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DIAGNOSE

SD chirurgie in het UZ Gent
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Symptomen van slokdarmkanker

ESDPHAGEAL

“®
_ CANCER
» Dysfagie
» Gewichtsverlies el

» Epigastralgie
» Verminderde eetlust

» Druk op de borst
» Hoesten of een hese stem
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Onderzoeken

» Gastroscopie

» Echo-endoscopie

» Tumormarker (CEA)
» CT thorax-abdomen
» PETCT

» laparoscopie




@ Product-limit survival estimates

Waarom al die onderzoeken?
0.8
» T tumorgrootte T1, T2, T3, T4 £ el
» N Klieren NO, N1 (1-2 LN), N2 (3-6 LN), N3 (>6 LN) 5
» M metastasen MO, M1 i
age
0.2 - Stage I
- Stage II
— Stage III
- Stage IV
Epithelium 0.0 —
oo o L BLaﬂhuﬂis'g"?%za:wm 0 20 a0 60 80 100
Submucosa Months survival
é Ui d o Pl Muscularis
“_ ‘« @)mpna Posttreatment stage | Patients | 1-year survival | 3-year survival | 5-year survival | Median survival
L ‘. ¥ 2‘\/:::e:ophageal group (n) (%) (%) (%) {months)
== ‘_ ’ n I 70 94.3 81.4 76.5 117.8
~ II 195 86.7 54.8 46.3 46.0
: 5 / III 301 71.7 28.8 18.3 19.2
W / v 117 46.7 10.2 5.7 11.6
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ZORGTRAJECT

SD chirurgie in het UZ Gent
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Therapeutisch beleld

» Primair chirurgie
» Endoscopisch (ESD): NOMO
« adenoCA: cTis tot T1b (<500um)
« spinoCA: cTis tot T1b (<200 um)
» Chirurgie: NOMO
« adenoCA: cT1b (= sm2 (>500um), slecht gediff, LVinvasie, + snijranden)
* spinoCA: cT1lb (= sm2 >200 um), slecht gediff, LVinvasie, + snijranden) tot cT2

» Inductietherapie gevolgd door chirurgie

» Radiochemotherapie: CROSS (5 weken — 23x1,8Gy + carboplatinum+ paclitaxel)
« adenoCA: cT24No-3sMo
*  sSpiNn0CA: cTs-4No-3sMo

» Chemotherapie: FLOT (4 kuren - 5FU, leucovorin, oxaliplatin, taxotere)
* adenoCA: cT2-4No-3Mo-1(oligoM)
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ONCOLOGISCH HANDBOEK UZ GENT
DIGESTIEVE ONCOLOGIE
DEEL 3 — HOOFDSTUK 1

UZ Gent experience?

@ @arn
o Adenocarcinoma: cTis tot T1b (<500 pm) en bij gunstig type letsel volgens Paris classificatie),
cfr supra Type letsel Therapie
Geen zichtbaar letsel (enkel HGD) Radiofrequentie ablatie van de Barrettmucosa
of volledige endoscopische resectie. '
Zichtbaar letsel type 1, 2a, 2b Endoscopische resectie 7 Es-_
Zichtbaar letsel type 2c, 3 Oesofagectomie +/- C(R)T Prerued,pednculied  Promuded, sessle
EUS: >T1/N+ T e e
Patiént in goede toestand et © B, -Smaiu
I
(-0 %
o Spinocellulair carcinoom: resectie van een mucosaal (m1/m2). e
o Spinocellulair carcinoom: een en-bloc RO-resectie van een goed gedifferentieerde tumor, el 1 Pt e entie
m3/Sm1 zonder lymfovasculaire invasie, heeft een laag risico op lymfeklieraantasting en is vaak LU O-lp (gesteeld)
Polypoidisessiel 0-Is {(hoogte > enkelvoudig lepel van biopsietang)
curatief. Aanvullende heelkunde vs opvolging wordt op individuele basis op het MCCC en met W -] Tlia (hoogte < enkelvoudig lepel van biopsielang]
e Type 2b : Viak O-lib (alleen indien goed te liften met submucosale injectia)
patiént besproken
Tabel 2: Paris-classificatie
Depressie
‘Verheven én depressie

Gedxcaveerd

Indicaties voor SD resectie bij T1 EC ?

o Adenocarcinoma: Tabel 5 Beleid op basis van APD na endoscopische resectie

APD Specimen Aanvullende behandeling en opvolging
Vfrije diepe snederanden Radiofrequentie ablatie of volledige

T1a endoscopische resectie van de resterende
T1b (< 500 pm in submucosa) Barrettmucosa

Goed/matig gedifferentieerd Endoscopische opvolging:

Geen lymfovasculaire invasie Eerste jaar /3 maand

Tweede jaar /6 maand

Ingenomen diepe snederanden Oesofagectomie
T1b (invasie submucosa > 500 pm)
Weinig gedifferentieerd
13/ VOETTEKST Lymfovasculaire invasie

o €T1b-2NoMo spinocellulair carcinoma of adenocarcinoma




Slokdarmchirurgie (zonder neo-adjuvante behandeling)

Diggnose niewwe
patiént

Doorverwijzend
centrum

Aanmelden pt bij
MICOC {binnen de
week)

Consultatie
verwijzend centrum
postoperatief

Inplannen MCC
[{verwijzer belt in)

Multidisciplinaire
complexe chirurgie
cobrdinator

Plannen cons ultatie
chirurgie (binnen 4
dagen)

Planning operatie
via aperatieplanner
{binnen 4-6 weken

na diagnose)

Planning
postoperatieve
consultatie

Planning
postoperatieve
consultatie in
verwijzend centrum

i

L) S - :

c onsultatie Pr et e mstoperatieve
= Consultatie chirurg e d  verpleeglundig S : = consultatiena 3
= . consultatie -
_Q cansulent weken bij chirurg
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:IE slokdarmresectie
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Slokdarmchirurgie (met neo-adjuvante behandeling)

Doorverwijzend
centrum

Diagnose niewwe
patiént

Aanmelden pt bij
MCOC (binnen de
week)

Start neo-adjuvante
therapie (bjj
woorkeur binnen dw
na diagnose)

Doorgeven einde
ned-adjuvante
therapie aan MCCC

Consultatie
verwijzend centrum g
postoperatief

Mu tidisciplinaire
complexe chirurgle
codrdinator

Inplannen MCC
[verwijzer belt in)

Plannen corsultatie
chirurgie (binnen 4
dagen)

FPlannen comsul tatie
chirurgie + plannen
operatie via
operatieplanner

Planning

Planning

postoperatieve
consultatie

postoperatieve
consultatiein
werwijzend centrum

"

a

= Consultatie o e Postoperatiewe
E Consultatie chirurg gad verpleeghkundig Conzultatie chirurg g d  verpleegkundig I;I:I'IEI;TI:-'I:;; - consultatie bij
ﬁ consubent = chirurg ([na 3 weken)
o

a

]

101
é"‘ Oprame

E slokdarmresectie

[=1 (1Dd])

)

[=]

I
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HOW WE DO IT

Slokdarmchirurgie in het UZ Gent
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Therapeutisch beleid: ESD » Endoscopisch (ESD): NOMO

adenoCA: cTis tot T1b (<500um)
spinoCA: cTis tot T1b (<200 um)




? frontiers ORIGINAL RESEARCH
in Oncology A0 AR

TABLE 5 | Cox proportionsl hazards regression modsl enalysis for BECES and 08 in T1b stage esophagus cancer patients.

= Esophagus Cancer-specific survival Overall survival
Hazard Ratio (85% CI) P Hazard Ratio (85% CI) P
Age, years <B5 1.00 (reference) 1.00 (reference)
= =65 089 (057173 nag 1.43 [0.88-2.30) 014
The Influence of Different Treatment e e A A ——
Strategies on the Long-Term athers 168 [0.78-361) 018 1.20 [0.64-2.61) 048
. Sen dake 1.00 (reference) 1.00 jreferencs)
prognOSIs Of T1 Stage Esophagea' Female 1.02 [D.46-2.26) 0ay 087 [DLd5-1.84) 080
Cancer Patients Msdian housshald income <850000 1.00 jraferancs) 1.00 (raferancs)
B50000-F 70000 116 (0.54-2.49) or 103 [0.54-1.98) 0g2
Liang f'an",,gangyu Liu®!, Weidong Wang', Linhai Zhu', Wenfeng Yu®, Wang Lv" =S70000 0487 (043217 084 1.07 [0.55-2.07) 085
and hen Location matropaolitan 1.00 (reference) 1.00 jreferencs)
Objective: To compare the long-term prognosis effects of non-esophagectomy and nonmeatropolitan D44 {D14-1.43 047 0.63 (0.27-1.47) 024
esophagectomy on patients with T1 stage esophageal cancer. Primeay site :‘?LE; ) igjwﬁf; ?ﬁ[;";_ . ; g]) EEZ-&E EI e
i 212 66) L A k) &
Methods: All esophageal cancer patients in the study were included from the National Lower 0.88 (D.12-6.39) 0.89 0.60 (0.15-2.49) 0.48
Surveillance Epidemiology and End Results (SEER) database between 2005-2015. These Unknown 048 [0.04-5.11) 0.53 045 [0.08-2.47) 036
patients were classified into non-esophagectomy group and esophagectomy group umor size fom) = 22 Ell'?;l%‘efg; E’; . D'-ﬂz'ltéffﬂel E’; o
> . . L2 i) . -1.04d)
according to therapy methods and were compared in terms of esophagus cancer Grade Grade HI ; Ubireferen;e:; . mtrefenenue;
specific survival (EGSS) and overall survival (OS) rates. Grade -1 1.05 (0.58-1.86) 0.8 1.11 [0.88-1.80) 067
Uinknion 051 (05168 02y 048 DU17-1.38) 017
Histology Squamous cel cercinoma 1.00 (reference) 1.00 jreference)
Adenocarcnoma Ou6d [0.31-1.29) 021 08D [D4E-1.70) 072
A B athers 1.14 [D.43-3.00) 0.7 1.30 [0.54-3.15) 056
S e e Vo ety a20 ey os7
-V stage 1.45 [0.81-2.74) . 1.7 -2.00) 5
lm-m 100+ Treatmeant Mon-esophagectomy 1.00 (reference) 1.00 jreferancs)
al esophagectomy 0.70(0.35-1.37) 029 (.47 (0.28-0.78) 0m
- 30
£ = ANCE, American Jokt Commiltes on Cancar O, confidence infanal
g o4 == poa-esopbagecionsy E . o oA
g 404 == csophageciomy E 4 = clophapscicaty
-
204 HR, 1.84; 95%CI, 0.86-191; P=0.11 * ]  HRomemCL0s2147 Peo60 .
=' ! Results:
I S S SR S S S S ) - subgroup analysis T1la based on treatment strategy
survival monthy survival monthy

- ECSS: no difference
c esophagus cancer-specific survival D overall survival = OS: nO dlﬁerence

': : - subgroup analysis T1b based on treatment strategy
1o L e % = - ECSS: no difference
ol = oo i - OS: considerably better after esophagectomy
 u]  mememciesis peas Pl naeniianans roum Vs non-esophagectomy
Ton % e » % e e =
St st st vt

FIGURE 2 | Kaplan-Meier curves of survival estimates for T1a and T1b stage esophagus cancer patients who underwent non-esophagectomy and esophagectomy.
(A), esophagus cancer-specfic sunwal for T1a stage patients. (B), overall survival for T1a stage patients. (C), esophagus cancer-spedfic sunval for T1b stage
patients. (D), overal survval for T1b stage patients. HR, hazard ratio; Cl, confidence interval.



Therapeutisch beleid: Oesofagectomie

» Resectie
» 1 tijd: Transabdominal/transhiatal (THE: transhiatale oesofagectomie)
» 2 tijden: Transthoracic (IL: Ivor Lewis oesofagectomie)
» 3tijden: Cervical (McK: McKeown oesofagectom

» Conduit
» Maag
» Jejunum
» Colon

VRGNG T\
WAT Mis.. 2o

» Anastomose techniek
» End-to-end vs end-to-side vs side-to-side
» Hand-sewn vs stapled (lineair vs circulair)

» Approach

» Open

» MIE (full vs hybrid)
» RAMIE
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Transhiatale slokdarmresectie

G

20/

Oesophagus

Cancer
Part removed
Stomach

Bowel

Oesophagus

Remaining
stomach is rejoined
to oesophagus
Stomach

Cancer Research UK

1 tijd: Abdominaal
Anastomose: Thoracaal
Interponaat: Maag

1 veld Lymfeklieren:
Abdominaal




Transhiatale slokdarmresectie met double tract
reconstructie

= V'ﬁ\
, Oesophagus

Cancer

Part removed

Stomach

Bowel

1 tijd: Abdominaal

* Anastomose: thoracaal

 Interponaat: dunne darm

« 1 veld lymfeklieren: Abdominaal Double tract
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lvor Lewis slokdarmresectie

- Oesophagus - 2 tijden: thorax en abdomen
= = Abnormal cells « Anastomose: thoracaal
Part removed * Interponaat: Maag
* « 2 velden lymfeklieren: thorax
/TN
| , — Stomach en abdomen
A « Laparoscopisch of open
Bowel
\J\__/
k Oesophagus
- o joined back

together again

— Stomach

221 Cancer Research UK




McKeown esophagectomy

R

Oesophagus
Cancer

Part removed

Stomach

Bowel

Stomach is pulled

23/

up into the chest
and reattached

Cancer Research UK

3 tijden: thoracaal,
abdominaal en cervicaal
Anastomose: cervicaal
Interponaat:
Maag/dunne darm/colon
3 velden lymfeklieren:
thoracaal, abdominaal
en cervicaal




World J Surg (2019) 43:299-330 v f Srdorys @CrossMark
https://doi.org/10.1007/s00268-018-4786-4 L e

Guidelines for Perioperative Care in Esophagectomy: Enhanced
Recovery After Surgery (ERAS®) Society Recommendations

Donald E. Low' - William Allum® - Giovanni De Manzoni® - Lorenzo Ferri® -

Arul Immanuel® - MadhanKumar Kuppusamy' - Simon Law® - Mats Lindblad’ -
Nick Maynard® - Joseph Neal® - C. S. Pramesh’ - Mike Scott'” - B. Mark Smithers'" -
Valérie Addor'? - Olle Ljunggqvist™

ERAS

Slokdarmchirurgie in het UZ Gent
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ERAS protocol UZ Gent: postoperatief
D-1 DO D1 D2 D3 D4
NM VM NM VM NM VM NM VM NM VM NM
VPE oK 1z iZ | VPE VPE |  VPE VPE VPE
OPTIE 1: C1+JEIUMD
infuus Cl Cl: 2L/24u Cl: TPH 12N/240 Cl: TPN 12gN/24u Cl: TP 12N/ 24u Ci: 1L/ 24u
) H2Oa . . . :
lejuna 21cc/u Sva2icc/u | 5 ad2ociu SV a 42ccfu SV ad2ecfu
OPTIE 2: C1 Cl Cl: 2L/24u C1: TPN12gM,/ 240 Cl: TPN12gh/ 240 Cl: TPMNL2ZEN 240 + Cl: TPH12EN/ 240
Maagsonde M5 M5 suctie 5 zak M5 zak M5 Uit na BX SMD
Thioraxdrain [RE) o O D D TOH
pii PCEA PCEA PCEA PCEA STOP PCEA UIT
'In Paracetamol Paracetamal Paracetamol Paracetanmol Paracetarmal
. Bu nuchter voor vast Sui kerhoudende dranken Suikerhoudende dranken 5-u|kerh|:|ude.n_d|.a dranken
Voeding en 2u nuchter woor HZzO walesiisies wateviisies waterijsjes
haldere vioeistoffen 1= 1= Na werwijderen MS: yoghurt
Uitscheiding BS BS BES BS BS LT
. Opzitten + | Opzitten 2x Opzitten +
st _ ':"’zf“m indien = indien indien opaitenminzxs | »
obilisatie gel an — — — — wandelen pzi min 3x + wande en
wandelen wa ndel en wandelen
D5 Dé D7 D8 D9 D10
VM MM VM MM VM MM VM NM VM NM VM MM
VPE VPE VPE VPE VPE VPE
OPTIE 1: C1+JEIUMD
Infuus Cl STOP (slof)
{5V enkel Sl 5V enkel = SV aadcciu | [(Svenkel s S [5Venkel = | SVaa0cciu
- = . 1
lejuna SV a 63cc/u sVa 63ccfu ‘s nachts) E‘I}:Er“ nachts) (1L) nachts) a'iif;” nachts) (1)
u':::uuz; - cl: 1L/24u Cl: 1L/24u Cl: 1L/24u Cl: STOP slot) 1 5TOP |slot) Cl STOP |slot)
. TO wit indien <
Thorazdrain ¢/24u
piin Parace@maol IV Paracetamol po Parace@amol po Paraceamad po IN Paracetamal po IN Paraceamal po IN
! Tradonal IVIN Tradonal odis IN Tradonal odis IN Tradonal odis IN Tradonal cdis IN Tradonal odis IN
25/ vioeding ybb DESD DESD OES0 OES0 OESD
Uitscheiding mictie




Educatie voor de patiént: Flowchart voor patiént
-----------
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Educatie voor de patiént: brochure voor de patiént

Voeding

OPERATIE-DAG 4  Tijdens de operstie wordt er, tzrwijl u in sleup bent, exn TRagsond:
Eeplaatst Ditis een buisje dak via de neus tot in de meapg wordt gebrecht
De maagsonde dient om de masz- =n carmeappente hevelenomdat uw
maag en darmenna g operatie tijd modig hebbenomop gang te komen.

O&G1

De eerste dag na de operstie mag u, ondanks de samwezigheid van de
masgsonds, reeds water drinken

De taeede en derde dag na ot operatie mag o helden: sulkerhoudende
t":_- 1 draniken zoals appelsap drinien. Daamsast msg U ook wakerijsjes eten.
P ‘ |

O&G 4
Op de £* dag na de opertie lijgtu sen seort kleurstof |contraststod] =
drinken en daama wordt een RX genomen om na te gaan of de nead in oe
borstions goed is prrezen. Als de RX santoont dat de nead inde borsties
goed penenen is, wondt de misagmonde verstjdend en mag o starten met
yoghurt.

DAGS

A D vijfde dag nes de Dperatie mag u naast yoghurt Starten met besduiten en
boaillcan.

e coc D= vijfde da res de operatie komtde digtiste langs omuinformetie te g
U Z TN ‘ ouer uw voeding in het siekenbuiz en uw voeding voor thuis. Zij volgt u
— nadien ook telefonisch op alsu thuis bent.
GENT UNIVERSITEIT
GENT




ONTSLAG NAAR HUIS

Slokdarmchirurgie in het UZ Gent
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Educatie voor de patiént. OESO dieet

SLECHTE EETLUST -
CALORIERIJKE VOEDING

Algemeen

Kioine porties, aangenaam met oog voor nodigen
uit ot eten. Kies voor kleur op het bard.

Neem liever § 4 6 Kisine maaltijden in plaats van 3 grote.

Een kleine tas bouillon of, indien toegelaten, een glaasje wijn of aperitief, een half uur
woor de maaltjd, stimuleert de eetlust

Breng afwisseling doorheen de maalijden en binnen dezelfde maaltijd. Combineer
bijvoorbeeld verschillende smaken in éénzelfde maaltjd (zoet en Zout), combinger
verschillende texturen (zacht en krokant) of combineer zowel warm als koud in
éénzelide maaltiid. Maak bv. uw eten krokanter door (geroosterde) pijnboom- of

g ties,
uitfes over het eten te strooien. Combineer vieesgerechten met friszoete bereidingen
zoals veenbessen, appelmoes of perzik.

Zorg dageliks voor 30 minuten beweging om de eetiust te stimuleren.

Ben je te moe om zelf te koken, schakel dan hulp in, gebruik diepuriesmaaltiden, ga
eten halen bi een traiteur of laat de maaltjden aan huis bezorgen.

Voldoende inname van energie

= Zorg dat het weinig dat je eet of crink! steeds calorie@n bevat. Haal vb. calorieén ut al
wat je drinkt door water met grenadine te mengen, frisdrank of fruitsap te drinken in
plaats van gewoon water. Vermijd “light" en ongesuikerde producten, Kies voor volle
(melk)producten

Gebruik voldoende vet in je voeding, zonder de maaltijden te zwaar verieerbaar te
maken: vb. ruim margarine of boter op de boterham smeren, een Kontje boter of

margarine over viees of groenten laten smetten, een scheutje room in de soep of saus

29/

Voldoende inname van eiwit

Een takort aan siwit in de vosding werkt spisrverzwakking en hat optreden van dooriigwonden
in de hand. Wondheling verloopt moeiljker. Door het weglaten van de warme maaltjd of een
afkeer van dieriilk voedsel kan de eiwitinname emstig in het gedrang komen.

Een extra aanbreng van eiwitis hier . maar wordt schter pas benut als er tegeljk ook
een voldoende aanbreng van energie is en je dagelijks een halfuurte aan lichaamsbeweging
doet. Gebruik binnen het half uur tot het uur na je activiteit een eiwitrjk voedingsmiddel zoals
bijvoorbeeld een melkdrank.

= Probeer eerst van je viees te sten, eet daama pas de aardappelen en groenten op.
Indien jo geen viees, noch vis of gevogelte eet, zoek dan naar een volwaardig
i granen in combinatie: tofu (gemaakt van soja-eiwit)
‘of Quom®: Je kan het viees ook vervangen door eieren of halloumi (gegrilde kaas).
Gebruik voldoende volle melkproducten, kaas, pudding. flan, chocolademelk,
arinkyoghurt, koffie verkeerd, platiekaastaart.
Eet tussendoor regeimatig noten
Doe viees i
‘Sommige so
aan toe te w
= Verwerk een
= Aan soep, [ Eiwitbehoefte:

Eiwitgehaite van voedingsmiddelen, weergegeven per portie

extra eiwittc = tijdens een anti 1,5gE/kg LG/dag
" Zieookiabe = Lacto-ovo-vegetariérs: 1,8gE/kg LG/dag
= Vegan
Productinformatie Is‘.e’.‘ 292’.“9 T
! = Jouw huidig gewicht: .
Eiwitpoeder is verkrijg! N
Gebruik minstens & ¢  Nouw shihehcelte:
Dierlijke ijke portie (g) per
Vieesigevogelte 100g Gemiddeld 20 g
1009 ‘Gemiddeld 18 g
Ei S0g 859
ink Shake Melkunie® 225 mi 209
High Protein Kwark Milbona® 9 259
Protein Pudding Melkunie® 200g 20g
High Protein Pudding Milbona® 2009 209
55g 169
Protein Kwark Melkunie® 150g 15g
HiPro 15g Proteines Danone® 1609 15g
HiPro drink proteine 25g
Milkshake Milsa® 200 mi 759
Platte kaas 1509 129
Melk 150 ml 59
Yoghurt 125g 59
Sneetje kaas 20g 5g
Babybel® 229 45g
portie (g) per
porti
Seitan 100g 19g
Tofu 100g 135g
Quomn 1009 129
Sojascheuten 200g 10g
Linzen 100 g gekookt 10g
‘Super granola protein Eat Natural® s0g 9g
Volkoren deegwaren 150 g gekookt 8g
Volkoren Havermout Proteine AH® 40g 8g
Gerlinéa® repen sinaas en chocolade(*) 31g 79
Haverviokken g 59
Quinoa 150 g gekookt 5g
Kikkererwten 100 g gekookt 759

ljke portie
Bonen (rode, witte, soja) 100 g gekookt
Special K Protein Pure® ontbijtgranen 459
roteine pannenkoek AH® (*) 60g
Glas sojadrink 150 mi
Protein Popped Crisps® 30g
Bruine rijst 150 g gekookt
Sneetje brood 35g
Noten, g
150 g gekookt
Hummus als beleg 259
Pindakaas als beleg
Glas amandeldrink 150 ml
haverdrink 150 ml

(*) bevat ingredienten van dierlijke oorsprong

[[__[ Eiwitbronnen met een hoge biologische waarde
| | Eiwitbronnen met een lage biologische waarde

Richtlijn voedzame vieesvervanger per 100g product:
Niet alle vieesvervangers op de markt zijn even kwalitatief. We
eiwitgehalte. Ga op de verpakking even op zoek naar de voedings

Een goede vieesvervanger heeft bij voorkeur >10g eiwit per 100g.

Eiwitgehalte (g) per
portie

759
650
6g

Calorierijke tussendoortjes

Volle platts kaas (met frut) bijvoorbeeld Danio®, Petit Gervais®, volls yoghurt (met
fruit), Griekse yoghurt

= Checolademousse, rijstpap, tramisu, pudding, sojapudding.

Banaan, druiven, fruitsalade met slagreom, fruit op sireop, gedroogd frut, neten,
avocado, mango.

‘Walel met slagroom, pannenkoeken (met js, chocolade}, roomijs, milkshake.

Ofjven (in olie), chips, borrelnooties, salami, droge worst, kaasblokjes, kaaskoekjes,
gerookte zalm, haringhapjes, toasties met tapenade/ hummus/ eiersalade/ viees- of

vissalade/ guacamole (avocadomousse)
Gefrituurde hapjes, mini pizza
‘Snoeprepen, chocolade.

KosKjes, gebak, taart, cake.

Kant en klare preparaten

Er kan gebruik gemaakt worden van kani-en-klare preparaten voor een exira aanbreng van
energie, eiwil, vitaminen en mineralen, Deze preparaten bestaan in viceibare of puddingvorm en
‘zowel in zoete als hartige smaken (milkshake, fruitsap, drinkyoghurt, soep. ). De samenstelling
van deze preparaten verschilt van merk tot merk: sommige zija vooral ek andere vooral
calorierijk, er bestaan vezelrike producten, enz.

Wiaor meer info raadpiesg je best een dietist(e).

Er zijn sen aantal producten die als aanvuling of vervanging van sen maaltid kunnen

dienen. Deze zijn verkrigbaar bj de apothesk. online of via de thuisleveringsfima
Een calorierif of eiwitk poeder kan verwerki worden in soep, pap, drank, puree,
wuchiensappen,

TIPS BIVOEDING

= B voorkeur koud gebruiken.
Niet viak voor sen maaltijd nemen

Indien nodig in meerders klsine porties verdelen over de dag

= Koei bewaren en indien geopend, opgabruiken binnen de 24 uur.

= Kanverwerktworden in soep, pap. milkshake, pudding. mousse, koffie.

Maak er jsiolly’s van.
Sommige smaken (vb. chocolade en mokka) kan je opwarmen in de
microgolfoven op max 700 Watt (et koken), verwiider wel het dopje
en aluminiumiolie.

In samenwerking met:

Logo sigen centrum Uz
Contactgegevens diétisten eigen centrum GENT



Educatie voor de patiént: OESO dieet

30/

Kleine, frequente maaltijden, goed gespreid over de dag (6 a 9 maaltijden per dag)
aanbevolen. Volumineuze maaltijden vermijden.

Eet traag en kauw uw voedsel zeer goed.

Taaie, vezelige en moeilijk verteerbare voedingsmiddelen vermijden (2 a 4 w) by,
asperges, bleekselderij, rauwkost, kolen, pitten, schillen, citrusfruit, gedroogd fruit,
zaden en noten

Zacht en fijn gesneden viees

Vermijd vers brood. Vervang door beschuit, cracotte, geroosterd brood...

Vermijd sterk bruisende dranken en kolen, ui, look en sterke kruiden.

Drink voldoende (1,5 liter per dag), bij voorkeur kleine hoeveelheden tegelijk en goed
gespreid over de dag.

Kies voor energierijke dranken bv. gebonden soepen, melkdranken, vruchtensappen
zonder pulp, niet bruisende vruchtenlimonades, Fuze Tea®, Aquarius®...




Educatie voor de patiént: mogelijke klachten

- Smaakveranderingen

- Passageproblemen

- Brok in de keel

- Afwezigheid van hongergevoel
- Vertraagde maaglediging

- Dumping

- Problemen na innemen van melkproducten
- Reflux

- Hevige krampen na de maaltijd
- Ernstige vermoeidheid en pijn
- Hoesten
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Complicaties na slokdarm- en
maagchirurg

Korte termijn

Uratn &
GENT St



Table 2. Number of Clavien-Dindo classified complications per patient and the severity of these
complications as determined by the Comprehensive Complication Index in the EsgBenchmark
cohort (n=915).

KO rte te rm |J n CO m p I I Catl e S Number of Clavien-Dindo Number of patients

graded complications n a
0 373 40.8
1 281 28.5
2 147 16.1
3 74 8.1
4 or maore 60 6.5

Specific postoperative Absolute number of complications CD 1-2 D=3

complications * n % n (%) n (%)

Pulmonary complication 264 28.8 123 (13.4) 141 (15.4)

Cardiac complication 162 17.7 144 (15.7) 18 (2.0)

Anastomotic leakage 135 14.8 51 (5.6) 84 (9.2)

Chyle leakage 49 5.3 33 (3.6) 16 (1.7)

Conduit necrosis or leakage 17 1.8 2 (0.2) 15 (1.8)

Gastrointestinal complication 20 8.7 26 [2.8) 54 (5.9)

Infection (incl. wound infection) 89 9.7 84 (9.2) 5 (0.5)

Meurologic complication 20 2.1 16 (1.7) 4 (0.4)

Thromboembolic complication 23 2.5 23 (2.5) - (-)

Urologic complication 129 14.1 105 (11.5) 24 (2.8)

Other** 77 8.4 - -

Legend: Values are mean (50, standard deviation), median [IQR, interquartile range] or absolute number
(percentage). CCl, Comprehensive Complication Index. CD, Clavien-Dindo grade. * Absolute number of

complications in a cohort of 915 patients. ** Severity of complication is not specified.




- Sepsis HR>100-BD<80/50-1°>38
- Troebel aspect drain
- CRP>150 POD2-3

- Sepsis - Troebel aspect drain
- HR>100 - BD<B0/50 - *>38 - CRP>150 POD2-3

- AL: grootte - circ/lineair

- Collectie: mediast- / pleuraal drain amylase <30 IU/L

Supportive care Supportive care
Transfer 1Z ifv ransfer 1Z ifv kliniek

- Supportive care: - Supportive care:
- Transfer 1Z ifv kliniek - Transfer 1Z ifv kliniek

- Persist o is POD5 r—— - " -
voeding volgens ERAS protocol cISISterende sepsis ~ AL: circ/lineair - groote (%) - voeding volgens ERAS protocol - Persisterende Troebele drain
ontslag volgens ERAS protocol - Ischer - ontslag volgens ERAS protocol - CRP>200 PODS

Collectie: mediast- / pleuraal

Supportive care - Supportive care
Transfer IZ ifv - Transfer 1Z ifv Kiniek

voeding volgens ERAS protocol ::f:::‘:‘:;(s;f;: Rl - AL: circ/lineair - groote (%)
ontslag volgens ERAS protocol _ CRP>200 PODS5 - Ischemie: Mg - SD
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Endoluminele vacutuim therapie
ESO-SPONGE

« endoluminele spons
« 2 wissels per week
* Indien na 3 wissels geen goede heling: stent
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Endoluminele vacutuim therapie
ESO-SPONGE

» 1 multicentrische register uit
Duitsland:

» 102 patienten

» 69 patients with AL and 33
with a perforation

» Inthe AL group, a closure
of 91 per cent was
observed

Richter F, Hendricks A, Schniewind B, Hampe J, Heits N, von Schonfels W, Reichert B, Eberle K, Ellrichmann M,
Baumann P, Egberts JH, Becker T, Schafmayer C. Eso-Sponge® for anastomotic leakage after oesophageal resection
or perforation: outcomes from a national, prospective multicentre registry. BJS Open. 2022 Mar 8;6(2):zrac030.
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Stenting anastomose lek
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Als spons of stenting niet mogelijk is
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Gevolgen en Complicaties na slokdarm- en
maagchirurg

Lange termijn

Urathe &
GENT U™



Lange termijn gevolgen

» Reflux
ONZE CFO ZET IN 0P » Verminderd honger gevoel
NIEVW SYSTEEM VAN _
%(E&'\CH'%ENBEHANDELM » Vermagering
' » Dumping

» Vitamine tekorten

» Vertraagde maaglediging

» Vermoeidheid

» Psychosociale veranderingen
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GERD

» Oorzaak: geen “klep” meer tussen slokdarm en
maag

\\\

LESS \
FATTY FOOD
AND ALCOHOL /

» Gevolg:
» Reflux oesofagitis gri-4
» Taaie SD slijmen

» Behandeling:
» Dieet aanpassen:
» veel kleine maaltijden
* Geen zuurstimulerende voedingsstoffen

» Medicatie:
- PPI
 Gaviscon db @
« Rafgidine
. Ziggel (b W& J =
* Riopan
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ACID

REFLUX

DIET

I sooo (%)
MORE \
WHOLE GRAINS @ |
AND FIBERS :,‘-f"

GINGER LEAFY GREENS BROWN RICE COCONUT
CELERY BERRES MELON

FENNEL AVOCADD APPLE




Verminderd honger gevoel en Vermagering

» Oorzaak: geen maag meer... ““ -

i

» Gevolg: f“ﬂlmef ’ Fortlmet ! Fommef ' fortimel *
» G vermindering " \ \ | ‘

» Behandeling:
» Dieet aanpassen: OESO
» veel kleine maaltijden
» Hypercalorische voeding (eiwitrijk)
» Ondersteunende voeding:
» Hypercalorische dranken
« Sondevoeding
« Parenterale voeding
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Dumping

43/

» Oorzaak:
geen (groot genoeg) reservoir van de maag meer waar het eten
verteerd wordt waardoor onverteerd voedsel te snel in de dunne
darm terecht komt.
» Gevolg:
» Vroege dumping
« 10-30 min na eten

« Symptomen: opgeblazen gevoel, krampen, zweten,
misselijk, braken, bleek zien, zwakte

» Late dumping
« 1-3 uur na eten
* Symptomen: zweten, beven, honger, geirriteerd zijn

» Behandeling:
» Dieet aanpassen: Suikers spreiden
» Medicatie: acarbose, somatostatine




-

," Pfff, ik voel me
A erg moe.
S

. 2R R
L Waarschijnlijk een
1 teveelaanijzer|

Vitamine tekorten

» ljzer
» Vit B12

» Foliumzuur e




Vertraagde maaglediging

» Dieet aanpassen:
» verschillende kleine maaltijden
» gepureerd
» vloeibaar

» Medicatie:
» PPI
» Metoclopramide
» Domperidone
» Erythromycine
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Lange termijn complicaties

» Vernauwing van de anastomose (stenose)
ONZE CFO TET N 0P » Pyloorstenose
%&315&’5‘&7&’553&” » Gastric outlet obstruction

» Jejunostomie complicaties
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Vernauwingen anastomose

» Ballon dilatatie
» Stenting
» Botox
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Vertraagde maaglediging

» Interventies:

» G-POEM
» double tract
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Algemene QoL

35
30
25
20
15
10

EORTC QLQ OG25

Participants

=== Financial difficulties
==@==Eating restriction
e=@==(Odynophagia

=== Fating with others
==@==Trouble with taste

=== Choked when swallowing

==@==Trouble talking
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Reference population
=@ Dysphagia
Reflux
==@=Pain and discomfort
==@=Dry mouth
==@==Trouble with swallowing saliva
==@==Trouble with coughing

==@-=\Neight loss

Score

120

100

80

60

40

==@-=Global Health status/QOLa ==@==Physical functioning

=@== Cognitive functioning
==@==Pain

==@==Constipation

EORTC QLQ-C30

Participants

«==@==Social functioning
==@==Dyspnoea

==@==Diarrhoea

s

Astitel

==& Role functioning
== [atigue

=== |nsomnia

gemiddelde score van de global health status and QoL

71.5+ 15.1 versus 66.1 = 21.7 (p=0.016)

Reference population

Emotional functioning
=== Nausea and vomiting

==@==Appetite loss




OUTCOME DATA

RIZIV CONVENTIE Complexe chirurgie

Uratn &
GENT  dayes



Belgian Cancer Registry

RIZIV convention complex Surgeries, T (0 measurement
Oesophageal and Gastro-Esophageal Junction cancer

Hospital-specific report: Hospital C080

Data Exploration
&
Patient case mix adjusted OR and HR

X Period 2008-2016
BCR team

Uratn &
GENT St




Slokdarmreferentiecentrum

» KCE: TO meeting SD HK
» Minister de Block: slokdarmreferentiecentra >20 slokdarmresecties (10+10)
» UZ Gent: gemiddeld 80 slokdarmresecties per jaar

1100 I 90-day postoperative mortality Observed survival proportion
at 5 years since surgery
1000
TEL 7 Annual surgical volume N* N of % 95% Cl p-value® N** % 95% CI  p-value*
£ w0 deaths
27 I o kT d 4155 38 93  [84,102] <0001 4,152 415  [39.9,43.0] 0.0059
2 600
> 0 - low 1,388 180 13.0 [11.2,14.9] 1,385 382  [35.6,40.9]
’§ 400 (<6lyear)
é 3004 medium 1,227 125 10.2 [8.6, 12.0] 1,227 4138 [38.9, 44.7]
E 200 N =20 surgeries/year : (6-19/year)
_ .y high 1,540 81 5.3 [4.2, 6.5] 1,540 441 [41.5, 46.6]
100 4 N = 6 surgeries/year _
S— 111 1] (220/year)
0
Hospital
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U7
GENT

UNIVERSITEIT
GENT

RIZIV/INAMI convention Complex Surgery

Oesophagus and Gastro-Oesophageal Junction

Hospital-specific report: Hospital S10

July 2019 - June 2021

Belgian Cancer Registry Team

Belgian Cancer Registry




1. Overzicht MCCC

Table 1: Number of patients discussed on a multidisciplinary consult (MC), distribution of indication

type by surgery type.
Your hospital Belgium
Year 1l Year 2 Year 1 Year 2
Characteristic N % N N % N
N patients discussed on a MC 163 _ 154 _ 986 _ 1,038 _
N patients with surgery 74 454° 74 48.1° 430 43.6° 441 42.5°
Malignant tumour 72 97.3° 69 93.2° 406 94.4° 408 92.5°
Non-malignant pathology 2 27° 5 6.8° 24 56° 33 7.5°
N patients without surgery 89 546° 80 51.9° 556 56.4° 597 57.5°
Malignant tumour 82 921° 74 925° 529 95.1% 581 97.3°b
Non-malignant pathology 7 79° 6 7.5° 27  49° 16 2.7°

® percentage relative to the number of patients with MC
b percentage relative to the number of patients with/without surgery
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Your hospital Belgium

(N=141) (N=814)
Yearl Year 2 Yearl Year 2

Characteristic N % N % %
n 2 143 3 173 6B G6B 9 108
X 1 71 0 00 5 57 0 00
THM not applicable or relapse® 2 _ 3 _ 16 _ 11 _
Meoadjuvant treatment** 56 _ 55 _ 30z _ 314 _

yeTNM

i} & 154 T 1548 50 176 46 164
1 5 48 2 45 i1 109 28 100
i 16 308 49 25 81 85 B2 M3
Ll 18 346 15 3.1 95 335 85 304
n 5 48 11 350 LI ¥ 35 15
X 0.0 o 00 P 4 14
THM not applicable or relapse® 4 _ 11 _ 18 _ 34 _
Mo necadjuvant treatment** 16 _ 14 _ 104 _ 94 _

Prior surgery or endoscopic treatment***

Prior major thoracic or abdominal surgery Toar 29 4x0 @ 71 44 108
Endoscopic treatment 5 b9 5 T2 22 54 26 64
EMR/ESD 5 100.0 5 100.0 2k 100.0 26 100.0
RFA 1 200 o 00 2 9.1 o o0
Mblation technigues other than RFA o 00 o 00 o 00 o 00
Other treatment modality {that could affect the
oesophagus) o oo o 00 717 a 0
Neoodjuwant treatment
Chematherapy T 252 2 Ty 217 120 294
Targeted therapy/biclogicals 1 14 1 1 2 05 6 15
Radiotherapy 1 14 1 14 2 05 6 15
Chemaradiotherapy @ 3@ 12 522 188 461
Mo chemo, radiation or targeted treatment 16 232 14 203 104 256 a4 X330
Charison Comarbidity Index
[¥] 38 542 25 362 184 453 160 392
1 17 236 24 348 103 254 122 99
2 13 181 1¥ 174 g9 17.0 g5 1549
3 2 1B 3 43 i1 76 28 B9
4 1 14 3 43 1 27 13 32
5 o 00 o 00 6B 15 5 12
& o 00 o 00 2 05 a8 0
7 o 0o o 00 o 0o 4 10
] o 00 2 19 o 0o 2 05
9 o 0o o 00 o 0o 1 02
WHO score at surgery
55 / 0 - Asymptomatic, normal activity 13 181 & 116 125 308 B8 26

1- Syrmptomatic, but ambulant 33 458 47 6B.1 223 549 257 630




Your hospital Balgium
[N=141) (N=814)

Yearl Year 2 Year 1 Year 2

Characteristic N % N %
2 - Symptomatic, bedbownd < 50% day

3 - Symptomatic, bedbound » 50% day 1 14 6 B7 i oz 17 42
4 - Completely dependent, 100% bedbound 0 00 1 14 1 02 2 05
ASA score
1 - Healthy person 2 28 o oo 21 52 o 25
2 - Mild systemic disease, normal activity 31 431 27 381 211 520 175 4249
3 - Serious systemic disease, limited activity 38 518 41 594 169 416 220 539
4 - Life-threatening illness, handicapped 1 14 1 14 5 1z 3 07
Surgery intention
Surgery as primary treatment 1 167 12 174 94 232 87 I3
Past-induction (necadjuvant chema- and/or radiotherapy) 53 TMse A48 BOE 279 BRT  2BE 7O
Salvage post-radical chemo- and/'or radiotherapy 218 4 G5B FER- W 5 61
Falliative P ¥ 1 2 18 4 1.0 6 15
Recurrence 3 42 3 43 ] 15 4 10
Made of surgery
Elective 689 958 B8 GBE 403 993 406 995
Emergency 3 42 1 14 3 o7 2 05
Type of surgery
Minimally invasive surgery (MIS) Quz 653 37 _535D234 552 254 623
Open 5 4T 29 420 176 433 143 350
Conwersion from MIS to open surgery o0 00 3 43 6 15 1 27
RiZIV code for complex surgery
22B270-228281: Thoracic or thoracic-abdominal
oesophagectomy or gastro-cesophagectomy in one surgery
with continuity recovery o 0o o o0 i o0z 1 02

228292-228303: Subtotal oesophagectomy up to the level
of the arcus aortae, with continuity recovery o0 0o o o0 1 0.z 3 0.7

228314-228325: Thoracic or thoracic-abdominal

oesophagectomy or gastro-oesophagectomy in one surgery

with continuity recovery and extensive lymph node remaoval 14 194 17 246 102 251 138 338
228336-228340: Subtotal oesophagectomy up to the level

of the arcus aortae, with continuity recovery and extensive

lymph node remowval E& BO& 52 754 302 744 266 652
Oesophagectomy
Partial 16 2232 3 464 133 32E 191 468
Subtotal 5% TI8 36 522 264 650 206 505
Total lanymgectomy o0 00 1 14 9 I 1 27
Antithrombotic medication
o 50 &9.4 57 &6 329 &l0 323 792
Yas ¥ 306 12 174 77 190 85 208
Was the patient referred?
No 15 208 7 101 104 256 97 238

56 / Yes CIT 792 62 BT 744 311 762




Process Indicatoren

Table 8: Proportion of surgically treated patients for whom treatment started within 4 weeks since
(anatomopathological) diagnosis.

Your hospital

/N
Characteristic (%) 95% CI N n (%
Surgically treated patients 72 18 250 [15.3.34.7] 403 98 243 [20.1,285]
Surgically treated patients referred to an expert centre 57 15 26.3 [15.8,38.6] 300 77 257 [20.7.30.7]
Surgically treated patients without referral 15 3 20.0 [0.0,40.0] 103 21 204 [12.6,28.2]
Figure 2: Funnel plot of the proportion of all surgically treated patients for whom treatment started Your hospital
within 4 weeks since diagnosis, per centre. N n/N N
100 Characteristic N miss* n (%) 95%CI N miss*
1 X Surgically treated patients Year 1+ Year 2 138 3 47 341 [26.2,426] 798 16 235 294 [26.3,32.7]
Convention year
Year 1 71 1 19 26.8 [16.9,38.6] 400 6 102 255 [21.3,30.1]
Year 2 67 228 418 (29.8,545] 398 10 133 334 (288,383
Referral status

Surgically treated patients referred to an
expert centre 117 2 41 35.0 [26.5,44.4] 601 12 183 304 [26.8,34.3]

Surgically treated patients without referral 21 1 6 286 [11.3,522] 197 4 52 264 [20.4,33.1]

Percentage of surgically treated
patients for whom treatment started
within 4 weeks since diagnosis (%)

* Time difference not available because start of treatment is before date of diagnosis.

0 25 50 75 100 125
Nuniber of surgically treated patients
® Surgical centre 4 Your hospital (25.0%)
—— Overall % (24.3%) 95% PI 99% PI O (90.0-100.0%)
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Outcome Indicatoren : 30d en 90d Mortaliteit

Table 15: Unadjusted 30-day postoperative mortality in the first and second convention year, by
patient and tumour characteristics. Table 16: Unadjusted 90-day postoperative mortality in the first and second convention year, by

patient and tumour characteristics.

Unadjusted 30-day postop mortality O E————

Your hospital Belgium
Your hospital Belgium
N of N of - -
death death dea:h dea:h
Characteristic = = Characteristic N s ] s
Overall Year 1 + Year 2 141 5 35 [1281] 813 30 37 [2552] Overall Year 1+ Year 2 141 13 9.2 [50,153] 813 72 89 [7.0,11.0]
Convention year Convention year
Year 1 72 3 4.2 [0.9,11.7] 406 13 3.2 [1.7,5.4] Year1 72 6 8.3 [3.1,17.3] 406 27 6.7 [4.4,9.5]
Year 2 69 2 29 [04,101] 407 17 42  [2566] Year 2 69 7 101 [4.2,198] 407 45 111 [8.2,145]
Mode of surgery Mode of surgery
Elective 137  3(22) [0563] 88 28 35 [23,50] Elective 137 10 (7.3 )[36,130] 808 69 85 [6.7,107]
Emergency 4 2 50.0 [6.8, 93.2] 5 2 40.0 [5.3,853] Emergency 4 3 75.0 [19.4,99.4] 5 3 60.0 [14.7,94.7]
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Outcome Indicatoren : Morbiditeit

Table 22: Proportion of surgically treated patients in the first and second convention year with
complications (90-day postoperative, in-hospital), by complication type.

Postoperative complications (90-day in-hospital) Year 1 + Year 2

Your hospital Belgium

n/N n/N

Complication type n (%) n (%)
Severe surgical complications (CD I1ib-V)* 141 44 312 J3.7,395] 814 248 305 [27.3,33.8]
Pneumonia (CD I-V)* 141 38 27.0 )19.8,35.1] 814 180 22.1 [19.3,25.1]
Pneumonia (CD V) 141 1 07 [00,39] 814 g8 10 [0419]
Oesophago-enteric leak 2 (CD I-V)* 141 18 128 )[7.7,194] 814 135 166 [14.1,193]
Oesophago-enteric leak (CD V) 141 W [0.0,2.6] 814 6 0.7 [0.3, 1.6]
Chyle leak (CD 1-V)* 141 11 7.8 [4.0,135] 814 63 7.7  [6.0,9.8]
Chyle leak (CD V) 141 0 00 [00,26] 814 0 00 [00,05]

Transferred to another hospital due to complications 141 0 00 814 0 00
(€D I-1vb) [0.0, 2.6] [0.0, 0.5]

1 CD: Clavien-Dindo grade

2 Desophago-enteric leak from anastomosis, staple line, or localised conduit necrosis.
* Patients could have a combination of complications, thus the total number of complications could be larger than the total

number of patients.
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Figure 17: Funnel plot of surgically treated patients with severe surgical complications.

100 T

80

Proportion of surgically treated patients
with severe surgical complications (%)

0 25 50 75 100 125
Number of surgically treated patients
® Surgical centre # Your hospital (18.1%)
— Overall % (24.6%) 93% PI

99% PI1

Figure 19: Funnel plot of surgically treated patients with postoperative oesophago-enteric leak

(within 90 days).

1004

fsurgically reated patients

leak (within 90 days) (%)

with postoperative oesophago-enteric

0 25 50 75 100 125

Number of surgically treated patients
® Surgical centre 4 Your hospital (13.9%)
— Overall % (15.4%) 95% PI

99% PI




NABEHANDELING

Oncologische opvolging en nabehandeling

Uratn &
GENT St



» Primair chirurgie
» Endoscopisch (ESD): NOMO
* adenoCA: cTis tot T1b (<500um)
* spinoCA: cTis tot T1b (<200um)
» Chirurgie: NOMO
« adenoCA: cT1b (>500um)
* spinoCA: cT1lb (>200um) tot cT2

» Inductietherapie + chirurgie

» Radiochemotherapie: CROSS (5 weken)
 adenoCA: cT24No-3Mo
* spin0CA: cTs-2No-3sMo

» Chemotherapie: FLOT (4 kuren)
e« adenoCA: cT2-4No-3Mo-1(oligoM)
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> OPVOLGING (CT scan + labo + gastroscopie)
> OPVOLGING

> OPVOLGING
> OPVOLGING

> IMMUNOTHERAPIE (behalve ypTONOMO)

> FLOT (4 kuren)




E. C. Smyth et al.

Table 1. Summary of some characteristics and relevant outcomes of the four positive trials of immunotherapy in gastroesophageal cancer
Trial (ref.) CheckMate-649"° ATTRACTION-4"" KEYNOTE-590™" CheckMate-577"
Disease location Gastric, GE junction, esophagus Gastric, GE junction Esophagus Esophagus, GE junction
Histology Adenocarcinoma Adenocarcinoma Adenocarcinoma/squamous Adenocarcinoma/squamous
cell carcinoma cell carcinoma
Setting First-line advanced First-line advanced First-line advanced Adjuvant
Region Global Asia Global Global
ORR 45% wversus 60% (CP5 = 5) 48% versus 58% 30% versus 45% Mot applicable
PFS HR 0.68 [CP5 = &) 0.68 0.69
0s A 33m (CPS =5) 2.7/ m Not applicable 5.1 m (ESCC CPS = 10) 2.8 m (ESCC) Not reported
(CPS = 1) 2.2 m (all patients)
05 HR (95 Cl) 0.71 [0.59-0.86) (CP5 = &) HR 0.57 (0.43-0.75) ESCC CP5 =10 Not reported
077 [0.64-0.92) (CP5 = 1) HR 0.72 (0.6-0.88) (ESCC)
080 (0.64-0.92) (all patients)
ESMO-MCBS 4" [CPS = 5) 2 (all patients) 4% (ESCC CPS =10} A"
37 [CPS = 1) 3 versus 47 (all ESCC)
2° (all patients) 3 versus 4™ (all patients)

Cl, confidence interval; CPS, combined positive score for programmed death-ligand 1; ESMO-MCBS, European Society of Medical Oncology Magnitude of Clinical Benefit Scale; GE,
gastrocsophageal; HR, hazard ratio; m, months; ORR, overall response rate; 05, overall sunvival; 05 A, increment in 05 (months); PFS, progression-free sunvival.

* [SMO-MCBS calculated for median overall survival for the standard treatment <12 months.

" Sep text.

© ESMO-MCBS grading for potentially curative therapies.
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The NEW ENGLAND
JOURNAL o MEDICINE

ESTABLISHED IN 1812 APRIL 1, 2021 VOL. 384 NO. 13

Adjuvant Nivolumab in Resected Esophageal
or Gastroesophageal Junction Cancer

» Checkmate 577: adj Nivo _ |
RJ. Kelly, J.A. Ajani, ). Kuzdzal, T. Zander, E. Van Cutsem, G. Piessen, G. Mendez, J. Feliciano, S. Motoyama, A. Liévre,
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J. Zhang, L. Zhu, M. Lei, P. Singh, K. Kondo, J.M. Cleary, and M. Moehler, for the CheckMate 577 Investigators*

Study Design:

Thas 15 a phase 3, randomized, double-blind, placebo controlled study of adjuvant mvolumab in subjects with
resected esophageal cancer (EC), or gastroesophageal junction (GEJ) cancer who have received chemoradiotherapy
(CRT) followed by surgery.
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Figure 1. Disease-free Survival in the Intention-to-Treat Population.
Kaplan—Meier estimates of disease-free survival in the overall population (Panel A) and according to histologic type (Panel B) are shown.
At 6 months, 72% (95% confidence interval [CI), 68 to 76) of the patients in the nivolumab group and 63% (95% Cl, 57 to 69) of those in
the placebo group were alive without disease recurrence. AC denotes adenocarcinoma, ME could not be estimated, and SCC squamous-
64/ cell carcinoma.
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|| RESEARCH SUMMARY I |

Adjuvant Nivolumab in Resected Esophageal
or Gastroesophageal Junction Cancer
Kelly RJ et al. DOI: 10.1056/NEJM0a2032125

CLINICAL PROBLEM

For patients with locally advanced esophageal or gastro-
esophageal junction cancer, neoadjuvant chemoradio-
therapy followed by surgery is a standard treatment.
However, the risk of recurrence is high, especially
among the 70 to 75% of patients without a pathological
complete response, and clinicians lack proven adjuvant
therapies for these patients.

Nivolumab 794 Patients Placebo
N=532 2:1 ratio N=262

oF

CLINICAL TRIAL

A phase 3, double-blind, randomized, placebo-controlled
trial to evaluate the efficacy of the checkpoint inhibitor
nivolumab as adjuvant treatment after standard therapy.

794 adults who had received standard therapy for stage 11
or III esophageal or gastroesophageal junction cancer
but had residual pathological disease were assigned with-
in 4 to 16 weeks after surgery to intravenous nivolumab
(30-minute infusions of 240 mg every 2 weeks for 16
weeks and then 480 mg monthly) or placebo for a maxi-
mum of 1 year. Median follow-up was 24.4 months.

RESULTS

Efficacy:

Median disease-free survival was 22.4 months with
nivolumab and 11.0 months with placebo. Adjuvant
nivolumab was also associated with longer metasta-
sis-free survival.

Safety:

The safety profile of nivolumab was similar to that
seen in other types of solid tumors. The most common
high-grade nivolumab-related adverse events with po-
tential immunologic cause were pneumonitis and rash.

REMAINING QUESTIONS

Further study is required to understand the following:

= The longer-term effects of nivolumab on overall
survival

= Whether standard chemotherapy would be more
effective if given with checkpoint inhibitors

Links: Full article | NEJM Quick Take | Editorial
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CONCLUSIONS
Adjuvant nivolumab significantly prolonged disease-free

survival among patients with an incomplete pathologi-
cal response after standard therapy for esophageal or
gastroesophageal junction cancer.
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Klachten en symptomen zoals:
Zintuiglijke veranderingen

- Hoofdpijn

- Verworring

- Speerverslapping

- Gevoelloosheid

Klachten en symptomen zoals:

*Pruritus

- Huldulitslag

- Branderige huid

- Trekkerig gevoel
Wijdverspreide exfoliatieve
dermatitis

- Huldzweren van volledige dikte

- Huldnecrose

Klachten en symptomen zoals:
*Rilkngen of bevingen

- Jeuk of huiduitslag

« Ademhalingsmoeilijkheden

Klachten en symptomen zoals:

- Afwijkende wearden van de
leverfunctie (vb, ASAT, ALAT) of
totale bilirubine

Kiachten en symptomen zoals:
- Geleadelijke creatininestijging

- Hemoturie

- Enkeloedeem

ALAT: clonine

Elk orgaansysteem kan aangetast worden door een ontsteking'™*

Neurologisch systeem N
s

m Huid

@ Reactie op het infuus

Ogen

= Conjunctivitis: uveitis, retinitis, Iritls

Neuropathie \

Myelopathie = Scleditis, episcleritis
Guillain-Barré-syndroom \ = Blefaritis
Syndroom van het type myasthenia gravis

Encefalitis

Meningitis

Dermatitis

Psoriasis

Vitikigo

Epidermale necrolyse
Stevens-Johnson-syndroom
Orcle condidiasis
Maculopapuleuze huiduitsiag

Hepatitis

\6

Hypothyreoidie

of hyperthyrecidie
Hypofysitis
Hypopituitarisme
Bijnierschorsinsufficiéntie
Diabetes type 1

LB
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) Longer
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= Pneumonitis

» Pleuritis

* Interstitiéle longziekten

= Artrolgie, artritis
= Myalgie. myositis

Hart

= Myocarditis
® Pericarditis
= Vosadarits

Colitis

lleitis

Poncreatitis

Gastritis

Gastro-intestinale perforatie
Oesofagits

IrAEs kunnen ernstig en zelfs dodelijk zijn indien ze te laat worden herkend.

orafegse: itAES (mmune-reicted acwerse events): imm:

 ASAT:
. Weber JS etal On:o&agm 2016:21:1230-1240. 5. Chormpiot § &2 ol Arn Oncol 2016:27:559-574. 6. Doniels GA et al Emeng Med ) 2019:36:365-377.

(i Bristol Myers Squibb®

reerde bipmerkingen 1. Holdoo 1 et ol. Ann Cricol 2016:35;709-717. 2. Haldoe 1 €1 ol Ann Oncol 2015:26:2375-2391, 3, Viladohid) et ol. Trors! Lung Concer Res 2015:4560-575.

Klachten en symptomen zoals:

-Vermoeidheid

« Hoofdpijn

-Veranderingen in de mentale toestand

- Abdominale pijr

- Hypotensie

- Afwifkende woarden von de schildklierfunctie en/
of afwijkende serumconcentraties

- Dehydrotie

- Hyponatriémie

Klachten en symptomen zoals:
- Radiografische veranderingen

- Kortademigheid

- Pijn in de barst

- Niguwe hoest

- Koorts

Spier- en skeletstelsel

Kiachten en symptomen zoals:

- Gewrichtspijnen, zwelling, erytheem
- Spierklachten

- Spierversiopping

Klachten en symptomen zoals:
- Niet-specifieke symptomen
(vD, vermoelidheid, splerpijnen)

Klachten en symptomen zoals:
- Diarree, intestinale perforotie

- Abdominale pijn

- Bloed of slijm in de stoelgang

- Peritonedle symptomen

- Darmocclusie

- Koorts
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Immune related adverse events (irAE)

In case of preexisting autoimmune disorder, discussion with the organ specialist (eg rheumatologist), who follows the

patient, is indicated.
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Skin toxicity

General information regarding Skin toxicty

Skin toxicity is among one of the most common AEs observed with ICPi and usually develops within the first few weeks after treatment initiation. However, serious skin toxicity ks rare and
usually does not require dose reductions, or treatment discontinuation.

The most frequent skin AEs are rash, pruritus and vitiligo. More rarely, other skin AEs have been reported with checkpointinhibitors: alopecia areata, stomatitis, xerosis cutis and
photosensitivity. Exacerbation of psoriasis has also been anecdotally reported, as well as psoriasiform or lichenoid skin reactions in patients without any history of such skin disease

GRADE1 Q GRADE 2-4 @
Symptom Grade
> 10% Body Surface Area (BSA) > 10% Body Surface Area (BSA) - Click here for more detailed management guidelines

Mild profound skin infiltration for grade 2 - 4 low to high risk skin toxicity
Localized

Pruritus grade 1

Perform anamnesis, clinical
assessment, and basic lab tests
Managgment as outlined under 1.
escalation pathway Apply local therapy (topical
ultra-high and high potency
corticosteroids)

Perform anamnesis, clinical
assessment, and basic lab tests
as outlined under 1

Apply local therapy (topical
ultra-high and high potency
corticosterolds) and prescribe
second generation
antihistamines

Prescribe second-generation
antihistamines

Continue ICP1 and monitor Continue ICPI and monitor

Resolved to grade 0 or remain Worsened to grade > 2: see
grade 1 with good tolerance management guidelines for
grade >2

Withold administration of ICPI. Perform anamnesis, clinical assessment,
|ab tests. Consult dermatologist and proceed with further work up
Abbrevations: based on multidisciplinary consultation

(e.g. blopsy, swaps, serological tests)

wne checkpoint inhibition

urtace area

68/ BSA _
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Colitis

Grade 2 = &- 6 stools/day, abdominal pain, blood or mucus in stool
p J;

Perform anamnesis, physical examination, blood analysis (H, S, CRP), coproculture

Symptom Grade

Management escalation pathway Withhold administration of ICPI

Assessment and Investigations Low Risk

« Normal BP and pulse

« Body temperature <37°C

« Welight loss <2kg

« No anemia (Hb >2g/dl) or drop of Hb by
>2g/dl as compared to previous value)

« No or minor abdominal discomfort

« Normal kidney function {CrCl >40 ml/min)

« No other indications of severity or
comorbidities that increase the risk for
complications (e.g. diabetes mellitus,
cardiopathy)

Treat ambulatory

Initiate oral methylprednisolone at a dose of 2x 32 mg per day, start first dose In hospital
Initiate oral antibiotics {e.g. ciproxin 250 mg BID) in case of suspected Infectious origin and
adapt according to result of coproculture

]

B
Did the diarrhea stop within 72h and no recurrence on day 4 and 57

Yes No

| |
(4]
Taper sterolds every 5 days (provide Treat according to medium risk
taper plan on paper to the patient) management guidelines
Control blood tests weekly until normal
or return to baseline
In case or recurrence, treat according to
medium risk management guidelines

l

Resume ICPi>1 week after stopping
steroid therapy and in the absence of
diarrhea/colitis recurrence

Abbrevations:

Grade 3 or 4 > 7 stools/day, Peritoneal signs consistent with bowel perforation, Heus, fever

Medium Risk High Risk

« Low BP {<100/60) and tachycardia (>100/min) Hemodynamic shock

+ Body temperature >37°C Severe abdominal pain suggestive of digestive perforation

« Welight loss >2kg

« Anemia (Hb <9g/dl) or drop of Hb by >2g/dl (as J
compared to previous value)

« Moderate or severe abdominal pain

+ Decreased kidney function (CrCl <40 mi/min)

« Other indications of severity or comorbidities that
Iincrease the risk for complications (e.g. diabetes
meflitus, cardiopathy)

Hospitalize

Consult with abdominal surgeon and ICU physician
Manage shock

Perform CT-scan

Start Solumedrol 125 mg iv 1x/day x3 consecutive days
Consider laparotomy In case of bowel perforation

Continue as in e

Hospitalize

Perform CT-body and rectosigmoldoscopy. Check CMV or blopsy

Start iv methylprednisolone at a dose of 125 mg Iv 1x/day x3 consecutive days.

Control of H/S every day. Initiate oral antibiotics (e.g. ciproxin 250 mg BID) in case of suspected Infectious origin and adapt according to result of coproculture.
Manage dehydration, malnutrition and anemia according to standard practice.

Did the diarrhea stop within 72h

Yes No

1 !
[c]

Administer infliximab 5 mg/kg + methylprednisolone 40mg iv BID (consult Gastroenterologist)

Did the diarrhea stop within 72h

Yes No

l 1

Initiate oral methylprednisolone® at a dose of 2x 32 mg Consider repeat colonoscopy with biopsy and coproculture

per day Administer a second dose of infliximab Smg/kg +

Continue as for o Continue methylprednisolone 40mg kv BID in the absence of
any indication for infection

Did the diarrhea stop within 7.

Yes No

| L

Continue as for ‘3

Initiate oral methylprednisolone
{medrol 32 mg comp) at a dose of
2x 32 mg per day.

Continue as for o

Consider repeat colonoscopy
with biopsy and coproculture
Consider starting

henolaat mofetyl in
case of persistent
tymphocytic colitis without
evidence for infection
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