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Hintergrund: Es gibt Hinweise, dass die roboterassistierte minimal-invasive
Osophagektomie (RAMIE) die Morbiditit im Vergleich zur konventionellen
Operationstechnik verringern kann.

Ziel der Arbeit: Es erfolgte eine Vergleichsanalyse eines Single-Center-Strategiewech-
sels des Standards von offener Osophagektomie zu RAMIE mit perioperativer, enteraler,
selektiver Darmdekontamination (SDD).

Material und Methoden: Patienten- und Morbiditatsdaten nach elektiver RAMIE
entsprechend dem neuen Standardmanagement zwischen Juli 2018 und September
2020 wurden retrospektiv mit einer historischen Kontrollkohorte nach offener
Osophagektomie zwischen Januar 2014 und Juni 2018 verglichen. Es erfolgte eine 1:1-
Propensity-Score-Matching(PSM)-Analyse.

Ergebnisse: Insgesamt 75 Patienten konnten nach PSM in beiden Gruppen analysiert
werden. Etwa zwei Drittel der Operationen erfolgte aufgrund eines Adenokarzinoms
und ein Drittel bei Plattenepithelkarzinom. Im Median wurden 22 bzw. 21 Lymphknoten
reseziert. Die intrathorakale Osophagogastrostomie erfolgte in der RAMIE-Gruppe in
97 % mit einem Zirkularstapler mit =28 mm Durchmesser (offen: 25 mm in 90 % der
Falle). Die Operationszeit war langer (Median 490 vs. 339 min, p < 0,001), hingegen
waren der Blutverlust (Median 300 vs. 500 ml, p < 0,001), die Anastomoseninsuffizienz-
(8,0% vs. 25,3 %, p = 0,004), Wundinfektions- (4,0% vs. 17,3 %, p=0,008) und
pulmonale Komplikationsrate (29,3 % vs. 44,0 %, p=0,045) sowie die mediane
Krankenhausverweildauer (14 vs. 20 Tage, p < 0,001) und die 90-Tage-Mortalitdt
signifikant geringer verglichen mit der offenen Kontrollkohorte (4,0 % vs. 13,3 %,
p=0,039).

Diskussion: Ein konsequenter Wechsel des perioperativen Managements u.a. mit
RAMIE und SDD kann zu einer stabilen Reduktion der Morbiditat ohne Einschrankungen
der onkologischen Radikalitat fiihren.

Schliisselworter
Roboter-assistierte minimal-invasive Osophagektomie - Darmdekontamination - Propensity Score
Matching (PSM) - Komplikationsrate - Krankenhausverweildauer

Das Osophaguskarzinom gehorte 2020
zu den zehn haufigsten Krebserkran-
kungen und zeigt in den letzten Jahren
eine zunehmende Inzidenz vor allem
in westlichen Landern [23]. Bei resekta-
blen Befunden wird heute in der Regel
ein multimodaler Therapieansatz mit

(neo-)adjuvanter (Radio-)Chemothera-
pie und Operation verfolgt. Die Resek-
tion ist bei kurativer Therapieintention
ein elementarer Outcomepradiktor [4].
Die Osophagusresektion zihlt jedoch zu
den komplexesten viszeralchirurgischen
Eingriffen und ist trotz moderner Ope-
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rationstechniken mit einer hohen Mor-
biditdit und Mortalitdt verbunden [1].
Aktuelle randomisierte Studien belegen
eine potenzielle Uberlegenheit der mini-
mal-invasiven Operationsmethode mit
geringerer Komplikationsrate [2, 14, 22].

Hintergrund

Die Technikentwicklung der Osophag-
ektomie wird wesentlich durch die on-
kologische Radikalitdt und Morbiditat
bestimmt.  Anastomoseninsuffizienzen
(Al) der Osophagogastrostomie sowie
Pneumonien sind héufige und schwer-
wiegende postoperative Komplikationen
nach Osophagusresektion. In den vergan-
gen Jahren konnte gezeigt werden, dass
besonders diese Komplikationen durch
die FEinfiihrung minimal-invasiver Oso-
phagektomieverfahren (MIE) im Vergleich
zu offenen Operationsverfahren deutlich
reduziert werden konnten [2, 14, 22].

Entscheidend fiir das Outcome scheint
auch die Anastomosentechnik zu sein. So
erwies sich in mehreren Studien die Re-
konstruktion nach Ivor Lewis mit Magen-
schlauchhochzug und hoher intrathoraka-
ler Zirkularstapleranastomose im Vergleich
zu anderen Rekonstruktionstechniken als
Uberlegen [5, 26]. Aufgrund der dreidi-
mensionalen Sicht, einer zitterfreien Be-
wegungsiibertragung und dem groBeren
Freiheitsgrad der Instrumente im Thorax
und Mediastinum sind roboterassistierte
Verfahren den konventionellen minimal-
invasiven Verfahren méglicherweise tiber-
legen [11]. Dieroboter-assistierte minimal-
invasive Osophagektomie (RAMIE) ergab
zudem bei relativ niedriger Morbiditdt und
Mortalitat exzellente onkologische Ergeb-
nisse [20].

Eine weitere Option zur Reduktion
infektidser Komplikationen nach Osopha-
gusresektion ist die perioperative orale
Prophylaxe mit topischen Antiinfektiva,
wie sie bereits in der kolorektalen Chirurgie
weitgehend akzeptiert ist [18]. Diese sog.
selektive Darmdekontamination (SDD)
konnte in einer aktuellen Metaanalyse das
Auftreten von Anastomoseninsuffizienzen
und Pneumonien nach Operationen am
oberen Gastrointestinaltrakt signifikant
reduzieren [19].

Im Juli 2018 erfolgte in unserer Klinik
aufgrund der (iberzeugenden Datenlage

in der Literatur eine konsequente Umstel-

lung des perioperativen Managements bei

elektiven Osophagusresektionen:

— primdrer Operationsansatz mittels
roboter-assistierter minimal-invasi-
ver Osophagektomie (RAMIE) mit
intrathorakaler End-zu-Seit-Osoph-
agogastrostomie (lvor Lewis) als
Zirkularstapleranastomose,

- Verwendung einer Zirkularstaplergro-
e von mindestens 28 mm Durchmes-
ser,

— Uberpriifung der Magenschlauch-
perfusion mittels Indocyaningriin-
fluoreszenz (ICG) im Abdominalteil
mit Markierung der Perfusionsgren-
ze und erneut nach intrathorakaler
Anastomosenanlage,

— Ubernshung der Stapleranastomose
zirkuldr fortlaufend mit resorbierbarem
Nahtmaterial (4-0),

- perioperative, enterale, selektive
antiinfektive Gastrointestinaltraktde-
kontamination (SDD) zusatzlich zur
perioperativen i.v. Standardantibioti-
kaprophylaxe

Im Zeitraum zuvor wurden Patienten pri-
mar konventionell abdominal und thora-
kal operiert, mit der Ausnahme selektio-
nierter Patienten, die fiir einen minimal-
invasiven Zugang geeignet schienen. In
dieser Phase erfolgten auch an selektio-
nierten Patienten RAMIE-Eingriffe mittels
intrathorakaler Seit-zu-Seit-Osophagoga-
strostomie. Alle Eingriffe in diesem Zeit-
raum erfolgten ohne SDD, in der Regel mit
einer Staplergréfe von 25 mm Durchmes-
ser und Ubernihung der Anastomose mit
zirkuldr angeordneten U-Nahten.

Methodik

Studiendesign

Es handelt sich um eine retrospektive Stu-
die mit einer historischen Vergleichskohor-
te. Beriicksichtigt wurden fiir die Interven-
tionsgruppe (RAMIE) alle konsekutiven Pa-
tienten, die sich im Zeitraum von Juli 2018
bis September 2020 an der Klinik und Po-
liklinik fiir Viszeral-, Thorax- und GefaB3chi-
rurgie des Universitatsklinikums Carl Gu-
stav Carus zur elektiven Osophagektomie
vorstellten. Diese Patienten wurden ent-
sprechend nach den o.g. neuen Standards

behandelt. In dieser Studie wurden alle Pa-
tienten aus dem genannten Zeitraum ana-
lysiert, bei denen mindestens der thorakale
Teil oder aber die vollstandige Operation
roboterassistiert erfolgte. Die Studie wur-
de von der zustandigen Ethikkommission
an der Technischen Universitdt Dresden
zustimmend bewertet (BO-EK-38012021).

Alle Patienten im Interventionszeit-
raum haben zusatzlich zur Teilnahme
an der multizentrischen German-Xi-Re-
gisterstudie eingewilligt, deren Ergeb-
nisse separat publiziert werden sollen
(EK296072017). Im Rahmen dieser Re-
gisterstudie erfolgte eine prospektive
Erfassung der Patienten- und Operations-
daten.

Als historische Vergleichskohorte wur-
den Patientendaten aus dem Beobach-
tungszeitraum Januar 2014 bis Juli 2018
(konventionelle Operationsgruppe, im Fol-
genden: ,Kontrolle”) analysiert. Es erfolgte
eine 1:1-Propensity-Score-Matching-Ana-
lyse.

Perioperatives Management

Seit der Umstellung des perioperativen
Managements bei elektiven Osophagusre-
sektionenim Juli 2018 ist das Standardver-
fahren eine RAMIE nach Ivor Lewis entspre-
chend den o.g. Standards, wobei sowohl
im abdominellen als auch im thorakalen
Teil der Operationsroboter eingesetzt wird
[7]. Im Fall ausgepragter Adhdsionen nach
Voroperationen oder bei Tumorinfiltration
in umgebende Strukturen erfolgte ein an-
gepasstes Hybridverfahren (hRAMIE) mit
konventionell offener Operation am Ab-
domen oder Thorax und robotischer Kom-
plettierung des jeweils zweiten Teils.
Neben der Umstellung der operativen
Technik erfolgte ebenfalls die Einfiihrung
einer prophylaktischen perioperativen
SDD nach mechanischer Darmreinigung.
Die SDD-L6sung besteht aus zwei Kompo-
nenten, die beide gemeinsam verabreicht
wurden: eine Suspension mit Colistin, To-
bramycin und Amphotericin B (angefertigt
durch die Klinikapotheke des Universitats-
klinikums Carl Gustav Carus; [16]) sowie
eine Vancomycin-Lésung oder -Kapseln
(,off-label use”). Patienten erhielten am
Vortag der Operation eine mechanische
Darmreinigung mit 31 Darmspiilldsung
und 2 Dosen SDD am Vorabend. Nach An-
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Abb. 1 A Standard der roboterassistierten Osophagogastrostomie. a Standard ist eine intrathorakale End-zu-Seit-Osoph-

agogastrostomie mit einem Zirkularstapler von mindestens 28 mm Durchmesser. Nach eingebrachter Andruckplatte mittels
Tabaksbeutelnahterfolgt die Anastomose iiber den 5. Interkostalraum. b Die Osophagogastrostomie wird zirkulér fortlaufend
ibernaht. c Die Indocyaningriinfluoreszenz zeigt eine optimale Perfusion des Magenschlauches bis zur Klammernaht. Um die
Anastomose wird ein Omentumpatch gelegt

lage der Osophagogastrostomie erfolgte
eine erste lokale SDD-Gabe von 20ml im
Bereich der Anastomose Uber eine Ma-
gensonde. Postoperativ. wurden taglich
4 Dosen oral bis zum 5. postoperativen
Tag eingenommen.

Operationstechnik

Die detaillierten Operationsschritte eines
standardisierten RAMIE-Eingriffes mittels
des 4-armigen DaVinci-Xi™-Operations-
roboters folgten einer verdffentlichten
Technik [7, 8]. Die Operationen wur-
den insgesamt von 3 Operateuren mit
Erfahrung in der roboterassistierten Chi-
rurgie bei anderen viszeralchirurgischen
Resektionen durchgefiihrt. Ein Gberlap-
pendes Proctoring wahrend der ersten ca.
20 RAMIE-Félle erfolgte bei der Einfiihrung
je eines weiteren Operateurs.
Zusammengefasst befindet sich der
Patient fir den abdominellen Teil in
Riickenlage und 15- bis 20°-Anti-Tren-
delenburgposition. Die 4 Robotertrokare
werden in einer horizontalen Linie ober-
halb des Bauchnabels eingebracht zusam-
men mit einem weiteren Assistententrokar
und einem Leberretraktor. Samtliche ab-
dominellen Operationsschritte erfolgen
robotisch. Grundsatzlich erfolgt bei ma-
ligner Grunderkrankung eine D2-Lymph-
adenektomie. Der Magenschlauch wird
mit endoskopischen Linearstaplern mit
einer Breite von 4,5cm gestielt an der
Arteria gastroepiploica und gastrica dex-
tra gebildet. Eine Perfusionskontrolle wird
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mittels 1CG durchgefiihrt und die Perfu-
sionsgrenze mit Naht oralseitig markiert.
StandardmaBig wird auf abdominelle
Drainagen verzichtet.

Fiir den thorakalen Teil werden die Pa-
tienten in eine Uberdrehte Linksseitenla-
ge unter Einlungenventilation positioniert.
Die 4 Robotertrokare werden auf einer ge-
schwungenen Linie zwischen 4.und 10.In-
terkostalraum (ICR) eingebracht. Der Assis-
tententrokar wird weiter ventral im 5. ICR
etabliert. Die intrathorakale Resektion er-
folgt en bloc mit der Lymphadenektomie.
Der Ductus thoracicus wird selektiv darge-
stellt und geclippt. Nach Durchtrennung
des Osophagus oberhalb der V. azygos und
Schnellschnittuntersuchung des Resekti-
onsrandes folgt das Einbringen der Staple-
randruckplatte und das Bergen des Resek-
tats Uber eine Minithorakotomie im 5. ICR.
Dariiber wird anschlieBend die Osophago-
gastrostomie angelegt und robotisch fort-
laufend zirkuldr Gberndht (@ Abb. 1).

Morbiditdtsgrading

Die Morbiditatsanalyse wurde von 2 Arzten
unserer Klinik unabhdngig voneinander
anhand der Patientenakten durchgefiihrt.
Dabei wurden postoperative Komplikatio-
nen mithilfe der Klassifikation nach Clavi-
en und Dindo (CDC) erfasst [3, 6], welche
durch die Japan Clinical Oncology Group
konkretisiert wurden [10]. Diese Kompli-
kationen wurden dokumentiert, wenn sie
innerhalb von 90 Tagen postoperativ auf-
traten und auf die Operation zuriickzufiih-

ren waren. AnschlieBend wurde aus diesen
Komplikationen der Comprehensive-Com-
plication-Index (CCl) fiir jeden einzelnen
Patienten berechnet. Der CCl reflektiert da-
bei die Gesamtmorbiditét eines einzelnen
Patienten auf einer kontinuierlichen Skala
von 0 (keine Komplikationen) bis 100 (Tod;
[21]).

In Ubereinstimmung mit der Esopha-
gectomy Complications Consensus Group
(ECCG) von 2015 wurde eine Al definiert
als Vollwanddefekt im Bereich des Oso-
phagus, der Anastomose, der Staplernaht
oder des Conduits unabhdngig von der
klinischen Darstellung oder der diagnosti-
schen Methode [13]. Eine computertomo-
graphische und endoskopische Diagnostik
zum Ausschluss einer Al wurde in beiden
Gruppen abhdngig von klinischen oder la-
borchemischen Indikatoren im postope-
rativen Verlauf eingeleitet; eine routine-
miBige Osophagogastroskopie ohne Ver-
dachtskriterien erfolgte nicht.

Ein ,textbook outcome” wurde definiert
als RO-Resektion ohne Konversion, eine
Entfernung von =15 Lymphknoten, keine
Komplikationen mit einem CDC =llla, kei-
ne Reinterventionen oder -operationen,
keine Wiederaufnahme auf eine Inten-
sivstation, eine Krankenhausverweildauer
von <21 Tagen, keine Krankenhauswie-
deraufnahme oder Mortalitat innerhalb
von 90 Tagen postoperativ [12].



Tab.1 Patientencharakteristika und histopathologische Ergebnisse

Offen RAMIE p-Wert

n=75 n=175
Alter (Jahre) (Median (IQR)) 63,2(55,8-71,7) 62,3 (57,6-68,7) 0,658°
Geschlecht (n (%)) 0,4012
Weiblich 10(13,3) 8(10,7)
Ménnlich 65 (86,7) 67(89,3)
BMI (kg/m?) (Median (IQR)) 25,9(23,2-29,0) 25,9(23,2-30,0) 0,635¢
Rauchen (n (%)) 31(41,3) 33 (44,0) 0,4342
Alkohol (n (%)) 20(26,7) 18 (24,0) 0,426°
Diabetes mellitus (n (%)) 22(293) 21(28,0) 0,500?
ASA (n (%)) 0,803?
1 0(0,0) 0(0,0)
2 29(38,7) 25(33,3)
3 45 (60,0) 49 (65,3)
4 1(1,3) 1(13)
Neoadjuvante Vorbehandlung (n (%)) 0,1792
Keine 18 (24,0) 17 (22,7)
Chemotherapie 17 (22,7) 27 (36,0)
Radiochemotherapie 40(53,3) 31(41,3)
Histologie (n (%)) 0,4982
Adenokarzinom 45 (60,0) 50 (66,7)
Plattenepithelkarzinom 29(38,7) 25(33,3)
Sonstiges 1(1,3) 0(0,0)
pT-Stadium (n (%)) 0,8242
0 10(13,3) 13(17,3)
1 20(26,7) 24(32,0)
2 17 (22,7) 14(18,7)
3 26 (34,7) 23(30,7)
4 2(2,7) 1(1,3)
pN-Stadium (n (%)) 0,2702
0 45 (60,0) 44 (58,7)
1 12(16,0) 19(25,3)
2 10(13,3) 9(12,0)
3 8(10,7) 3(4,0)
pM-Stadium (n (%)) 0,500?
0 69 (92,0) 70(93,3)
1 6(8,0) 5(6,7)
Fett markiert sind signifikante Ergebnisse
ASA American Society of Anesthesiologists Classification, BMI Body-Mass-Index, IQR ,interquartile
range”, RAMIE roboter-assistierte minimal-invasive Osophagektomie
*Fisher's Exact Test, °t-Test, ‘Mann-Whitney-U

Propensity-Scoring und statistische
Auswertung

Zur Etablierung einer Vergleichsgruppe zur
oben beschriebenen RAMIE-Gruppe wur-
de ein 1:1-PSM mit der historischen Kon-
trollgruppe durchgefiihrt, welche vollstan-
dig oder zumindest thorakal offen operiert
wurde. Folgende Variablen wurden hier-
bei zur Berechnung des Propensity-Scores

mittels Regressionsmodell genutzt: Alter,
Geschlecht, Body-Mass-Index (BMI), Risi-
kofaktoren (Rauchen, Alkohol, Diabetes),
neoadjuvante Therapie, Histologie sowie
pT- und pN-Stadium. AnschlieBend wur-
den gemachte Paare mithilfe der ,Nea-
rest-neighbor”-Methode und einer Breite
von 0,1 gebildet.

Fiir die statistische Auswertung der Un-
terschiede zwischen den beiden Gruppen

wurde der exakte Test nach Fisher ge-
nutzt. Bei metrischen, normalverteilten Va-
riablen erfolgte die Analyse mit dem Stu-
dent’s T-Test, bei nichtparametrisch verteil-
ten Variablen mithilfe des Mann-Whitney-
U-Tests. Es erfolgte eine uni- und multiva-
riate Analyse mittels bindrer logistischer
Regression bez. der Endpunkte Al und 90-
Tage-Mortalitat. Bei einem p<0,1 in der
univariaten Analyse wurden die Variablen
der multivariaten Analyse zugefiihrt. Das
Signifikanzniveau wurde bei p = 0,05 fest-
gelegt. Die gesamte statistische Auswer-
tung erfolgte in SPSS 25 (SPSS Statistics,
v25.0.0.2, IBM Corporation, Armonk, New
York).

Ergebnisse

Patientencharakteristika und
histopathologische Ergebnisse

Seit Umstellung des perioperativen Ma-
nagements im Juli 2018 wurden bis Sep-
tember 2020 insgesamt 80 Patienten mit-
tels (h)RAMIE in unserer Klinik operiert.
Nach PSM konnten 75 Patienten je Grup-
pe in die Analyse eingeschlossen werden.
Die beiden Gruppen unterschieden sich in
den entsprechenden Variablen Alter, Ge-
schlecht, BMI, Rauchen, Alkohol, Diabetes
mellitus, ASA(American Society of Anes-
thesiologists)-Score, neoadjuvante Thera-
pie, Histologie, pT- und pN-Stadium nicht
signifikant voneinander (@ Tab. 1). Das me-
diane Alter betrug 62 (RAMIE) bzw. 63
(Kontrolle) Jahre und der BMI lag im Me-
dian bei 25,9kg/m2 Die hdufigste Ope-
rationsindikation war ein Adenokarzinom
(67 % [RAMIE] bzw. 60% [Kontrolle]) ge-
folgt von einem Plattenepithelkarzinom
des Osophagus (39 % bzw. 33 %) meistens
in einem T3-Stadium (31 % bzw. 35 %). Et-
wa 24 % der Patienten erhielten eine pri-
madre Resektion ohne neoadjuvante Thera-
pie. Die mediane Anzahl der entnomme-
nen Lymphknoten betrug 22 (RAMIE) bzw.
21 (Kontrolle). In der Kontrollgruppe zeig-
ten insgesamt 4 Patienten eine mikrosko-
pische Tumorinfiltration (R1-Status), hin-
gegen nur 1 Patient in der RAMIE-Gruppe
(p=0,183).
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Tab.2 Operative Charakteristika
Offen RAMIE p-Wert
n=175 n=175
Operation Thorax (n (%)) <0,0012
Offen 75(100,0) 0(0,0)
Roboterassistenz 0(0,0) 75(100,0)
Operation Abdomen (n (%)) <0,0012
Offen 65 (86,7) 11(14,7)
Laparoskopisch 10(13,3) 2(2,7)
Roboterassistenz 0(0,0) 62(82,7)
R-Status (n (%)) 0,1832
0 71(94,7) 74(98,7)
1 4(5,3) 1(1,3)
Lymphknoten entnommen (n) (Median (IQR)) | 21 (16-25) 22 (15-28) 0,856%
Blutverlust (ml) (Median (IQR)) 500 (400-800) | 300 (100-500) | <0,001°
Operationszeit (min) (Median (IQR)) 339(300-408) | 490 (406-558) | <0,001°
Zirkularstaplergrél3e (n (%)) <0,0012
Keine Angabe 4(5,3) 1(1,3)
<25mm 68 (90,6) 1(1,3)
>28 mm 3(4,0) 73(97,3)
Fett markiert sind signifikante Ergebnisse )
IQR ,interquartile range’, RAMIE roboter-assistierte minimal-invasive Osophagektomie
2Fisher’s Exact Test, "Mann-Whitney-U

Operationskennzahlen

In der RAMIE-Gruppe wurden 62 Patienten
(82,7%) sowohl am Abdomen als auch
am Thorax unter Roboterassistenz operiert
(totale RAMIE). Bei 11 Patienten (14,7 %)
erfolgte der abdominelle Teil offen und
bei 2 Patienten (2,7%) laparoskopisch
(hRAMIE; B Tab. 2). Bei 3 Patienten (4,0 %)
wurde auf eine offene Operation konver-
tiert. Die Griinde hierfiir waren Blutung,
Adhésionen nach Bestrahlung und feh-
lende Ubersicht bei nicht kollabierender
rechter Lunge. In der Vergleichsgruppe
wurden 86,7 % aller Operationen vollstan-
dig offen durchgefiihrt, nur bei 13,3%
der Patienten wurde ein laparoskopischer
Ansatz im abdominellen Teil gewahlt.
Die Operationszeit war mit 490 min
im Median (IQR [,interquartile range”]
406-558 min) in der RAMIE-Gruppe sig-
nifikant langer als in der Kontrollgruppe
mit 339 min (IQR 300-408 min, p < 0,001,
BTab. 2). Im Gegensatz dazu war der
Blutverlust in der RAMIE-Gruppe signifi-
kant niedriger (300 vs. 500 ml, p < 0,001).
In ca. 90% der Félle wurde in der Kon-
trollkohorte ein Zirkularstapler mit einem
Diameter von <25mm verwendet, hin-
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gegen in 97% eine Staplergrofle von
>28 mm in der RAMIE-Gruppe (p < 0,001).

Morbiditat und Mortalitat

Einen optimalen postoperativen Verlauf
(,textbook outcome”) zeigten 39,7 % der
RAMIE-Patienten und 30,7 % der Patien-
ten in der Vergleichskohorte (p=0,196).
Die Haufigkeit von Patienten mit mindes-
tenseiner schwerwiegenden Komplikation
(CDC =llla) unterschied sich mit 44,0 und
46,7 % nicht signifikant in beiden Gruppen
(p=10,435), genauso wie die durchschnitt-
liche Gesamtmorbiditdt gemessen mittels
CCl (22,2 vs. 25,4, p=0,233).

Werden jedoch die chirurgischen Kom-
plikationen isoliert betrachtet, zeigte
sich eine signifikant geringere Rate an
postoperativer Al (8,0%) nach RAMIE
im Vergleich zur Kontrollgruppe (25,3 %,
p=0,004). Analog war die postoperative
Wundinfektionsrate nach RAMIE signifi-
kant niedriger (4,0% vs. 17,3 %, p=0,008).
Weitere chirurgische Komplikationen wie
Blutungen, postoperative Verhalte oder
Passagestorungen unterschieden sich
nicht signifikant (@ Tab. 3).

Patienten nach RAMIE erlitten jedoch
postoperativ deutlich seltener pulmona-

le Komplikationen wie Pneumonien oder
respiratorische Insuffizienzen (29,3% vs.
44,0%, p=0,045).

Auch die Rate an offenen Reoperatio-
nen war in der RAMIE-Gruppe signifikant
geringer (4,0% vs. 17,3 %, p=0,002). Bei
5 Patienten (6,7 %) konnte eine Revision
minimal-invasiv erfolgen, dabei wurde bei
3 Patienten aufgrund eines Chylothorax
ein retroperitoneoskopisches Clippen des
Ductus thoracicus durchgefiihrt; bei 1 Pa-
tient erfolgte der Verschluss einer Lecka-
ge mittels videoassistierter thorakoskopi-
scher Chirurgie (VATS) und bei 1 Patient
wurde laparoskopisch eine enterokutane
Fistel saniert. In beiden Gruppen konn-
ten eine Al in zwei Drittel der Falle mit-
tels endoskopischer bzw. interventioneller
Verfahren wie beispielsweise einer endo-
luminalen Vakuumtherapie oder einer CT-
gestlitzte Drainagenanlage austherapiert
werden (@ Tab. 3).

Sowohl der postoperative als auch der
gesamte Intensivaufenthalt war in der
RAMIE-Gruppe im Median 2 Tage kiirzer
(p<0,001); nur die Wiederaufnahmera-
te auf eine Intensivstation unterschied
sich nicht signifikant (16,0% vs. 26,7 %,
p=0,081). Die mediane Krankenhausver-
weildauer betrug nach RAMIE nur 14 Tage
(IQR 12-22), verglichen mit 20 Tagen (IQR
14-37, p<0,001) in der Kontrollgruppe.

Die 30-Tage-Mortalitat war in der
offenen Gruppe mit 8,0% im Vergleich
zur RAMIE-Gruppe mit 2,7% hoher
(p=0,138). Die 90-Tage-Wiederaufnahme-
rate (p=0,023) und die 90-Tage-Mortalitdt
(p=0,039) waren in der RAMIE-Gruppe
mit jeweils 4,0% signifikant niedriger als
in der Vergleichsgruppe mit 14,7 % bzw.
13,3%.

Entsprechend der uni- und multivaria-
ten Analyse der Gesamtkohorte (n=157)
erwies sich nur die Zuordnung in die
RAMIE-Gruppe als einziger multivariat
unabhéngiger Faktor zur Reduzierung
des Risikos, eine Al im postoperativen
Verlauf zu entwickeln (Odds Ratio 0,208,
95 %-Konfidenzintervall ~ [0,047-0,919],
p=0,038).

Diskussion

Die abdominothorakale Osophagektomie
ist als komplexer Zweihohleneingriff nach
wie vor komplikationsreich und daher ha-



Tab.3 Morbiditdt und Mortalitat

Offen RAMIE p-Wert
n=75 n=75
,Textbook outcome” (n (%)) 23(30,7) 29(38,7) 0,196%
CDC=llla (n (%)) 35(46,7) 33 (44,0 0,4352
CCl (Mittelwert + SD) 25,4(23,2) 22,2(19,7) 0,233°
Chirurgische Komplikationen (n (%))
Anastomoseninsuffizienz 19(25,3) 6(8,0) 0,0042
Abdominale/thorakale Verhalte 7093) 3(4,0) 0,1632
Wundinfektion 13(17,3) 3(4,0) 0,008
Blutung 3(4,0) 1(1,3) 0,310°
Passagestorung 12(16,0) 19(25,3) 0,113?
Lymphfistel 2(2,7) 5(6,7) 0,2212
Medizinische Komplikationen (n (%))
Pneumonie 11(14,7) 5(6,7) 0,092°
Respiratorische Insuffizienz 27 (36,0) 18 (24,0) 0,077°
Pulmonale Komplikationen 33(44,0) 22(29,3) 0,045°
Bakteriamie/Sepsis 3(4,0) 1(1,3) 0,310°
Thrombembolisches Ereignis 8(10,7) 9(12,0) 0,5002
Therapie Anastomoseninsuffizienz (n (%)) 0,6372
Endoskopisch/interventionell 12(63,2) 4(66,7)
Operativ 7 (36,8) 2(333)
Reoperation (n (%)) 0,0022
Offen 13(17,3) 3(4,0)
Minimal-invasiv 0(0,0) 5(6,7)
IST-Aufenthalt
Postoperativ (Tage) (Median (IQR)) 4,8 (3,2-6,7) 3,0(1,0-4,6) <0,001°
Insgesamt (Tage) (Median (IQR)) 57(3,5-10,2) | 3,5(1,1-5,8) <0,001°
Wiederaufnahme (n (%)) 20(26,7) 12(16,0) 0,0812
Krankenhausaufenthalt (Tage) (Median (IQR)) | 20 (14-37) 14 (12-22) <0,001°
90-Tage-Wiederaufnahme 11(14,7) 3(4,0) 0,0232
30-Tage-Mortalitdt 6 (8,0) 2(2,7) 0,138?
90-Tage-Mortalitdt 10(13,3) 3(4,0) 0,039?

Fett markiert sind signifikante Ergebnisse

chung
*Fisher's Exact Test, "Mann-Whitney-U

CCl Comprehensive Complication Index, CDC Clavien-Dindo-Klassifikation, IQR ,interquartile range”,
ITS Intensivstation, RAMIE roboter-assistierte minimal-invasive Osophagektomie, SD Standardabwei-

ben Strategien zur Reduktion der Morbi-
ditat einen hohen Stellenwert. Dabei gilt
es gleichfalls, die onkologische Radikali-
tét nicht einzuschranken. Hierbei scheint
vor allem ein minimal-invasiver Ansatz im
thorakalen Teil pulmonalen Komplikatio-
nen vorbeugen zu kdnnen [27]. Die Rate
der pulmonalen Komplikationen schwankt
zwischen den erfahrenen Zentren nach
RAMIE erheblich zwischen 17 und ca. 40 %
[17,24,25],wassicherauchaneinerfehlen-
den einheitlichen Definition liegt. Einheit-
lich scheint aber eine signifikante Reduk-
tion durch das minimal-invasive Vorgehen

zu sein, wie auch in der vorliegenden Stu-
die gezeigt werden konnte.

Zudem konnte durch den hier beschrie-
benen Strategiewechsel die Rate an Al
signifikant auf 8 % reduziert werden. Eine
vergleichbar niedrige Rate wurde unlangst
von einem weiteren RAMIE-Zentrum pu-
bliziert [24]. Fiir die Reduktion der Al ist
wahrscheinlich aber nicht allein die Ro-
boterassistenz verantwortlich, da die ers-
te randomisierte Studie aus den Nieder-
landen (ROBOT-Trial) in der RAMIE-Grup-
pe zwar eine Senkung der chirurgischen
und pulmonalen Komplikationsrate sowie
der postoperativen Schmerzen, jedoch ei-

ne Al-Rate von 24 % (13 von 54 Patienten,
20% in der offenen Kontrollgruppe) nach
zervikaler Anastomose (handgendhte End-
zu-Seit-Osophagogastrostomie) berichte-
te [25]. Somit ist die Roboterassistenz al-
leine kein Garant fiir eine niedrige Al-Rate.
Es scheint die Frage berechtigt, ob RAMIE
mit intrathorakaler Anastomose (lvor Le-
wis) daher die bessere Kombination dar-
stellt, um eine niedrige Al-Rate (auch mul-
tizentrisch) erzielen zu konnen. Die bisher
groBte Single-Center-Studie aus den USA
wies eine Al-Rate von knapp 16% nach
350 RAMIEs aus [17]. Auch wenn eine Al-
Rate von 24 % tiberdurchschnittlich hoch
erscheint, spiegelt dies durchaus realisti-
sche Zahlen nach Osophagektomie wider
[11.

Janssen et al. konnten zeigen, dass
durch zusatzliche perioperative SDD-Ga-
be die Al-Rate nach Ivor-Lewis-MIE halbiert
werden konnte [9]. AuBerdem scheint ei-
ne an die anatomischen Gegebenheiten
angepasste Wahl des Zirkularstaplers mit
grofltmoglichem Durchmesser ebenfalls
die Al-Rate weiter reduzieren zu kdnnen.
So war in einer Analyse von 632 Patienten
nach Ivor-Lewis-Osophagektomie die Al-
Rate in der Gruppe mit einem Diameter
von 28 mm um ein Drittel niedriger vergli-
chen mit 25 mm Durchmesser, jedoch nur
mit einem statistischen Trend (p=0,092;
[15]).

In der vorliegenden Arbeit berichten
wir von dem Ansatz, diese moglicherweise
sinnvollen EinzelmaBnahmen zur Senkung
der Morbiditat in einem Strategiewechsel
zu kombinieren. Wir haben dadurch mitt-
lerweile ein hochstandardisiertes Manage-
ment von Osophagektomien erzielt, mit
sehr konstanten Ergebnissen tiber die Zeit.
Die berichteten Eingriffe wurden durch
3 Operateure (aktuell 4) vorgenommen.
Es zeigten sich signifikante Vorteile hin-
sichtlich geringerer Anastomoseninsuffizi-
enz, geringerer pulmonaler Komplikatio-
nen, Wundinfekten, Reoperationen, Mor-
talitat und eines kiirzeren Intensiv- und
Krankenhausaufenthalts.

Limitationen

Es handelt sich um eine retrospektive Ver-
gleichsstudie und daher sind die Ergebnis-
se entsprechend zu bewerten. Die RAMIE-
Gruppe inkludiert 11 Patienten mit einer
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Originalien

Hybridoperation (abdominal offen, thora-
kal robotisch), was als zusétzliches Bias
beriicksichtigt werden muss. Dariiber hi-
naus wurden die Daten zur Lernkurvenent-
wicklung nicht prasentiert, da eine sepa-
rate Auswertung angestrebt wird. Jedoch
war die Reduktion der o.g. Outcomepara-
meter konstant iiber den Beobachtungs-
zeitraum. Die vorgestellten Daten geben
keinen Aufschluss dariiber, welche Einzel-
komponenten (Roboterassistenz, minimal-
invasiver Eingriff, StaplergroBe, ICG, SDD)
einen entscheidenden Einfluss auf die o0.g.
Outcomeparameter haben.

Fazit fiir die Praxis

Insgesamt ldsst sich festhalten, dass durch

den Strategiewechsel von offener Osophag-

ektomie zu einem standardisierten robo-

ter-assistierten minimal-invasiven Osophag-

ektomie(RAMIE)-basierten, perioperativen

Management

- eine exzellent niedrige Anastomosenin-
suffizienzrate von ca. 8% erreicht werden
kann,

= Wundinfektionen und pulmonale Kompli-
kationen seltener auftreten,

- seltener offene Reoperationen notwendig
sind,

= Intensiv- und Krankenhausaufenthalt sig-
nifikant verkiirzt sind und

- die 90-Tage-Mortalitat reduziert ist.

Die Studie ist damit ein Beleg dafiir, dass die

klinisch signifikanten Vorteile der RAMIE-

Technik sich in weiteren Zentren auf hohem

Niveau in einem standardisierten Setting

reproduzieren lassen und Patienten zugute-

kommen kdnnen.
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Change of strategy to minimally invasive esophagectomy—Results at a
certified center

Background: There are indications that robot-assisted minimally invasive esophagec-
tomy (RAMIE) can reduce the morbidity compared with the conventional operative
technique.

Objective: A comparative analysis of a single-center change in strategy of the standard
from open esophagectomy to RAMIE with perioperative, enteral, selective bowel
decontamination (SBD) was carried out.

Material and methods: Patient and morbidity data after elective RAMIE treated
according to the novel standard management between July 2018 and September
2020 were compared retrospectively with an historical control cohort after open
esophagectomy between January 2014 and June 2018. A 1:1 propensity score matching
(PSM) analysis was performed.

Results: A total of 75 patients could be analyzed in both groups after PSM.
Approximately two thirds of the operations were carried out due to an adenocarcinoma
and one third due to a squamous cell carcinoma. The median number of resected
lymph nodes was 22 and 21, respectively. In the RAMIE group the intrathoracic
esophagogastrostomy was performed using a circular stapler with a diameter of
>28mm in 97%, whereas a 25 mm stapler was used in 90% in the control group. The
operative time was longer (median 490min vs. 339 min, p < 0.001) but in contrast blood
loss (median 300ml vs. 500 ml, p < 0.001), anastomotic leaks (8.0% vs. 25.3%, p=0.004),
surgical site infections (4.0% vs. 17.3%, p = 0.008) and pulmonary complication rates
(29.3% vs. 44.0%, p=0.045) as well as the median hospital stay (14 days vs. 20 days,

p <0.001) and 90-day mortality were significantly reduced compared with the open
control group (4.0% vs. 13.3%, p=0.039).

Conclusion: A consistent change of the perioperative management including RAMIE
and SBD can lead to a stable reduction of morbidity without compromising oncological
radicalness.

Keywords
Robot-assisted minimally invasive esophagectomy - Bowel decontamination - Propensity Score
Matching (PSM) - Complication rate - Length of stay
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