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STELLUNGNAHME 
 
 
Die Assozia�on Chirurgische Onkologie (ACO), die Arbeitsgemeinscha� Radiologische 
Onkologie (ARO) und die Arbeitsgemeinscha� internis�sche Onkologie (AIO) nehmen im 
Folgenden Stellung zu den beim ASCO 2023 vorgestellten Ergebnissen der amerikanischen 
PROSPECT-Studie für eine Subgruppe von Pa�ent*innen mit Rektumkarzinom.  
 
Vorbemerkung 
Die mul�modale Behandlung des Rektumkarzinoms unterliegt seit mehr als 2 Jahrzehnten 
einer ste�gen Ausdifferenzierung in Diagnos�k und Therapie, mit unterschiedlichen 
Therapiezielen sowie der Abwägung von Risiken und Nebenwirkungen. Für eine differenzierte 
Therapieauswahl kommen unterschiedliche Kombina�onen der Modalitäten Chirurgie, Radio- 
und systemische Therapie (Chemotherapie/Immuntherapie) in Betracht. Grundlage für eine 
op�male Behandlungsplanung ist die qualitätsgesicherte MRT-Diagnos�k 
 
Beim lokalisierten Rektumkarzinom stehen derzeit - abhängig von klinischen, bildgebenden 
und molekularpathologischen Faktoren - die alleinige Resek�on (+/- adjuvante 
Chemotherapie), die neoadjuvante Radiotherapie oder Radiochemotherapie (RT/RCT), die 
totale neoadjuvante Therapie (TNT) sowie organerhaltende Strategien nach kompleten 
Therapieansprechen auf RT/RCT/TNT zur Verfügung. Für die kleine Subgruppe von 
Pa�ent*innen mit einem MSI/dMMR Tumor (ca. 3-5%) kann darüber hinaus die alleinige 
Immuntherapie zum Einsatz kommen.  
 
Ergebnisse der PROSPECT-Studie 
Die PROSPECT-Studie untersuchte für eine Gruppe von Pa�ent*innen mit a priori niedrigem 
Lokalrezidivrisiko (cT2N1, cT3N0/1, radialer Abstand zur mesorektalen Faszie > 3mm), die sich 
aufgrund der Tumorlage für eine schließmuskelerhaltend intendierte Opera�on eigneten, ob 
eine geplante Sequenz mit (zunächst) neoadjuvanter Chemotherapie mit selek�vem Einsatz 
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der RCT bei nicht ausreichendem Ansprechen (definiert als <20% radiologische 
Tumorgrößenreduk�on) oder unzureichend intensiver Chemotherapie (definiert als < 4 
neoadjuvante Zyklen FOLFOX) einer generellen neoadjuvanten RCT hinsichtlich des 
krankheitsfreien Überlebens nicht-unterlegen ist. Pa�ent*innen mit fortgeschritenen 
Tumorcharakteris�ka (T4, N2, Abstand zur mesorektalen Faszie ≦ 3mm, �efsitzende Tumore, 
bei denen der Schließmuskel opera�v primär nicht erhalten werden kann) waren 
ausgeschlossen. Nach obligater radikaler Opera�on war die Auswahl der weiteren adjuvanten 
Therapie freigestellt; empfohlen hierfür war von der Studienleitung die adjuvante 
Chemotherapie mit FOLFOX (6 bzw. 8 Zyklen nach neoadjuvanter Chemo- bzw. 
Radiochemotherapie) für alle Pa�enten unabhängig vom histopathologischen Tumorstadium 
(Abbildung 1). Ein Watch&Wait-Vorgehen zum Organerhalt war nicht vorgesehen. 
 
Die Studie konnte die Nicht-Unterlegenheit der neoadjuvanten Sequenz (Chemotherapie mit 
ggf. RCT bei unzureichendem Ansprechen) gegenüber der RCT bezüglich des krankheitsfreien 
Überlebens zeigen (HR 0.92; 95% CI 0.74-1.14). In der Studie für die oben beschriebene 
Gruppe von Pa�ent*innen führten somit beide Therapiestrategien zu einer exzellenten lokalen 
Tumorkontrolle (<2% Lokalrezidive) sowie einem nahezu iden�schen krankheitsfreien 
Überleben bzw. Gesamtüberleben (ca. 80% bzw. 90% nach 5 Jahren in beiden Armen) 
(ausführliche Darstellung der Ergebnisse in Tabelle 1). Bei lediglich 9% der Pa�ent*innen im 
experimentellen Arm wurde eine RCT in der Sequenz durchgeführt.  
 
Unterschiede zwischen den Behandlungsarmen traten in Art und Ausprägung von akuten 
Nebenwirkungen auf. Diese waren unter neoadjuvanter Chemotherapie ausgeprägter (Grad 3-
4: 41% versus 22.8% unter neoadjuvanter RCT) und betrafen insbesondere Neutropenie sowie 
Neuropathie, während Diarrhoe und Toxizitäten in der adjuvanten Therapie häufiger im RCT-
Arm au�rat.1 
 
Auch Pa�ent*innen selbst berichteten während der Therapie sowie ein Jahr nach Opera�on 
von unterschiedlichen Symptomen (PROMS): Unter/nach neoadjuvanter Chemotherapie 
waren u.a. Müdigkeit, Appe�tlosigkeit, Übelkeit/Erbrechen, Sensibilitätsstörungen, 
Depression/Ängstlichkeit stärker ausgeprägt, während Darmprobleme (Durchfall) häufiger bei 
der neoadjuvanten RCT berichtet wurden. Ein Jahr nach Opera�on waren bei beiden 
Behandlungsstrategien die akuten Beschwerden deutlich rückläufig. Kein Symptom wurde bei 
mehr als 10% der Pa�enten mehr als „ausgeprägt“ beschrieben. Bezüglich Fa�gue, 
Neuropathie und Sexualfunk�on berichteten bestrahlte Pa�ent*innen zu diesem Zeitpunkt 
über mehr Beschwerden. Die generelle Lebensqualität (HRQL) war in beiden Armen 1 Jahr 
nach Opera�on iden�sch. Daten zu Langzeit-Nebenwirkungen liegen noch nicht vor. 2 
 
Kri�kpunkte und Würdigung der PROSPECT-Studie in der deutschen Versorgungslandscha� 
Die PROSPECT-Studie wurde vor mehr als 12 Jahren konzipiert. Sie berücksich�gt einige heute 
verbindliche moderne Aspekte der Behandlung des Rektumkarzinoms nicht. In Europäischen 
Leitlinien (u.a. ESMO Guideline) und der Deutschen S3-Leitlinie ist z.B. verankert, dass bei 
Pa�ent*innen mit a priori niedrigem Lokalrezidivrisiko, wie sie in der PROSPECT-Studie 
überwiegend eingeschlossen waren, auch die primäre Opera�on mit Stadien-gerechter 
adjuvanter Chemotherapie in Anlehnung an die Empfehlungen beim Kolonkarzinom eine 
valide Therapiealterna�ve bzw. Standardtherapie für das obere Rektumdritel ist. Insofern 
stellen aus deutscher und europäischer Sicht beide neoadjuvante Therapiestrategien der 
PROSPECT-Studie eine poten�elle Übertherapie für die meisten Pa�ent*innen dar. Dies betri� 



3 
 

auch die zwar nicht obligat vorgegebene, aber überwiegend durchgeführte adjuvante 
Chemotherapie.     
 
Aktuelle Therapiealterna�ven in Studien 
Demgegenüber vergleicht die laufende ACO/ARO/AIO-18.2-Studie der German Rectal Cancer 
Study Group bei weitgehend mit der PROSPECT-Studie überlappenden Einschlusskriterien 
konsequenterweise die primäre TME gefolgt von Stadien-gerechter adjuvanter Chemotherapie 
mit einer prinzipiellen neoadjuvanten FOLFOX/CapOx-Chemotherapie (3 Monate). Eine 
adjuvante Chemotherapie nach Chirurgie ist in diesem Arm nicht mehr vorgesehen. Das 
primäre Ziel der ACO/ARO/AIO-18.2-Studie ist es, eine Überlegenheit der neoadjuvante 
Therapie bezüglich des DFS zu zeigen (Abbildung 2). Die ACO, ARO und AIO empfehlen 
nachdrücklich die Teilnahme an dieser Studie, um den Stellenwert der neoadjuvanten 
Chemotherapie für diese Gruppe von Pa�ent*innen besser einschätzen zu können.     
 
Darüber hinaus haben moderne mul�modale Strategien zur Behandlung des 
Rektumkarzinoms in den vergangenen 10 Jahren sehr erfolgreich das Konzept des Funk�ons- 
und Organerhalts untersucht. Dabei wird abhängig vom Therapieansprechen auf eine RT oder 
RCT bzw. auf eine RT/RCT mit präopera�ver Chemotherapie in verschiedenen Sequenzen 
(sogenannte totale neoadjuvante Therapie, TNT) auf die radikale Opera�on verzichtet und die 
Pa�ent*innen in ein „Watch-and-Wait“-Programm überführt. Daten aus aktuellen Studien 
zeigen, dass diese Strategie bei Pa�ent*innen je nach Tumorstadium und Tumorgröße in 25% 
bis 80% zu einem langfris�gen Organerhalt ohne Opera�on führen kann. Weitere Daten zu 
funk�onellen Endpunkten (Schließmuskelfunk�on; LARS) und zur Lebensqualität werden in 
aktuellen Studien erhoben. 3,4  
 
Fazit und Empfehlung 
Die PROSPECT-Studie erweitert die Therapieop�onen der mul�modalen Behandlung des 
Rektumkarzinoms für eine klinisch und bildgebend definierte Subgruppe mit a priori niedrigem 
Lokalrezidivrisiko. Bei iden�schen Lokalrezidiv- und DFS-Raten können in Zukun� die 
unterschiedlichen therapeu�schen Begleiterscheinungen, Beschwerdebilder und Präferenzen 
als Grundlage einer par�zipa�ven Entscheidungsfindung mit Pa�ent*innen dienen.  
 
Pa�ent*innen, deren Tumorcharakteris�ka den Einschlusskriterien der PROSPECT-Studie 
entsprechen (d.h. „Rektumkarzinom in den Stadien cT2 N1, cT3 N0/1, Abstand zur 
mesorektalen Faszie > 3mm, sphinktererhaltend operabel“), sollen unter Abwägung von 
Chancen und Risiken/Nebenwirkungen über folgende Behandlungsalterna�ven aufgeklärt 
werden.  
    

• Primäre �efe anteriore Resek�on TAR/TME gefolgt von Stadien-gerechter adjuvanter 
Chemotherapie (nach pathohistologischem Staging) in Analogie zum Kolonkarzinom 
(insbesondere bei Tumoren im mitleren/oberen Dritel)5  

• Primäre RT/RCT (in Standarddosierung) gefolgt von TAR/TME oder W&W bei klinischer 
Kompletremission (nur unteres/mitleres Dritel).  

• Neoadjuvante FOLFOX-/CapOx-Chemotherapie gefolgt von obligater TAR/TME 
(PROSPECT)   

• Bei explizit gewünschtem und intendiertem Organerhalt kann an erfahrenen Zentren 
die primäre RCT + Brachytherapie analog OPERA3 oder die totale neoadjuvante 
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Therapie analog OPRA4 (oder anderer etablierter TNT-Protokolle) mit W&W bei 
Erreichen einer klinischen Kompletremission erfolgen (nur unteres/mitleres Dritel).    

• Bei Nachweis einer MSI/ dMMR: Defini�ve Immuntherapie über 6 Monate mit W&W.6,7  
 
Die Beratung über diese Op�onen sollen unter obligater Einbindung aller beteiligter 
Fachdiziplinen auf dem Boden einer qualitätsgesicherten MRT-Untersuchung und einer obligat 
vorliegenden MSI-Untersuchung erfolgen.  
 
Für Pa�ent Pa�ent*innen mit höherem Lokalrezidivrisiko verweisen wir auf das ACO/ARO/AIO-
Statement zur totalen neoadjuvanten Therapie.8 Zur W&W-Strategie verweisen wir auf das 
ACO/ARO/AIO-Statement zum primären Organerhalt9 sowie auf die laufende Studie 
ACO/ARO/AIO-18.1 der German Rectal Cancer Study Group.    
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Abbildung 1 
 

 

 

 

 

 

 

 

Abbildung 2 
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Tabelle 1: Pa�entencharakteris�ka und Ergebnisse der PROSPECT  

 
 


