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Neoadjuvante Therapiekonzepte und praoperative
Erndhrungssituation

A. Weimann

Eine krankheitsassoziierte ,Mangelerndhrung*
wird haufig nicht realisiert, da der
Kérpermassenindex in einer tibererndhrten
Gesellschaft trotz betrachtlichem
Gewichtsverlust zumeist erhéht ist. Der
Gewichtsverlust fiir sich bedeutet jedoch eine
Verdnderung der Kérperzusammensetzung, die
ein ,metabolisches Risiko“ nach sich zieht,
welches bei Patienten mit Tumorerkrankungen,

besonders auch nach neoadjuvanter Therapie
bei der Vorbereitung einer groRen Operation

berticksichtigt werden muss [1, 2].

Erkennung eines metabolischen Risikos

Das krankheitsassoziierte metabolische Risiko kann sehr leicht mit dem “Nutritional Risk Score” erfasst werden.
Dieses Screening-Instrument ist auch fir chirurgische Patienten in aktuellen Studien validiert worden [1, 2].

In einer groR®en Kohortenstudie hat sich bei abdominalchirurgischen Patienten eine verminderte Nahrungsaufnahme
in der Woche vor der Krankenhausaufnahme auch allein als ein signifikanter Risikopradiktor gezeigt [3]. Fir dltere
chirurgische Patienten (>65 Jahre) konnten in einer systematischen Ubersicht von 15 Studien aus den Jahren 1998 bis
2008 der Gewichtsverlust und das Serumalbumin als pradiktive Parameter des postoperativen Ergebnisses gefunden
werden [4].

Diese Daten sprechen fiir die praktische Anwendung in der klinischen Praxis [1, 2]:

e Ein Screening auf Mangelerndhrung (z. B. Nutritional Risk Screening — NRS) bei der
stationdren Aufnahme oder dem ersten Patientenkontakt

o Die Definition eines krankheitsassoziierten ,schweren metabolischen Risikos“ bei
chirurgischen Patienten im Falle des Vorliegens eines der folgenden Kriterien:


https://www.bdc.de/category/wissen/fachgebiete/fachubergreifend/

Gewichtsverlust >10-15 % innerhalb von sechs Monaten

BMI <18,5 kg/m2

SGA Grad C oder NRS >3

Serumalbumin <30g/l sofern Ausschluss einer Leber- oder  Nierenfunktionsstérung

e Beobachtung und Dokumentation der oralen Nahrungsaufnahme
 routinemafiige Verlaufskontrolle des Gewichts und des BMI

Indikation zur kiinstlichen Erndhrung

Die allgemeine Indikation zur kiinstlichen Erndhrung in der Chirurgie ist die Pravention und die Behandlung einer
krankheitsassoziierten Mangelerndhrung, wie der Ausgleich eines Erndhrungsdefizits vor der Operation und der Erhalt
des Erndhrungsstatus nach der Operation, insbesondere wenn ldngere Perioden der Niichternheit und der schweren
Katabolie zu erwarten sind. Morbiditat, Krankenhausverweildauer und Letalitdt sind die wesentlichen Endpunkte fiir
die Evaluation des Nutzens einer Erndhrungstherapie im Krankenhaus.

Insgesamt gilt es, nicht erst bis zur Manifestation einer krankheitsassoziierten Mangelerndhrung zu warten, sondern
bei Bestehen eines metabolischen Risikos friihzeitig eine Erndhrungstherapie zu beginnen. Orale Trinknahrungen
(ONS) und enterale Erndhrung (Sondennahrung) wie auch die parenterale Erndhrung bieten zusatzlich zur didtetischen
Beratung die Moglichkeit im Falle einer unzureichenden oralen Nahrungsaufnahme, eine addquate Kalorienzufuhr
sicher zu stellen.

Erndhrungsmedizinisches Vorgehen wahrend einer neoadjuvanten
Therapie

Wahrend eine psychoonkologische Betreuung in die Therapie integriert worden ist, wird der erndhrungsmedizinischen
Verlaufskontrolle, insbesondere wenn Erbrechen und schwere Diarrhoen vermieden werden kénnen, hiufig nur wenig
Bedeutung zugemessen. Auch beim Fehlen der typischen gastrointestinalen Nebenwirkungen kann allein durch
Appetitlosigkeit und Fatigue ein prinzipiell aufhaltbarer schleichender Gewichtsverlust bestehen. Haufig fehlt das
~metabolische“ Verstandnis fiir das vorgesehene Operationstrauma nach einer aggressiven Vorbehandlung sowie die
damit verbundenen immunologischen Probleme in einem energieabhdngigen Heilungsprozess. Zur Vermeidung einer
Mangelerndhrung muss im Rahmen einer Tumorerkrankung wahrend der neoadjuvanten Therapie die Indikation zur
oralen/enteralen/parenteralen Supplementierung immer wieder gepriift werden.

Da sehr viele Patienten ihren Energiebedarf durch die normale Erndhrung nicht addquat decken, sollten diese
Patienten unabhdngig vom Erndhrungsstatus bereits wiahrend der neoadjuvanten Therapie zur Einnahme oraler



Trinknahrung motiviert werden. Mangelernidhrte Tumorpatienten und solche mit Hochrisiko werden davon besonders
profitieren..

Didtberatung

Wahrend in Deutschland eine Didtberatung, wenn tberhaupt, zumeist postoperativ vor der Entlassung oder wahrend
der Rehabilitationsbehandlung erfolgt, werden in vielen europdischen Lindern die Didtassistentinnen (,Dietitians“) in
der Chirurgie bereits sehr friih prdoperativ eingebunden. So ist ganz aktuell von einer niederlandischen Arbeitsgruppe
der Einfluss einer intensiven perioperativen Erndhrungstherapie (INS) bei Patienten mit Osophaguskarzinom tiber ein
Jahr prospektiv untersucht worden [5]. Hierbei wurden 37 Patienten (35 mit neoadjuvanter Therapie) in der
Interventionsgruppe mit 28 in den drei Jahren zuvor nach Standard wenn auch mit einem geringeren Anteil
neoadjuvant behandelter Patienten verglichen.

Die intensive Erndhrungstherapie beinhaltete eine durch eine onkologisch spezialisierte Didtassistentin
durchgefiihrte Beratung mit dem Ziel einer Gewichtserhéhung durch Energieaufnahme von 1.3- bis 1.5-mal dem
geschdtzten Energiebedarf. Die Patienten wurden zu hiufigen Mahlzeiten unter Supplementierung mit Trinknahrung
angehalten. Wahrend der neoadjuvanten Phase bestanden ein-zweiwdchentliche telefonische Kontakte zur Frage von
Erndhrungsproblemen und zur Gewichtskontrolle. Bei inaddquater oraler Gewichtsaufnahme wurde eine ergdnzende
Sondenerndhrung begonnen. Wihrend der Operation erhielten die Patienten eine Feinnadelkatheterjejunostomie
(FKJ), die wahrend des stationdren Aufenthalts und auch nach der Entlassung zur Supplementierung bis zum Erreichen
einer energiebedarfsdeckenden oralen Nahrungsaufnahme genutzt wurde. Wahrend der stationdren Phase wurden die
Patienten zweimal wdchentlich von der Didtassistentin visitiert, nach der Entlassung oder wahrend einer adjuvanten
Chemo- oder Radiotherapie alle ein bis zwei Wochen fiir drei Monate, danach monatlich bei Bedarf ggf. haufiger bis
zum Ende des erstem Jahres. Die Patienten der Kontrollgruppe erhielten nicht regelhaft pradoperativ noch eine
Didtberatung, jedoch bei der ersten stationdren Aufnahme. Intraoperativ wurde auch bei diesen Patienten eine FK|
angelegt. Die Betreuung nach der Entlassung erfolgte nicht strukturiert sondern vor allem telefonisch.

In der Interventionsgruppe stieg das Kérpergewicht zwischen dem ersten Kontakt und der Operation relativ zur
Kontrollgruppe um +4.7+ 1.7 % adjustiert fiir die méglichen Confounder neodadjuvante Vorbehandlung, ASA Score,
Rauchen und Alkohol signifikant an (p=0.009).

Die postoperative Rate schwerer Komplikationen (>111b) nach Dindo war signifikant niedriger in der
Interventionsgruppe (9/28 = 32 % vs. 22/37= 60 %; p=0.045). Keine Komplikation trat bei 7/28=25 % vs. 3/37=8 %,;
p=0.037 auf. Sowohl die Linge des Intensivaufenthalts als auch die Krankenhausverweildauer (25 vs. 19.5 Tage) waren
signifikant kiirzer (p=0.039). Die Krankenhausletalitat (3/28=11 % vs. 1/37=3 %) war ohne signifikanten Unterschied.
Auch diese Ergebnisse sprechen fiir eine intensive perioperative erndhrungsmedizinische Mitbehandlung gerade bei
den grofden Tumoroperationen.

Die Indikation zur perkutanen endoskopischen Gastrostomie wdhrend einer neoadjuvanten Therapie sollte
insbesondere bei geplanter Osophagusresektion und Magenhochzug duferst kritisch und nur in Riicksprache mit dem
verantwortlichen Chirurgen gestellt werden. Dann ist eine Direktpunktion zur Vermeidung einer Verschleppung von
Tumorzellen bei Durchzugstechnik anzustreben. Giinstiger ist die Anlage einer FKJ z B. laparoskopisch, die auch bei der
Resektion belassen werden kann.

Verlaufskontrolle



Eine Verlaufskontrolle des Erndhrungsstatus kann mit der Beobachtung des BMI leicht durchgefiihrt werden. Jedoch
ist der BMI nicht sensitiv fiir Unterschiede in der Kérperzusammensetzung. So kann eine krankheitsassoziierte
Flissigkeitseinlagerung eine Stabilitdt des Erndhrungszustands vorspiegeln, die nicht den Abbau der Kérperzellmasse
erfasst. Mit der Bioelektrische Impedanz Analyse (BIA) steht eine leicht durchfiihrbare nicht-invasive Methode zur
Verfligung, welche auch bei ambulanten Patienten ohne Belastung durchgefiihrt werden kann. Der intraindividuelle
Verlauf kann in einem Drei-Kompartiment-Model (Extrazellulirmasse, Korperzellmasse und Fettmasse) dargestellt
und beobachtet werden. Von der Kérperimpedanz sind das Verhiltnis der Extrazelluldrmasse zur Kérperzellmasse und
der Phasenwinkel einfach verfiigbare Werte, welche zuverldssige und valide Informationen tber den Zellgehalt des
Kérpers ermoglichen.

Idealerweise wird die erste Untersuchung bereits nach der Diagnosestellung durchgefiihrt und im weiteren Verlauf
auch perioperativ wiederholt.

Perioperative Erndhrung nach neoadjuvanter Therapie

ERAS und Prdoperative erndhrungsmedizinische Konditionierung

»Enhanced Recovery after Surgery*“ (ERAS)-Programme verfolgen multimodal eine Verbesserung der Rehabilitation
nach chirurgischen Eingriffen sowie eine Verkiirzung des Krankenhausaufenthalts und haben sich vor allem in der
kolorektalen Chirurgie, aber auch fiir andere grofte abdominale Operationen bewahrt. Auch nach neoadjuvanter
Vorbehandlung ist ein ERAS Programm anzustreben. Die erndhrungsmedizinische Mitbehandlung schlief3t dies nicht
aus.

So muss es bereits praoperativ das Ziel sein, den Patienten auch metabolisch optimal vorzubereiten. Dies gilt
besonders fiir die Phase zwischen dem Ende der neoadjuvanten Therapie und der stationdren Aufnahme zur
Operation, die hdufig hierfiir nicht gezielt genutzt wird.

Metabolische Konditionierung

Die prdoperative Einnahme eines Glukosedrinks (CHO) bis zu zwei Stunden vor der Operation geht nicht mit dem
Risiko einer erhéhten Aspiration einher. Eine aktuelle Metaanalyse von 21 sehr heterogenen Studien mit 1.685
Patienten hat flir abdominalchirurgische Patienten nach praoperativer Einnahme eines Glukosedrinks eine signifikant
verkiirzte Krankenhausverweildauer gezeigt, die hingegen bei orthopddischen Patienten nicht beobachtet werden
konnte [6].

Immunologische Konditionierung

Die prdoperative Einnahme von immunmodulierenden oralen bilanzierten Didten, angereichert mit
immunmodulierenden Substraten (Arginin, Omega-3-Fettsduren und Nukleotide) fiir fiinf bis sieben Tage reduziert die
postoperative Morbiditdt und die Linge der Krankenhauverweildauer nach groften abdominellen Tumoreingriffen.
Mangelerndhrte Patienten scheinen davon besonders zu profitieren [2].

Fir mangelerndhrte onkologische Patienten haben auch die American Society of Parenteral and Enteral Nutrition
Guidelines (ASPEN) eine starke Empfehlung gegeben. Eine aktuelle Metaanalyse von sechs prospektiven
randomisierten kontrollierten Studien mit Einschluss von 628 Patienten mit Operationen von Oesophagus und Magen
konnte jedoch keine Konsistenz in den Unterschieden der klinischer Outcome-Parametern bei enteraler



Immunonutrition zeigen [7]. Problem ist die Heterogenitét der Studien bei Verwendung verschiedener
immunmodulierender Nahrungen sowie die nicht einheitliche peri-, pra- und postoperative Applikation. Nach einer
weiteren Analyse der verfiigbaren Daten ist eine ausschlieRlich praoperative Gabe beim optimale ,Timing“ einer
Immunonutrition wieder in der Diskussion [8]. Dennoch diirfte das Konzept einer praoperativen metabolischen und
immunologischen Konditionierung in den ndchsten Jahren auch durch die Nutrigenomik weiter an Bedeutung
gewinnen. Es sind bereits Drinks verfiigbar, die zusdtzlich zur Glukose mit Glutamin, Antioxidanzien und Griinem-Tee-
Extrakt angereichert worden sind und deren Eignung fiir Patienten mit voraussichtlich ausgepragter
Entzliindungsreaktion zu priifen ist.

Praoperativer Ausgleich eines Kaloriendefizits

Die Vorteile einer prdoperativen parenteralen Erndhrung fiir sieben bis 14 Tage sind nur evident bei Patienten mit
schwerer Mangelerndhrung (Gewichtsverlust >10-15 %, Serumalbumin<30g/I, BMI<18.5 kg/m2) vor groften
gastrointestinalen Eingriffen [1, 2]. Nur dann ist die Verschiebung einer Operation gerechtfertigt. Jie et al. [9] haben in
einer kontrollierten Studie die Indikation zur praoperativen Erndhrung nach dem NRS 512 Patienten waren nach dem
NRS Risikopatienten (NRS>3). Diese erhielten auf Grund der Erfahrung des Chirurgen ohne Kenntnisse tiber den NRS
enterale oder parenterale Erndhrung fiir sieben Tage prioperativ. Unterschiede der Infektionsrate und der
Krankenhausverweildauer wurden bei Patienten mit einem NRS von drei und vier im Fall einer prdoperativen
Erndhrung nicht gefunden. Von 120 Patienten mit einem NRS von mehr als fiinf profitierten diejenigen, welche eine
praoperative Erndhrung erhielten mit signifikant niedrigerer Komplikationsrate (25,6 vs. 50,6 %, p=0,008) und kiirzerer
Krankenhausverweildauer (13,7+7.9 vs. 17,9+11,3 Tage, p=0,018).

Wenn eine parenterale Erndhrung fiir zehn Tage praoperativ durchgefiihrt und postoperativ neun Tage fortgefiihrt
wird, ist die Komplikationsrate signifikant um 30 % niedriger mit Tendenz zur Reduktion der Letalitdt. Durch
parenterale Erndhrung kann eine Erholung der physiologischen Funktion und des Kérpergesamtproteins bereits
innerhalb von sieben Tagen erwartet werden. Zu einer weiteren signifikanten Verbesserung kommt es jedoch auch
noch in der zweiten Woche. Es empfiehlt sich, die orale oder enterale Supplementierung, wann immer méglich, zu
bevorzugen.

Fazit

Der Erndhrungsstatus ist ein prognostischer Faktor. Gerade der Tumorpatient mit neoadjuvanter Vorbehandlung sollte
friihzeitig prdoperativ unter Einsatz von Konditionierungskonzepten erndhrungsmedizinisch mitbehandelt werden.
Eine supplementierende ggf. kiinstliche Erndhrung ist auch bei Patienten ohne offensichtliche Mangelerndhrung
indiziert, wenn vorhersehbar ist, dass der Patient fiir eine lingere Zeitdauer unfihig sein wird, zu essen oder eine
addquate orale Kalorienmenge zu sich zu nehmen.
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