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Abstract

Um die Frage zu beantworten, ob die Diagnose einer Sarkopenie Einfluss auf das Gesamtiberleben,
krankheitsfreie Uberleben und die postoperativen Komplikationen bei operativer Therapie von
Magenkarzinompatienten hat oder sich aber in palliativer Behandlung selbiger auf Remission bzw.
progressionsfreies und Gesamtiiberleben auswirkt, wurde in dieser Arbeit Evidenz aus sechs
systematischen Ubersichtsarbeiten und Metaanalysen bewertet.

Fiinf Arbeiten auf der Basis von 15, 20, 22, 31 bzw. 39 Studien zeigten eine positive Korrelation
zwischen hoher skelettaler Muskelmasse, bzw. dem Nichtvorliegen einer Sarkopenie, und dem
Gesamtiiberleben der Patienten. Die Patientenzahl variiert hier zwischen niedrigstes 4.887 und
maximal 12.434 Patienten je Ubersicht. Eingeschlossene Studien lagen in vier SRs zwischen 2015-
2022, in einer SR gingen sie jedoch bis ins Jahr 1998 zurlick. Alle finf wurden mit einem Evidenzgrad
nach OCEBM von 3 beurteilt. Indirektheit und Inkonsistenz, da wenige européische Studien
eingeschlossen und meist verschiedene Cut-off-Punkte beziiglich der Diagnose der Sarkopenie in den
eingeschlossenen Studien gewdhlt wurden, zogen eine Abwertung nach sich. Die finf Arbeiten
betrachteten teilweise auch die anderen Endpunkte, wobei drei postoperative Komplikationen als
grofRer einordneten, wenn eine Sarkopenie bei Patienten vorlag. In Bezug auf krankheitsfreies
Uberleben kam eine Arbeit zu dem Ergebnis, dass auch dieses in der Gruppe schlechter ausfillt, in
welcher eine Sarkopenie festgestellt wurde. Eine weitere SR findet hier bzgl. krankheitsfreiem
Uberleben keinen signifikanten Zusammenhang, bezieht sich aber auch nur auf eine Studie mit 53
Patienten diesbeziiglich.

Im palliativen Rahmen zeigte eine Ubersichtsarbeit mit 668 Patienten aus sieben Studien, dass bei
Patienten, die palliative Chemotherapie erhielten, kein signifikanter Zusammenhang zwischen
Gesamtiiberleben oder progressionsfreiem Uberleben und skelettaler Muskelmasse besteht. Die
Arbeit ist mit 2022 aktuell. Die eingeschlossenen Studien sind von 2016-2021. Ein Evidenzgrad von 3-
liegt vor, da aufgrund von Heterogenitdt, geringer insgesamter Patientenzahl und dem Einschluss
vieler nicht-europaischer Studien abgewertet wurde.



Fragestellung

Dieser Bericht beschreibt die systematische Recherche, Auswahl und Bewertung der vorliegenden

wissenschaftlichen Belege fiir die in Tabelle 1 dargestellte klinisch relevante Fragestellung:

Verschlechtert die Diagnose einer Sarkopenie bei Patienten mit Magenkarzinom, welche fiir eine

Operation oder Chemotherapie infrage kommen, das Gesamtiiberleben, krankheitsfreie Uberleben

und die Operationskomplikationen bei Operation (ggf. mit perioperativer Chemotherapie) bzw. die
klinische Remission, das Gesamtiiberleben und progressionsfreies Uberleben bei palliativer

Chemotherapie.

Tabelle 1: Einschlusskriterien nach PICO (hier Exposition statt Intervention)

Patient Exposition Control Outcome
Patienten mit | Diagnose einer | Patienten  mit | bei operativer
Magenkarzinom, die fiir eine | Sarkopenie Sarkopenie  vs. | Therapie +/-
operative oder Patienten ohne | perioperativer
Chemotherapie  in  Frage | (Methoden: Sarkopenie Chemotherapie:
kommen; Untergruppen: Computertomographie - overall survival
_ _ _ CT mit Bestimmung des | (definiert  vor - disease-free
a) Patienten mit operativer | gojatal muscle index | allem iiber CT- survival
Therapie (Gastrektomie) +/- SMI based o
: ; i ' ase - complications
neoadjuvanter/perloperatlver Bioimpedanzanalvse assessment of
Chemotherapie : I_ P | zanaly | celetal of surgery)
b) Patienten mit palliativer | B/ Du'a -energy x-ray | low-skeleta bei palliativer
Chemotherapie absorptiometry) muscle mass) Chemotherapie:
- clinical
remission

- overall survival
- progress-free
survival

Design: systematische Ubersicht/Metaanalyse




Methodik

Systematische Suche

Es erfolgte eine systematische Suche zu aggregierter Evidenz in zwei elektronischen Datenbanken:

» PubMed
> Epistemonikos

Die Finale Suche wurde in PubMed am 08.08.2023, in Epistemonikos am 15.08.2023 durchgefihrt.
Suchstrategien fir beide Datenbanken befinden sich im Anhang.

Screenen

Alle Referenzen aus der systematischen Suche inkl. jener von der Leitliniengruppe zur Verfligung
gestellten Studien wurden auf der Grundlage des Titels, dem Abstract und der Schliisselworter
gescreent. Die Auswahlkriterien zur Zielpopulation, Studiendesign, Vergleiche und Endpunkte
wurden mit der Leitliniengruppe abgestimmt und sind in Tabelle 1 zusammengefasst. Es war geplant,
ausschlieBlich in englischer oder deutscher Sprache im Volltext nach 2015 publizierte Studien
einzuschlielRen.

Bewertung der methodischen Qualitat

Systematische Ubersichten

Es erfolgte eine zusammenfassende Bewertung der methodischen Einschrankungen aller
systematischen Ubersichten in die Kategorien gering, moderat und hoch unter Nutzung des AMSTAR-
[I-Instruments.

In diesem Evidenzbericht wurden die fett markierten Kriterien bewertet:

1. Beinhalten die Forschungsfragen und Einschlusskriterien fir den Review die PICO-
Komponenten?

2. Ist in dem Review-Bericht explizit angegeben, dass die Review-Methoden vor der
Durchfiihrung des Reviews festgelegt wurden, und werden in dem Bericht jegliche
Abweichungen vom Protokoll begriindet?

3. Erldutern die Review-Autor*innen ihre Auswahl der Studientypen fiir den Einschluss in den
Review?

4. Haben die Review-Autor*innen fiir ihre Literatursuche eine umfassende Suchstrategie
angewandt?

5. Haben die Review-Autor*innen die Studienselektion doppelt durchgefiihrt?

6. Haben die Review-Autor*innen die Datenextraktion doppelt durchgefiihrt?

7. Haben die Review-Autor*innen eine Liste der ausgeschlossenen Studien bereitgestellt und
die Ausschliisse begriindet?

8. Haben die Review-Autor*innen die eingeschlossenen Studien angemessen detailliert
beschrieben?

9. Haben die Review-Autor*innen eine angemessene Technik fiir die Bewertung des Risikos
fiir Bias (RoB) in den einzelnen, in den Review eingeschlossenen Studien angewandt?
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10. Haben die Review-Autor*innen die Finanzierungsquellen der in den Review
eingeschlossenen Studien angegeben?

11. Sofern eine Meta-Analyse durchgefiihrt wurde: Haben die Review-Autor*innen
angemessene Methoden fiir die statistische Zusammenfassung der Ergebnisse angewandt?

12. Sofern eine Meta-Analyse durchgefiihrt wurde: Haben die Review-Autor*innen den
potenziellen Einfluss des RoB der einzelnen Studien auf die Ergebnisse der Meta-Analyse
bzw. andere Formen der Evidenzsynthese bewertet?

13. Haben die Review-Autor*innen dem RoB der einzelnen Studien im Rahmen der
Interpretation/Diskussion der Ergebnisse des Reviews Rechnung getragen?

14. Haben die Review-Autor*innen fiir jegliche in den Ergebnissen des Reviews beobachtete
Heterogenitidt zufriedenstellende Erklarungen bereitgestellt und die Heterogenitit
diskutiert?

15. Sofern eine quantitative Synthese durchgefiihrt wurde: Haben die Review-Autor*innen
eine angemessene Untersuchung von Publikations-Bias (,,Small Study Bias“) durchgefiihrt
und ihren wahrscheinlichen Einfluss auf die Ergebnisse des Reviews diskutiert?

e Haben die Review-Autor*innen jegliche potenzielle Quellen fir Interessenkonflikte,
einschlieRlich jeglicher Finanzierung, die sie fiir die Durchfiihrung des Reviews erhalten
haben, angegeben?

Evidenztabellen

Es wurden Evidenztabellen nach Vorgaben der AWMF zur Zusammenfassung der
Studiencharakteristika und Ergebnisse erstellt und Informationen zu allen identifizierten
systematischen Ubersichten extrahiert.

Es wurden Informationen zu Studientyp und Zielstellung der systematischen Ubersichten und
Studien, Charakteristika der Studienteilnehmer, der Interventions- und Vergleichsgruppe, den
Hauptergebnissen und dem Evidenzgrad extrahiert. Zusatzlich erfolgte eine Extraktion der
Schlussfolgerungen der Autoren, wobei kontrolliert wurde, ob sich die Schlussfolgerung aus den
Ergebnissen ableiten lasst. Es folgt eine Gesamtbewertung des Begutachters, aus welcher der
Evidenzgrad der einzelnen systematischen Ubersicht auf der Basis der Oxford-Kriterien abgeleitet
wurde.

Der Evidenzgrad basiert auf dem Design der Studien und wurde bei moderaten Einschrankungen der
Studienqualitat, geringer Prazision der Effektschatzer, Inkonsistenzen und Indirektheit um eine halbe
Kategorie (z.B. von 1 auf 1-) und bei schwerwiegenden Einschrankungen oder mehreren
Einschriankungen um eine Kategorie (z.B. von 1 auf 2) abgewertet. Systematische Ubersichten auf der
Grundlage nicht-randomisierter Studien wurden um einen Evidenzgrad (von 1 auf 2 abgewertet). Es
erfolgte eine zusammenfassende Bewertung jeder extrahierten Studie, welche die
Schlussfolgerungen der Studie und des Begutachters zur methodischen Qualitat der Studien umfasst.

Die Beurteilung der Konsistenz der Effekte basiert auf der Heterogenitit der Ergebnisse der
Einzelstudien, welche auf der Basis des I>-Wertes als gering (1> < 30%), moderat (I? zwischen 30 und
60%) oder bedeutsam (12>60%) eingestuft wurde.



Tabelle 2: Studien auf der Basis aggregierter Evidenz

Studientyp

Evidenzgrad
(CebM 2011)

Systematische Ubersicht von prospektiven Kohortenstudien

Systematische Ubersicht von retrospektiven Studien 2
Systematische Ubersicht von Fallserien, Fall-Kontroll-Studie oder Studien mit | 3
historischer Kontrolle

Systematische Ubersicht mit Einschrédnkungen 2-5

CebM: Centre of evidence-based Medicine




Ergebnisse

Ergebnis der systematischen Suche nach aggregierter Evidenz

Auf Grundlage der im Anhang beschriebenen Strategien in zwei Datenbanken konnten nach
Ausschluss von Duplikaten 143 potenziell relevante Referenzen identifiziert werden. Diese Arbeiten
wurden nach Titel und Abstract gescreent und 129 wurden ausgeschlossen. Die verbleibenden 13
Arbeiten wurden betrachtet und nach Volltextscreening 7 ausgeschlossen, da zwei von ihnen in ihrer
Aktualitat weniger geeignet waren als eingeschlossene Arbeiten mit vergleichbarem Thema, in dreien
die eingeschlossenen europaischen Studien ebenfalls in anderen SRs betrachtet werden oder keine
Magenkarzinompatienten einschlieBen, eine weitere, abseits der eingeschlossenen separat
betrachteten Arbeit (3), eine sehr geringe europdische Patientenzahl aufweist (zwei weitere
europadische Studien, von welchen eine zudem bereits in hier betrachtete Arbeiten einflieSt) und eine
letzte lediglich die Pravalenz der Sarkopenie betrachtet. (siehe Abb. 1 und Anhang)

Aggregierte Evidenz aus systematischen Ubersichten

Zur PICO-Frage passend konnten sechs systematische Ubersichtsarbeiten identifiziert werden. Von
den von der Arbeitsgruppe zur Verfliigung gestellten Arbeiten, welche sich alle auch unter den mittels
Suchstratgie in den Datenbanken gefundenen Arbeiten befanden, wurden vier (3-6) eingeschlossen.
Es wurden 13 Arbeiten (siehe Angang eingeschlossene bzw. ausgeschlossene Arbeiten) gelesen, von
denen sechs (1-6) in die Bewertung eingeschlossen wurden. Die Auswahl der geeigeneten Studien
wird in Abb. 1 zusammenfassend dargestellt.

Referenzen aus der Suche in den
Datenbanken nach  aggregierter
Evidenz. Treffer in PubMed (N=131)
und Epistemonikos (N=78)

=> Duplikate Referenzen entfernt, dann insgesamt
143 SRs

130 Referenzen ausgeschlossen nach Screening von Title
und Abstract

v

v

Ausschluss von 7 Veroffentlichungen nach
Volltextscreening

Alter als 2019 (n=2)

Gleiche europaische Studien in anderer eingeschlossener
Arbeit (n=1)

Nur Pravalenz der Sarkopenie bei versch. Tumoren
betrachtet (n=1)

Magen-CA-betrachtende eingeschlossene Studien/SRs alle
nicht europaisch oder an anderer Stelle separat betrachtet
(n=2)

Geringe europdische Patientenzahl (n=1)

Screenen von 13 potentiell geeigneten
Veroffentlichungen

v

v

Einschluss von 6 SRs zur Bewertung

Abbildung 1: Flussdiagramm zur Auswahl der bewerteten systematischen Ubersichten



Bewertung der Qualitat

Im Rahmen der methodischen Bewertung der Qualitat der eingeschlossenen systematischen
Ubersicht wurden geringe (bis moderate) Einschriankungen in der Durchfiihrung der systematischen
Ubersichten identifiziert (siehe Tabelle 3).

Tabelle 3: Methodische Bewertung der systematischen Ubersichten

L]
=
- | 5 a
= S = c
.. © [] 7]
Ubersicht 2 T8 2|8 ¢ e | 2 8
S | % | = ° | = b a 2 @ S
< i ] © oo > N = < =
= o o a S < © > o 2 S
S £ |2 |35 2|28 |¢ a | = T
o S|l |2 |8 | < |92 |5 | ¢S g e | x S
o = oy o [] o 3 - = 9 o ]
(@] o o k =] (]
=z & | 2|88 |2 |8 |& |5 |& [2]|2 |i&
Borggreve © O | 0 & |0 0 0 |© O |© |eerng
2020
He 2023 © 0 |© |0 |® e o e o |© |©|© |srn
Kamarajah © O @10 @ |60 |6 © © © |© moderat
2019
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Rinninella © O | ©  © el |© | © © © | © gering
2020
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©: niedriges Verzerrungsrisiko, ©: Kriterien sind teilweise erfiillt, ®: hohes Verzerrungsrisiko

a: Schlisselworter liber Suche in zwei Datenbanken berichtet

b: nur eine Person extrahierte die Daten, eine weitere verifizierte jene extrahierten Daten jedoch

c: nicht bereitgestellt, jedoch im Flow-Chart Ausschlusskriterien benannt

d: Grundlegendes dargestellt in Tabelle und Flietext, jedoch einige Kategorien nicht dargestellt

e: Qualitatsbewertung der Studien durch zwei Autoren unabhangig durchgefiihrt, aber nicht erldutert
f: oberflachlich im FlieBtext dargestellt

g: nur sehr kurz diskutiert

h: nicht beschrieben, jedoch von Reviewers im Plural gesprochen, bei Diskrepanzen

i: nicht beschrieben

j: angegeben, dass SR/MA nach PRISMA durchgefiihrt wurde, aber kein Protokoll einzeln dargestellt

*in PROSPERO gelistet
VZP: Verzerrungspotential




Charakteristika der systematischen Ubersichten - Evidenztabelle

Es wurden sechs systematische Ubersichten identifiziert und in Evidenztabellen extrahiert (siehe
Tabelle 4).

Der Einfluss der Sarkopenie auf in der PICO-Frage benannte Endpunkte bei Magenkarzinom wird in
diesen Arbeiten betrachtet. Keine der Arbeiten ist frither als 2019 veréffentlicht worden. Meyer et al.
bezieht sich ausschlieflich auf einen Rahmen im palliativen Setting. Methodisch sind alle sechs
Arbeiten als gut bewertet worden. He et al. ist sehr aktuell (2023), schlieBt aber hauptsachlich
asiatische Studien (26/31) ein, fuhrt indes aber eine non-China Subgruppenanalyse durch.
Salavatizadeh ist mit 2023 ebenfalls sehr aktuell und hat mit 4/22 eingeschlossenen europaischen
Studien eine verhaltnismallig gute (wenn auch immer noch geringe) Quote; dhnliches gilt auch fir
Rinninella et al.

Borggreve et al.,, Kamarajah et al. und Rinninella et al. befassen sich mit postoperativen
Komplikationen als ZielgroRen. Kamarajah et al. nutzt zudem neben der CT noch andere Verfahren
Diagnostik von Sarkopenie.

Ergebnisse

Fast alle extrahierten Systematischen Ubersichtsarbeiten zeigen, dass Patienten je nach
Studiendesign mit Sarkopenie oder geringerer Muskelmasse ein schlechteres Gesamtiiberleben, bzw.
im Allgemeinen schlechtere betrachtete Endpunkte zeigen (Postoperative Komplikationen,
krankheitfreies Uberleben etc.).

Gesamtiiberleben (0OS)

Das OS stellt sich in allen eingeschlossenen Systematischen Ubersichten (auBer Meyer et al. siehe
unten: AusschlieBlich  Palliatives Setting) in der Gruppe mit Sarkopenie/geringerer
Muskelmasse/geringerem SMI schlechter da, als in der Vergleichsgruppe. Borggreve et al. stellt eine
Erhéhung der Sterblichkeit, bei Follow-Up von 30-64 Monaten, um 81% fest (HR: 1.81, 95% Cl: 1.52—
2.14). Kamarajah et al. schlieRt sich dem an (2% vs 1%, OR 2.17, CI95% 1.06—4.43, p=0.03) und
berichtet ein schlechteres OS fiir Patienten mit Sarkopenie, welche eine Behandlung fur ihr Magen-
CA erhielten; laut He et al. haben ebenfalls Patienten mit niedrigerem SMI vor Behandlung ein
schlechteres OS (HR 1.53, 95% Cl: 1.36-1.72, p < 0.001), ebenso in seiner non-China
Subgruppenanalyse (HR = 1.56, 95% Cl: 1.27-1.91, p < 0.001). Rinninella et al. zeigt, dass Patienten
mit praoperativ niedriger Muskelmasse ebenfalls mit schlechterem OS assoziiert sind (HR 1,89; 95%
Cl 1,68-2,12, p<0,0001). Salavatizadeh et al. erkennt dies ebenfalls und berichtet schlechteres OS bei
geringerem SMI (RR = 1,62; 95% Cl: 1,42-1,85).

Krankheitsfreies Uberleben (DFS)

He et al. kommt zu dem Schluss, dass DSF bei geringerem SMI vor Behandlung schlechter ausfallt (HR
= 1.39, 95% Cl: 1.13-1.69, p < 0.001). Rinninella et al. zeigt keine signifikante Abweichung bei
Patienten mit Sarkopenie, bezieht sich hierbei aber auch nur auf eine einzige Studie (Hayashi N et al.,
53 Patienten).

Kamarajah et al. berichtet tiber rekurrenzfreies Uberleben, welches bei Sarkopenie-Patienten ebenso
geringer ausfallt (HR 2.12, CI95% 1.82-2.47, p<0.001).



Postoperative Komplikationen

Borggreve e al. zeigte ein hoheres Risiko fir postoperative Komplikationen (OR: 2.09, 95% Cl: 1.55—
2.83), sowie schwere postoperative Komplikationen (OR: 1.73, 95% Cl: 1.14-2.63) bei
Sarkopeniepatienten. Kamarajah et al. kommt zu ahnlichen Ergebnissen (33% gegentiber 23% in der
Gruppe ohne Sarkopenie, OR 2.18, Cl 95% 1.49-3.20, p<0.001; bei schwereren Komplikationen: 13%
gegeniiber 7% in der Gruppe ohne Sarkopenie, OR 1.67, CI95% 1.14-2.46, p=0.009). Auch Rinninella
et al. kommt zu diesem Schluss (Gesamtkomplikationen: OR 1,76; 95% ClI 1,17-2,66, p=0,007,
schwere Komplikationen: OR 1,54; 95% Cl 1,03-2,29; p=0,04). Es werden Subgruppenanalysen (nach
Follow-up; nach nur Gastrektomie als Behandlung) duchgefiihrt, die zu &ahnlichen Ergebnissen
kommen (siehe Tabelle 4, Rinninella et al.).

Weitere Endpunkte wie krankheitsspezifische Sterblichkeit, postoperativer Krankenhausaufenthalt
und rekurrenzfreies Uberleben wurden zudem, wenn sie in den Ubersichtsarbeiten betrachtet
wurden, in den Evidenztabellen extrahiert.

Ausschlief3lich Palliatives Setting

Meyer et al., welches nur Patienten betrachtet, die eine palliative Chemotherapie erhielten, zeigt
jedoch keine signifikanten Unterschiede bezlglich geringer skelettaler Muskelmasse (fiir
Gesamtiiberleben: HR 1,21 [95% Cl 0,94-1,56], p = 0,13; fiir progressionsfreies Uberleben: HR 1.76
[95% CI 0,66-4,66], p=0,26). Hier wurde kein signifikanter Einfluss festgestellt, auch wenn darauf
hingewiesen wird, dass zukiinftige Studien gebraucht werden, um dies zu untermauern. Meyer et al.
schlieRt 7 Studien ein.

Evidenz

Ergebnisse kdnnen allen systematischen Ubersichtsarbeiten entnommen werden. Evidenzgrad nach
OCEBM ist in den Evidenztabellen zu finden (siehe Tabelle 4). Alle systematischen Ubersichten
basieren auf prospektiven und retrospektiven Studien, Kamarajah et al. schlieft zudem 3 RCTs ein,
Rinninella et al. auch eine Fall-Kontroll-Studie.

Die Abwertung der Evidenz basiert auf:

- Indirektheit, da alle Ubersichten v.a. asiatische Studien einschlieRen

- Inkonsistenz aufgrund der verschiedenen Diagnosen von Sarkopenie und Schwellenwerten
der Studien, welche zu moderaten und substanziellen Unterschieden der Ergebnisse der
Einzelstudien fiihrten

Aus diesem Grund wurde der Evidenzgrad mit 3 bewertet. Eine zusatzliche Abwertung aufgrund
geringer Prazision flhrte zu einer Bewertung des Evidenzgrades in der palliativen Situation
(Meyer et al. 2022) mit 3-.
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Tabelle 4: Evidenztabelle zu aggregierter Evidenz aus systematischen Ubersichten und Metaanalysen

Studie Studienpopulation Exposition (EG) vs. | ZielgroRe(n) Hauptergebnisse Evidenzgrad
Referenz Kontrolle (CG) (IG vs. CG); Effekt (95% KI) (OCEBM)
Zeitraum Ein- und | Charakteristika

Ausschlusskriterien
Borggreve 2020 | Inclusion Criteria: N= 15 (10 | Low Muscle Index | (Severe) Postoperative complications (N=12, n=3.217) 3
{Borggreve, e reporting on retrospective; 5| (9%-84%, @=31,4) | postoperative (Abwertung
2020 #381} | muscle mass as prospective; 3 complications, low muscle mass (all definitions assessed based on CT | aufgrund von
Systematic measured on European) Vs. (12 (9) studies) scans) was associated with higher risk of postoperative | Inkonsistenz
review und | computed n= 4.887 (36-937 complications (OR: 2.09, 95% Cl: 1.55-2.83) with |und
Meta-Analysis tomography (CT) Pat.; Mean Age: | Higher Muscle | overall mortality, moderate heterogeneity (1°=53%) Indirektheit)
Search until | scans 59-70, males: 35%- | Mass
08/2019 e in patients with | 84%) disease-specific Severe postoperative complications (N=9, n=2.661)

gastric cancer.

e Regardless of
study design

e English
language

e Regardless of
definition of low
muscle mass

Exclusion:

e Tis

o Palliative
metastasic
Tumours

e Congress
abstracts, case
reports,
reviews

operative
treatment:
gastrectomy (total,
subtotal, partial,
distal, proximal;
open,
thoracoscopy,
laparoscopy,
robot)

(Measured by CT
scans: assessment
preoperative, level
L3; definition
Muscle Mass in CT:
-29/-30 to +150
(+110) HU

mortality
(5 studies)

Follow-up:
1-64 months

low muscle mass was associated with severe
postoperative complications (OR: 1.73, 95% Cl: 1.14—
2.63) with moderate heterogeneity (12=49%)

Meta-analysis (N=9, n= 2.421, follow-up range: 30-64
months)

demonstrated that low muscle mass was associated
with an 81% increased mortality (HR: 1.81, 95% Cl:
1.52-2.14), with moderate heterogeneity (12=32%)

Disease-specific mortality (N=5, n=1.702)

low muscle mass was related to an increase of 53% in
disease-specific mortality (HR: 1.58, 95% Cl: 1.36-1.84)
with low heterogeneity (12=0%)
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Studie
Referenz
Zeitraum

Studienpopulation

Ein- und
Ausschlusskriterien

Charakteristika

Exposition (EG) vs.
Kontrolle (CG)

ZielgroBe(n)

Hauptergebnisse

(IG vs. CG); Effekt (95% KI)

Evidenzgrad
(OCEBM)

Zusammenfassende Beurteilung
Schlussfolgerungen der Autoren der Studie: In conclusion, this systematic review and meta-analysis demonstrated that CT-based assessment of low muscle mass, even without
functional assessment, is associated with increased odds of (severe) postoperative complications in gastric cancer patients. Moreover, gastric cancer patients with low muscle
mass have an increased overall and disease-specific mortality compared to patients with normal muscle mass. However, the included studies reported variable assessment

methods and cutoff values for low muscle mass. A universal definition of low muscle mass as measured on CT scans is preferable for further research.

Schlussfolgerung des Begutachters: Methodisch gute Systematische Ubersichtsarbeit auf Grundlage von 15 Kohortenstudien (davon 10 retrospektiv) unter Einschluss von 4.887
preoperativen Pat. mit Magen-CA (Stage I-1V). Geringe Muskelmasse war mit einer Verdopplung des Risikos von postoperativen Komplikationen assoziiert; auch Gesamt- und
krankheitsspezifisches Uberleben waren héher im Vergleich zu Patienten mit normaler/hdherer Muskelmasse. Die Heterogenitit der eingeschlossenen Patienten (Stage | bis 1V)
wurde durch den Ausschluss von Patienten mit insito-Tumoren und in der Palliativversorgung beriicksichtigt, es verbleibt eine Heterogenitdt aufgrund verschiedener
Messmethoden und Schwellenwerte in der Definition der geringen Muskelmasse, so dass die Evidenz aufgrund von Inkonsistenz abgewertet wurde. Die meisten
eingeschlossenen Studien kommen aus asiatischen Liandern (12/15), was eine Ubertragbarkeit auf die européische Bevélkerung schmilert und somit Indirektheit bedeutet.

Die Methode der Bewertung des Muscle Mass Index ist in allen Studien das CT.

He 2023
{He, 2023
#618}
Systematic
review und
Meta-Analyse
Search  until
06/2022

Inclusion criteria

e patients with
pathologically
diagnosed  primary
gastric cancer;

e SMI was
calculated before
any anti-tumor
treatment (e.g.
surgery,
chemotherapy,

radiotherapy)

e the  association
between
pretreatment  SMI
and survival of
gastric cancer
patients were
explored and the
corresponding

N= 31 (all
retrospective, 4
European)
n= 12.434 (40-
1801 Pat.)

(26/31 studies
from Asian
countries)

Mostly surgery
(25/31)

Gastric cancer of
all stages (I-VI)

Pretreatment
lower SMI

Vs.

Pretreatment
higher SMI

(identify the
prognostic value of
pretreatment SMI
in gastric cancer)

Overall Survival (0S)

Disease free survival
(DFS)

Cancer specific
Survival (CSS)

Overall survival (N=31, n=12.434):

lower pretreatment SMI was significantly associated
with poorer OS (HR = 1.53, 95% Cl: 1.36-1.72, p <
0.001; with substantial heterogeneity 1> = 85.0%, p <

0.001)

Sub-group analysis:

Country (non-China: HR = 1.56, 95% Cl: 1.27-1.91, p <
0.001; China: HR = 1.61, 95% Cl: 1.29-2.01, p < 0.001)
and treatment (non-surgery: HR = 1.56, 95% Cl: 1.25-
1.95, p <0.001; surgery: HR = 1.53,95% Cl: 1.35-1.73, p
< 0.001) were also conducted and similar results were

observed

DFS (reported N=13, n=5803):

lower pretreatment SMI was related with worse DFS

3

(Abwertung
aufgrund von
Indirektheit
und
Inkonsistenz)
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Studie Studienpopulation Exposition (EG) vs. | ZielgroRe(n) Hauptergebnisse Evidenzgrad

Referenz Kontrolle (CG) (IG vs. CG); Effekt (95% KI) (OCEBM)
Zeitraum Ein- und | Charakteristika

Ausschlusskriterien

hazard ratios (HRs) (HR =1.39, 95% Cl: 1.13-1.69, p < 0.001 with moderate
and 95% Cls were heterogeneity I = 58.5%, p = 0.004)

reported in articles

directly; Sub-group analysis:

e outcomes

included at least one Country (non-China: HR = 1.22 95% Cl: 0.92-1.62, p =
of the following 0.001; China: HR = 1.57, 95% Cl: 1.19-2.06, p = 0.176)
endpoints: OS, DFS and treatment (surgery: HR = 1.42, 95% Cl: 1.15-1.75, p
and €55 = 0.001) were also performed and similar results were
Exclusion criteria observed.

® meeting

abstracts, animal €SS (N=1, n=1.054):

patients with a lower pretreatment SMI showed
significantly worse CSS (HR = 1.96, 95% Cl: 1.42-2.68, p
<0.001).

trials, case reports,
reviews or editorials;
o full texts were not
available;

o |ow-quality
studies with the
Newcastle-Ottawa
Scale (NOS) score of
5 or lower

Zusammenfassende Beurteilung

Schlussfolgerungen der Autoren der Studie: Pretreatment SMI was significantly related with prognosis of gastric cancer patients and lower pretreatment SMI predicted much
worse survival. However, more prospective high-quality studies are still needed to verify above findings.

Schlussfolgerung des Begutachters: Mit 31 retrospektiven Studien und 12.434 Patienten mit Magen-CA (Stages I-IV) eine groRe SR/Meta-Analyse, die methodisch gut bewertet
wurde mit Subgruppenanalyse (non-China und nach Behandlung OP ja/nein). Fokus auf dem SMI (skeletal muscal index), damit nicht direkt auf Sarkopenie, jedoch It.
Disskussionsteil: ,, The SMI is usually applied to define the sarcopenia and a lot of previous literature have showed that SMI is one of the most authoritative indicators to determine
the existence of sarcopenia.” Allerdings sind die meisten Studien aus dem asiatischen Bereich (26/31 Studien), was Riickschlisse auf die européische Bevolkerung erschwert. Alle
eingeschlossenen Studien sind von hoher Qualitat (NOS>6) und relativ aktuell (2016-2022). Es verbleibt eine Inkonsistenz aufgrund von unterschiedlichen Schwellen des SMI in
verschiedenen Studien (28.6 cm2 /m2 fiir Frauen, 32.5 cm2 /m2 fiir Mdnner bis hin zu 53.6 cm2 /m2 fiir Frauen, 56.2 cm2 /m2 fiir Mdnner mit daraus folgender substanzieller
Inkonsistenz der Ergebnisse der Einzelstudien).
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Studie Studienpopulation Intervention (IG) | ZielgroRe(n) Hauptergebnisse Evidenzgrad
Referenz vs. (IG vs. CG); Effekt (95% KI) (OCEBM)
Zeitraum Ein- und | Charakteristika Kontrolle (CG)

Ausschlusskriterien
Kamarajah Inclusion Criteria: N= 39 (3 RCTs, 25| Pat. with | Primary outcome: Overall complications (N=14, n=4.916): 3
2019 e studies retrospective and | sarcopenia post-operative Preoperative  sarcopenia was associated with | (Abwertung
{Kamarajah, reporting the | 11 prospective complications such | significantly higher rates (33% vs 23%, OR 2.18, CI95% | aufgrund von
2019 #315} assessment of | cohort studies; 5| Vs. as overall | 1.49-3.20, p<0.001 and substantial significant | Indirektheit
Systematic body composition | European) complications heterogeneity 1°=81%) und
review and | (by any method) in Pat. without (Grade 1-V) and Indirektheit)
Meta-Analysis human subjects | n= 8.402 (13-951 | sarcopenia major complications | Major complications (reported N=13, n=3.919)
Search until | with gastric cancer | Pat.; mean age 56- (>Grade Ill) (Clavien- | Preoperative  sarcopenia was associated  with
06/2018 (receiving palliative | 73; male: 8%-80%) | different methods | Dindo-Classification) | significantly higher rates of major postoperative

or curative
treatment);
e published in the

English language

Exclusion criteria:
e Conference

abstracts, review
articles, and case
reports (<5
patients)

e publication
mixed with
population where
the outcome of
patients with
either benign
disease or camcer
at another site
could not be
separated from

those of patients
with gastric cancer

Gastrectomy
(total, subtotal,
partial)

of
composition
assessment: pre-
OP (+ post-OP)
were used:

CT N=26, n=5999,
(assessment Ivl:
L3, HU: -29/-30 to
110/150)

BIA N=9, n=1366
DXA N=3, n=86

Body

Prevalence of
sarcopenia: 7-70%
(reported in 21
studies)

Secondary outcome.
measures were
survival (overall,
recurrence-free and
cancer-specific) and
surgery-specific
complications
(pulmonary, cardiac,
surgical site
infections)

complications (13% vs 7%, OR 1.67, CI95% 1.14-2.46,
p=0.009) with moderate heterogeneity (1°= 53%)

Mortality (reported N=10)

Preoperative  sarcopenia was associated with
significantly higher rates of mortality (2% vs 1%, OR
2.17, CI95% 1.06-4.43, p=0.03, low heterogeneity 1°=
0%)

Overall survival (reported N=9)

of patients following treatment for gastric cancer.
Meta-analysis of outcomes presented within these
studies identified that sarcopenia was associated with
lower overall survival (HR 2.12, CI95% 1.89-2.38, p
<0.001), heterogeneity was moderate (1°=37%)

Recurrence-free and cancer-specific survival (N=3).
Meta-analysis of outcomes presented within these
studies identified that sarcopenia was associated with
lower recurrence-free survival (HR 2.12, CI95% 1.82—
2.47, p<0.001, heterogeneity moderate: 12=40%) and
cancer specific survival (HR 2.00 CI 95% 1,54-2,59,
p<0.001, heterogeneity low: 12= 0%)
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Studie
Referenz
Zeitraum

Studienpopulation

Ein-
Ausschlusskriterien

und

Charakteristika

Exposition (EG) vs.
Kontrolle (CG)

ZielgroBe(n)

Hauptergebnisse

(IG vs. CG); Effekt (95% KI)

Evidenzgrad
(OCEBM)

Zusammenfassende Beurteilung
Schlussfolgerungen der Autoren der Studie: This systematic review and meta-analysis have shown higher rates of morbidity and in-hospital mortality following gastrectomy in
sarcopenic patients prior to surgery; and an association between sarcopenia and reduced overall, recurrencefree and cancer-specific survival in patients undergoing gastrectomy.
Similar findings have been reported for other solid organ tumors. This review highlights the need for standardised assessment of body composition as it has the potential to
support future decision-making in patients with gastric cancer. It also offers fresh impetus for future studies to further understand underlying mechanisms driving malnutrition
with poor outcomes in this patient population. With lack of consensus in regard to optimal methodology and reporting standards, future efforts should be focused at establishing
consensus guidelines for body composition assessment in gastric cancer
Schlussfolgerung des Begutachters: Methodisch gut bewertete Systematische Ubersichtsarbeit und Metaanalyse auf der Grundlage von 39 Studien (3 RCT, 11 PCS, 25 RCS) unter
Einschluss von 8.402 Patienten mit (fortgeschrittenem, meist metastasiertem Magen-CA/6sophagogastralem CA. Unterscheiden der Methoden des Assessment of Body
Composition in CT, bioelectrical impedance und dual-x-ray absorptiometry beleuchtet eine weitere Dimension der Diagnose einer Sarkopenie, verglichen mit anderen
extrahierten SRs. Perioperative Sarkopenie wurde mit hdheren Komplikationen, héherer Sterblichkeit und geringerem rekurrenzfreiem, krankheitsspezifischem und
Gesamtiberleben assoziiert. Hauptsachlich wurden asiatische Studien eingeschlossen (Asien 33, Europa 5, Nordamerika 1), was einen Ruckschluss auf die hiesige europaische
Bevolkerung erschwert. Mit Publikation 2019 und betrachteten Studien bis ins Jahr 1998, ist diese SR nicht die aktuellste. Die berichtete Heterogenitat ist bei overall
complications hoch, bei sonstigen ZielgréRen gering bis moderat.

Meyer 2022
{Meyer, 2022
#472)
Systematic
review und
Meta-Analyse
Search  until
April 2021

Inclusion criteria

e Advanced gastric

cancer patients
e Palliative therapy
e Sarcopenia
defined by

(LSMM)

e Reported OR or

HR for sarcopenia
Exclusion criteria
e Systematic
reviews

e (Case reports
e non-English
language

e Sarcopenia

Low
skeletal muscle mass

N=7 (6
retrospective, 1
prospective, 5
Asian)

n= 668 (31-175
Pat.; mean age:
57-76; female:

23%-41,1%)

Patienten ohne
vorausgegangene
Gastrektomie
(N=3), teilw.
(35,1%-64,2%) mit
vorausgegangener
Gastrektomie,
curative Intention
zunachst (N=4)

patients with
sarcopenia
(defined via
LSMM)

Vs.

patients  without
sarcopenia
(Saropenia:  39%-
69,8%; mostly
Level L3, HU -29 to
150 or N/A)

Overall Survival
(0s)
Progression- free
Survival

(PFS)

Frequency of low
skeletal muscle mass
in patients receiving
palliative therapy
(siehe 1G vs. CG)

Overall Survival

No differences shown: 1,21 [95% ClI 0,94-1,56], p =

0,13.

Sub-group analysis (N=4, n=435):

Investigating

patients

undergoing  conventional

chemotherapy only. No difference shown. HR 1,25
[95% CI 0,93-1,67], p = 0,14

PFS (suitable N=3, n=268):

No difference shown:

P=0,26]

HR 1,76 [95% ClI 0,66-4,66.

3-
(Abwertung
aufgrund von
Indirektheit,
Inkonsistenz
und geringer
Prazision)
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Studie
Referenz
Zeitraum

Studienpopulation

Ein- und
Ausschlusskriterien

Charakteristika

Exposition (EG) vs.
Kontrolle (CG)

ZielgroBe(n)

Hauptergebnisse
(IG vs. CG); Effekt (95% Ki)

Evidenzgrad
(OCEBM)

defined by other
modalities than CT

Behandlung:
Chemo-, Radio-
und/oder
Immuntherapie
(z.B. Nivolumab),
nicht immer und
nicht nur

Chemotherapie!

Zusammenfassende Beurteilung
Schlussfolgerungen der Autoren der Studie: In colclusion, LSMM did not significantly affect OS and PFS in patients with advanced gastric cancer undergoing palliative
chemotherapy. Further studies are needed to elucidate the reasons for the interactions between LSMM and survival outcome in these patients.
Schlussfolgerung des Begutachters: Methodisch gut bewertete SR mit Meta-Analyse, welche 7 Studien (6 Retrospektiv, 1 Prospektiv) mit insg. 668 Patienten mit Magen-CA
(teilw. 6sophagogastral, teilw. metastasiert), im palliativen Setting mit unterschiedlichen Behandlungen (CTh, CRT, Immunth.), sowie teilw. vorangegangener Gastrektomie
einschlieft und zu dem Ergebnis kommt, dass LSMM das OS und PFS (im oben genannten palliativen Setting) nicht signifikant beeinflusst. Alle Studien sind von hoher Qualitat
(NOS>7). Die Definition der Sarkopenie schwankt zwischen den Studien und die HU fiir die Muskelzone, wo die Sarkopenie bestimmt wird, ist in zwei Studien nicht angegeben.
Dies filihrt wohlmoglich zu Inkonsistenz, was Abwertung nach sich zieht. Nur eine Studie kommt aus dem européaischen Raum (Niederlande, n=88), was Rlckschlisse auf die
hiesige europaische Bevolkerung erschwert. Die sehr geringe Patientenzahl (generell, wie europdisch) ist ebenfalls zu vermerken.

Rinninella
2020
{Rinninella,
2020 #250}
Systematic
review und
Meta-Analyse
April 2019

Inclusion criteria

e exclusively
including gastric
cancer patients

e report of HR and
95% Cl or Kaplan-
Meyer survival curve
from which an HR
could be calculated

e using CT images
to measure muscle
area at L3 level

e reporting muscle
mass as a

N=20 (6
prospective, 13
retrospective, 1

case-control, 3
European)
n=5.610 (48-937

Pat., male>female,
mean age: 55-73)

Intervention:
gastrectonomy
(N=16/20, some
with ChT),

(N=1 palliative)

Patients with low
muscle mass
(6,8%-89% of the
Pat., total:
32,7%/n=1834)

Vs.

Patients with
higher muscle
mass

(67,3%/n=3776)

primary:
Overall survival (0S)

Progression-free
survival (PFS)

Recurrence-free
survival (RFS)

secondary:

Postoperative length
of hospital stay (P-

OS (reported N=11 for multivariable analyses):

preoperative low muscle mass was independently
associated with poorer OS (HR 1,89; 95% Cl 1,68-2,12,
p<0,0001).

Subgroup analysis for patients exclusively with
chemotherapy (N=3): poorer OS for patients with low
muscle mass: HR 1,61; 95% Cl 1,23-2,11; p<0,0006 with

low heterogeneity (12=18%).

PFS (N=1 in patients undergoing only ChT, n=53)

3

(Abwertung
aufgrund von
Indirektheit
und
Inkonsistenz
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Studie Studienpopulation Exposition (EG) vs. | ZielgroRe(n) Hauptergebnisse Evidenzgrad
Referenz Kontrolle (CG) (IG vs. CG); Effekt (95% KI) (OCEBM)
Zeitraum Ein- und | Charakteristika

Ausschlusskriterien

dichotomous ChT measured: SMI by | LOS) median PFS did not differ significantly in both groups.

variable (low vs. CT scan at L3

higher muscle mass). (preOP/pre- Total and severe | RFS (N=7, n=2.642)

To normalize muscle Chemo) complications (of

areameasurements, pat. with | Low muscle mass was associated with worse RFS (HR

included studies Cut-off value | gastrectomy) 1,97; 95% Cl 1,71-2,26; p<0,00001) with no

could use lumbar (cm?/m?) between:

skeletal muscle index
(SMI;  cm?/m?) or
skeletal muscle mass
(SMA; cm?) divided
by body surface area
(BSA; m?)

32,5-69,7 Men
28,6-54,2 Women

Follow-up: 1-90
months

heterogeneity (1°=0%).
P-LOS (N=8, n=3317 undergoing gastrectomy)

significantly shorter P-LOS in higher muscle mass group
(MD 1,19; 95% ClI 0,68-1,71; p<0,00001 with no
heterogeneity (1=0%).

Post-OP total and severe complications (n=2912/2813
(follow-up 1 month — 5 years)

Pre-OP associated with
significantly higher risk of post-OP complications (OR
1,76; 95% ClI 1,17-2,66, p=0,007, with substantial
heterogeneity (1>=77%) and a higher risk of post-OP
severe complications (OR 1,54; 95% CI 1,03-2,29;

p=0,04) with moderate heterogeneity (1>=49%).

low muscle mass was

Subgroup analyses:

studies with duration follow-up of 30 days confirmed
significant association between pre-OP low muscle
mass and risk of total complications (OR 2,27; 95% ClI
1,46-3,53; p=0,0003) and substantial heterogeneity
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Studie Studienpopulation Exposition (EG) vs. | ZielgroRe(n) Hauptergebnisse Evidenzgrad

Referenz Kontrolle (CG) (IG vs. CG); Effekt (95% KI) (OCEBM)
Zeitraum Ein- und | Charakteristika

Ausschlusskriterien

(1>=65%).

studies excluding patients with (neo-)adjuvant therapy
and including gastrectomy only (n=1167) confirmed
significant association between pre-OP low muscle
mass and risk of total complications (OR 2,15; 95% ClI
1,27-3,66; p=0,0005) and moderate heterogeneity
(1>=59%).

excluding the one study measuring SMA/BSA index by
CT scan at L3 showed similar results: total
postoperative complications (OR 1,86, 95% Cl 1,12-
3,11, p=0,02) with substantial heterogeneity (1>=81%);
the same trend (but not significant): severe
postoperative complications (OR 1,57, 95% CI 0,97-
2,54, p=0,07) with moderate heterogeneity (1°=57%).

Zusammenfassende Beurteilung

Schlussfolgerungen der Autoren der Studie: In conclusion, we found and confirmed, through a systematic review of literature and meta-analysis, a prognostic negative role of
low muscle mass, assessed at L3 level by CT-scan, in GC therapy. In this context, the loss of body mass is often tob e attributed to a higher inflammatory state and a reduced food
intake or uptake, all these factors leading to malnutrition. The oncology team should assess muscle mass as a part oft he disease’s staging, and include clinical nutritionists into
tumor boards to provide a personalized nutritional support to GC patients.

Schlussfolgerung des Begutachters: Methodisch gut bewertete Systematische Ubersichtsarbeit mit Meta-Analyse, welche 20 Studien (meist retrospektiv oder prospektiv, eine
case-control) mit insg. 5.610 Patienten mit Magen-CA einschlieRt, welche mittels CT nach SMI in geringe und hohere Muskelmasse eingeteilt wurden. Unterschiedliche Cut-off
Points wurden hier in den Studien gewahlt, was mit Inkonsistenz einhergeht. Es wurde viele Endpunkte (OS, PFS, RFS, P-LOS, severe and total post-OP complications) betrachtet
und in unterschiedlichen Analysen ausgewertet, was zur PICO-Frage gut beitragen kann. Das PFS unterscheidet sich in beiden Gruppen nicht (jedoch nur N=1), alle anderen
Endpunkte (OS, RFS, P-LOS, Komplikationen) sind in der Sarkopenie-Gruppe schlechter ausgefallen. Die Patienten erhalten Gastrektomie (teilw. mit ChT) als Behandlung, eine
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Studie
Referenz
Zeitraum

Studienpopulation

Ein- und
Ausschlusskriterien

Charakteristika

Exposition (EG) vs.
Kontrolle (CG)

ZielgroBe(n)

Hauptergebnisse
(IG vs. CG); Effekt (95% Ki)

Evidenzgrad
(OCEBM)

eingeschlossene Studie betrachtet palliative Chemotherapie. Alle eingeschlossenen Studien sind auBerdem von hoher Qualitat (NOS>7; meist 9). Nur 3 Studien sind aus
européischen Landern (sonstige aus China, Japan und Korea), was fiir die Ubertragbarkeit auf kaukasische Bevélkerung Indirektheit bedeutet.

Salavatizadeh
2023
{Salavatizade
h, 2023 #310}
Systematic
review und
Meta-Analyse
Juli 2021

Inclusion criteria

e Gastric cancer
patients

e Measured SMI
levels

e Reported SMI
before gastrectomy
e Defined

sarcopenia according
to SMI

e Cohort or case-
control design

The exclusion criteria
e Report of
outcomes of
different cancers in
combination with GC
e Animal studies

e (Case reports

e Abstracts

e Literature reviews

e Non-English
studies
e QOther treatment

than gastrectomy

N=22 (cohort, 5
prospective, 17
retrospective, 4
European)

n= 7.203 (62-942
Pat.,, male and
female; Mean age:
56,3-81,2, but
often not
reported)

Low SMI patients

Vs.

Higher SMI
patients

Sub-group
analysis: obese,
overweight  pat.
und surgery type,
type of
gastrectomy

Follow-up: 2,5-6,6
Jahre, @: 4 Jahre

Overall survival (OS)

(+ Sub-group
analysis)

0os

was significantly and positively associated with SMI (RR
=1,62; 95% Cl: 1,42-1,85) with moderate heterogeneity
(1>=54%)

subgroup analyses:

the type of gastrectomy and the association remained
significant following both total (RR=1,72; 95% ClI: 1,45-
2,05) with low heterogeneity (1=20%) and sub-total
(RR=1,38; 95% Cl: 1,08-1,75) with
heterogeneity (1°=75%).

substantial

No influence of surgery type between radical (RR =
1.75, 95% Cl: 1,56-1,95) with low heterogeneity (1>=0%)
1.69, 95% ClI: 1.20-2.37) with
substantial heterogeneity (12 = 76%) surgeries.

and curative (RR =

studies including overweight and obese patients (RR =
2.39, 95% Cl: 1.13—5.09) with high
heterogeneity (12 = 77%).

substantial

investigating prospective studies only was also
conducted which indicated that the overall survival was

56% greater in patients with a higher SMI (RR = 1.56,

3

(Abwertung
aufgrund von
Indirektheit
und
Inkonsistenz)
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Studie Studienpopulation Exposition (EG) vs. | ZielgroRe(n) Hauptergebnisse Evidenzgrad

Referenz Kontrolle (CG) (IG vs. CG); Effekt (95% KI) (OCEBM)
Zeitraum Ein- und | Charakteristika

Ausschlusskriterien

95% Cl: 1.23-1.98) with substantial heterogeneity (1> =
64%).

Zusammenfassende Beurteilung

Schlussfolgerungen der Autoren der Studie: In conclusion, this systematic review and meta-analysis suggest that low SMI levels can be a useful predictor for overall survival in
patients undergoing gastrectomy for gastric cancer, especially in overweight and obese patients. Because sarcopenia is potentially modifiable, identification of sarcopenia in
cancer patients could lead to early inventions to improve cancer therapy outcomes.

Schlussfolgerung des Begutachters: Systematisch gute Systematische Ubersichtsarbeit mit Meta-Analyse, welche 22 pro- und retrospektive Kohortenstudien einschlieRt, die
7.203 Patienten mit Magen-CA und Gastrektomie als Therapie in Bezug auf SMI/Sarkopenie betrachten. Die eigeschlossenen Studien sind von moderater bis hoher Qualitat
(NOS>5), die Aktualitdt hoch (2023, mit eingeschlossenen Studien von 2016-2021) und die Ubertragbarkeit auf europaische Populationen eher gering (4/22 Studien aus Europa).
Subgruppenanalysen nach ibergewichtigen Patienten und Art der chirurgischen Intervention wurden zudem durchgefihrt, indes aber keine nach regionaler Herkunft/Ldndern,
was auch nicht angegeben wird und somit schwerer tibertragbar auf europaische Bevolkerung ist. Das OS ist der einzige betrachtete Endpunkt, was demnach die PICO-Frage nur
zu Teilen abdeckt. Inkonsistenz aufgrund verschiedener cut-off values fiir den SMI liegt vor.

Die Arbeit kommt zu dem Schluss, dass geringer SMI signifikant mit schlechterem OS assoziiert ist, besonders bei Gibergewichtigen Patienten.

CA: Carcinoma; CG: Control group; ChT: Chemotherapy; Cl: Confidence interval; CRT: Chemoradiotherapy; CT: Computed tomography; HR: Hazard Ratio; HU: Hounsfield units; LSMM: low skeletal
muscle mass; L3: third lumbar spine vertebra; N: number of studies; n: number of patients; NOS: Newcastle-Ottawa-Scale; OP: Operation; OR: Odds ratio; RR: Relative risk; SMI: Skeletal muscle index
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Anhang
Suchstrategien zur aggregierten Evidenz

PubMed

16

(randomized controlled ftrial[pt] OR controlled clinical trial[pt] OR randomized[tiab] OR placebo[tiab] OR drug therapy[sh] OR
randomly[tiab] OR trial[tiab] OR groups[tiab] NOT (animals [mh] NOT humans [mh]))

15

"systematic"[filter] OR "meta-analysis"[pt] OR "meta-analysis as topic"[mh] OR "meta analy*"[tw] OR metanaly*[tw] OR metaanaly*[tw] OR
"met analy*"[tw] OR ‘"integrative research"[tiab] OR ‘integrative review*'[tiab] OR ‘integrative overview™[tiab] OR "research
integration*"[tiab] OR "research overview*'[tiab] OR "collaborative review™[tiab] OR "collaborative overview*"[tiab] OR "systematic
review"[pt] OR "systematic reviews as topic"[mh] OR "systematic review*"[tiab] OR "technology assessment*'[tiab] OR "technology
overview*"[tiab] OR "technology appraisal*'[tiab] OR "Technology Assessment, Biomedical'[mh] OR HTA[tiab] OR HTAs[tiab] OR
"comparative efficacy"[tiab] OR "comparative effectiveness"[tiab] OR "outcomes research"[tiab] OR "indirect comparison*"[tiab] OR
"Bayesian comparison"[tiab] OR (("indirect treatment"[tiab] OR "mixed-treatment"[tiab]) AND comparison*[tiab]) OR Embase*[tiab] OR
Cinahl*[tiab] OR "systematic overview™"[tiab] OR "methodological overview*"[tiab] OR "methodologic overview*"[tiab] OR "methodological
review*"[tiab] OR "methodologic review*'[tiab] OR "quantitative review*"[tiab] OR "quantitative overview*'[tiab] OR "quantitative
synthes*"[tiab] OR "pooled analy*"[tiab] OR Cochrane[tiab] OR Medline[tiab] OR Pubmed[tiab] OR Medlars[tiab] OR handsearch*[tiab] OR
"hand search*"[tiab] OR "meta-regression*"[tiab] OR metaregression*[tiab] OR "data synthes*"[tiab] OR "data extraction"[tiab] OR "data
abstraction*"[tiab] OR "mantel haenszel'[tiab] OR peto[tiab] OR "der-simonian"[tiab] OR dersimonian[tiab] OR "fixed effect*"[tiab] OR
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"Grip"[Title/Abstract] OR "Grasp"[Title/Abstract]
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