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Summary

Beyond clinical trials: population-based outcomes of patients with esophagogastric 
cancer 
The main aim of this thesis was to use population-based data to provide insights in treatment 
strategies and outcomes of patients with esophagogastric cancer from daily clinical practice. 
In almost all studies in this thesis, nationwide data from the Netherlands Cancer Registry was 
used. The first part of this thesis focused on patients in the curative setting and the second part 
on patients in the palliative setting.

Part I – Treatment and outcomes in the curative setting

In Chapter 1 we estimated the conditional relative survival of patients with non-metastatic 
esophageal or gastric cancer. For this study we included patients diagnosed between 2006 and 
2020 who received treatment with curative intent, either resection (with or without (neo)adjuvant 
therapy) or chemoradiotherapy (n=22,893). Results showed that the chance of surviving an 
additional three years for patients who already survived three years after treatment with curative 
intent was 79% and 83% for esophageal and gastric cancer, respectively. This indicates that despite 
poor prognosis at primary diagnosis, chances of survival increased substantially for patients who 
have survived several years after treatment.

Besides providing median overall survival or survival percentages after a certain number of 
years, survival can be estimated according to multiple survival scenarios. In Chapter 2 we used 
this approach to estimate the best-case, typical case and worst-case survival scenario in patients 
with non-metastatic esophageal or gastric cancer (n=34,345). For each year of diagnosis (2006-
2020) a survival curve was calculated from which different percentiles were used to represent the 
survival scenarios: p20 (best-case), p40 (upper-typical), p50 (median), p60 (lower-typical) and p80 
(worst-case scenario). For patients with esophageal cancer, we found an increase in survival across 
all the survival scenarios and for patients with gastric cancer we found an increase in survival 
across all scenarios with exception of the best-case scenario. These results suggest that the vast 
majority of patients in daily clinical practice have benefitted from recent advances in treatment.

A novel treatment strategy that has become available for patients with esophageal or 
gastroesophageal junction cancer who underwent neoadjuvant chemoradiotherapy followed by 
surgery is adjuvant nivolumab. Results of the global CheckMate 577 study showed an improved 
disease-free survival of 22.4 months for patients who received adjuvant nivolumab compared to 
11.0 months for patients who received the placebo. Interestingly, in a population-based cohort of 
the NCR (n=634) selected according to the main inclusion criteria of CheckMate 577 we observed 
a median disease-free survival of 19.7 months compared to the 11.0 months of the placebo arm 
of CheckMate 577 (Chapter 3). A possible (partial) explanation is that in contrast with the trial 
postoperative imaging in the Netherlands is currently not part of the standard follow-up, although 
the differences could possibly also be explained by difference in quality of esophageal cancer care 
between countries or hospitals.

Besides neoadjuvant chemoradiotherapy followed by surgery, treatment with definitive 
chemoradiotherapy leads to improved survival and locoregional tumor control in 50% of 
patients with esophageal cancer. However, it could also result in (late) toxicities and impact 
health-related quality of life (HRQoL). Therefore, in Chapter 4 we performed a systematic review 
and meta-analysis focusing on late-toxicity and HRQoL (short- and long-term) in patients with 
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esophageal cancer who received definitive chemoradiotherapy. In general, linear mixed effect 
modelling showed that disease-specific symptoms improved after six months and global health 
status remained stable over time compared to baseline (prior to start treatment), with exception 
of dyspnoea which deteriorated after six months. Risk ratio for any late toxicity was 48% (95% 
confidence interval [CI] 33-64%; including unknown grade), with a higher risk ratio for late 
toxicity grade 1 or 2 (46%, 95% CI 29-63%) as compared to grade 3 or higher (20%, 95% CI 13-
27%). We observed a high incidence of low-grade lung toxicities in two studies, which could be 
due to inconsistent reporting of toxicities across studies. Additionally, reporting of HRQoL could 
be improved as high-quality studies assessing HRQoL were limited.

Part II – Treatment and outcomes in the palliative setting

In Chapter 5, in line with Chapter 2, we estimated survival scenarios for patients with metastatic 
disease (n=20,960) diagnosed between 2006-2020. In this study the following percentiles of the 
survival curve were used to estimate the different scenarios: p10 (best-case), p25 (upper-typical), 
p50 (median), p75 (lower-typical) and p90 (worst-case). In contrast to patients with non-metastatic 
disease for whom survival has improved across almost all scenarios, in patients with metastatic 
esophageal cancer survival only improved for the best-case scenario (17.2 to 21.0 months) and 
in patients with gastric cancer for the best-case (15.9 to 23.5 months), upper-typical (7.9 to 9.9 
months) and median survival (3.5 to 4.3 months). These results suggest that a large proportion of 
patients with metastatic disease have not benefitted from novel treatment strategies.

In Western countries, the proportion of patients with esophageal squamous cell carcinoma is 
limited compared to Asian countries, and information on treatment and survival of patients with 
advanced unresectable esophageal squamous cell carcinoma from Western countries is limited. 
In Chapter 6 we studied patients with unresectable advanced disease without metastases (cT4b), 
metastases limited to the supraclavicular lymph nodes or distant metastatic esophageal squamous 
cell carcinoma (n=945). Median overall survival was longer in patients with metastases limited 
to the supraclavicular lymph nodes (11.2 months) as compared to patients with unresectable 
advanced disease without metastases (6.3 months) or distant metastatic disease (4.4 months). 
In patients who received surgical resection (of the primary tumor and/or metastases) or 
chemoradiotherapy, median overall survival was still limited to 11.9, 16.1 and 14.0 months 
in patients with unresectable advanced disease without metastases, metastases limited to the 
supraclavicular lymph nodes and distant metastatic disease, respectively.

A comparative population-based study between Asian and Western patients with 
esophagogastric cancer could provide insights into differences and similarities between these 
populations. Therefore, in Chapter 7 we explored differences between Japanese (n=91,778) and 
Dutch patients (n=9,803) with metastatic esophageal or gastric cancer in terms of patient and 
tumor characteristics as well as treatment strategy using nationwide population-based data 
from both countries. In Japan the incidence of gastric cancer is approximately 6 times higher as 
compared to the Netherlands. The incidence of esophageal cancer is comparable between the two 
countries, however there is a large difference in the most common histology type, squamous cell 
carcinoma versus adenocarcinoma. The proportion of patients with metastatic disease was lower 
in Japan (15%) compared to the Netherlands (39%). Japanese patients with metastatic esophageal 
or gastric cancer were more often male and older compared to Dutch patients. Proportion of 
patients receiving surgical resection was higher in Japan compared to the Netherlands (esophageal 
adenocarcinoma: 9.3 versus 1.4%, esophageal squamous cell carcinoma: 10.7% versus 2.3%, gastric 
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cancer: 12.0% versus 3.6%). Proportion of patients receiving systemic therapy was also higher 
(esophageal adenocarcinoma: 44.8% versus 30.4%, esophageal squamous cell carcinoma: 26.6% 
versus 12.0%, gastric cancer: 50.7% versus 35.8%). Our study identified many differences in terms 
of characteristics and treatment between patients with metastatic esophageal or gastric cancer 
between Japan and the Netherlands. Future research should try to elucidate if more patients 
in the Netherlands benefit from systemic therapy and if this results in improved survival and 
quality of life.

Esophageal adenocarcinomas are molecularly more similar to gastroesophageal junction 
or gastric adenocarcinomas than to esophageal squamous cell carcinomas. However, patients 
with esophageal adenocarcinoma are often excluded from clinical studies of gastroesophageal 
junction or gastric adenocarcinomas. Therefore, we compared characteristics, treatment strategy 
and overall survival in patients with unresectable advanced (cT4b) or synchronous metastatic 
(cM1) adenocarcinoma of the esophagus, gastroesophageal junction or stomach (n=7,390) 
(Chapter 8). Our study showed that despite differences in characteristics, e.g. proportion of 
male/female, number of metastatic locations and type of (systemic) therapy, overall survival was 
similar between all patients with adenocarcinoma of the esophagus, gastroesophageal junction 
or stomach. Subgroup analyses of patients receiving first-line treatment for HER2-negative 
adenocarcinoma or HER2-positive adenocarcinoma also revealed no differences in overall 
survival between patients with adenocarcinoma of the esophagus, gastroesophageal junction 
or stomach. Our results support the inclusion of patients with esophageal adenocarcinoma in 
clinical studies for gastroesophageal junction or gastric adenocarcinoma, as well as the treatment 
of patients with esophageal adenocarcinoma according to the guidelines of gastroesophageal 
junction or gastric adenocarcinoma.

After treatment with curative intent, patients with esophageal or gastroesophageal junctional 
cancer have a high risk of disease recurrence. To provide insights regarding this population, we 
performed a study to investigate the site of recurrence, treatment patterns and survival of patients 
with recurrent esophageal or gastroesophageal junction cancer (n=858) (Chapter 9). The vast 
majority of patients were diagnosed with distant recurrence (48%) or combined locoregional 
and distant recurrent (33%), with locoregional recurrence only limited to approximately 20% of 
patients. Just under a quarter of patients with locoregional recurrent disease received treatment 
with curative intent (24%) for whom relative long-term survival was achieved (median overall 
survival of 17.2 months). However, 60% of patients received best supportive care only and 
median overall survival in these patients was only 1.8 (distant or combined locoregional and 
distant recurrence) or 5.6 months (locoregional recurrence only). Future research should focus 
on establishing guidelines for the treatment of patients with recurrent disease and identifying 
patients eligible for treatment.

Besides the presence of metastases at primary diagnosis, i.e. synchronous metastases, 
metastases can develop after primary diagnosis of non-metastatic disease, i.e. metachronous 
metastases. In Chapter 10 we performed a comparative study of patients with synchronous 
or metachronous metastatic esophagogastric adenocarcinoma (n=4,130). The proportion of 
patients that received systemic treatment was lower among patients with early metachronous 
metastatic disease (within six months after treatment with curative intent) (21.5%) as compared 
to synchronous (41.3%) or late metachronous (six month or more after treatment with curative 
intent; 32.5%) metastatic disease (p=0.001). Additionally, median overall survival of patients with 
early metachronous metastatic disease was shorter (2.1 months) as compared to synchronous 
(4.2 months) and late metachronous (4.4 months) metastatic disease (p<0.001). This was also the 
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case in patients who received systemic therapy, where a median overall survival of 4.5, 8.8 and 
9.1 months in patients with early metachronous, synchronous and late metachronous metastatic 
disease (p<0.001) was observed. These results suggest that patients with early metachronous 
metastatic disease have a more aggressive tumor biology.

An important aspect of treatment is the impact on HRQoL. Thus far, studies assessing HRQoL 
in esophagogastric cancer focused on the curative setting or data originated from clinical trials. 
Using patient reported outcomes (EORTC QLQ-C30 and QLQ-OG25) from the Prospective 
Observational Cohort Study of Oesophageal-gastric cancer Project (POCOP) we investigated 
the HRQoL of patients receiving first-line systemic therapy at baseline (prior to start of first-
line treatment), during first-line treatment, at disease progression and after progression (n=335) 
(Chapter 11). During first-line treatment, significant improvements were observed for many 
symptoms, including odynophagia, anxiety, dysphagia and eating restrictions as compared to 
baseline. However, fatigue and trouble with taste worsened during first-line treatment as well 
as at progression and after progression. In addition, global health status, cognitive and social 
functioning deteriorated after progression. Physical and role functioning worsened at progression 
and after progression. Our study showed that in general HRQoL outcomes remained stable or 
improved during first-line therapy, and deterioration in outcomes were mainly observed after 
progression. Our study provided real-world evidence for the improvement of HRQoL as a result 
of palliative systemic therapy.

To conclude, with the use of population-based data we provided a wealth of information 
regarding characteristics, treatment strategies and outcomes for patients with esophagogastric 
cancer. Real-world data is useful to provide information on HRQoL and survival that accurately 
reflects daily clinical practice and complements evidence obtained from randomized clinical 
trials.
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Nederlandse samenvatting (Dutch summary)

Uitkomsten van patiënten met slokdarm- of maagkanker uit de dagelijkse praktijk
Het doel van dit proefschrift was om gegevens uit de dagelijkse praktijk te gebruiken om inzicht te 
verschaffen in behandelstrategieën en uitkomsten van patiënten met slokdarm- en maagkanker. 
In vrijwel alle onderzoeken in dit proefschrift is gebruik gemaakt van landelijke gegevens uit de 
Nederlandse Kankerregistratie (NKR). Het eerste deel van dit proefschrift richtte zich op patiënten 
in de curatieve setting en het tweede deel op patiënten in de palliatieve setting.

Deel I – Behandeling en resultaten in de curatieve setting

In Hoofdstuk 1 beschrijven we de conditionele (voorwaardelijke) relatieve overleving bij patiënten 
met niet uitgezaaide ziekte welke een behandeling kregen die op genezing gericht was. In deze 
studie includeerden we alle patiënten gediagnosticeerd tussen 2006 en 2020 die een resectie (met of 
zonder (neo)adjuvante therapie) of chemoradiotherapie ondergingen (n=22,893). Uit de resultaten 
bleek dat de 3-jaars overleving voor patiënten met slokdarm- of maagkanker die reeds drie jaar 
na behandeling nog in leven waren respectievelijk 79% en 83% was. Dit geeft aan dat ondanks 
de slechte prognose bij diagnose, de overlevingskansen substantieel toenemen nadat patiënten 
enkele jaren na de behandeling nog in leven zijn.

Naast het geven van cijfers over de algemene overleving (mediaan) of overlevingspercentages 
na een bepaald aantal jaren, kan overleving ook worden berekend voor meerdere scenario’s. 
In Hoofdstuk 2 hebben we overlevingsscenario’s berekend bij patiënten met slokdarm- of 
maagkanker zonder uitzaaiingen (n=34,345). Voor elk jaar van diagnose (2006-2020) werd 
een overlevingscurve berekend waarvoor verschillende percentielen werden gebruikt om de 
overlevingsscenario’s weer te geven: p20 (‘best-case’), p40 (‘upper-typical’), p50 (mediaan), 
p60 (‘lower-typical’) en p80 (‘worst case’ scenario). Voor patiënten met slokdarmkanker werd 
een toename in overleving gevonden voor alle overlevingsscenario’s en voor patiënten met 
maagkanker werd een toename in overleving gevonden voor alle overlevingsscenario’s, behalve 
voor de ‘best-case’ scenario. Deze resultaten wijzen erop dat de meerderheid van de patiënten in 
de dagelijkse praktijk baat heeft gehad bij de verbeteringen in kwaliteit van chirurgie, centralisatie 
van chirurgie en nieuwe behandelingen.

Recentelijk is voor patiënten met een slokdarm- of gastro-oesofageale overgangskanker bij 
wie na neoadjuvante chemoradiotherapie en een radicale resectie sprake is van residuele tumor 
adjuvante behandeling met nivolumab beschikbaar. De resultaten van de wereldwijde CheckMate 
577 studie toonde een verbeterde ziektevrije overleving van 22,4 maanden aan voor patiënten 
die behandeld werden met adjuvant nivolumab vergeleken met 11,0 maanden voor patiënten 
die placebo kregen. In onze studie met patiënten uit de NKR (n=634), geselecteerd op basis 
van de belangrijkste inclusiecriteria van CheckMate 577, werd een een mediane ziektevrije 
overleving van 19,7 maanden gevonden, wat hoog is in vergelijking met de 11,0 maanden van 
de placebo groep uit CheckMate 577 (Hoofdstuk 3). Een (gedeeltelijke) mogelijke verklaring is 
dat in tegenstelling tot de CheckMate 577 studie postoperatieve beeldvorming in Nederland op 
dit moment geen onderdeel uitmaakt van de standaard follow-up. Tevens kunnen de verschillen 
mogelijk ook verklaard worden door verschil in kwaliteit van slokdarmkankerzorg tussen landen 
en/of ziekenhuizen.

Naast een slokdarmresectie is definitieve chemoradiotherapie een alternatieve behandeling 
die gericht is op genezing bij patiënten met slokdarmkanker, welke resulteert in een verbeterde 
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overleving en locoregionale tumorcontrole bij 50% van de patiënten met slokdarmkanker. Het 
kan echter ook leiden tot (late) toxische effecten en een impact hebben op de kwaliteit van leven. 
In Hoofdstuk 4 hebben wij daarom een systematische review en meta-analyse uitgevoerd gericht 
op late toxische effecten en kwaliteit van leven (op korte en lange termijn) bij patiënten met 
slokdarmkanker welke behandeld zijn met definitieve chemoradiotherapie. Over het algemeen 
verbeterde ziekte-specifieke symptomen binnen zes maanden in vergelijkende met voor de start 
van behandeling, behalve voor dyspnoe welke na zes maanden toenam. Het risico op een laat 
toxisch effect was 48% (95% betrouwbaarheidsinterval [BI] 33-64%), met hoger risico op een laat 
toxisch effect met graad 1 of 2 (46%, 95% BI 29-63%) in vergelijking met graad 3 of hoger (20%, 
95% BI 13-27%). In twee studies werd een zeer hoog risico op laat toxische effecten van graad 1 of 
2 gevonden voor de longen, wat mogelijk komt door het inconsistent rapporteren van met name 
toxische effecten van graad 1 of 2 in de geïncludeerde studies. Daarnaast was het aantal studies 
van hoge kwaliteit welke de kwaliteit van leven rapporteerden beperkt.

Deel II – Behandeling en resultaten in de palliatieve setting

Net als in Hoofdstuk 2 hebben we in Hoofdstuk 5 overlevingsscenario’s beschreven, maar 
hebben we ons gericht op patiënten met uitgezaaide slokdarm- of maagkanker bij diagnose 
(n=20.960). In deze studie werden de volgende percentielen van de overlevingscurve gebruikt 
om de verschillende scenario’s te schatten: p10 (‘best-case’), p25 (‘upper-typical’), p50 (mediaan), 
p75 (‘lower-typical’) en p90 (‘worst-case’). In tegenstelling tot patiënten zonder uitzaaiingen bij 
diagnose, voor wie de overleving in vrijwel alle scenario’s was toegenomen, was de verbetering 
in overleving van patiënten met uitgezaaide slokdarmkanker beperkt tot het ‘best-case’ scenario 
(17.2 tot 21.0 maanden) en voor patiënten met uitgezaaide maagkanker was dit beperkt tot het 
‘best-case’ scenario (15.9 tot 23.5 maanden), ‘upper-typical’ scenario (7.9 tot 9.9 maanden) en 
mediane overleving (3.5 tot 4.3 maanden). Deze resultaten laten zien dat een groot deel van de 
patiënten met uitgezaaide ziekte geen baat heeft gehad bij nieuwe behandelstrategieën.

Het aandeel van plaveiselcelcarcinomen van de slokdarm in westerse landen is beperkt 
vergeleken met Aziatische landen en beschikbare informatie over de behandeling en overleving 
van deze patiënten uit westerse landen in de palliatieve setting is beperkt. In Hoofdstuk 6 
beschrijven wij de behandeling en overleving van patiënten met gevorderde ziekte (cT4b), 
uitgezaaide ziekte beperkt tot de supraclaviculaire lymfeklieren of uitzaaiingen op afstand bij een 
plaveiselcelcarcinoom van de slokdarm (n=945). De algemene overleving was langer bij patiënten 
met uitgezaaide ziekte beperkt tot de supraclaviculaire lymfeklieren (11.2 maanden) in vergelijking 
tot patiënten met gevorderde ziekte (6.3 maanden) of uitzaaiingen op afstand (4.4 maanden). Bij 
patiënten die een resectie van de primaire tumor en/of uitzaaiingen ondergingen of die behandeld 
werden met chemoradiotherapie, was de algemene overleving beperkt tot respectievelijk 11.9, 
16.1 en 14.0 maanden bij patiënten met gevorderde ziekte, uitgezaaide ziekte beperkt tot de 
supraclaviculaire lymfeklieren en uitzaaiingen op afstand.

Een vergelijkende studie tussen Aziatische en westerse patiënten met slokdarm of maagkanker 
kan inzichten geven over de gelijkenissen en verschillen tussen deze twee populaties. In Hoofdstuk 
7 vergelijken wij daarom Japanse (n=91,778) en Nederlandse patiënten (n=9,803) met uitgezaaide 
slokdarm- of maagkanker met betrekking tot karakteristieken en behandelstrategie met behulp 
van landelijke gegevens van beide landen. In Japan komt maagkanker ongeveer 6 keer vaker voor 
dan in Nederland. De incidentie van slokdarmkanker is vergelijkbaar tussen de twee landen, 
echter is er een groot verschil in het meest voorkomende type, plaveiselcelcarcinoom versus 
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adenocarcinoom. Het aandeel patiënten met uitgezaaide ziekte was lager in Japan (15%) dan 
in Nederland (39%). Japanse patiënten met uitgezaaide slokdarm- of maagkanker waren vaker 
man en ouder dan Nederlandse patiënten. In Japan onderging een groter deel van de patiënten 
chirurgische resectie dan in Nederlands (adenocarcinoom van de slokdarm: 9.3 versus 1.4%, 
plaveiselcelcarcinoom van de slokdarm: 10.7% versus 2.3%, maagkanker: 12.0% versus 3.6%). 
Tevens ontving een groter deel van de Japanse patiënten systemische therapie dan in Nederland 
(adenocarcinoom van de slokdarm: 44.8% versus 30.4%, plaveiselcelcarcinoom van de slokdarm: 
26.6% versus 12.0%, maagkanker: 50.7% versus 35.8%). Onze studie identificeerde veel verschillen 
in karakteristieken en behandeling tussen patiënten met uitgezaaide slokdarm- of maagkanker 
tussen Japan en Nederland. Verder onderzoek gericht op het uitzoeken of meer patiënten in 
Nederland baat hebben bij systemische therapie en of dit resulteert tot een betere overleving en 
kwaliteit van leven.

Een adenocarcinoom van de slokdarm lijkt in moleculair opzicht meer op een adenocarcinoom 
van de gastro-oesofageale overgang of de maag dan op een plaveiselcelcarcinoom van de slokdarm. 
Echter worden patiënten met een adenocarcinoom van de slokdarm vaak uitgesloten van klinische 
studies voor de adenocarcinomen van de gastro-oesofageale overgang of de maag. In Hoofdstuk 
8 zijn de kenmerken, behandeling en algemene overleving vergeleken bij patiënten met een 
gevorderd (cT4b) of synchroon uitgezaaide (cM1) adenocarcinoom van de slokdarm, gastro-
oesofageale overgang of maag (n=7.390). Onze resultaten toonden aan dat ondanks verschillen in 
patiënt- en tumor karakteristieken, bijvoorbeeld de man/vrouw verhouding, het aantal locaties 
met uitzaaiingen en het type (systemische) behandeling, de algemene overleving vergelijkbaar 
was tussen patiënten met adenocarcinoom van de slokdarm, gastro-oesofageale overgang of 
maag. Subgroepanalyses van patiënten die eerstelijnsbehandeling kregen voor een HER2-negatief 
adenocarcinoom of HER2-positief adenocarcinoom toonden ook geen verschillen in algemene 
overleving aan tussen patiënten met adenocarcinoom van de slokdarm, gastro-oesofageale 
overgang of maag. Onze resultaten ondersteunen de inclusie van patiënten met adenocarcinoom 
van de slokdarm in klinische studies over de adenocarcinoom van de gastro-oesofageale overgang 
of de maag, evenals de behandeling van patiënten met adenocarcinoom van de slokdarm volgens 
de richtlijnen voor de adenocarcinoom van de gastro-oesofageale overgang of de maag.

Patiënten met slokdarm- of gastro-oesofageale overgangskanker hebben na een behandeling 
welke gericht is op genezing een hoog risico op terugkeer van de ziekte (recidief). Om inzicht 
te krijgen in patiënten met een recidief, beschrijven wij in Hoofdstuk 9 de behandeling en 
overleving van patiënten met een recidief na eerdere behandeling gericht op genezing (n=858). De 
meerderheid van patiënten werd gediagnosticeerd met recidief op afstand (48%) of gecombineerd 
locoregionaal en recidief op afstand (33%), waarbij het locoregionaal recidief slechts beperkt was tot 
ongeveer 20% van de patiënten. Ongeveer een kwart van de patiënten met locoregionale terugkeer 
van ziekte kreeg een behandeling gericht op genezing (24%) en hierbij werd een relatief lange 
overleving behaald (17.2 maanden). Echter ontving 60% van de patiënten alleen ondersteunende 
behandelingen en de algemene overleving voor deze patiënten was slechts 1.8 (recidief op afstand 
of gecombineerd locoregionaal en recidief op afstand) of 5.6 maanden (locoregionaal recidief). 
Verder onderzoek gericht op het opstellen van richtlijnen voor de behandeling van patiënten 
met terugkeer van ziekte en het identificeren van patiënten die in aanmerking komen voor een 
bepaalde behandeling is wenselijk.

Uitgezaaide ziekte kan bij diagnose worden geconstateerd, genaamd synchrone uitzaaiingen, 
echter kunnen uitzaaiingen ook worden vastgesteld na eerdere ziekte zonder uitzaaiingen, 
welke metachrone uitzaaiingen worden genoemd. In Hoofdstuk 10 wordt een vergelijkende 
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studie beschreven over patiënten met synchroon of metachroon uitgezaaide slokdarm- of 
maagkanker (n=4,130). Het percentage patiënten dat systemische therapie ontving was lager 
voor patiënten met vroeg metachrone uitgezaaide ziekte (uitzaaiingen ontdekt binnen zes 
maanden na behandeling gericht op genezing) (21.5%) in vergelijking met synchrone (41.3%) 
of laat metachrone (uitzaaiingen ontdekt zes maanden of langer na behandeling gericht op 
genezing; 32.5%) uitgezaaide ziekte (p=0.001). Bovendien was de overleving van patiënten met 
vroeg metachrone uitgezaaide ziekte korter (2.1 maanden) in vergelijking met de synchrone (4.2 
maanden) en laat metachrone (4.4 maanden) uitgezaaide ziekte (p<0.001). Dit was ook het geval 
bij patiënten die systemische therapie ontvingen, waar een algemene overleving respectievelijk 
4.5, 8.8 en 9.1 maanden betrof bij patiënten met vroeg metachrone, vroeg metachrone en laat 
metachrone uitgezaaide ziekte (p<0,001). Deze resultaten suggereren dat patiënten met vroeg 
metachrone uitgezaaide ziekte een agressievere tumorbiologie hebben.

Een belangrijk aspect van de behandeling is de impact op de kwaliteit van leven van patiënten. 
Tot nu toe waren studies die de kwaliteit van leven bij slokdarmkanker onderzochten gericht op 
de curatieve setting of afkomstig van klinische studies. Met behulp van patiënt gerapporteerde 
uitkomsten (EORTC QLQ-C30 en QLQ-OG25) van het Prospective Observational Cohort Study 
of Oesophageal-gastric cancer Project (POCOP) beschreven we de kwaliteit van leven bij patiënten 
die eerstelijns systemische therapie ontvingen bij diagnose (voor start van eerstelijnsbehandeling), 
tijdens eerstelijnsbehandeling, tijdens progressie van ziekte en na progressie van ziekte (n=335) 
(Hoofdstuk 11). Tijdens de eerstelijnsbehandeling werden significante verbeteringen gevonden 
voor veel symptomen, waaronder odynofagie (pijn bij het slikken), angst, dysfagie (problemen met 
slikken) en restricties bij het eten in vergelijking met de klachten bij diagnose. Vermoeidheid en 
problemen met smaak verergerden echter tijdens de eerstelijnsbehandeling, tijdens progressie van 
ziekte en na progressie van ziekte. Daarnaast verslechterde ook de algemene gezondheidstoestand, 
het cognitief en sociaal functioneren na progressie van ziekte. Fysiek en rol functioneren 
verslechterden tijdens en na progressie van ziekte. Onze studie toonde aan dat uitkomsten over de 
kwaliteit van leven in het algemeen stabiel bleven of verbeterden tijdens eerstelijnsbehandeling, en 
met name na progressie van ziekte werd een verslechtering gevonden. Onze studie leverde bewijs 
voor de verbetering van kwaliteit van leven tijdens systemische therapie in de dagelijkse praktijk.

Met behulp van gegevens uit de dagelijkse praktijk hebben we informatie geleverd over patiënt 
karakteristieken, behandelstrategieën en uitkomsten van patiënten met slokdarm- of maagkanker. 
Deze uitkomsten uit de dagelijkse praktijk, zogeheten ‘real-world data’, is nuttig om informatie 
te verschaffen over kwaliteit van leven en overleving uit de dagelijkse klinische praktijk en om 
bewijs uit gerandomiseerde klinische studies aan te vullen.
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