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Hintergrund und Fragestellung. Fiir lo-
kal fortgeschrittene, primdr resektable
Osophaguskarzinome sind multimo-
dale Therapiekonzepte der anerkannte
Behandlungsstandard. Neben einer pe-
rioperativen Chemotherapie hat sich in
Westeuropa insbesondere die neoad-
juvante Radiochemotherapie mit einer
Gesamtbestrahlung von 41 Gy und einer
begleitenden Chemotherapie mit Carbo-
platin und Paclitaxel entsprechend dem
CROSS-Trial etabliert. In dieser Studie
wurde das multimodale Therapiekonzept
(neoadjuvante Radiochemotherapie plus
Osophagektomie) mit alleiniger Chirur-
gie in einem multizentrischen, rando-
misierten Studiendesign verglichen [1].
Von der hollindischen Arbeitsgruppe
wurden jetzt die 10-Jahres-Langzeiter-
gebnisse verdftentlicht.

Methoden: In dieser Follow-up-Unter-
suchung der prospektiv randomisier-
ten Phase-III-Studie kamen insgesamt
366 Patienten zur Auswertung, 178 nach
multimodaler Therapie und 188 nach
alleiniger chirurgischer Resektion. Das
mediane Follow-up des Gesamtkollekti-
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ves betrug 147 Monate. Primérer End-
punkt in der Intention-to-treat-Analyse
war das Gesamtiiberleben, sekundire
Endpunkte waren die ursachenspezifi-
sche Mortalitit sowie die Inzidenz eines
lokoregiondren und distanten Tumorre-
zidivs.

Ergebnisse: Das 10-Jahres-Gesamtiiber-
leben war in der multimodal therapier-
ten Gruppe mit 38 % signifikant besser
als bei den Patienten nach alleiniger Chi-
rurgie mit 25 % (Hazard Ratio [HR] 0,71,
p=0,04). Dieser Uberlebensunterschied
zwischen den beiden Therapieoptionen
war grofSer bei Patienten mit Platten-
epithelkarzinom (46 % vs. 23 %) als bei
Patienten mit Adenokarzinom (36 % vs.
26 %). Weiterhin konnte gezeigt werden,
dass der Effekt der neoadjuvanten The-
rapie nur in den ersten 5 Jahren des Fol-
low-ups nachweisbar war und danach
eine vergleichbare Sterberate mit einer
HR von 1 in den beiden Therapiear-
men beobachtet wurde. Zudem konn-
te nachgewiesen werden, dass Patienten
nach Radiochemotherapie mit geringe-
rer Wahrscheinlichkeit an den Folgen des
Tumors verstarben (,,cause-specific mor-
tality, HR 0,6); das absolute Risiko nach
10 Jahren lag fiir diese Gruppe bei 47 %
verglichen mit 64 % fiir die chirurgisch
therapierten Patienten. Ebenso war die
Rate eines isolierten lokoregiondren Re-
zidivs (HR 0,4) sowie einer synchronen
lokoregionédren plus himatogenen Me-
tastasierung (HR 0,43) bei den multi-

modal therapierten Patienten geringer. In
beiden Therapiearmen wurde nach 6 Jah-
ren Beobachtungzeit kein Tumorrezidiv
mehr diagnostiziert.

Kommentar

Die Ergebnisse dieser Studie zeigen ein-
driicklich den positiven Effekt der neo-
adjuvanten Radiochemotherapie nach
CROSS auf das Gesamtiiberleben im
Langzeitverlauf und bestitigen damit
den Stellenwert dieses Therapiekon-
zeptes als ,standard of care“ fiir lokal
fortgeschrittene Osophaguskarzinome.
Die klinische Forschung muss sich jetzt
auf den potenziellen Nutzen adjuvanter
Therapien fokussieren, um das Risiko
von Rezidiven im Langzeitverlauf zu den
minimieren.
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