mittleren Drittels durchgeführt. Zur 

Wiederherstellung der Passage kommt am häufigsten die Roux-Y-Rekonstruktion mit oder 

ohne Pouchrekonstruktion zum Einsatz. (Grundmann et al. 2009) Mehrere Metaanalysen 

legen diesbezüglich einen Vorteil zugunsten der Pouchrekontruktion nahe. (Gertler et al. 

2009, Lehnert und Buhl 2004, Piessen et al. 2010) 
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Therapie der Wahl bei Karzinomen des distalen Drittels ist die subtotale Gastrektomie. Die 

totale Gastrektomie zeigt ihr gegenüber keinen Überlebensvorteil und ist mit einer 

schlechteren postoperativen Lebensqualität verbunden, weshalb der subtotalen Gastrektomie 

der Vorzug gegeben werden sollte. (Bozzetti et al. 1999) Die Entscheidung zur subtotalen 

Resektion wird nach entsprechender Tumorlokalisation definitiv intraoperativ gefasst. 

Unumstritten ist das Ausmaß der Lymphadenektomie in Kontinentaleuropa und Japan. 

Standard ist die D2-Lymphadenektomie ohne Splenektomie oder Pankreaslinksresektion. 

Durch Vermeiden der Splenektomie und Pankreaslinksresektion, welche mit einer erhöhten 

Morbidität verbunden sein kann, lässt sich – verglichen mit einer D1-Lymphadenektomie – 

ein besseres Patientenoutcome erreichen. (Hartgrink et al. 2004, Hartgrink und van de Velde 

2005) Eine Lymphadenektomie über das Kompartiment II hinaus (D3) bringt keine Vorteile 

für das Gesamtüberleben. (Sasako et al. 2008) Einen Überblick über das Ausmaß der 

Lymphadenektomie gibt Tabelle 9. 

D1 Kleine und große Kurvatur (Kompartment I) 

D2 
Zusätzliche regionale Lymphknoten des Truncus coeliacus (Kompartment 

I + II) 

D3 
Ausweitung auf Lig. hepatoduodenale, retroduodenal, paraaortal 

(Kompartment I + II + III) 

Tabelle 9. Definition des Ausmaßes der Lymphadenektomie. 

In Anlehnung an: Hölscher und Bollschweiler 1998. 

 

1.6.4. Perioperative Therapie 

Die Empfehlung zu einer perioperativen Chemotherapie des lokal fortgeschrittenen 

Magenkarzinoms (T3/4, jedes N+) stützt sich auf zwei europäische Studien. Drei Zyklen einer 

neoadjuvanten Chemotherapie, anschließende Operation, gefolgt von drei weiteren Zyklen 

Chemotherapie zeigten eine signifikante Verbesserung des progressionsfreien Überlebens und 

des Gesamtüberlebens. (Cunningham et al. 2006, Ychou et al. 2011)  

Den Effekt einer neoadjuvanten Chemotherapie im Vergleich zur alleinigen chirurgischen 

Resektion allein untersuchten Schuhmacher et al. (2010), die in ihrer Studie standardisiertes 

Staging und adäquate chirurgische Qualitätskontrollen vornahmen. Im Zweijahresüberleben 
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zeigte sich ein Trend zugunsten der präoperativen Therapie, jedoch ohne Signifikanz. Es fand 

sich demgegenüber allerdings ebenso ein Trend zu vermehrten Komplikationen im 

Chemotherapie-Arm. Der Chirurgie-Arm wies mit im Median 36 Monaten ein besser als 

erwartetes Überleben auf. Die Studie wurde nach Einschluss von 144 Patienten wegen 

schlechter Rekrutierung abgebrochen. 

Gar eine verkürzte mediane Überlebenszeit von perioperativ chemotherapierten Patienten 

gegenüber einer primären Operation zeigte eine französische Studie zur Therapie von 

Siegelringzellkarzinomen des Magens. (Messager et al. 2011) Demgegenüber konnte eine 

Metaanalyse an 31 Studien und 6390 Patienten zum Nutzen einer adjuvanten Chemotherapie 

nach kurativer Resektion eine signifikante Verbesserung des Gesamt- und rezidivfreien 

Überlebens zeigen. (Paoletti et al. 2010) 

Auf Grundlage dessen wird heute eine perioperative Therapie für T3- und T4-Karzinome 

empfohlen. (Grundmann et al. 2009, Moehler et al. 2011) Bei der Wahl einer perioperativen 

Therapie sollte einem neoadjuvanten Therapiekonzept der Vorzug gegeben werden: Studien 

zeigten, dass eine alleinige adjuvante Chemotherapie aufgrund des postoperativen Zustandes 

vielen Patienten nicht zumutbar war, der Nutzen eines neoadjuvanten Vorgehens durch 

Einzelstudien belegt sei und der Überlebensvorteil größer zu sein scheint. Im Rahmen der 

deutschen Leitlinienerstellung bezüglich der Durchführung einer perioperativen 

Chemotherapie wurde demnach eine „sollte/ soll“-Empfehlung für resektable ≥uT3-Stadien 

und eine „kann“-Empfehlung für uT2-Tumore beschlossen. (Moehler et al. 2011) 
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Abbildung 2. Auswahl stadienabhängiger Therapieoptionen. EMR: endoskopische Mukosaresektion, CTx: 

Chemotherapie. 

 

1.7. Prognose 

Ungeachtet sinkender Mortalität ist die Prognose des Magenkarzinoms nach wie vor schlecht: 

Die 5-Jahres-Überlebensrate liegt in Europa bei 24,9%. (Verdecchia et al. 2007) Große 

Unterschiede in der Prognose gibt es bei der Lokalisation des Tumors. So zeigen Tumoren der 

Kardia eine 5-Jahres-Überlebensrate von nur 7,5%, während pylorusnahe Karzinome oder 

Tumoren der großen und kleinen Kurvatur mit über 20% eine bessere Prognose haben. 

(Verdecchia et al. 2004) 

Den größten Einfluss auf das Überleben haben das Stadium 

der Erkrankung bei Diagnose und die damit verbundene 

Chance auf vollständige Resektion des Tumors (R0-

Resektion). (Roder et al. 1993, Verdecchia et al. 2004) 

Tabelle 10 zeigt das stadienabhängige 5-Jahresüberleben in 

Deutschland. 

Als unabhängige Prognosefaktoren definierten Maehara et 

al. in einer multivariaten Analyse zehn Variablen: 

Invasionstiefe, Lymphknotenmetastasierung, Ausmaß der 

Lymphadenektomie, Tumorgröße, Lebermetastasierung, 

UICC-

Stadium 
5-JÜL [%] 

Ia 85 

Ib 70 

II 45 

IIIa 30 

IIIb 18 

IV 10 

Tabelle 10. Kumulatives 5-

Jahresüberleben (5-JÜL) in 

Deutschland. In Anlehnung an: 

Roder et al. 1993 
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Peritonealmetastasierung, Lymphgefäßinvasion, Gefäßinvasion, Karzinom des gesamten 

Magens und Karzinom des mittleren Drittels. (Maehara et al. 2000) 

 

1.8. Ziel der Arbeit 

Der Trend zur individualisierten Therapie des Magenkarzinoms zur Verbesserung der nach 

wie vor schlechten Prognose verlangt in Anbetracht der aufgezeigten Therapieoptionen eine 

präzise präoperative Diagnostik. Insbesondere die Unterscheidung zwischen lokalem (T1/ T2, 

N0) und lokal fortgeschrittenem (T3/4, jedes N+) Karzinom ist derzeit für die weitere 

Therapieplanung entscheidend (primäre Operation vs. neoadjuvante/ perioperative 

Chemotherapie). 

Ziel der Arbeit ist es, die Genauigkeit des präoperativen endosonografischen Stagings zu 

überprüfen und hieraus Schlüsse für die klinische Routine zu ziehen. 

Angesichts der genannten epidemiologischen, therapeutischen und prognostischen 

Unterschiede bezüglich der Lokalisation des Magenkarzinoms soll insbesondere auch der 

Frage nachgegangen werden, ob sich Kardiakarzinome und Magenkarzinome in der 

Verlässlichkeit der Untersuchungsergebnisse unterscheiden. 
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2. Materialien und Methoden 

2.1. Patientenkollektiv 

Mittels Datenbanken des Instituts für Pathologie und der Klinik für Allgemein-, Viszeral- und 

Thoraxchirurgie am Universitätsklinikum Hamburg-Eppendorf wurden für diese retrospektive 

Analyse 372 Patienten identifiziert, die im Zeitraum zwischen 1993 und 2008 eine 

Magenresektion erhielten und deren Resektate nach TNM-Kriterien untersucht wurden. Nach 

Studium der Krankenakten und zusätzlicher Auswertung der Daten aus der Klinik für 

Interdisziplinäre Endoskopie schieden folgende Patienten aus: 

 65 Patienten mit präoperativer Behandlung 

 58 Patienten mit palliativer Resektion  

 126 Patienten ohne präoperative endosonografische Beurteilung 

 

2.2. Datenerhebung 

Die Daten wurden größtenteils aus den Patientenakten des Zentralarchivs des 

Universitätsklinikums Hamburg-Eppendorf gewonnen. Bei fehlenden 

Endosonografiebefunden wurde das Datenarchiv der Klinik für Interdisziplinäre Endoskopie 

des Universitätsklinikums Hamburg-Eppendorf ausgewertet, um die fehlenden präoperativen 

Befunde zu komplettieren. Das Datenmaterial wurde nach folgenden Kriterien ausgewertet: 

 präoperatives Endosonografiestaging (uTN) 

 Tumorlokalisation 

 Chirurgische Therapie 

 Histologische Diagnose und pTNM-Klassifikation 

Zusätzliche Informationen konnten mit Arztbriefen und OP-Berichten aus dem 

Studiensekretariat der Klinik für Allgemein-, Viszeral- und Thoraxchirurgie und 

nachgeforderten histologischen Befunden aus dem Institut für Pathologie am 

Universitätsklinikum Hamburg-Eppendorf ergänzt werden. In den Fällen, in denen die exakte 
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Beschreibung der Tumorlokalisation fehlte, wurde diese Anhand des OP-Berichts und 

histologischen Berichts nachbefundet. 

 

2.3. Dokumentation 

Zu Beginn wurde mit Hilfe des Programms Microsoft® Office Excel 2003 (11.5612.5606) 

eine Tabelle angelegt, in die die Daten kodiert eingegeben werden konnten. Für jeden Fall 

wurden auf diese Weise folgende Werte gesammelt: 

 Patientenstammdaten (Name, Geburtsdatum, Geschlecht) 

 Tumorlokalisation 

 uTNM 

 Datum der Operation 

 Operationsverfahren 

 pTNM 

 Klassifikation nach Laurén 

 Grading 

Erwähnenswert ist, dass das N-Stadium vor 1997 nach damalig gültigen UICC-Kriterien 

bewertet wurde, nach denen nicht die Anzahl sondern die Lokalisation der pathologischen 

Lymphknoten beurteilt wurde. 

 

2.4. Statistische Analyse 

Zur Kalkulierung der Treffsicherheit, Sensitivität und Spezifität wurden die endosonografisch 

erhobenen Befunde mit den histopathologischen Befunden korreliert. Die Sensitivität wurde 

definiert als das Verhältnis der histopathologisch bestätigten Befunde der lokal 

fortgeschrittenen Tumore (pT3/4, jedes pN+), die mittels EUS als korrekt klassifiziert 

wurden. Analog hierzu berechnet sich die Spezifität aus dem Verhältnis lokaler Tumore 

(pT1/2pN0). Ausgehend vom Endosonografiebefund beschreibt der positive prädiktive Wert 

(PPW) den Anteil lokal fortgeschrittener EUS-Befunde, die mittels Histopathologie bestätigt 
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werden konnten, entsprechende Berechnung des negativen prädiktiven Wertes (NPW) 

(Tabelle 11). Die Treffsicherheit umfasst alle Tumorstadien, die mittels EUS korrekt erkannt 

wurden. Die statistische Analyse wurde mit dem Programm SPSS (SPSS Inc. Chicago, 

Illinois, USA) erstellt. 

 

p-Stadium 

pT1/2pN0 pT3/4, jedes pN+  

u
-S

ta
tu

s 

uT1/2uN0 a y NPW=a/(a+y) 

uT3/4, jedes uN+ 
x b PPW=b/(b+x) 

 Spezifität= a/(a+x) Sensitivität=b/(b+y)  

Tabelle 11. Schematische Darstellung von Spezifität und Sensitivität. NPW: negativer prädiktiver Wert, PPW: 

positiver prädiktiver Wert. 

Eigene Darstellung. 

 

 



3.  Ergebnisse 

20 

3. Ergebnisse 

3.1. Charakteristika des Patientenkollektivs 

Unter den 123 eingeschlossenen Patienten zeigte die Geschlechterverteilung 63,4% männliche 

und 36,6% weibliche Patienten. Bei 56,9% der Tumore handelte es sich um Magenkarzinome 

(44,7% Korpus, 12,2% Antrum), bei 43,1% um Kardiakarzinome (36,6% AEG II, 6,5% AEG 

III). Die häufigsten OP-Verfahren waren die erweiterte Gastrektomie in 56 Fällen (45,5%) 

und die Gastrektomie in 50 Fällen (40,7%). 13 Patienten erhielten eine subtotale Resektion, 

vier Patienten eine OP nach Merendino. 

In der histopathologischen Gewebeuntersuchung zeigten sich 21,1% pT1-, 45,5% pT2-, 

29,3% pT3- und 4,1% pT4-Tumore. Die Mehrzahl der Patienten war nodal positiv (65,9%).  

71,6% der Karzinome wurden als High-grade-Karzinome klassifiziert, 28,4% als Low-grade-

Karzinome (Tabelle 12). 
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Geschlecht 

 Männlich 78 (63,4%) 

 Weiblich 45 (36,6%) 

Tumorlokalisation 

     AEG II 45 (36,6%) 

 AEG III 8 (6,5%) 

 Corpus 55 (44,7%) 

 Antrum 15 (12,2%) 

OP-Verfahren 

     Erweiterte Gastrektomie 56 (45,5%) 

 Gastrektomie 50 (40,7%) 

 Subtotale Resektion 13 (10,6%) 

 Limitierte Resektion der Kardia (nach Merendino) 4 (3.3%) 

pT-Stadium 

 pT 1 26 (21,1%) 

 pT 2 56 (45,5%) 

 pT 3 36 (29,3%) 

 pT 4 5 (4,1%) 

pN-Stadium 

 pN 0 42 (34,1%) 

 pN + 81 (65,9%) 

Stadiengruppierung 

 pT1/2pN0 37 (30,1%) 

 pT3/4, jedes pN+ 86 (69,9%) 

Grading 

  G1 3 (2,4%) 

  G2 32 (26,0%) 

  G3/4 88 (71,6%) 

Tabelle 12. Charakteristika der Patienten und Tumore (n=123). AEG II: adenocarcinoma of the esophago-gastric 

junction Typ II, AEG III: adenocarcinoma of the esophago-gastric junction Typ III. 
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3.2. Endosonografie 

3.2.1. T-Status 

Der Vergleich des endosonografisch bestimmten uT-Status mit dem histologischen pT-

Stadium zeigte für uT1-Befunde eine Übereinstimmung von 73,3%. Vier von 15 Karzinomen 

stellten sich als pT2-Tumore heraus. Der uT2-Befund entsprach in 44,1% der Fälle auch 

einem pT2-Stadium. 11 von 34 uT2-Befunden waren überbewertete pT1-Tumore 

(Overstaging 32%), 8 erwiesen sich als unterbewertete pT3-Tumor (Understaging 24%). Der 

uT3-Befund weist insgesamt eine Übereinstimmung von 39,7% auf: 50% der Tumore zeigten 

ein pT2-Stadium, 6% waren überbewertete pT1-Tumore (Overstaging). Ein Unterschätzen des 

Tumorstadiums kam in 4% der Fälle vor. Der endosonografische uT4-Befund zeigte bei 2 von 

6  Patienten eine korrekte Diagnose. Überschätzt wurden drei pT2- sowie ein pT3-Tumor 

(Tabelle 13). 

 

pT-Stadium 

pT1 pT2 pT3 pT4 n  % korrekt 

u
T

-B
ef

u
n
d

 

uT1 11 4 - - 15  73,3  

uT2 11 15 8 - 34  44,1  

uT3 4 34 27 3 68  39,7  

uT4 - 3 1 2 6  33,3  

Total 26 56 36 5 123  44,7  

Tabelle 13. T-Status in der Endosonografie. 

 

3.2.1.1. Over- und Understaging 

Besonders auffällig ist das Overstaging der frühen pT-Stadien. 15 von 56 pT2-Tumoren 

wurden endosonografisch als solche erkannt (26,8%). Der überwiegende Teil (60,7%) wurde 

als uT3-Tumor „overstaged“. Overstaging als uT4 kam in 5,4% der Tumore vor. Auch pT1-

Tumoren wurden zum Großteil als uT2- oder uT3-Tumore fehlgedeutet (57,7%). 

Zusammenfassend ergibt sich für die frühen pT1/2-Stadien insgesamt ein Overstaging von 

63,4%. 
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Understaging der fortgeschrittenen Karzinome kam zu 60% bei pT4-Tumoren vor. Indes 

wurden 22,2% der pT3-Tumore als uT2-Befunde unterschätzt. In allem ergibt sich für die 

lokal fortgeschrittenen Karzinome ein Understaging von 26,8% für das T-Stadium. 

 

3.2.1.2. Vergleich zwischen Kardia und Magen 

Betrachtet man die Ergebnisse der Endosonografie in Hinblick auf den T-Status getrennt nach 

der Lokalisation des Primärtumors, zeigt sich bei 53 Kardiakarzinomen eine 

Übereinstimmung im T-Status von 50,9%, während sie bei 70 Magenkarzinomen bei 40,0% 

liegt. Mit 80,0 bzw. 70,0% korrekten Befunden zeigt der uT1-Befund in beiden Kollektiven 

die größte Genauigkeit. Die Vorhersage eines T2-Tumors zeigt eine Treffsicherheit von 43,8 

und 44,4% für beide Lokalisationen. Der uT3-Befund als größte Patientengruppe (n= 68) 

zeigt im Magen eine Übereinstimmung von 34,2% mit dem histologischen pT-Stadium, bei 

Karzinomen der Kardia von 46,7%. Die kleine Gruppe der uT4-Tumore zeigt in der Kardia 

eine 100%ige Übereinstimmung, im Magen 0% (Tabelle 14). 

 

Kardiakarzinome Magenkarzinome 

n  % korrekt n  % korrekt 

uT-Befund 53  50,9  70  40,0  

uT1 5  80,0  10  70,0  

uT2 16  43,8  18  44,4  

uT3 30  46,7  38  34,2  

uT4 2  100    4  0,0  

Tabelle 14. T-Status in der Endosonografie nach Lokalisation. Kardia- und Magenkarzinome im Vergleich. 

 

3.2.2. N-Status 

Der Lymphknotenstatus aller Patienten wurde in 71,5% korrekt vorhergesagt. 41 Patienten 

wurden präoperativ als uN0 befundet (33%). In 17 dieser Fälle (41%) zeigte sich histologisch 
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ein Lymphknotenbefall (pN+). In der Endosonografie zeigten 82 Patienten einen nodal 

positiven Befund (uN+), der sich in 64 Fällen (78,0%) bestätigte (Tabelle 15). 

 

pN-Stadium 

pN0  pN+  n  % korrekt 

u
N

-B
ef

u
n
d

 uN0 24  17  41  58,5  

uN+ 18  64  82  78,0  

Total 42  81  123  71,5  

Tabelle 15. N-Status in der Endosonografie. 

 

3.2.2.1. Over- und Understaging 

Overstaging von histologisch nodal negativen Patienten zeigte sich in 18 von 42 Fällen 

(42,9%). Endosonografisches Unterschätzen von nodal positiven Patienten ergab sich in 17 

von 81 Fällen (21,0%). 

 

3.2.2.2. Vergleich zwischen Kardia und Magen 

Die Endosonografie weist für die Kardia in 75,5% einen korrekten N-Status auf. Im Magen 

sind es 68,6%. Der uN0-Befund erwies sich bei Kardia-Tumoren in 58,3% treffend, bei 

Magen-Tumren in 58,6%.  Der uN+-Befund war in 80,5% respektive 75,6% korrekt (Tabelle 

16). 

 

Kardiakarzinome Magenkarzinome 

n  % korrekt n  % korrekt 

uN-Status 53  75,5  70  68,6  

uN0 12  58,3  29  58,6  

uN+ 41  80,5  41  75,6  

Tabelle 16. N-Status in der Endosonografie nach Lokalisation. Kardia- und Magenkarzinome im Vergleich. 
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3.2.3. Stadiengruppierung 

Die korrekte Unterscheidung zwischen lokalem (T1/2N0) und lokal fortgeschrittenem Tumor 

(T3/4, jedes N+) gelang mittels Endosonografie in 79,7% der Fälle. Die Klassifikation der 

lokal fortgeschrittenen Karzinome gelang in unserer Untersuchung mit einer Sensitivität von 

91,9% und Spezifität von 51,4%. In Bezug auf die Diagnose eines lokal fortgeschrittenen 

Karzinoms beträgt der positive prädiktive Wert der Endosonografie 81,4%, der negative 

prädiktive Wert 73,1% (Tabelle 17). 

 

p-Stadium 

pT1/2pN0  pT3/4, jedes pN+ n  % korrekt 

u
-S

ta
tu

s 

uT1/2uN0 19  7  26  73,1  

uT3/4, 

jedes uN+ 

18  79  97  81,4  

Total 37  86  123  79,7  

Tabelle 17. Stadiengruppierung in der Endosonografie. 

 

3.2.3.1. Vergleich zwischen Kardia und Magen 

Die Treffsicherheit der Endosonografie bei Kardia- und Magenkarzinomen in der 

Unterscheidung zwischen lokalem (T1/2N0) und lokal fortgeschrittenem Tumor (T3/4, jedes 

N+) liegt bei 85% respektive 76%. Es konnte kein signifikanter Unterschied festgestellt 

werden (p=0,304). Die Sensitivität und Spezifität beim Kardiakarzinom beträgt 95% und 

50%, beim Magenkarzinom 89% und 52%. Auch hier bestanden keine signifikanten 

Unterschiede (Tabelle 18). 
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Kardiakarzinome Magenkarzinome 

  95%KI   95%KI 

Treffsicherheit 85%  (0,72, 0,93)  76%  (0,64, 0,85)  

Sensitivität 95%  (0,83, 0,99)  89%  (0,76, 0,96)  

Spezifität 50%  (0,21, 0,79)  52%  (0,31, 0,72)  

Tabelle 18. Stadiengruppierung in der Endosonografie nach Lokalisation. Kardia- und Magenkarzinome im 

Vergleich. 95%KI: 95%-Konfidenzintervall. 
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4. Diskussion 

In Zeiten stetig wachsender medizinischer Möglichkeiten der Diagnostik und Therapie ist eine 

kritische Betrachtung in Hinblick auf Verlässlichkeit und Nutzen dieser vielfältigen Optionen 

unerlässlich. Die Forderung der Wissenschaft und des Patienten nach individualisierten 

Behandlungskonzepten verlangt heute mehr denn je eine aktuelle und differenzierte 

Überprüfung des Status quo, die dieser Entwicklung Rechnung trägt. 

Die zentrale Stellung der Endosonografie in der Diagnostik und ihre derzeit vielerorts 

entscheidende Rolle in diesem Prozess war Ausgangspunkt dieser Arbeit. Die ermittelte 

Treffsicherheit im T-Stadium ist mit 44,7% vergleichsweise niedrig und lässt sich 

hauptsächlich auf die hohe Anzahl der zu hoch eingeschätzten pT1- und pT2-Tumore 

zurückführen (63,4%).  

Dieser Effekt bestätigt sich in Arbeiten mit ähnlich hohem Anteil pT1/2-Tumoren. So 

ermittelten Bentrem et al. (2007) eine Treffsicherheit von 59,7%. Ihr Kollektiv bestand 

ebenfalls zu über 60% aus pT1/2-Tumoren, mit einem Overstaging in dieser Gruppe von 

45,9%. Mit 59% pT1/2-Tumoren konnten Potrc et al. (2006) eine Treffsicherheit von 68,3% 

nachweisen. Eine Treffsicherheit von lediglich 62,5% gelang Polkowski et al. (2004) trotz 

eines nur geringen Anteils pT1/2-Tumoren. 

Andere Arbeiten mit wenigen pT1/2-Tumoren zeigen hingegen durchweg bessere Ergebnisse. 

Javaid et al. (2004) konnten eine relativ hohe Treffsicherheit von 83,0% nachweisen. Das 

Overstaging der pT1/2-Stadien betrug lediglich 12,5%. Auffallend ist der sehr geringe Anteil 

der pT1- und pT2-Tumoren im Patientenkollektiv der Arbeit von nur 29%. Auch Willis et al. 

(2000) und Ganpathi et al. (2006) mit einem pT1/2-Anteil <50% konnten vergleichsweise 

gute Ergebnisse zeigen. 

Eine hohe Zuverlässigkeit in der Beurteilung des T-Stadiums besitzt die Endosonografie bei 

pT3-Tumoren. Die Treffsicherheit liegt in Vergleichsstudien bei 80-95%. (Willis et al. 2000, 

Javaid et al. 2004, Polkowski et al. 2004, Ganpathi et al. 2006, Potrc et al. 2006, Bentrem et 

al. 2007) Auch in unserer Untersuchung konnte in diesem Stadium das beste Ergebnis erzielt 

werden (Treffsicherheit pT3 = 75%). Unsere Beobachtung bestätigt, dass eine 

Unterrepräsentation der für ein Overstaging anfälligen Tumorstadien pT1 und pT2, zu einer 

statistisch höheren Gesamt-Treffsicherheit führt (Tabelle 19) und für eine differenzierte 

Bewertung von Studienergebnissen berücksichtigt werden muss. 
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pT1/2 

  

 n % Overstaging pT1/2 
Treffsicherheit 

uT1-4 

Bentrem et al. (2007) 133 63 45,9% 59,7% 

Polkowski et al. (2004) 20 23 55,0% 62,5% 

Potrc et al. (2006) 48 59 31,3% 68,3% 

Willis et al. (2000) 56 49 28,6% 77,6% 

Ganpathi et al. (2006) 42 42 19,0% 80,4% 

Javaid et al. (2004) 32 29 12,5% 83,0% 

Eigene Ergebnisse 82 67 63,4% 44,7% 

Tabelle 19. Studienvergleich: Overstaging und Treffsicherheit des T-Status. 

 

Eine Verbesserung der Untersuchungsergebnisse könnte in Zukunft durch 

Zusatzuntersuchungen mit höher frequenten Schallköpfen (20-30Mhz) erzielt werden. Durch 

ihre hohe Auflösung bei allerdings geringer Eindringtiefe könnte unter Umständen eine 

bessere Differenzierung zwischen pT1- und pT2-Tumoren gelingen und das Overstaging in 

diesem Stadium verringert werden. (Ichikawa et al. 2007) Nachteil dieses Vorgehens ist ein 

erhöhter gerätetechnischer und zeitlicher Aufwand. 

Im pT2-Stadium weisen vor allem exulzerierende Tumore eine schlechte endosonografische 

Treffsicherheit auf und sind besonders häufig vom Overstaging betroffen. (Akashi et al. 2006, 

Kim et al. 2010, Park et al. 2008) Dies sollte bei der Interpretation von 

Endosonografiebefunden berücksichtigt werden und das Staging gegebenenfalls auf eine 

breitere Basis gestellt werden.  

Die Treffsicherheit des Lymphknotenstagings unserer Arbeit von 71,5% deckt sich mit Daten 

aktueller Literatur, in der sie mit 57-87% angegeben wird (Tabelle 20). Neben hohen Werten 

für das Overstaging nodal negativer Patienten, fällt die ebenfalls hohe Rate an präoperativ 

nicht erkannten Lymphknotenmetastasen auf (Understaging). 
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 n Understaging pN+ Overstaging pN0 
Treffsicherheit 

uN0/+ 

Potrc et al. (2006) 82 55,2% 12,5% 57,3% 

Polkowski et al. (2004) 60 32,6% 35,7% 66,7% 

Bentrem et al. (2007) 218 24,5% 34,3% 70,6% 

Ganpathi et al. (2006) 99 17,2% 25,7% 79,8% 

Willis et al. (2000) 116 9,3% 16,1% 87,1% 

Eigene Ergebnisse 123 21,0% 42,9% 71,5% 

Tabelle 20. Studienvergleich: Under-/ Overstaging und Treffsicherheit des N-Status. 

 

Die prätherapeutische Einschätzung der untersuchten Lymphknotenstationen orientiert sich an 

Größe, Morphologie und Echogenität. Eine Studie der Universität Köln zum Magenkarzinom 

untersuchte die Beziehung von Lymphknotengröße zu metastatischem Befall an 31 Patienten 

und 1253 Lymphknoten. Es konnte ein signifikanter Größenunterschied festgestellt werden: 

Tumorfreie Lymphknoten waren im Mittel 4,1mm groß, während metastatische Lymphknoten 

durchschnittlich 6,0mm maßen. 80% aller tumorfreien Lymphknoten wiesen eine Größe von 

weniger als 5mm auf. Allerdings lagen ebenfalls 55% aller metastatischen Lymphknoten in 

dieser Größenordnung, was die Unsicherheit dieses Kriteriums deutlich macht. (Mönig et al. 

1999) 

Des Weiteren beeinflussen technische Details die Lymphknotendiagnostik. Hochfrequente 

Schallköpfe besitzen nur eine eingeschränkte Eindringtiefe, so dass entfernte Metastasen im 

D2- oder D3-Kompartment nicht eingesehen werden können. Ultraschallgeräten mit niedriger 

Frequenz und größerer Eindringtiefe kann es hingegen an der nötigen Auflösung mangeln, um 

kleine Metastasen zuverlässig darzustellen. In einer Arbeit zur Evaluation der Endosonografie 

beim Ösophaguskarzinom ließen sich beispielsweise nur 6,7% der Lymphknoten <5mm 

überhaupt darstellen. Arbeiten, die die Beziehung von Echogenität und Morphologie zu 

Lymphknoten und Lymphknotenmetastasen untersuchten, stellten fest, dass mittels dieser 

Merkmale keine zuverlässige Zuordnung möglich sei. (Heintz et al. 1992, Heintz et al. 1993) 

In diesem Zusammenhang bemerkenswert ist der Einfluss des Untersuchers auf das 

Untersuchungsergebnis (Interobserver-Variabilität). Meining et al. (2003) zeigten unter 5 
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erfahrenen Untersuchern (>300 Untersuchungen: n=3; >100 Untersuchungen: n=2) eine hohe 

Variabilität in der Interpretation endosonografischer Untersuchungen bei Karzinomen des 

Magens und Ösophagus. Objektivierbare Kriterien, die eine verlässliche 

Lymphknotendiagnostik ermöglichen, wie sie derzeit beispielsweise mit der endosonografisch 

gesteuerten Feinnadelpunktion erprobt werden, könnten in Zukunft die Vorhersagekraft 

verbessern. 

Ob dieser Unsicherheiten bezüglich des Lymphknotenstagings per EUS wurde trotz der 

wichtigen prognostischen Bedeutung des Nodalstatus auf eine Implementierung in die 

deutsche Leitlinie verzichtet. Stattdessen gilt das besser untersuchbare T-Stadium als 

maßgeblich für die Therapieempfehlungen. 

Die Hypothese, dass die Treffsicherheit der Endosonografie in der Kardia niedriger sei als im 

Magen, bestätigte sich in der vorliegenden Arbeit nicht. Es wurde vermutet, die Genauigkeit 

könne in der Kardia – beispielsweise durch anatomisch bedingten Queranschnitt des Tumors 

oder inadäquate Füllung mit Wasser – negativ beeinflusst werden. (Kelly et al. 2001, Hizawa 

et al. 2002) 

Unsere Arbeit zeigt hingegen keine signifikanten Unterschiede in der Treffsicherheit der 

Endosonografie zwischen Kardia- und Magenkarzinomen. Dies wird durch andere Arbeiten 

bestätigt und gestützt. Bösing et al. (2003) untersuchten 222 Patienten und konnten keine 

Unterschiede zwischen Magen- und Kardiakarzinomen (AEG I-III) feststellen. Insbesondere 

zeigten hier die AEG II und III ähnliche Resultate wie das Magenkarzinom (Treffsicherheit 

47% vs. 50%). 

Hwang et al. (2010) ermittelten für Kardiakarzinome eine Treffsicherheit von 53,3%. Etwas 

bessere Ergebnisse zeigten sich in der Studie für Magenkarzinome mit 62,7%. Diese 

Differenz bedeutet allerdings keinen signifikanten Unterschied und wegen der geringen 

Anzahl Kardiakarzinome (n=15) ist das Ergebnis ohnehin kritisch zu bewerten. 

Eine weniger exakte Einteilung nehmen Potrc et al. (2006) in ihrer prospektiven Studie vor, 

indem sie 82 Patienten in Karzinome des proximalen, mittleren und distalen Drittels 

zuordneten. Auch hier konnten keine signifikanten Unterschiede gesehen werden. 

Zu beachten ist, dass unser Krankengut lediglich AEG II und III einschließt. Das distale 

Ösophaguskarzinom (AEG I) bleibt in unserer Arbeit unberücksichtigt, da es klinisch und 
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therapeutisch anders behandelt wird. Bösing et al. (2003) legen innerhalb der 

Kardiakarzinome einen Unterschied zugunsten des AEG I nahe. 

Als Ausdruck dessen, dass die etablierten Prognosefaktoren Serosainvasion (≥pT3) und 

Lymphknotenmetastasierung (pN+) zusammen oder getrennt voneinander vorliegen können, 

haben wir die Ergebnisse der Endosonografie auch auf die Treffsicherheit dieser 

Stadiengruppierung untersucht. Bentrem at al. (2007) konnten zeigen, dass aufgrund der 

dargestellten Unsicherheiten in der Beurteilung des endosonografischen T- und N-Status eine 

sinnvolle Risikostratifizierung nur durch Kombination dieser beiden Determinanten möglich  

ist. 

Es ergab sich in unserer Arbeit eine auffallend niedrige Spezifität von 51,4%, die vor allem 

der hohen Overstagingrate geschuldet ist. Eine ebenfalls niedrige Spezifität von nur 60,9% 

fand sich bei Bentrem et al. (2007), die in der größten vergleichbaren Studie (n=225) 

ebenfalls diese Stadiengruppierung vornahmen. Auch angesichts der Sensitivität und des 

positiven und negativen prädiktiven Wertes bei ähnlichen Patienteneigenschaften des 

Krankenguts scheinen unsere Ergebnisse vergleich- und reproduzierbar (Tabelle 21). 

 Bentrem et al. (2007) Eigene Ergebnisse 

Sensitivität 88,4% 91,9% 

Spezifität 60,9% 51,4% 

Positiver prädiktiver Wert 76,0% 81,4% 

Negativer prädiktiver Wert 78,9% 73,1% 

Tabelle 21. Studienvergleich: Stadiengruppierung (uT1/2uN0 vs. uT3/4, jedes uN+). 

 

Die unsichere endosonografische Grenzziehung zwischen uT2- und uT3-Tumoren führt dazu, 

dass sich die Prognose der zwei Gruppen einander angleicht. Die Serosainvasion als wichtiger 

Prognosefaktor verliert endosonografisch also an Vorhersagekraft und erscheint unter den 

beschriebenen Bedingungen nicht als geeigneter endosonografischer Limes, um das 

Therapieregime der Patienten zu individualisieren. (Bentrem et al. 2007) 

Einer hohen Sensitivität stehen moderate prädiktive Werte entgegen. In 8 von 10 Fällen 

(81,4%) bestätigt sich die Diagnose eines lokal fortgeschrittenen Karzinoms, nur in etwa 3 
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von 4 Fällen (73,1%) die Diagnose eines lokalen uT1/2N0-Status. Im Umkehrschluss wird 

also das Risiko jedes vierten Patienten der letzteren Gruppe unterschätzt. 

Die Spezifität von 51,4% bedeutet, dass nahezu die Hälfte der Patienten mit einem lokalen 

pT1/2N0-Tumor fälschlicherweise dem lokal fortgeschrittenen Stadium zugeordnet wurde. 

Eine Entscheidung über eine perioperative Behandlung nach diesen Endosonografiebefunden 

allein führte demnach bei der Hälfte der primär resektablen Patienten zu einer Übertherapie. 

Vor dem Hintergrund unserer Ergebnisse sind die bereits dargelegten Empfehlungen der 

deutschen Leitlinie bezüglich der Durchführung einer perioperativen Chemotherapie kritisch 

zu hinterfragen. Maßgebend für den Beschluss waren die hier bereits zitierten Studien von 

Cunningham et al. (2006) sowie Ychou et al. (2011). 

Kritiker verweisen in diesem Zusammenhang auf erhebliche methodische Schwächen:  

 Betrachtet wurde ein auffallend junges Patientenkollektiv: Lediglich 20% der Patienten 

waren >70 Jahre alt. 

 Es fehlte ein valides Tumorstaging vor Studieneinschluss. 

 Ein Tumorstaging vor Randomisierung fehlte bei 31% der Patienten. 

 Nach neoadjuvanter Chemotherapie erfolgte kein Tumor-Restaging. 

 Im Kollektiv der perioperativen Chemotherapie lag das prätherapeutische T-Stadium bei 

75% und für das N-Stadium bei 59% der Patienten vor (Kollektiv der alleinigen 

Chirurgie: 79% bzw. 64%). 

 Bei etwa einem Viertel der Patienten handelte es sich um Karzinome des Ösophagus 

oder der Kardia. 

 Die kompletten sechs Zyklen der Chemotherapie absolvierten lediglich 42% der 

Patienten. Bei nur 34% der Patienten konnte nach neoadjuvanter Chemotherapie und 

Operation eine adjuvante Chemotherapie erfolgen. 

 Es fehlt eine Angabe zum R-Status des chirurgischen Resektates, was eine Aussage über 

die chirurgische Qualität erschwert. 

Bei bekannter Toxizität und erheblichen Komplikationen ist die Legitimation zur Anwendung 

einer perioperativen Chemotherapie unter diesen Gesichtspunkten fraglich. Im 
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Abstimmungsverfahren der deutschen Konsensuskonferenz zur Empfehlungsstärke einer 

perioperativen Chemotherapie kam es zu keiner Stimmenmehrheit für die eine oder andere 

Seite („sollte“-/ „soll“-Empfehlung), so dass in dieser Frage kein Konsens erreicht wurde. Die 

Verfasser der belgischen Leitlinie zum Magenkarzinom sprechen diesbezüglich 

beispielsweise eine „kann“-Empfehlung aus. 

Um abschließende Therapieempfehlungen aus dem prätherapeutischen Staging abzuleiten, 

sind zunächst prospektiv-randomisierte Studien nötig, die Patienten nach standardisierter 

Diagnostik einer qualitativen R0-Resektion inkl. D2-Lymphadenektomie unterzögen. Zum 

aktuellen Zeitpunkt scheint eine perioperative Chemotherapie dann sicher indiziert, wenn eine 

R0-Resektion initial unwahrscheinlich ist. 



5.  Zusammenfassung 

34 

5. Zusammenfassung 

Sinkender Inzidenz und Mortalität in den Industrieländern zum Trotz ist das Magenkarzinom 

als weltweit vierthäufigste maligne Entität auch heute noch von enormem klinischen und 

gesundheitsökonomischen Interesse. In Deutschland wurden im Jahre 2004 18.800 

Neuerkrankungen registriert (11.000 Männer, 7.780 Frauen), womit das Magenkarzinom nach 

wie vor die fünft- bzw. siebthäufigste maligne Neoplasie darstellt. 

Das Staging des Magenkarzinoms orientiert sich an der TNM-Klassifikation der UICC. Die 

Diagnostik soll das Stadium der Erkrankung vor einer Therapie exakt festlegen, um die 

individuelle Therapieentscheidung zu ermöglichen. 

Eine zentrale Stellung im Stagingprozess nimmt die Endosonografie ein. Ziel ist es, Patienten 

mit lokal begrenztem (T1/2N0) von Patienten mit lokal fortgeschrittenem (T3/4, jedes N+) 

Karzinom zu unterscheiden. Erstere werden nach Ausschluss einer Fernmetastasierung einer 

primär kurativen Resektion zugeführt, während es gegenwärtig weiter zu diskutieren gilt, ob 

Patienten mit einem lokal fortgeschrittenen von einer perioperativen Therapie profitieren. 

Unter den 123 eingeschlossenen Patienten dieser retrospektiven Arbeit ergab sich eine 

Treffsicherheit im T-Stadium von 44,7%. Insbesondere das sog. Overstaging niedriger T-

Stadien führt zu dieser statistisch niedrigen Treffsicherheit. Die Treffsicherheit des 

Lymphknotenstagings dieser Arbeit liegt bei 71,5%. Einer hohen Sensitivität in der 

Differentialdiagnose eines lokal fortgeschrittenen (T3/4und/oder N+) oder lokalen T1/2N0-

Status stehen moderate prädiktive Werte entgegen. In 8 von 10 Fällen (81,4%) bestätigt sich 

die Diagnose eines lokal fortgeschrittenen Karzinoms, nur in etwa 3 von 4 Fällen (73,1%) die 

Diagnose eines lokalen uT1/2N0-Status. Eine ermittelte Spezifität von 51,4% bedeutet, dass 

nahezu die Hälfte der Patienten mit einem lokalen pT1/2N0-Tumor fälschlicherweise dem 

lokal fortgeschrittenen Stadium zugeordnet wurde. Eine Entscheidung über eine perioperative 

Behandlung nach diesen Endosonografiebefunden allein führte demnach bei der Hälfte der 

primär resektablen Patienten zu einer Übertherapie.
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