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Die Resektion von Leber- und Lun-
genmetastasen ist eine anspruchsvol-
le Disziplin, hat sich aber mittlerwei-
le zum chirurgischen Standard etab-
liert. Selektionierte Patienten profi-
tieren davon durch lange tumorfreie
Uberlebenszeiten und potenzielle
Heilung. Im folgenden Ubersichtsarti-
kel wird dargestellt, welche Patienten
fiir die Metastasenchirurgie in Frage
kommen. Dazu werden praoperative
Abklidrung, operative Besonderheiten
und das postoperative Management
dargestellt.

Metastasenchirurgie
im Wandel der Zeit

Bei soliden Tumoren fithrt meist die me-
tastatische Ausbreitung des Tumors zum
Tod. Das venése Blut aus dem Gastroin-
testinaltrakt (aufler dem unteren Rektum-
drittel) und von dortigen Tumoren flief3t
tber die Pfortader durch die Lebersinu-
soide, bevor es durch die Lebervenen in
den systemischen Kreislauf gelangt; damit
lasst sich die hdufige hepatische Metasta-
sierung gastrointestinaler Primartumoren
erkldren. Das venose Blut aus dem restli-
chen Korper sowie aus dem unteren Rek-
tumdrittel gelangt iiber das rechte Herz in
die Lungenkapillaren als erste Filtersta-
tion. Daher ist generell der héufigste ers-
te Metastasierungsweg von malignen Tu-
moren die Lunge [15].

Vor 30 Jahren galt der Nachweis von
Organmetastasen meist als sicheres To-
desurteil [9]. Im Verlauf der letzten Jah-
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re aber haben sich systemische Thera-
pien, d. h. neue Chemotherapeutika, aber
auch Substanzen wie Immunmodulato-
ren, Antikorper und ,,small molecules®/
“targeted therapies“ wesentlich weiterent-
wickelt. Zusatzlich ermoglichen moder-
ne Operationsverfahren und lokal-abla-
tive Interventionen die Ausweitung zu-
mindest theoretisch kurativer Ansétze
bei (limitierter) Fernmetastasierung [9].
Auch wenn dabei hohe Riickfallquoten
verzeichnet werden, ist es dennoch hau-
fig moglich, eine klassische palliativ einge-
schitzte Situation zumindest in ein chro-
nisches Leiden mit Langzeitiiberleben zu
verwandeln und in Einzelféllen zu hei-
len [16]. Am Anfang der Metastasenchi-
rurgie galt noch der Befall von mehr als
einem Organ als Kontraindikation zur Re-
sektion.

)) Sequenzielle Leber- und
Lungenresektionen bei
Befall beider Organe sind
nicht mehr selten

Diese Regel wurde relativiert, und se-
quenzielle Leber- und Lungenresektio-
nen bei Befall dieser beiden Organe sind
keine Seltenheit mehr [15]. Wie weit sich
die therapeutischen Grenzen der derzei-
tigen Leber- und Lungenmetastasenchir-
urgie in Zukunft noch ausweiten lassen,
wird sich zeigen. Da es sich um komple-
xe Einzelfallentscheidungen handelt und
es haufig keine evidenzbasierten Empfeh-
lungen gibt, sollten derartige Therapieent-

scheidungen immer in interdisziplindren
Tumorboards an entsprechenden Zentren
getroffen werden.

Lebermetastasenchirurgie heute

Lebermetastasen sind am haufigsten und
am besten bei Patienten mit kolorektalem
Karzinom untersucht. In 40% aller Pa-
tienten mit metastasiertem kolorektalem
Karzinom liegen isolierte Lebermetasta-
sen vor und in 20% sind diese primar re-
sektabel [6]. Die Rate an resektablen Be-
funden kann noch erhoht werden, wenn
grenzwertig resektable Patienten einer
systemischen Therapie zugefiihrt werden
und regelméflig reevaluiert werden [7].
Seit Beginn der Metastasenchirurgie vor
ca. 30 Jahren konnte die Mortalitdt von
initial 30% auf heute 1-3% gesenkt wer-
den. Nach einer R0O-Resektion liegt das
Fiinfjahresiiberleben bei bis zu 40-50%
[11] und das Zehnjahresiiberleben bei 15-
25%. Das Zweijahresrezidivrisiko ist zwar
mit 50-75% erheblich [11]. Dennoch be-
steht die einzigartige Chance auf dauer-
hafte Heilung und es werden bessere Er-
gebnisse erzielt als mit jeder anderen Be-
handlungsform [6].

Lungenmetastasenchirurgie heute

Meist handelt es sich bei Lungenmetas-
tasen um Zufallsbefunde in der Verlaufs-
bildgebung von Tumorpatienten [15]. Ob-
wohl die Lunge das Organ mit der hau-
figsten Metastasierungsrate ist, gibt es bis-
lang noch keine publizierte prospektive
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Abb. 1 A Verlauf bei einer 52-jahrigen Patientin mit primar hepatisch metastasiertem Sigmakarzinom [pT3 pN1b (3/18) M1
(HEP) L1 V1 Pn0 G2, KRAS-Wildtyp]. a Nach Erstdiagnose 04/2013 erfolgte die Behandlung mit 5 Zyklen FOLFIRI plus Ce-
tuximab bis 06/2013. b Darunter waren alle 4 Lebermetastasen im rechten Leberlappen gréBenriickldufig. ¢ Aufgrund des
grenzwertigen Volumens des linken Leberlappens erfolgte 06/2013 die onkologische Sigmaresektion mit simultaner rechts-
seitiger Pfortaderligatur. d Nach einem Monat war der linke Leberlappen von 370 auf 600 ml hypertrophiert. e Somit konn-
te nach 4 weiteren Zyklen FOLFIRI plus Cetuximab 11/2013 die Hemihepatiektomie rechts durchgefiihrt werden. f 01/2014
zeigte sich eine neue singuldre Lebermetastase im Segment 4a. g Diese wurde 02/2014 interventionell thermoablatiert.

h Bis zum Zeitpunkt der letzten Nachsorge zeigt sich die Patientin tumorfrei. HFTT Hochfrequenzthermoablation, Pfortader-

lig. Pfortaderligatur, Hemihep. Hemihepatiektomie, Lebermet. Lebermetasta

randomisierte Studie, die eine Resektion
gegen Chemotherapie vergleicht. Lungen-
metastasenresektionen sind nur in den
S1-Leitlinien fiir das Osteosarkom und in
den S3-Leitlinien fiir das kolorektale Kar-
zinom erwahnt, wobei selbst hier keine
eindeutige Evidenz aufgefiihrt wird [16].
Die derzeit besten Daten zum Uberleben
nach Lungenmetastasenresektion stammt
aus dem 1991 gegriindeten ,,International
Registry of Lung Metastases” der Européi-
schen Gesellschaft fir Thoraxchirurgie
[2]. Anhand von {iber 5000 Patienten, bei
denen im kurativen Ansatz eine Lungen-
metastasenresektion erfolgte, zeigte sich,
dass auch unter wiederholter pulmonaler
Metastasenchirurgie ein Langzeitiiberle-
ben moglich ist. Somit ist die Chirurgie
eine elementare Sdule im bereits erwahn-
ten Konzept der Umwandlung einer pul-
monal und/oder hepatisch metastasier-
ten Tumorerkrankung in ein chronisches
Leiden mir der — wenngleich geringen -

Chance auf Heilung. Nach R0O-Resektion
von Lungenmetastasen ist das Fiinfjah-
resiiberleben 30-50% und das Zehnjah-
resiiberleben 26%. Damit ist die Chirur-
gie auch in dieser Situation allen anderen
Behandlungsformen iiberlegen [2, 15].

Prioperative Uberlegungen

Derzeit gelten Metastasen in Leber und
Lunge als potenziell kurativ resektabel; fiir
andere Organe gibt es zu wenige Daten,
als dass eine fundierte Aussage getroffen
werden konnte. Eine diffuse Metastasie-
rung schlieflt einen kurativen chirurgi-
schen Ansatz aus. Aufgrund der mogli-
chen Eingriffskomplexitit sollte die Pla-
nung des Resektionsausmaf3es in priaope-
rativen Tumorboards erfolgen und nicht
— wie frither vielfach - erst intraoperativ
[7]. Entscheidend sind dabei die techni-
sche RO-Resektabilitit und das erwartete

Volumen an funktionstiichtiger Restleber
oder -lunge [3].

Lebermetastasen

Primir resektabel gelten heutzutage Le-
bermetastasen, wenn der Erhalt von min-
destens 25% funktionsfihigem Paren-
chym (d. h. gesunde Leber ohne Leber-
grunderkrankung bzw. 0,5% des Korper-
gewichts, ,future liver remnant, FLR),
einer Lebervene sowie einem Leberseg-
ment moglich ist [3, 6, 8, 10]. Unter Che-
motherapie kann generell von einem no-
tigen Restvolumen von 40% ausgegangen
werden [6, 8]. Bei fraglicher Leberfunk-
tion stehen Funktionstests wie der ,,Indo-
cyanin green clearance lidocain conver-
sion test zur Verfiigung, die aber nicht
iiberall routinemiflig eingesetzt werden
[7]. Haufiger und praktikabler ist die drei-
dimensionale Lebervolumetrie mit Be-
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stimmung von Resektions- und verblei-
bendem Lebergewebe (8 Abb. 1).
Kontraindikationen einer Resektion stel-
len eine vorbestehende Leberinsuffizienz,
Child-B/C-Zirrhose und andere schwere
Begleiterkrankungen dar; in diesen Fil-
len miissen Individualentscheide getrof-
fen werden. Die Anzahl und Grofle der
Metastasen ist kein absolutes Kriterium
fiir oder gegen eine Operation, allerdings
prognoserelevant (B Tab. 1).

Lungenmetastasen

Fiir die Resektabilitit von Lungenmetas-
tasen gelten dhnliche Regeln. Neben der
vorausgesetzten Moglichkeit der RO-Re-
sektion ist noch mehr als fiir die Leber der
Erhalt von ausreichend Restparenchym
von Bedeutung, da die Kompensation der
Lunge nur beschrénkt ist und eine Hyper-
trophie wie bei der Leber nicht méglich
ist. Je nach Vorschadigung ist die Resek-
tion von 50% Lungenparenchym jedoch
meistens moglich. Vor groflen geplanten
Eingriffen ist immer eine Lungenfunk-
tionsanalyse mit Spirometrie und Body-
plethysmographie indiziert, bei fragli-
chem Befund auch die erweiterte Diag-
nostik mit Perfusionsszintigraphie und
Ergospirometrie [15].

Klassifikationssysteme

Die aktuellen S3-Leitlinien fiir das kolo-

rektale Karzinom klassifiziert Leberme-

tastasen in 3 Stadien, wobei das Prinzip
dieser Einteilung ebenso auf Lungenme-

tastasen iibertragbar ist [10].

1. Patienten mit primér resektablen Me-
tastasen. Diese Gruppe sollte einer
chirurgischen Therapie zugefiihrt
werden.

2. Patienten mit primér nicht resektab-
len Metastasen, aber einer begrenz-
ten systemischen Tumorlast, sodass
durch eine intensivierte Chemothe-
rapie Resektabilitit erreicht werden
kann. Diese Gruppe von Patienten
profitiert am meisten von wiederhol-
ten Reevaluationen im Beisein von in
hepatobilidrer Chirurgie erfahrenen
Chirurgen bzw. Thoraxchirurgen [7].

3. Patienten mit fortgeschrittener Me-
tastasierung, die nach derzeitigem
Wissensstand keine Aussicht auf eine
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Zusammenfassung

Hintergrund. Bis vor 30 Jahren galt der
Nachweis von Organmetastasen bei vielen
Tumorerkrankungen als Todesurteil. Seitdem
hat es weitreichende Entwicklungen auf den
Gebieten der systemischen Therapien, inter-
ventionellen Ansdtzen sowie chirurgischen
Techniken gegeben.

Ziel. Es soll die derzeitige Datenlage zu Indi-
kation, Operationsverfahren und Uberleben
in der Leber- und Lungenmetastasenchirur-
gie dargestellt werden.

Material und Methoden. Selektive Literatur-
recherche und Zusammenfassung der aktuel-
len Evidenz zur Chirurgie von Leber- und Lun-
genmetastasen.

Ergebnisse. Heutzutage ist es das Ziel, eine
limitiert systemische Tumorerkrankung in
eine potenziell kurativ behandelbare zu tiber-
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Monitoring von Tumortherapien. Neue chirurgische
Techniken bei Leber- und Lungenmetastasen

fiihren. Metastasen in Leber und Lunge kon-
nen in 20-40% interventionell oder opera-
tiv entfernt werden. Wenn dadurch eine RO-
Situation erreicht wird, liegt das Flinfjahres-
liberleben je nach Primartumor und individu-
ellem Risikoprofil bei bis zu 50%.
Schlussfolgerung. Die letzten 30 Jahre hat
es enorme Fortschritte in der Leber- und Lun-
genmetastasenchirurgie gegeben, was zu-
sammen mit neuen systemischen und inter-
ventionellen Therapien eine weitere positive
Entwicklung fiir die Zukunft erwarten lasst.

Schliisselworter

Metastasen - Lebermetastasen -
Lungenmetastasen - Operationsverfahren -
Resektion

Abstract

Background. Up to 30 years ago tumor me-
tastases were considered to be fatal for most
tumor entities. Since then the development
of novel forms of systemic treatment, inter-
ventional methods and surgical techniques
has led to a significant advance in oncologi-
cal treatment methods.

Objective. This article summarizes the cur-
rent evidence regarding indications, surgical
techniques and survival after resection of he-
patic and pulmonary metastases.

Material and methods. A selective literature
search and summary of the latest data on he-
patic and pulmonary metastatic resection
were performed.

Results. The current goal of treatment of
metastatic disease is to convert a limited sys-

Monitoring of tumor therapy. Surgery of
hepatic and pulmonary metastases

temic tumor burden into a potentially cur-
able disease. In 20-40% of cases hepatic or
pulmonary metastases can be resected or
treated by interventional methods. Depend-
ing on the primary tumor and the individual
patient risk profile, 5-year survival rates of up
to 50% can be achieved after RO resection.
Conclusion. In the last 30 years significant
advances have been achieved in the field of
resection of hepatic and pulmonary metas-
tases. Together with new systemic and inter-
ventional therapies, further promising devel-
opments are expected in the future.

Keywords
Metastases - Hepatic metastases - Pulmonary
metastases - Surgical techniques - Resection

kurative Resektion haben. Hier ist
eine weniger intensive Therapie je
nach Patientenwunsch vertretbar.

Neben der generellen Einteilung in resekt-
abel oder nicht resektabel erlauben weite-
re Klassifikationssysteme das Abschit-
zen des postoperativen Uberlebens. Fiir
resektable (kolorektale) Lebermetastasen
sind der Fong-Clinical-Risk-Score (CRS;
[5]) und der Nordlinger-Score [14] die
gangigsten (B Tab. 1, [3]). Fiir die Lun-
genmetastasenresektion gibt es weniger

Daten. Hier ist eine Pleurabeteiligung,
eine synchrone Lungenmetastasierung,
der N-Status des Primartumors, Lungen-
metastasengrofle >3 cm sowie ein media-
stinaler Lymphknotenbefall von prognos-
tischer Bedeutung [12,15].

Das Zweijahresiiberleben betréigt beim
Fong-Score fiir 0, 1, 2, 3, 4 und 5 Punkte
79,76, 73, 67, 45 und 45 Monate. Fiir den
Nordlinger-Score betragt das Zweijahres-
iiberleben fiir 0-2, 3-4 und 5-7 Punkte
79%, 60% und 43%.
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Tab. 1

Fong-Score [5] und Nordlinger-Score [14] zum Abschétzen des Zweijahresiiberlebens nach kolorektaler Lebermetastasenresektion

Metastasen  Metastasen Metastasen (R) T (Primarius) N (Primarius) Prdop.CEA Primarius bis Metasta-  Alter
(groBte) (Anzahl) senoperation
Fong >5cm >1 N1 >200ng/ml  <120d
=1 Punkt =1Punkt =1 Punkt =1Punkt =1Punkt
Nordlinger  >5cm >3 <lcm T4 N+ <2a >60a
=1 Punkt =1Punkt =1Punkt =1Punkt =1 Punkt =1Punkt =1Punkt

Lebermetastasenresektion

Operationstechnik

Bei der Lebermetastasenresektion hat
ein laparoskopischer Zugang den Stel-
lenwert eines diagnostischen Tools zum
Ausschluss einer Peritonealkarzinose vor
einer geplanten grofien Oberbauchlaparo-
tomie mit mehrstiindiger Metastasenre-
sektion. Die eigentliche Resektion erfolgt
aufgrund der besseren makroskopischen,
palpablen und ggf. intraoperativ sonogra-
phischen Beurteilbarkeit haufig offen, ins-
besondere bei multiplen Metastasen und
ausgedehnten Resektionen. Vor Beginn
der eigentlichen Leberresektion werden
portale Lymphknoten sowie das gesam-
te Peritoneum inklusive Zwerchfellunter-
seite und kleinem Becken makroskopisch
beurteilt, da Tumorabsiedlungen schnitt-
bildgebend dort am ehesten iibersehen
werden [6].

Wenn sich auch intraoperativ kein An-
halt auf extrahepatische oder bisher un-
entdeckte Metastasen zeigt, wird die Le-
ber durch Durchtrennung des Lig. teres
hepatis und des Lig. falciforme moglichst
frei exponiert, sodass eine bimanuelle Pal-
pation und intraoperative Sonographie
moglich ist. Zur weiteren Vorbereitung
koénnen Leberarterie, Pfortader und Gal-
lengang dargestellt und angeschlungen
werden, um sie im Fall einer unerwarteten
Blutung schnell unterbinden zu kénnen
(Pringle-Manéver). Dann kénnen die Re-
sektionsgrenzen markiert und unter wie-
derholter palpabler oder sonographischer
Kontrolle die Lebermetastase(n) je nach
Lage, Anzahl und Grofe anatomisch oder
atypisch reseziert werden. Wihrend eine
anatomische Leberresektion (Segmentek-
tomie, Mehrsegmentresektion, Hemihe-
patektomie, erweiterte Hemihepatekto-
mie) tendenziell mit weniger Blutverlust
und weniger postoperativen Gallengang-
leckagen assoziiert ist, werden bei der aty-
pischen Leberresektion anatomische Ge-
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faf3- und Segmentgrenzen nicht respek-
tiert (8 Abb. 1, 2). Vorteil hierbei ist der
Erhalt von mehr funktionalem Restge-
webe, was insbesondere bei multifokalen
und bilobéren Lebermetastasen oder bei
vorbestehender Leberfunktionsstérung
wichtig ist. Ob die Leberdissektion dabei
durch ,klassisches® stumpfes Abpréaparie-
ren des Parenchyms zur Freilegung und
Versorgung von Blut- und Lymphgefifien
erfolgt (Clamp Crushing, Staplerhepatek-
tomie) oder durch modernere Verfahren
wie Ultraschall (z. B. CUSA®), Wasser-
jet, Radiofrequenzverfahren bzw. bipola-
re Thermoablation (z. B. 4-Sonden Ha-
bib® Sealer) scheint fiir das Ergebnis eine
untergeordnete Rolle zu spielen [11]. Ent-
scheidend ist der erfahrene Umgang mit
der jeweiligen Methode sowie das Iden-
tifizieren der durch die Resektionslinie
verlaufenden Blutgefif3e und Gallengén-
ge und deren Versorgung, z. B. durch mul-
tiples Clipping [6].

Anisthesiologische Uberlegungen

Durch die zentrale Lage der Leber und die
Blutversorgung tiber Pfortader, Leberarte-
rie sowie den direkten Kontakt zur V. ca-
va konnen Eingriffe starke Schwankun-
gen des Herzminutenvolumens mit sich
ziehen. Unabhéngig von der operativen
Technik senkt ein niedriger zentralve-
noéser Druck (ZVD <5 mmHg [8]) wih-
rend des Eingriffs das Risiko fiir Blutver-
lust, Morbiditat und Mortalitét [6, 13]. Ein
niedriger ZVD wird durch ein restriktives
Volumenmanagement in enger Abspra-
che mit der Anisthesie erreicht und ist
intraoperativ durch die makroskopische
Kontrolle des Fiillungszustands und der
Atemfluktuation in der V. cava beurteil-
bar. Ein evtl. akut auftretender Blutverlust
kann durch das Unterbinden von Pfort-
ader und Leberarterie (Pringle-Manéver)
kontrolliert werden. Das Pringle-Manover
erfordert die Ankiindigung in kontinuier-
licher Zusammenarbeit mit der Andsthe-

sie, um systemische Risiken durch einen
plotzlich stark reduzierten Herzindex mit
Erhohung des systemischen Widerstands
und konsekutiv gesteigertem Fliissigkeits-
bedarf zu vermeiden. Durch das Senken
des zentralvendsen Drucks dagegen wer-
den venose Blutungen wihrend der Par-
enchymdissektion minimiert [13]. Eine
intraoperative Trendelenburg-Lagerung
mit einem Neigungswinkel von bis zu 15°
wirkt sich dabei positiv auf den vendsen
Riickstrom und die zerebrale Perfusion
aus. Zusitzlich kann medikamentds die
Nachlast gesenkt werden, um eine gleich-
bleibend hohe renale Perfusion und glo-
merulére Filtrationsrate zu gewéhrleis-
ten [13].

Weitere Faktoren, um den ZVD zu
senken, beinhalten die bereits praopera-
tive Fliissigkeitsrestriktion sowie intra-
operativ das Ausniitzen des vasodilata-
torischen Effekts von Isofluran, Morphin
oder einer zusitzlichen epiduralen An-
asthesie. Werden der ZVD und Blutver-
lust auf diese Weise wahrend der Leberre-
sektion niedrig gehalten, so ist zu beden-
ken, dass sich dadurch das Risiko einer
Luftembolie erh6hen kann. Nach Resek-
tion und noch vor Bauchverschluss soll-
te auflerdem ein hochnormaler Venen-
druck als Belastungstest erzeugt werden,
um kleine unversorgte GefifSe zu identi-
fizieren.

Interventionelle Verfahren

Alternativ oder erginzend konnen tief ge-
legene kleine Lebermetastasen lokal-abla-
tiv behandelt werden. Hierbei handelt es
sich um Verfahren, die beim hepatozellu-
laren Karzinom angewendet werden. Sie
sind jedoch wegen geringer Datenlage fiir
die Therapie von Lebermetastasen eher
nur bedingt geeignet. Bei der thermalen
Ablation (Radiofrequenzablation, RFA/
Hochfrequenzthermoablation, HFTT
oder Mikrowellenablation;@ Abb. 1) wer-
den die Tumorzellen durch Hitzeapplika-
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Rechter
Unterlappen

01/2014:
Erstdiagnose

04/2014:
Z.n. FOLFIRI
+Avastin

10/2014:
Z.n. Met.-
resektion

Linker
Unterlappen

Leber

Abb. 2 A Beispiel eines komplexen Verlaufs bei einer 24-jahrigen Patientin mit primar pulmonal metastasiertem Sigmakar-
zinom [pT4b pN1 (1/47) M1 (PUL) L1 VO Pn1 G2, KRAS-mutiert]. a—c Nach Erstdiagnose 01/2014; aufgrund abdomineller Be-
schwerden wurde eine onkologische Sigmaresektion durchgefiihrt. Bereits initial zeigte sich im rechten (a) und linken (b)
Unterlappen jeweils eine Lungenmetastase. Die Leber (c) war zu diesem Zeitpunkt unauffallig. d, e Unter Chemotherapie
mittels 4 Zyklen FOLFIRI plus Avastin waren die beiden Lungenmetastasen riickldufig. f Jedoch zeigten sich mehrere Leber-
metastasen (hier zwei Metastasen in Segment 6 und 7 dargestellt). Der Fall wurde interdisziplindr besprochen; aufgrund des
Patientenalters, des starken Therapiewunschs, des exzellenten Allgemeinzustands sowie der Kooperationsfahigkeit war der
Konsens, alle nachweisbaren Metastasen zu resezieren. g, h Daher wurde sequenziell 05/2014 ein Keilexzsion der rechten (g)
und 06/2014 eine Keilexzision der linken (h) Lungenmetastase durchgefiihrt. 10/2014 erfolgte die linkslaterale Leberresek-
tion zusammen mit atypischer Resektion der Metastasen in den Segmenten 4b, 5, 6/7 sowie mit Hochfrequenzthermoabla-
tion einer Metastase im Segment 6. i Postoperativ besteht Tumorfreiheit

tion tiber einen perkutanen Katheter ver-
brannt. Bei der Kryoablation wird eben-
falls mittels Katheter eine lokale Vereisung
auf ca. —40°C durchgefiihrt. Ein weiteres
Verfahren ist die laserinduzierte Thermo-
therapie (LITT, Laserablation). Hier wird
durch Magnetresonanztomographie ge-
steuert und nahezu in Echtzeitiiberwa-
chung mittels Mono- oder Multilaserap-
plikatoren eine sphérische Tumorkoagu-
lation erzielt [21]. Die LITT wird derzeit
nicht flichendeckend angeboten, sondern
in einzelnen Zentren; sie wird dann meis-
tens im Rahmen von klinischen Studien
angewandt. Aber moglicherweise konnen
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dadurch im Vergleich zu RFA oder Mi-
krowellenablation giinstigere Ergebnisse
beziiglich Lokalrezidivrate und Uberleben
erzielt werden [22].

Eine eher untergeordnete Rolle fiir die
Behandlung von Lebermetastasen spielt
derzeit die stereotaktische Bestrahlung.
Sie kann z. B. bei singuldren zentralen
nicht resektablen Metastasen angewendet
werden. Bei diffuser Metastasierung hin-
gegen kommt eher eine ,,innere” Bestrah-
lung mittels selektiv verabreichter *°Y-Mi-
krosphiren zum Einsatz (Selektive Inter-
ne Radiotherapie, SIRT, oder Radioem-
bolisation). Schliefllich kann eine selekti-

ve kontinuierliche intraarterielle Chemo-
therapie (,,hepatic artery infusion®, HAI)
direkt in die Leberarterie mittels spezieller
operativ angelegter Pumpen verabreicht
werden [18]. Meist wird dabei Fluoro-
deoxyuridin, beginnend 4 Wochen post-
operativ, als ,,adjvuante Therapie infun-
diert. Dadurch wird einem lokalen Me-
tastasenrezidiv gezielt entgegengewirkt
[1]. Es handelt es sich jedoch um einen
technisch aufwindigen Ansatz, der mitt-
lerweile wieder verlassen wird [1, 6]. Die
selektivere transarterielle Chemoemboli-
sation (TACE) kommt beim uni-/oligofo-
kalen hepatozelluldren Karzinom mit ein-
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deutiger arterieller Versorgung zum Ein-
satz, eignet sich jedoch nur bedingt in der
Metastasentherapie.

MaRnahmen bei zu
kleiner Restleber

Die ausgezeichnete Hypertrophiefihig-
keit der Leber kann man sich zunutze
machen, falls initial aufgrund des ver-
bleibenden Restlebervolumens Inopera-
bilitdt besteht. Seit 1990 ist die Pfortade-
rembolisation zur kontralateralen Hyper-
trophieinduktion beschrieben [8]. Da-
bei wird in Lokalanésthesie mittels per-
kutanem transhepatischem Katheter ein
Gemisch aus Histoacryl® und Lipiodol®
in einen Pfortaderast gespritzt. Alterna-
tiv kann der Zugang iiber eine operativ
freigelegte Mesenterialvene in Vollnar-
kose erfolgen [8]. Meistens kommen die-
se Verfahren zur Anwendung, wenn bei
zu kleinem linkem Leberlappen eine (ggf.
erweiterte) Hemihepatektomie rechts ge-
plantist (B8 Abb. 1). Uber einen Zeitraum
von ca. 2 bis 4 Wochen hypertrophiert die
Restleber um bis zu 50%, bevor die Resek-
tion durchgefiihrt wird [6].

)) Eine Alternative ist die
operative Pfortaderligatur

Eine Alternative zur interventionellen
Pfortaderembolisation ist die operative
Pfortaderligatur. Allerdings ist hier auf-
grund distaler arterioportaler Shunts, wel-
che anders als bei der Embolisation nicht
verschlossen werden, ein geringerer Volu-
menzuwachs zu erwarten. Auflerdem ist
mittels Pfortaderligatur ein rechts erwei-
tertes Ausschalten inklusive der Segmen-
te 4a/b nicht moglich. Bei der Pfortade-
rembolisation kann dies zusitzlich selek-
tiv durchgefiihrt werden, um den Hyper-
trophieanreiz zu erh6hen [20]. Die Pfor-
taderembolisation fiihrt zu einem durch-
schnittlichen taglichen Volumenzuwachs
von 3,9 ml, die Pfortaderligatur hingegen
nur zu 1,7 ml [8].

Eine Weiterentwicklung der Pfortader-
ligatur ist das Verfahren ,,associating liver
partition with portal vein ligation for sta-
ged hepatectomy® (ALPPS [19]). Dabei
wird im Rahmen einer ersten Operation
neben der selektiven Pfortaderligatur eine
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komplette Parenchymdissektion durch-
gefithrt. Die so komplett von Kollatera-
len abgetrennten Lebersegmente verblei-
ben mit arteriellem und zentralvendsem
Anschluss noch fiir eine kurze Hypertro-
phiezeit von 1 bis 2 Wochen in situ und
werden anschliefSend im Rahmen einer
zweiten kiirzeren Operation entfernt. Mit
Hypertrophievolumina von bis zu 74%
konnte dieses Verfahren einen vielver-
sprechenden Ansatz darstellen [6]. Zu be-
denken gilt jedoch, dass andere Verfahren
wie die Pfortaderembolisation bei gerin-
gerer Invasivitit zu vergleichbaren Ergeb-
nissen fithren [20]. Weiterhin méglich,
aber aufwéndiger und mit mehr Kom-
plikationsrisiken verbunden ist das klas-
sische zwei- oder mehrzeitige Vorgehen.
Dabei werden nur so viele Metastasen auf
einmal reseziert, dass das verbleibende ge-
sunde Lebergewebe noch funktionell aus-
reicht, aber einen Hypertrophieanreiz er-
hilt. Mit einigen Wochen Abstand, meist
unter Bridging-Chemotherapie, wird an-
schliefSend die ndchste Resektion durch-
gefiihrt.

Lungenmetastasenresektion

Operationstechnik

Historisch wurde frither zur pulmonalen
Metastasenchirurgie als Zugang die me-
diane Sternotomie mit der Moglichkeit
der bimanuellen und bilateralen Lungen-
palpation propagiert. Mit Fortschritten in
der praoperativen Bildgebung ist derzeit
die laterale Thorakotomie der meistemp-
fohlene Zugangsweg. Wenn nétig, kann
dies auch sequenziell mit einem Intervall
von ca. 4 Wochen beidseitig erfolgen [15].
Aktuelle Empfehlungen befiirworten im
Einzelfall minimalinvasive videoassistier-
te Resektionen (videoassistierte Thorax-
chirurgie, VATS), z. B. bei dlteren Patien-
ten mit langem krankheitsfreiem Inter-
vall und bildmorphologisch eindeutigem
Nachweis von lediglich einer oder weni-
gen thorakoskopisch gut resezierbaren
Metastasen [15]. Das offene Verfahren ist
jedoch das sensitivste und es kénnen da-
bei bis zu 20% mehr Metastasen detektiert
werden als sich bildgebend darstellen las-
sen (B8 Abb. 2, [15]). Die VATS hat ihren
Stellenwert eher in der histologischen Si-
cherung bzw. zum Ausschluss multipler

suspekter Lungenrundherde vor Einlei-
tung einer systemischen Chemotherapie
oder vor einer onkologisch radikalen Re-
sektion des Primértumors.

)) Essollteimmer so
parenchymsparend wie
maoglich reseziert werden

Aufgrund der oft wiederholt nétigen Lun-
genmetastasenchirugie sollte immer so
parenchymsparend wie moglich reseziert
werden [15]. Unter onkologisch-radika-
len Kriterien mit Einhaltung eines Sicher-
heitsabstands bedeutet das, dass meist aty-
pische Resektionen erfolgen. Bei kleinen
Metastasen unter 2 cm Durchmesser ist
dabei ein Sicherheitsabstand von 3 mm
ausreichend, bei grofien Metastasen wird
aufgrund der gréferen Wahrscheinlich-
keit von Satellitenherden ein Sicherheits-
abstand von 10 mm empfohlen [23]. Nur
bei sehr grofien oder zentral gelegenen
Metastasen sollten im Einzelfall anatomi-
sche Resektionen in Form von Segment-
resektionen, Lobektomien oder gar ein-
seitigen Pneumektomien erfolgen [15, 16].

Ahnlich wie auch bei der Lebermetas-
tasenresektion ist die eigentliche Dissek-
tionstechnik nicht entscheidend, solange
dabei nicht unnétig gesundes Lungenge-
webe geopfert wird. Da dies bei herkdmm-
lichen Klammernahtgeriten teilweise der
Fall ist, werden mehrere Alternative be-
schrieben [15]. Diese sind jedoch tenden-
ziell aufwéndiger und kénnen ein erh6h-
tes Risiko fiir eine Gefdf3- oder Bronchus-
leckage besitzen. Die Elektrokautherisie-
rung eignet sich fiir kleine oberflachliche
Metastasen. Dabei wird mittels Diather-
mie disseziert und Blutgefife, Bronchien
sowie auch der entstandene Defekt mittels
Naht verschlossen.

Technisch und zeitlich aufwandiger ist
die Neodymium:YAG-Laserresektion, die
jedoch eine duflerst parenchymsparende
und blutarme Resektion auch von zentra-
len Metastasen ermdglicht. Interstitium,
Kapillaren sowie kleine Lymph- und Blut-
gefifle werden dabei direkt verschlossen,
ohne benachbarte Strukturen zu verletzen
oder die Palpationsfahigkeit des verblei-
benden Lungengewebes zur weiteren Me-
tastasensuche zu beeintrachtigen. In der
VATS wird teilweise mit dem LigaSure°-
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Vessel-Sealing-System gearbeitet. Dabei
ergeben sich aber lingere Operationszei-
ten, und die thoraxchirurgischen Erfah-
rungen mit diesem elektrothermalem bi-
polaren Gewebeversiegelungssystem sind
insgesamt noch begrenzt [23]. Ob eine
mediastinale systematische Lymphade-
nektomie einen Uberlebensvorteil bringt,
ist unklar [23]. Eher von Bedeutung ist das
mediastinale Lymphknotensampling bei
fraglichem Lymphknotenbefall zur wei-
teren Therapieplanung. Da mediastinaler
Lymphknotenbefall mit einer signifikant
schlechteren Prognose assoziiert ist, soll-
te bei diesen Patienten eine systemische
Chemotherapie diskutiert werden und
eine eventuelle Lungenmetastasenresek-
tion kritisch hinterfragt werden [15]. Im
Gegensatz zur mediastinalen Lymphade-
nektomie ist eine lokoregionare Lymph-
knotendissektion ohne viel Mehraufwand
moglich und kann postoperativ auch bei
der Entscheidung iiber eine adjuvante
Chemotherapie hilfreich sein.

Interventionelle Verfahren

Radiologisch-interventionelle Alterna-
tivverfahren spielen fiir Lungenmetasta-
sen noch eine geringere Rolle als fiir Le-
bermetastasen. Sie konnen aber beispiels-
weise bei komorbiden Risikopatienten zur
lokalen Kontrolle eingesetzt werden. Hier
steht die perkutane CT-gesteuerte Radio-
frequenzablation zur Verfiigung, welche
jedoch - je nach Metastasenlokalisation
— nicht fiir alle Herde geeignet ist. Auch
fir Lungenmetastasen kann im Rahmen
einer multimodalen Therapie eine LITT
durchgefiihrt werden. Wie bei der An-
wendung fiir Lebermetastasen handelt es
sich hierbei um kein Standardverfahren,
allerdings scheint die LITT sicher und ef-
fektiv fiir ausgewihlte Patienten zu sein
[17]. Auflerdem kann eine stereotaktische
Strahlentherapie durchgefiihrt werden
[16, 23]. Auch wenn es sich nur um einen
bedingt kurativen Ansatz handelt, ist da-
durch gerade in der palliativen Rezidivsi-
tuation eine Uberlebensverlidngerung bei
geringer Komplikationsrate moglich.
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Postoperatives Management

Lebermetastasen

Frith postoperativ steht nach Lebermetas-
tasenresektion der Ausschluss einer Blu-
tung oder eines Gallelecks durch klini-
sche, laborchemische und sonographische
Kontrollen im Vordergrund. Anhand von
Leberfunktionsparametern und Gerin-
nungskontrollen sollte ein Leberversagen
ausgeschlossen werden [6]. Ausreichen-
de Serum-Glukosewerte von mindes-
tens 120 mmol/l und ein friithzeitiger en-
teraler Kostaufbau sind hilfreich fiir eine
postoperative Sicherung der Organfunk-
tion. Wurde zu viel Lebergewebe reseziert,
kann es zum portalen Hyperperfusions-
syndrom kommen. Dabei fithrt das un-
verandert hohe Minutenvolumen bei re-
duzierter Gesamtquerschnittsfliche der
portalen Gefif3e zu intrahepatischer Mi-
krozirkulationsstérung durch sinusoida-
le Stauung. Wenn alle funktionellen Re-
serven aufgebraucht sind, kommt es zu
einem postoperativen Leberversagen, das
kausal nicht therapiert werden kann. Als
supporative Therapie zur Leberregenera-
tion besteht die Moglichkeit einer Ver-
minderung der portalen Perfusion. Dazu
kann als Ultima Ratio die A. lienalis ligiert
werden oder ein mesenteriokavaler bzw.
transjuguldrer intrahepatischer porto-
systemischen Stent-Shunt (TIPSS) ange-
legt werden [8]. Leberersatzverfahren wie
die Albumindialyse oder deren Weiterent-
wicklung, das Molecular-Adsorbents-Re-
circulation-System (MARS®) eignen sich
fiir eine kurzfristige Uberbriickung bei
Leberausfall.

Lungenmetastasen

In 10-15% der Lungenmetastasenresektio-
nen treten postoperative Komplikationen
auf, hauptséchlich Pleuraergiisse. Diese
konnen im Weiteren zu Atelektasen und
Pneumonien fithren. Daher sollte eine
intraoperativ zur Lungenentfaltung ein-
gelegte Thoraxdrainage erst bei nachlas-
sender Ergussfordermenge gezogen wer-
den. Seltener, aber schwerwiegender sind
Luftfisteln. Hier beginnt das Spektrum
bei kleinen Parenchymfisteln, die meist
nach einigen Tagen ohne dufleres Zutun
selbststdndig verkleben. Zur Verlaufsbe-

urteilung sind Thoraxpumpen hilfreich,
die kontinuierlich das ,air leak® messen
und angeben (z. B. Thopaz®). Am ande-
ren Ende des Spektrums stehen Stumpf-
insuffizienzen grofler Bronchien oder des
Hauptbronchus. Bei dieser lebensbedroh-
lichen Komplikation ist meist eine not-
fallmaflige Rethorakotomie mit Bronchu-
stiberndhung und -deckung notig. Auf-
grund der hohen Rezidivrate haben grof3e
Bronchusstumpfinsuffizienzen eine sehr
schlechte Prognose. Die Gesamtmortalitét
nach Lungenmetastasenresektion hangt
sehr vom Primértumor und damit ver-
bundenen Komorbiditéten ab, liegt aber
insgesamt unter 2% [16].

Postoperative Chemotherapie

Trotz vieler Bemithungen und grof3er pro-
spektiver Studien konnte bisher nicht sta-
tistisch nachgewiesen werden, dass eine
systemische postoperative Chemothera-
pie im adjuvanten Setting nach Leberme-
tastasenresektion einen Uberlebensvor-
teil bringt [6]. Diesbeziiglich sind insbe-
sondere die Ergebnisse der EORTC-Stu-
die von Nordlinger et al. [14] zu erwih-
nen. Trotz fehlender statistischer Signifi-
kanz wird von Nordlinger et al. wie auch
von vielen anderen eine adjuvante Che-
motherapie nach Lebermetastasenresek-
tion empfohlen [4, 6]. Die Rationale ist
die fehlende Nachvollziehbarkeit, war-
um eine adjuvante Chemotherapie nach
RO-Resektion fiir eine Vielzahl solider
Tumoren ab dem Stadium der lympho-
genen Metastasierung erwiesenermaflen
einen Uberlebensvorteil bringt, dies aber
fiir eine hdmatogene Metastasierung nicht
zutreffen soll.

Wihrend bei Lebermetastasen kolo-
rektale Primartumoren den Grofiteil aus-
machen, ist das Spektrum bei Lungen-
metastasen breiter. Patienten mit multi-
modal therapierten Keimzelltumoren ha-
ben nach RO-Lungenmetastasenresektion
meist eine dauerhafte Tumorfreiheit, nicht
zuletzt wegen dem generell guten Anspre-
chen von Keimzelltumoren auf eine Che-
motherapie. Metastasen von epithelialen
Tumoren rezidivieren hiufiger, Sarkom-
metastasen haben eine noch schlechtere
Prognose und bei Melanompatienten ist
eine dauerhafte Tumorfreiheit nur sehr
selten erreichbar [2, 15]. Somit ist der Pri-
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martumor ausschlaggebend fiir die Indi-
kationsstellung einer postoperativen Che-
motherapie und den langfristigen Verlauf.

Fazit fiir die Praxis

== Leber- und Lungenmetastasen schlie-
Ben ein Langzeitiiberleben bei ent-
sprechender multimodaler Behand-
lung nicht aus.

== Voraussetzung dafiir ist das Erreichen
einer RO-Situation durch die chirurgi-
sche (ggf. plus interventionelle) Ent-
fernung samtlicher Metastasen.

== Eine vollstandige Heilung ist fiir se-
lektionierte Patienten maglich; hau-
figer wird jedoch ein chronischer Zu-
stand mit Symptomkontrolle und
Uberlebensverlingerung erreicht.

== Zur Therapieplanung und Verlaufs-
kontrolle ist die wiederholte Vorstel-
lung von Patienten mit Metastasen in
multidisziplindren Tumorboards er-
forderlich.

== Multimodale, komplexe Therapiekon-
zepte in Kombination mit Pfortade-
rembolisation zur Hypertrophiein-
duktion erlauben auch die vollstandi-
ge Resektion bilobérer Lebermetasta-
sen.

== Die laparoskopische Leberchirurgie
hat ihren Stellenwert v. a. in der Re-
sektion von Metastasen im linkslate-
ralen Sektor.

== Chirurgische, interventionelle und
chemotherapeutische Moglichkeiten
entwickeln sich laufend weiter, so-
dass auch fiir die Zukunft noch weite-
re Fortschritte erwartet werden.
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