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Diagnose

B GIST =2 cm (wenn mgl.) endoskopische Biopsie mit
anschlieliendem endosonograf. Follow-Up

B Exzision folgt I.R. nur bel wachsenden Tumoren

B Ausnahme: Rektaler u. rektovaginaler GIST:

Biopsie bzw. chirurgische Exzision grof3enunabhangig
nach Ultraschalldiagnostik durchfiihren

Casali et al., Annals of Oncology 2009; 20 (Supp 4): iv64-iv67




Diagnose (2)

B Standardbehandlung bei Tumoren > 2 cm .
Biopsie bzw. vollstandige chirurgische Exzision

B Metastasierter GIST:
Biopsie der Metastasen ausreichend




Staging

CT von Abdomen/Becken u. Thorax
(alternativ MRI)

Rektaler GIST: MRI praoperativ
PET od. PET-CT/MRI sinnvoll,

wenn frihzeitige Responsebeurteilung wichtig.
(neoadjuvante Imatinib-Therapie)

Casali et al., Annals of Oncology 2009; 20 (Supp 4): iv64-iv67







Pathologie

B Morphologie und Immunhistochemie
(CD 117, 5% negativ)

B Mutationsanalyse hat diagn., progn. u. pradiktiven Wert
(cKIT- u. PDGFRA-Gene) u. wird bel allen Pat.
empfohlen

Mitosezahlung (Anzahl an Mitosen je 50 HPF)
Einfrieren von Gewebeproben fur spatere Analysen

Rezidivrisikoabschatzung auf Basis von: Tumorgrolie,
Mitoserate, Tumorlokalisierung, Operationsgrenzen,
Tumorruptur?




Consensus-Risikoklassifizierung auf Basis von
Mitoserate und Tumorgrofle

Risiko Tumorgrofie Mitoserate
Jede Grolde >10/50 HPF

Hoch >10 cm Jede Rate

>5 cm >5/50 HPF

ntermediar 5-10 cm <5/50 HPF
<5 cm 6-10/50 HPF

Niedrig 2-5 cm <5/50 HPF
Sehr niedrig <2 cm <5/50 HPF

B Magen-GIST hat eine bessere Prognose als Dunndarm- od.

Rektum-GIST

HPF, high power field.

Fletcher et al. Hum Pathol. 2002:33:459-465.




Risikoklassifizierung auf Basis von
Mitoserate, Tumorgrofde und -lokalisation

B Risikoeinstufung nach Miettinen bezieht
Tumorlokalisation mit ein:
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Therapie bel
primaren GIST
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Therapie beil lokal begrenzten GIST (1)

Vollstandige chirurgische Exzision (RO-Resektion)
Keine Resektion von klinisch negativen Lymphknoten

Neoadjuvante Imatinib-Therapie bei fehlender RO-
Resektionsmaoglichkeit

Casali et al., Annals of Oncology 2009; 20 (Supp 4): iv64-iv67




Therapie bel lokal begrenzter GIST (2)

Laparoskopische Eingriffe nach Grundsatzen far
onkologische Operationen

Keine laparoskopischen Eingriffe bei grol3en Tumoren

Tumor-Rupturen mussen dokumentiert werden:
— Exploration der Bauchhohle, u.U. Lavage,

notwendig
— Ob Einstufung als metastasierend gilt, noch nicht

geklart

Casali et al., Annals of Oncology 2009; 20 (Supp 4): iv64-iv67
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Neoadjuvante Imatinib-Therapie

B Empfohlen, wenn:
— keine RO-Resektion maoglich

— durch Zytoreduktion weniger verstimmelnde
Operation moglich

— Resektion nach Zytoreduktion sicherer wird
(Blutung, Ruptur)

B Resektion nach Erreichen des max. Tumoransprechen
(I.R. nach 6-12 Monate Imatinib-Therapie)

B Rasche Responsebewertung durch PET mgl.

Casali et al., Annals of Oncology 2009; 20 (Supp 4): iv64-iv67
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Adjuvante Therapie

B Erste Studienergebnisse zeigen Vortell beim
rezidivfreien Uberleben

(400mg/1 Jahr bel >3cm Tumoren: Steigerung d rezdivfr.
UL von 83 vs 97%, ACOSOG Z9001 Trial))

B Aufgrund der geringen Daten und begrenzte Anzahl an
Ereignissen konnen noch keine endgultigen
Schluf3folgerungen gezogen werden

B Adjuvante Imatinib-Therapie ist eine Option fur

Patienten mit primaren GIST und signifikantem
Rezidivrisiko

Casali et al., Annals of Oncology 2009; 20 (Supp 4): iv64-iv67




15

Follow-Up nach Tumorentfernung

B Rezidive zumeist an Leber u. Peritoneum
B Vorschlag fur Nachsorgeintervalle:

— Niedriges Risiko
e (T alle 6 Monate Uber 5 Jahre

— Hohes und mittleres Risiko
e CT alle 3-4 Monate drei Jahre lang

e CT alle 6 Monate bis 5. Jahr, danach 1 x
jahrlich

Casali et al., Annals of Oncology 2009; 20 (Supp 4): iv64-iv67
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Therapie bel
nichtresezierbaren oder metastasierten GIST
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Welche mutationen haben eine direkte

therapeutische Auswirkung?

B Exon 11 Deletion
B Resistenzmutation im PDGFR-Gen Exon 18
B Exon 9 Duplikation: Mit 800mg Glivec beginnen

m Wildtyp-Nachwels
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Therapie bel fortgeschrittenen GIST (1)

Standardtherapie: Imatinib 400 mg/Tag,
(KIT exon 11 Mutation)

KIT Exon 9 Mutation: Imatinib 800 mg/Tag

Imatinib-Behandlung sollte wegen des hohen Progress-
risikos nicht unterbrochen werden, auch nicht bel
vollstandiger Remission

Schlechtere Prognose bei KIT Wildtyp od. PDGFRA-
Mutation

Casali et al., Annals of Oncology 2009; 20 (Supp 4): iv64-iv67




Therapie bel fortgeschrittenen GIST (2)

Tumorprogression: Imatinib 800 mg/Tag
(KIT exon 9-Mutation)

Progression od. Unvertraglichkeit: Sunitinib (4/2-Wochen)
Therapie in Studien

Wiederaufnahme einer ehemals erfolgreichen Imatinib-Therapie
Lokal ablative Verfahren (zB. OP der ,,nodule with in a mass®)

Bei fehlenden Therapieoptionen Fortsetzung d. TKI — Behandlung,
um Progressionsgeschwindigkeit zu verlangsamen

Casali et al., Annals of Oncology 2009; 20 (Supp 4): iv64-iv67
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Bildgebung (2)

B Tumorgrof3e UND Tumordichte

B Tumoransprechen auf Imatinib-Therapie trotz
Grol3enzunahme bel gleichzeitiger Dichteverringerung

B Tumorprogression nicht unbedingt mit Grol3enzunahme
korreliert

B Dichtezunahme sollte als Anzeichen der
Tumorprogression gewertet werden

B Typisches Progressionsmuster: ,Lasion in einer Lasion

Casali et al., Annals of Oncology 2009; 20 (Supp 4): iv64-iv67
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GIST-Register

B Erfassung aller GIST-Patienten:

— operabel: nur OP-Bogen mit Risikoabschatzung
hinsichtlich Rezidiv

— Inoperabel: neoadjuvante Therapien

— hohes bzw. intermediares Rezidivrisiko: adjuvante
Therapie

— metastasiert: palliative Therapien

— Follow up




