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Einleitung

Etwa 60-70 % der Patienten mit kleinzelligem Lungenkarzinom sind bei der Erstdiagnose
bereits im fortgeschrittenen Stadium (,,extensive stage”, ES-SCLC) [1, 2]. Die Erstlinien-
behandlung des ES-SCLC erfolgt standardmaRRig mit einer Chemo-Immuntherapie und
ist dabei insbesondere durch die systemische Metastasierung z. B. im zentralen Ner-
vensystem komplex [1, 2]. Diese CME-Fortbildung stellt die Erkrankung ES-SCLC sowie
die Standard-Erstlinientherapieoptionen zur Chemo-Immuntherapie vor und bespricht
vertiefend Kasuistiken bzgl. des Diagnoseprozesses und der Therapieumsetzung. Da-
rauf basierend wird im zugehorigen Video im Detail der therapeutische Umgang mit
Hirnmetastasen und der zusatzliche Einsatz von Strahlentherapie beim ES-SCLC disku-
tiert. Ein weiteres Kernthema ist das Erreichen von Langzeitliiberleben unter Chemo-Im-
muntherapie durch individuelles Therapiemanagement, Nebenwirkungsmanagement
und den Umgang mit Krankheitsprogress. Zusatzlich beleuchtet der Expertenaustausch
die Lebensqualitat von Patienten unter Chemo-Immuntherapie.
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Haufige paraneoplastische
Syndrome sind SIADH,
Cushing-Syndrom und

Lambert-Eaton-Syndrom.

Empfohlene diagnostische
MaRBnahmen umfassen
Bildgebung von Thorax und
Abdomen, Schadel-MRT,
Knochenszintigraphie und
Bronchoskopie.

Die Erstlinienbehandlung des

ES-SCLC erfolgt standardmaRig

2

mit einer Chemo-Immunthe-
rapie mit PD-L1-Inhibitoren
(Checkpoint-Inhibitoren).
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Epidemiologie des ES-SCLC

Das ES-SCLC beschreibt die aggressive Form des kleinzelligen Lungenkarzinoms (,ex-
tensive stage”, ES-SCLC), gekennzeichnet durch schnelles, aggressives Tumorwachs-
tum und eine hohe Metastasierungsrate, welche vorwiegend das zentrale Nervensys-
tem, das lymphatische System, Knochen, Leber und Nebennieren betrifft [3]. Bei der
Erstdiagnose befinden sich bereits etwa 60-70 % der Patienten im fortgeschrittenen
Stadium des kleinzelligen Lungenkarzinoms [1, 2, 3]. Pro Jahr werden weltweit 10-20
Falle pro 100.000 Menschen verzeichnet, 95 % davon sind mit Tabakkonsum assoziiert
und betreffen besonders haufig Patienten zwischen 65-70 Jahren [1]. Die Inzidenz ist
zwar bisweilen bei Mannern erhoht, die Fallzahlen gleichen sich jedoch innerhalb der
letzten Jahre zwischen Frauen und Méannern stetig an [1, 4].

Tumorbiologie des ES-SCLC

Das kleinzellige Lungenkarzinom entwickelt sich aus den endokrinen Zellen des Lun-
genepithels, den APUD-Zellen (Amine Precursor Uptake and Decarboxylation-Zellen),
welche sich histologisch vor allem durch einen hyperchromatischen Zellkern und wenig
Zytoplasma auszeichnen [3]. Die Tumorgenese ist maf3geblich durch genetische Aber-
rationen in Onkogenen bzw. Tumorsuppressorgenen wie beispielsweise TP53, RB1 oder
MYC getrieben, wobei dadurch vorwiegend Kontrollmechanismen zur Zelldifferenzie-
rung und -proliferation verandert sind [3]. Das resultierende unkontrollierte Wachstum
der endokrinen Zellen verursacht nicht nur Raumforderung in der Lunge, sondern auch
metabolische Verdnderungen durch die dysregulierte Produktion von Hormonen oder
hormoné&hnlichen Biomolekiilen [1, 2, 3].

Diese Besonderheit des SCLC kann die Diagnose verkomplizieren, denn Patienten
prasentieren haufig paraneoplastische Syndrome [1, 2, 3]. Uberwiegend zeigen sich
dabei das SIADH (Syndrome of Inappropriate Antidiuretic Hormone Secretion), welches
durch inadaquate Sekretion des Antidiuretischen Hormons (ADH) zu Hyponatriamie und
Wasserzurlickhaltung in den Nieren fiihren kann, das Cushing-Syndrom, welches durch
eine erhohte Sekretion des Adrenocorticotropen Hormon (ACTH) gesteigerte Kortisol-
bildung verursacht und das Lambert-Eaton-Syndrom welches sich klinisch durch Mus-
kelschwache zeigt, verursacht durch eine gestorte Impulstibertragung des peripheren
Nervensystems [1, 2].

Diagnostische MalRnahmen beim ES-SCLC

Bei der Diagnose weisen ES-SCLC-Patienten oft tumor-unspezifische Symptomatiken
auf, etwa Husten und Dyspnoe sowie weitere unspezifische Symptome z. B. ausgeldst
durch die bereits angesprochenen paraneoplastischen Syndrome [1, 2, 3]. Zur Abkla-
rung eignen sich Rontgen- oder CT/PET-CT-Aufnahmen des Thorax und Abdomen (mit
Kontrastmittel) sowie Bronchoskopien fiir den histologischen Befund. Da das SCLC im
fortgeschrittenen Stadium komplexe, systemische Metastasierungen verursacht emp-
fehlen sich auBerdem Schadel-MRT, zur Abklarung von Hirnmetastasen, und eine Kno-
chenszintigraphie, zur Abklarung von Knochenmetastasen [1, 2]. Zu Beginn der Therapie
wird auBerdem auf Basis des ECOG PS (Eastern Cooperative Oncology Group Perfor-
mance Status) der Allgemeinzustand der Patienten bestimmt.

Die Therapie beim ES-SCLC

Die derzeitige Behandlung des ES-SCLC ist, bedingt durch den weiten Krankheits-
fortschritt, vorwiegend palliativ und bestenfalls nach Evaluation des Patienten durch
ein Tumorboard [1, 2, 3]. Bis 2019 wurden Patienten in der Erstlinie ungezielt mit der
Kombination aus Carboplatin und Etoposid behandelt. Die hohe Proliferationsrate des
ES-SCLC ging mit einem guten initialen Ansprechen der Patienten einher, jedoch nur
kurzzeitig und mit hohem Risiko auf ein Rezidiv [5]. Das 5-Jahresiiberleben unter alleini-
ger Chemotherapie betrug 1,6 % [5].

Die Zulassung des PD-L1-Inhibitors Atezolizumab mit Carboplatin/Etoposid 2019
markierte einen langerwarteten positiven Wendepunkt in der ES-SCLC Therapie. Seit
dem sieht die Leitlinie beim ES-SCLC Chemo-Immuntherapie mit PD-L1-Inhibitoren
(Checkpoint-Inhibitoren) Atezolizumab oder Durvalumab, zugelassen seit 2020, als
Standard in der Erstlinie vor [1, 2]. Die Kombination mit Serplulimab oder Tislelizumab,



beides PD-1-Inhibitoren, ist bisher in den Leitlinien nicht empfohlen, beide erhielten aber
2025 die Zulassung der Europaischen Arzneimittel Zulassungsbehorde (EMA) [6, 7]. Die
jeweiligen Zulassungsstudien IMpower133 (Atezolizumab), CASPIAN (Durvalumab), AS-
TRUM-005 (Serplulimab) und RATIONALE-312 (Tislelizumab) zeigen eine Verlangerung
des Gesamtiiberlebens und des progressionsfreien Uberlebens [8, 9, 10, 11]. Die Leitli-
nien sehen die Chemo-Immuntherapie in der therapeutischen Induktionsphase vor, die
Erhaltungstherapie erfolgt auf Basis der alleinigen Immuntherapie [1, 2].

IMpower133 - Phase-lll-Zulassungsstudie zu Atezolizumab

Die doppelblinde, Placebo-kontrollierte IMpower133-Studie [8] betrachtete das pro-
gressionsfreie Uberleben (PFS) sowie das Gesamtiiberleben (OS) von 403 Patienten mit
ES-SCLC (ECOG PS 0-1, therapienaives ES-SCLC) unter Chemotherapie mit Carboplatin/
Etoposid zuzliglich Atezolizumab oder Placebo in der Induktionsphase fiir vier 21-Tage
Zyklen und einer Erhaltungsphase mit nur Atezolizumab bzw. Placebo. Die Studie zeigte
eine signifikante Verringerung des Sterberisikos durch Atezolizumab (HR: 0,76) bei einer
Verlangerung des medianen OS (mQOS) auf 12,3 Monate verglichen mit 10,3 Monaten in
der Placebo-Gruppe [8, 12]. Mit Atezolizumab lag das 1-Jahreslberleben bei 52 % und
das 2-Jahrestiberleben bei 22 % im Vergleich zu 39 % bzw. 16 % mit Placebo [13]. Das
mediane PFS (mPFS) der Atezolizumab-Gruppe lag bei 5,2 Monaten wobei 12,6 % der
Patienten 12 Monate progressionsfrei blieben und bei 4,3 Monaten und einer 12-mona-
tigen PFS-Rate von 5,4 % in der Placebo-Gruppe [8].

Auf einen Blick: Als erste Chemo-Immuntherapie verringerte Atezolizumab das
Sterberisiko beim ES-SCLC und zeigte gleichzeitig einen PFS-Vorteil [8, 12].

Die Erhaltungstherapie wird
mit alleiniger Immuntherapie
durchgefiihrt.
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Abb. 1: Gesamtiiberleben unter Chemo-Immuntherapie mit Atezolizumab. Nach Higgins K et al. 2020.

CASPIAN - Phase-lll-Zulassungsstudie zu Durvalumab

Die CASPIAN-Studie [9] betrachtete das OS fiir ES-SCLC Patienten (ECOG PS 0-1, keine
ES-SCLC-Vortherapien) unter alleiniger Chemotherapie (n = 269, Platinderivat plus Eto-
posid) oder mit dem Zusatz von Durvalumab (n = 268). Die Induktionstherapie umfasste
einen Zeitraum von bis zu 4 Zyklen und kombinierte die Verabreichung von Chemo- und
Immuntherapie, die Erhaltungsphase basierte auf reiner Immuntherapie [9]. Nach einem
median Follow-up von 39,4 Monaten lag das mOS der Patienten mit Durvalumab bei
12,9 Monaten gegeniber 10,5 Monaten unter alleiniger Chemotherapie. Nach 24 und
36 Monaten waren aus der Durvalumab-Gruppe noch 22,9 % und 17,6 % am Leben vs.
13,9 % und 5,8 % der Patienten ohne Durvalumab (gesamte HR: 0,71). Das mPFS hinge-
gen war von der Zunahme von Durvalumab nicht positiv beeinflusst mit 5,1 Monaten
gegentliber 5,4 Monaten [14].
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Auf einen Blick: Die Chemo-Immuntherapie mit Durvalumab verringerte das Ster-

berisiko beim ES-SCLC, zeigte aber keine Verbesserung des PFS gegeniber alleiniger
Chemotherapie [9].

Events/ Median OS 12-month OS  18-month OS  24-month OS  36-month OS
patients, (95% CI), rate (95% Cl),  rate (95% Cl), rate (95% Cl), rate (95% CI),
n (%) months % % % %
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Time from randomization (months)

214 177 140 109 85 70 60 54 50 46 39 25 13 3 0 0
212 156 104 82 64 51 36 24 19 17 13 10 3 0 0 0

Abb. 2: Gesamtiiberleben unter Chemo-Immuntherapie mit Durvalumab. Nach Paz-Ares et al., ESMO
2022.

ASTRUM-005 - Phase-lll-Zulassungsstudie zu Serplulimab

In der ASTRUM-005-Studie [10] wurde die Therapieeffizienz bei ES-SCLC Patienten
(ohne vorherige systemische Therapie) von alleiniger Chemotherapie (Carboplatin +
Etoposid, Placebo-Gruppe, n = 196) zu Chemotherapie plus Serplulimab (n = 389) bzgl.
des Gesamtiiberlebens sowie u. a. des progressionsfreien Uberlebens und Sicherheit
verglichen [10]. Von den Studienteilnehmern waren 127 im Verum-Arm und 57 im Pla-
cebo-Arm nicht-asiatischer Herkunft [10]. Die Hinzunahme von Serplulimab verringerte
das Sterberisiko der Patienten (HR: 0,60) bei einem mOS von 15,8 Monaten verglichen
mit 11,17 Monaten unter alleiniger Chemotherapie. Das mPFS erhdhte sich durch Serplu-
limab auf 5,8 Monate vs. 4,3 Monate bei alleiniger Chemotherapie (HR: 0,47) [15].

Auf einen Blick: Die Chemo-Immuntherapie mit Serplulimab verringerte das Sterbe-
risiko beim ES-SCLC in einer vorwiegend asiatischen Population gegentiber der alleini-
gen Chemotherapie [10].
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Abb. 3: Gesamtiiberleben unter Chemo-Immuntherapie mit Serplulimab. Nach Cheng et al., 2025.



RATIONALE-312 - Phase-lll-Zulassungsstudie zu Tislelizumab

Die chinesische RATIONALE-312-Studie [11] (doppelt-verblindet, randomisiert) evaluierte
den Vorteil einer Chemo-Immuntherapie basierend auf Platinderivat plus Etoposid mit
Tislelizumab und ausschlieBlich Tislelizumab in der Erhaltungsphase (n = 227), gegen-
liber der alleinigen Chemotherapie und Placebo (n = 230). Die Chemo-Immuntherapie er-
brachte einen signifikanten Uberlebensvorteil gegeniiber der alleinigen Chemotherapie
(HR =0,75). Das mOS mit Tislelizumab lag bei 15,5 Monaten gegeniiber 13,5 Monaten bei
alleiniger Chemotherapie. Das mPFS verlangerte sich unter Chemo-Immuntherapie auf
4,7 Monate im Vergleich zu 4,3 Monaten ohne Tislelizumab (HR: 0,64) [11].
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Abb. 4: Gesamtiiberleben unter Chemo-Immuntherapie mit Tislelizumab. Nach Cheng et al., 2024.

Auf einen Blick: Bei einer vorwiegend asiatischen Population verringerte die Chemo-
Immuntherapie mit Tislelizumab das Sterberisiko beim ES-SCLC ohne bedeutenden
PFS-Vorteil [11].

Besonderer Fokus bei ES-SCLC auf Hirnmetastasen

Zum Zeitpunkt der Diagnose und damit vor Therapiebeginn, zeigen schon 10 % der ES-
SCLC-Patienten Metastasen im zentralen Nervensystem und bis zu 50 % entwickeln im
weiteren Krankheitsverlauf Hirnmetastasen, auch unter Therapie und nur bei 15 % der
Patienten bleiben die ZNS-Metastasen asymptomatisch [3]. Die Leitlinien empfehlen
aus diesem Grund engmaschige Kontrollen des Gehirns mittels MRT (alle 3 Monate im
ersten Jahr und alle 6 Monate in nachfolgenden Jahren), sowie zusatzliche Strahlen-
therapie, um gezielt einem Progress der Hirnmetastasierung entgegenzuwirken [1, 2].
Dargestellt werden dazu unterschiedliche Ansétze: Eine beschriebene Option ist die pro-
phylaktische Schadelbestrahlung (PCl), welche bei Patienten die auf die Erstlinienthera-
pie ansprechen, eingesetzt werden kann [2]. Da die Ganzhirnbestrahlung jedoch auch
ein erhohtes Risiko fiir neurokognitive Einschrankungen birgt, wird, insofern moglich,
fur die Behandlung von existierenden Hirnmetastasen die stereotaktische Bestrahlung
empfohlen [1].

In die IMpower133-Studie konnten Patienten mit ZNS-Metastasen eingeschlossen
werden, sofern diese asymptomatisch und vorbehandelt (durch Bestrahlung und/oder
Resektion) waren. Durch die Vorbehandlung der ZNS-Metastasen hat sich der Einschluss
dieser Patienten in die Studie verzogert (i.d.R. bis zu 4 Wochen). In dieser Zeit erhielten
die Patienten bis zum Studieneinschluss keinerlei systemische Therapie gegen das ES-
SCLC [8]. Die IMpower133-Daten zeigten eine Verzdogerung der intrakraniellen Progres-
sion durch die Verdopplung des PFS sowie eine Risikoreduktion fiir Hirnmetastasen um

T T T
0 3 6 9 12 15 18 21 24 27 30 33 36 39 42

Bis zu 50% der ES-SCLC-
Patienten entwickeln im
weiteren Krankheitsverlauf
Hirnmetastasen.
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Chemo-Immuntherapie allein

kann den Progress von Hirnme-

tastasen nicht verhindern.

Eine Steroidexposition zu
Beginn der Chemo-Immunthe-

rapie kann das Ansprechen, das
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progressionsfreie Uberleben
und das Gesamtiiberleben
deutlich verringern.
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34 % (HR: 0,66) unter Atezolizumab-Therapie in Verbindung mit PCI. Wurden die Pati-
enten nicht prophylaktisch bestrahlt lag die Risikoreduktion bei 28 % [13]. Diese Daten
weisen auf eine potenzielle Wirksamkeit von Atezolizumab im ZNS beim ES-SCLC hin.

In der Durvalumab-Zulassungsstudie CASPIAN waren Patienten mit unbehandelten,
asymptomatischen sowie Patienten mit stabilen, bereits behandelten ZNS-Mestastasen
eingeschlossen Dabei waren 90 % der Patienten mit ZNS-Metastasen in CASPIAN un-
behandelt. Eine PCI war im Durvalumab-Arm nicht zugelassen, im Chemotherapie-Arm
hingegen erlaubt [9]. Die Subgruppenanalyse zeigte keinen Unterschied bzgl. des OS
und des PFS in Abhangigkeit von Hirnmetastasen. Der Anteil an Patienten, der wahrend
der Therapie neue Hirnmetastasen entwickelte, war in beiden Studienarmen gleich (Dur-
valumab: 8,8 %, Platin-Etoposid: 9,5 %). Ebenso der Anteil an Patienten die nachfolgend
bestrahlt wurden (Durvalumab: 20,5 %, Platin-Etoposid: 21,2 %), wobei die Bestrahlung
haufiger bei Patienten eingesetzt werden musste, die schon zum Studienbeginn Hirn-
metastasen aufwiesen [16].

Bei der Nachbehandlung von resezierten ZNS-Metastasen mit Steroiden sind die
Wechselwirkungen mit bzw. die suppressiven Effekte auf die Immuntherapie zu beach-
ten. Studien beim NSCLC zeigen, dass eine Steroidexposition zu Beginn der Chemo-
Immuntherapie das Ansprechen, das progressionsfreie Uberleben und das Gesamt-
tiberleben deutlich verringern kann [17].

Auf einen Blick: Die Chemo-Immuntherapie, insbesondere mit Atezolizumab, zeigt
auch Vorteile bei ZNS-Metastasen, die haufig bei ES-SCLC-Patienten auftreten [13].

Kasuistik 1- Kontrolle von Hirnmetastasen beim ES-SCLC mit Chemo-
Immuntherapie (Atezolizumab) & Bestrahlung
Dr. Patricia Hortig

Uber den Patienten

e Mannlich, 65 Jahre

e ECOG 0, BMI 26

e Raucherstatus: Nikotinabusus bis 2016 (20 PY)

e Routinecheck beim Hausarzt Lymphknotenschwellung links supraclavikular,
Appetitlosigkeit seit 2 Monaten, dabei Gewichtsverlust 2kg

e Vorerkrankung: Pleuraempyem 2016, Lungenemphysem, Arterielle Hypertonie,
Hypothyreose mit Substitutionstherapie

Diagnoseweg (08/2020)

CT RF links hilar 6,5 x 4 x 6cm, Lymphadenopathie links hilar,
mediastinal, Oberbauch und links supraclavikular

Bronchoskopie erweiterte Oberlappenkarina links

CT-Abdomen Lymphknoten (3,4 cm) auf Hohe des Pankreaskopfes sowie
kleinere retroperitoneale Lymphknoten, keine Organmetastasen

cCT bds. im GroRhirn einschmelzende Herde (bis zu 1 cm), geringes
perifokales Odem einer Metastase links frontoparietal

cMRT mehrere supratentorielle Metastasen bis 1 cm GréRRe

Labor LDH 5,6 (NB < 4,2), NSE 40 (NB < 18)

Erstdiagnose (08/2020)
e partiell nekrotischer Tumor, kleinzellig neuroendokrin, Ki 67: 70%, CD 56+, CKMNF+
e ¢T3 cN3cMic, UICCIVB

- Therapieentscheidung:
Chemo-Immuntherapie mit Atezolizumab plus CE, Ganzhirnbestrahlung



Therapiedarstellung

08-11/2020 Induktionstherapie Chemo-Immunthe- 31.08.-5.11.2020:
rapie 4 Zyklen Carboplatin AUC 6, Etoposid 120 mg/
m2, Atezolizumab 1200 mg, anschlieBend Erhal-
tungstherapie mit Atezolizumab 1200 mg
09/2020 Ganzhirnbestrahlung | GD 20 Gy
11/2020 Partielle Remission CT-Thorax und PR des Lungentumors links, der mediastinalen
Abdomen Lymphknoten, Komplettremission der RF in
Hohe des Pankreaskopfes und PR der retroperi-
tonealen Lymphknoten
02/2021 Kranielle Remission cMRT kein Nachweis einer zerebralen Metastasierung
04/2023 44. Zyklus Immuntherapie Vorstellung mit Kopfschmerzen
05/2023 Krankheitsprogress cCT neu aufgetretene Metastase linkszerebellar 24
mm mit maRigem perifokalem Odem
CT-Thorax und GroRRenprogredienz der Raumforderung linker
Abdomen Oberlappen
06/2023 Strahlentherapie stereotaktische Bestrahlung linker Oberlappen
GD 60 Gy
stereotaktische Bestrahlung links zerebellar
GD 35 Gy
08-09/2023 | 49. Zyklus Immuntherapie (letzter
Zyklus)
Krankheitsprogress CT- Thorax und neue Leberlasion und subpleurale Lasion rechts
Abdomen pulmonal, Pneumothorax
cMRT neue Metastase rechts zerebellar 25 x 20 mm,
Regredienz links zerebellar
09/2023 Reinduktionstherapie Chemo-Immunthe- 3 Zyklen Carboplatin AUC5, Etoposid 120 mg/m2
rapie
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10-11/2023 Strahlentherapie Stereotaktische Bestrahlung der Kleinhirn-
metastase rechts zerebellar
GD 35 Gy

11-12/2023 Stationarer Aufenthalt AZ-Minderung, respiratorische Insuffizienz;

Remission zerebral und hepatisch, Transfusion
und Einleitung LTOT

02-04/2024 | Krankheitsprogress und neu aufgetretene Doppelbilder und Ubelkeit
2L Therapie

cMRT zwei neu aufgetretene Metastasen
supratentoriell

Beginn Chemothera- 1,5 mg/m2 d1-5
pie mit Topotecan

Ganzhirnbestrahlung | einschlieBlich Spinalkanal in Hohe C1 GD 16 Gy

04/2024 Patient verstirbt Zuhause 3 Jahre und 8 Monate nach Erstdiagnose

Fazit: Die Chemo-Immuntherapie (C/E + Atezolizumab) hat bei diesem Patienten inner-
halb von etwa 2 Monaten zur Krankheitsremission gefiihrt und diese fiir knapp 3 Jahre
stabilisiert.

Langzeituberleben unter Immuntherapie

Chemo-Immuntherapien haben ES-SCLC-Patienten einen signifikanten therapeutischen
Vorteil verschafft und haben den Anteil an Patienten, die langer mit ES-SCLC leben
deutlich erhéht [8, 9, 10, 12, 14, 15]. Inwiefern diese Therapien ein Langzeitliberleben
ermaoglichen kdnnen, wurde fir die einzelnen Immuntherapien flr einen Zeitraum von
bis zu 6 Jahren betrachtet.

Die langste Betrachtung liefert die IMbrella A-Studie?, welche 18 Patienten aus der
IMpower133-Studie zu Atezolizumab lberfliihrt und nachbeobachtet hat [8, 18]. Einge-
schlossen wurden Patienten unter Erhaltungstherapie mit Atezolizumab oder Patienten
nach abgeschlossener Erhaltungstherapie unter klinischer Beobachtung. Nach einem
Zeitraum von insgesamt 6 Jahren nach Einschluss in die IMpower133 waren noch 10
Patienten am Leben [18].

Der Studienzeitraum der ASTRUM-005-Studie zu Serplulimab war auf 4 Jahre aus-
gelegt [10, 15]. Bei einem medianen Follow-up von 42,4 Monaten lag die Uberlebensrate
nach 4 Jahren unter Serplulimab-Therapie bei 21,9 % und im Kontrollarm bei 7,2 % [15].

Die CASPIAN-Studie zu Durvalumab umfasste einen Studienzeitraum von 3 Jahren
und zeigte eine Uberlebensrate von Patienten in der Durvalumab-Gruppe von 17,6 % am
Leben vs. 5,8 % der Patienten ohne Durvalumab [9, 14]. Uber den gesamten Studienzeit-
raum ergab sich ein Uberlebensvorteil fiir Patienten unter Chemo-Immuntherapie und
Immunerhaltungstherapie mit Durvalumab von 29 % (gesamte HR: 0,71) [14].

Auf einen Blick: Die Chemo-Immuntherapie erbrachte unvorhergesehen Fortschritte
fir ES-SCLC-Patienten. Fiir einige Patienten ist ein Langzeitliberleben mdglich [8, 9, 10,
18].

Kasuistik 2 — Stabiles Langzeitiiberleben durch Inmuntherapie (Atezolizumab)
Mohammadali Feizi

Uber den Patienten

e Mannlich, 65 Jahre

e Raucherstatus: Nikotinabusus beendet vor 20 Jahren (5-7 PY)

e Vorstellung beim Hausarzt: Seit 4 Wochen Erkaltung, Gewichtsabnahme von 5
kg, Himoptyse beim Husten, AZ-Reduktion, Leistungsknick; Rontgen-Thorax VD
auf pulmonale RF

e Vorerkrankung: Arterielle Hypertonie, linksventrikuldre Hypertrophie, chronische
Myokardinsuffizinz (HFpEF, EF 55%), diastolische Dysfunktion Grad 1, Unter-
schenkelvarikosis bds.
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Diagnoseweg (10/2020)
Rontgen-Thorax RF links zentral

CT-Thorax
PET-CT

MRT-Schadel
Bronchoskop

Pneumonie OL links und RF links zentral
Ossare Metastasierungen (BWK5/12, LWK1, in Hohe des
Pfannendaches des rechten Hiiftgelenkes)
Keine Metastasierung
ie

und Histologie SCLC

Labor

Erstdiagnose

NSE 61 pg/l (NB <19,5), CEA 23,6 ug/l (NB <5,0),
CYFRA 21-1, 34,8 ng/ml (NB <3,0)

(11/2020)

e mT4mN3mM1c (OSS), UICC8 IVB

- Therapieentscheidung:
Chemo-Immuntherapie mit Atezolizumab plus Carboplatin-Etoposid, Antiresorptive
Therapie mit Denosumab, Antibiotikum-Therapie bei Pneumonie

Therapiedarstellung

12/2020 - Induktionstherapie Chemo-Immunthe- 4 Zyklen Carboplatin/Etoposid*, Atezolizumab

02/2021 rapie 1200 mg g3w (Induktion, Erhaltung ab 02/21);
Denosumab 120 mg

02/2021 Partielle Remission CT-Restaging Deutliche GréRBenregredienz der intrathorakalen
Tumorinfiltrationen.
Im Knochenfenster progrediente osteoplastische
Metastasierung, gewertet als deutlichere Demar-
kierung der Knochenfiliae unter antiresorptiver
Therapie

08/2021 Stabile Partielle Remission CT-Thorax und Weiterhingute partielle Tumorremission nach

endobronchial insgesamt 10 Zyklen Atezolizumab in der

Erhaltung

09/2023 46. Zyklus Chemo-Immuntherapie Dosierungsanderung | Atezolizumab 1680 mg als 4-wochentliche Dosis

12/2023 Anhaltende Partielle Remission 47. Zyklus

05/2024 53. Zyklus Klinisch stabiler Befund
Beendigung Denosumab-Therapie

06/2024 Stabile Partielle Remission CT- Thorax Narbige Raffungen links apikal, kein Hinweis

o auf pulmonale, mediastinale, hepatische oder

intraabdominelle Metastasierung

arzt=CME




Zertifizierte Fortbildung N

Lungenkarzinom: Herausforderungen und Langzeittiberleben beim ES-SCLC

06/2024 Stationarer Aufenthalt Pruritus Im Verlauf leichte Dermatitis, Eosinophilie
behandelt mit topischer Kortikoidtherapie
Immuntherapie-asso- | Kurze hyperthyreote Phase, dann substitutions-
ziierte Thyreoiditis pflichtige Hypothyreose (TSHB 5,38 mlU/l), ohne
signifikant erhéhte Schilddriisen-AK
Reizhusten beson- Bronchiale Hyperreagibilitat unter Immunthera-
ders nachts pie behandelt mit inhalativer Kortikoidtherapie
und Hustentropfen abends
06/2024 Stabile Partielle Remission Endoskopie Im Vergleich zur Voruntersuchung deutliche

Tumorregredienz.

Tumormarker NSE, Cyfra 21-1 und CEA im NB

Gewichtszunahme seit Diagnose ca. 5 kg

Bis Vorstellung des Falls: 4 Jahre und 3 Monate

Das CRISP-Register erfasst
Daten aus dem onkologischen
Versorgungsalltag beim Lun-
genkarzinom (kleinzellig und
nicht-kleinzellig, Stadien I-1V)

und bereitet diese auf.

10  arzt:CME

Fazit: Der Patient hat unter Chemo-Immuntherapie mit Carboplatin/Etoposid und Ate-
zolizumab innerhalb von etwa 4 Monaten eine Krankheitsremission erreicht und ist
unter Erhaltungstherapie mit Atezolizumab bis heute stabil. Inmunsystem-assoziierte
Nebenwirkungen traten nach etwa 18 Monaten auf, lieRen sich aber ziigig kontrollieren.

Real-World-Daten zur Chemo-Immuntherapie

Real-World-Daten (RWD) geben einen bedeutenden Einblick in den Praxisalltag fiir The-
rapieregime und betrachten meist eine heterogenere Gruppe an Patienten als die ent-
sprechenden Zulassungsstudien. Das CRISP-Register (Clinical Research platform Into
molecular testing, treatment and outcome of [non-]Small cell lung carcinoma Patients)
erfasst Daten aus dem nationalen onkologischen Versorgungsalltag beim Lungenkarzi-
nom (kleinzellig und nicht-kleinzellig, Stadien I-IV) und bereitet diese auf. Das Register
umfasst Patienten-Charakteristika inklusive der Ergebnisse molekularer Testungen und
Outcome-Parameter zur Krankheits- und Therapieevaluation.

Auf Basis der gesammelten Daten kdnnen deskriptive Analysen zu Therapieregimen
durchgefihrt werden, wie z. B. die Real-World-Analyse zum 3-Jahresiiberleben unter
Atezolizumab mit dem Ziel den Bestand der Studiendaten aus der IMpower133 in der
Behandlungsrealitat zu bewerten [8, 19]. Betrachtet wurden dafiir Patienten mit einem
ECOG PS 0-1, zwischen September 2019 — Februar 2023 entweder unter Chemo-Immun-
therapie (n = 282) oder unter alleiniger Chemotherapie (n = 52). Initial fallt auf, dass die
Kohorte mit alleiniger Chemotherapie vorwiegend altere Patienten mit einem ECOG PS
von 1 umfasste [19].

Unter Real-World Bedingungen wird ein mOS von 11,5 Monaten und ein mPFS
von 6,4 Monaten flir die Atezolizumab-Gruppe beobachtet, wobei 47,8 % der Patienten
nach einem Jahr noch am Leben waren. In der Chemotherapie-Gruppe lag das mOS
bei 9,3 Monaten sowie das mPFS bei 5,7 Monaten, mit einer 12-Monats-Uberlebensrate
von 36,0 % [19]. Die Uberlebensrate nach 2 bzw. 3 Jahren lag bei 23,5 % und 15,3 %
bei Chemo-Immuntherapie mit Atezolizumab und bei jeweils 3,3 % unter alleiniger
Chemotherapie [19].

Auch fir Durvalumab liegen RWD vor. Die LUMINANCE-Studie betrachtete 152 Pa-
tienten, die in der Erstlinie eine Chemo-Immuntherapie mit Durvalumab erhielten [20].
Die Studie lief ohne Vergleichsarm und der priméare Studienendpunkt war die Tumorpro-
gression. Das mPFS lag in dieser Studie bei 6,2 Monaten, das mOS bei 13,1 Monaten.
Die Daten zum Sicherheitsprofil der Therapie aus der CASPIAN Studie wurden in den
RWD bestatigt [20].

Auf einen Blick: Fiir die Chemo-Immuntherapie mit Atezolizumab und Durvalumab
liegen RWD vor, die auf eine dhnliche Effektivitat bezliglich des OS und PFS hinweisen.
Dies gilt auch fiir die Sicherheitsprofile. Die Real-World-Ergebnisse unterstreichen so-
mit die Bedeutung der Chemo-Immuntherapie fiir ES-SCLC-Pateinten [19, 20].

Sicherheitsprofile und Lebensqualitat unter
Chemo-Immuntherapie
In der Regel treten Nebenwirkungen der Chemo-Immuntherapie innerhalb der ersten 2

Wochen bis hin zu 4 Monaten auf, abhangig von den betroffenen Organsystemen. Dabei
zeigte eine Meta-Analyse, dass vor allem schwere Nebenwirkungen (Grad > 3) verzdgert



auftreten konnen, bei Checkpoint-Inhibitoren nach bis zu 7 Monaten [21].

Die Zulassungsstudien der Immuntherapien Atezolizumab, Durvalumab, Serplu-
limab und Tislelizumab berichteten keine signifikanten Veranderungen der Sicherheits-
profile im Vergleich zur alleinigen Chemotherapie [8, 9, 10, 11]: Der Zusatz von Atezoli-
zumab erzeugte keine héhere Rate an unerwinschten Ereignissen (UE) > Grad 3. 39,9 %
der Patienten zeigten immunvermittelte Nebenwirkungen mit Atezolizumab, 24,5 %
ohne [8]. Es wurde zwischen Induktionsphase und Erhaltungsphase eine dhnliche Rate
UEs beobachtet [22]. Als hdufige Nebenwirkungen unter Hinzunahme von Atezolizumab
wurden Hautausschlag und Hypothyreoidismus verzeichnet [8]. Das Sicherheitsprofil
unter Atezolizumab blieb auch bei Langzeitgabe stabil [18]. Durvalumab zeigte eben-
falls kein signifikant verandertes Sicherheitsprofil fiir die Chemo-Immuntherapie: die
alleinige Chemotherapie als auch die Chemo-Immuntherapie verursachten bei 65 %
der Patienten Nebenwirkungen > Grad 3, wobei Neutropenie und Anamie einen Haupt-
anteil ausmachten. In 20 % der Patienten unter Durvalumab-Therapie traten immun-
vermittelte Nebenwirkungen auf, wohingegen 7 % in der Placebo-Gruppe verzeichnet
wurden [23]. In der 3-Jahresanalyse bestatigte sich das bekannte Sicherheitsprofil fiir
Durvalumab fiir die Langzeitadministration [9]. Fiir die Chemo-Immuntherapie mit Ser-
plulimab wurden auch nach 4 Jahren keine neuen Sicherheitssignale identifiziert. Die

Therapie verursachte bei 35 % der Patienten Nebenwirkungen > Grad 3 im Vergleich zu Die Behandlung mit Chemo-

29,1 % ohne zusétzliche Immuntherapie [9]. Immuntherapie bei Patienten
Die Leitlinien empfehlen die Behandlung mit Chemo-Immuntherapie bei Patienten mit zusatzlichen chronisch-

mit zusatzlichen chronisch-entzlindlichen Erkrankungen oder Autoimmunerkrankun- entziindlichen Erkrankungen

gen, je nach Krankheitsschwere abzuwégen [1, 2]. Wahrend sich das Therapieanspre- oder Autoimmunerkrankungen,

chen dieser Patienten nicht bedeutend unterscheidet, wurde in bis zu 50 % der Patienten ist je nach Krankheitsschwere,

ein Entziindungsschub der Autoimmunerkrankung ausgeldst [24]. abzuwagen.

Die Lebensqualitat (quality of life, QoL) der Patienten wurde durch die Chemo-
Immuntherapie aber deutlich verbessert. Fir die Patientenkohorte der doppelt-verblin-
deten IMpower133-Studie liegt eine umfassende Qol-Analyse auf Basis der beobachte-
ten Nebenwirkungen und Patientenfragebdgen vor [22]. Die Daten unterstrichen dass
die Hinzunahme von Atezolizumab das Sicherheitsprofil der Therapie im Vergleich zu
alleiniger Chemotherapie (Carboplatin/Etoposid), sowie die QoL der Patienten nicht
negativ beeinflusst [22]. Im Gegenteil zeigt die Auswertung eine Verbesserung der
gesundheitsbezogenen Lebensqualitat mit Atezolizumab — die Studie liefert als einzige
doppelt verblindete QolL-Daten zur Chemo-Immuntherapie [22]. Die Auswertung von
Patientenberichten zu Durvalumab zeigen, dass die QoL der Patienten unter der Chemo-
Immuntherapie erhalten wurde und dartber hinaus Verschlechterung von Symptomen
und resultierenden Einschrankungen malgeblich reduziert werden konnten [25].

Damit verbindet die Chemo-Immuntherapie als Standard-Erstlinientherapie beim
ES-SCLC Wirksamkeit mit Sicherheit und Lebensqualitat fiir die Patienten [8, 9, 22, 25].

Auf einen Blick: Gegentiber der alleinigen Chemotherapie zeigten die Chemo-
Immuntherapien keine signifikanten Veranderungen, erhéhen jedoch den Anteil an
immunvermittelten Nebenwirkungen.

Therapie nach Progress

Die Zulassungsstudien zu den Chemo-Immuntherapien verdeutlichen, dass auch unter
Therapie ein GroRteil der Patienten innerhalb des ersten Therapiejahres einen Progress
erfahrt: Atezolizumab nach median 5,2 Monaten, Durvalumab nach median 5,1 Mona-

ten, Serplulimab nach median 5,8 Monaten [8, 10, 14]. Unter diesen Umstanden kann Eine hohe Flexibilitat bei der
eine hohe Flexibilitat bei der Therapiegestaltung fiir die Patientencompliance vorteilhaft Therapiegestaltung kann fiir die
sein. Die Chemo-Immuntherapie mit Atezolizumab kann als einzige Immuntherapie laut Patientencompliance vorteil-
Fachinformation nach Ermessen des behandelnden Arztes bei Progress weiterverab- haft sein.

reicht werden und bietet verschiedene Dosierungsoptionen (g2w, g3w, q4w) als auch
die Moglichkeit auf eine subkutane Administration umzusteigen, wodurch dieses The-
rapieregime flexibel an die Bedirfnisse des jeweiligen Patienten angepasst werden
kann, vor allem in der Erhaltungsphase [26]. Die Therapieflexibilitat bei Durvalumab und
Tislelizumab ergibt sich aus der Auswahl des eingesetzten Platinderivats (Cisplatin oder
Carboplatin) in der Induktionsphase [27].

arzt:CME 1
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Kasuistik 3: Gut vertragliche Erhaltungstherapie mit Atezolizumab
Dr. med. Jens Kern

Uber den Patienten

e Mannlich, 72 Jahre

e Raucherstatus: Raucherhistorie (30 PY)

¢ Vorstellung beim Hausarzt mit Hyponatridamie bis min. 130 mmol/I (SIADH
vermutet) — weitere Diagnostik beauftragt

e Vorerkrankung: Belastungsdyspnoe, progredient seit Januar 2021, Arterielle
Hypertonie, Ohrspeicheldriisen-OP, Augen-OP bei Netzhautablosung 2014

Diagnoseweg (03/2021)

Bildgebung (Szintigrafie)

Ossare Metastase BWK12 Zentrale Lymphknotenmetastasen
kontralateral, mediastinal und in der kleinen
Magenkarvatur)

c¢MRT unaufféllig

Erstdiagnose (03/2021)
e Kleinzelliges Lungenkarzinom, Stadium: IVb

- Therapieentscheidung:
Induktion: Alleinige Chemotherapie/Chemo-Immuntherapie und Erhaltungstherapie

12 arzt:CME



Therapiedarstellung

04/2021 Induktionstherapie Chemotherapie Carboplatin/Etoposid

04/2021 PET-CT-Staging Hypermetaboles Karzinom links hilar/

zentral mit ausgedehnter Infiltration

bis nach infrakarinal und kontralate-

ral lateral mediastinal sowie lokaler
- Gefall und Bronchusummauerung.

Hypermetabole Lymphknotenme-
tastasen kontralateral mediastinal
sowie in der kleinen Magenkurvatur/
angrenzend zum Truncus coeliacus.

Hypermetabolen osteolytische
Metastase BWK 12 mit intraspinalem
Weichteilanteil von maximal 7 mm
Breite.

MaRig hypermetabole nodulare
Weichgewebsvermehrung in der
Parotisloge links, bei anamnestisch
Z.n. parotis OP 1984 verdachtig
auf ein Lokalrezidiv. HNO-arztliche
Abklarung empfohlen.

06/2021 Strahlentherapie & 10 x 30 Gy
Bisphosphathterapie | Primarer Tumor und BWK12bestrahlt
06/2021 Chemo-Immunthe- Ab dem 3. Zyklus, ingesamt 6 Zyklen
rapie
11/2021 Partielle Remission
11/2021 Erhaltungstherapie Immuntherapie
01/2024 Partielle Remission Bildgebung BWK Metastase sklerosiert, ohne

Beschwerden.

Lymphknotenmetastase: komplette

Remission.
01/2024 Progress Tumor in Mundhohle | Myoephitales Karzinom
(Parotis)
Erhaltungstherapie ohne Hinweise auf Krankheitspro-

gression und keine weiteren Neben-
wirkungen oder progressierende
Beschwerden durch die Therapie

Bis Vorstellung des Falls:
3 Jahre

Fazit: Der Patient hat auch trotz verzégertem Beginn der Immuntherapie langfristig
von der Chemo-Immuntherapie und der Erhaltungstherapie profitiert. Zusatzliche Be-
strahlung der Knochenmetastase im BWK 12 erreicht eine beschwerdefreie Remission.
Nach Entfernung eines myoephitalen Karzinoms befand sich der Patient in stabiler
Remission ohne zusatzliche Nebenwirkungen.
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Fazit und Ausblick

Die Betrachtung von Real-World-Daten zu den zugelassenen Therapieregimen, die den
tatsachlichen Praxisalltag abbilden kénnen, kann wertvolle Informationen zum Einsatz
der Chemo-Immuntherapie bei ES-SCLC liefern. Dabei bleibt abzuwarten ob molekulare
Daten tiber den Tumor und das Therapieansprechen, Therapieentscheidungen und -an-
passungen erleichtern kdnnen. Der Ansatz verschiedene Immun-Checkpoint-Inhibitoren
zu kombinieren, blieb bisher ohne Erfolge. Die CASPIAN Studie betrachtete zusatzlich
die Kombination von Durvalumab und Tremelimumab (anti-CTLA-4 Antikorper), zeigte
fiir den ES-SCLC beztiglich OS und PFS keinen Vorteil [9, 28]. Auch die Kombination von
Atezolizumab und Tiragolumab (anti-TIGIT) zeigte in der SKYSCRAPER-02 keinen rele-
vanten, klinischen Vorteil [29]. GroRRes Potential fiir die Erhaltungstherapie in der Erstlinie
beim ES-SCLC zeigt hingegen die Addition von Lurbinectedin zu Atezolizumab [30]. Ak-
tuell laufende klinische Studien evaluieren Therapieansétze, die die Immun-Checkpoint-
Inhibition mit weiteren Targets wie Fucosyl-GM1, TIGIT oder bi-spezifischer T-Zell-En-
gager kombinieren, und weitere Kombinationsansatze wie Lurbinectedin mit oder ohne
Irinotecan und anti-Trop-2 plus Irininotecan [31, 32, 33, 34, 35, 36]. In den USA ist der
bi-spezifische T-Zell-Engager Tarlatamab derzeit in der Zweitlinie nach Platin-basierter
Chemotherapie zugelassen und bringt einen signifikanten Vorteil fiir das Gesamtiiber-
leben gegeniber der weitergefliihrten Chemotherapie [37]. Zuséatzlich wird aktuell auch
die Kombination von Durvalumab und Tarlatamab als Option fiir die Erhaltungsphase
der Chemo-Immuntherapie evaluiert [38].

Mit der Einflihrung des Lungenkrebsscreenings als eine Vorsorgeuntersuchungs-
maflnahme in Deutschland, geplant fiir April 2026, steigt das Potential SCLC friihzeitig
zu erkennen und zu behandeln, womit mehr Patienten Langzeitliberleben ermaoglicht
werden konnte [39].

aZuden Limitationen dieser Analyse gehoren die geringe Anzahl an Patienten, die in die Untersuchung aufgenom-
men wurden (n = 18), mdgliche Verzerrungen von Studienergebnissen und die fehlende Erhebung von Daten zur
Tumorbeurteilung in IMbrella A. Im IMpower133-Vergleichsarm fehlen Langzeit-Nachbeobachtungsdaten, da eine
Aufnahme in die Untersuchung nicht erlaubt war. Dariiber hinaus haben acht Patienten (30,8 %) die Analyse nicht
fortgesetzt und wurden zum letzten bekannten Uberlebensdatum zensiert. Es wurde davon ausgegangen, dass
die Entscheidung fiir die Teilnahme an IMbrella A unabhéngig vom spateren Sterberisiko der Patienten war. Da

in der Verlangerungsstudie kein formeller Hypothesentest durchgefiihrt wurde, ist es aullerdem schwierig, klare
Schlussfolgerungen zu ziehen.
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Lernkontrollfragen

Bitte kreuzen Sie jeweils nur eine Antwort an.

Wie viele Patienten werden im fortgeschrittenen Stadium des kleinzelligen Lungen-
karzinoms diagnostiziert?

Qo0 oo

10-20 %
25 %
40-50 %
60-70 %
95 %

Welche diagnostischen MaBnahmen empfehlen sich beim ES-SCLC?

® a0 o

Bronchoskopie (Histologie), Bildgebung Thorax und Abdomen, Schadel MRT,
Szintigramm

Bildgebung Thorax, Schadel MRT, Szintigramm

Bronchoskopie (Histologie), Bildgebung Thorax, Schadel MRT
Bronchoskopie (Histologie), Bildgebung Abdomen, Schadel MRT
Bronchoskopie (Histologie), Bildgebung Thorax und Abdomen, Szintigramm

w

Welches neoparaplastische Syndrom tritt beim ES-SCLC nicht auf?

Q0T

SIADH

ACTH-Syndrom
Lambert-Eaton-Syndrom
Cushing-Syndrom
LAMB-Syndrom

Bei wie viel % der Patienten treten ZNS-Metastasen im Krankheitsverlauf von ES-
SCLC auf?

o0 T o

Bis zu 25 %
Bis zu 45 %
Bis zu 50 %
Bis zu 65 %
Bis zu 75 %

Welche Auswirkung kénnen Steroide nach Resektion von ZNS-Metastasen auf eine
Immuntherapie haben?

Sie kénnen die Wirksamkeit der Immuntherapie steigern, indem sie entztindliche
Prozesse reduzieren.

b. Sie haben keinen signifikanten Einfluss auf die Immuntherapie.

Sie kénnen das Ansprechen, das progressionsfreie Uberleben und das Gesamt-
tberleben der Immuntherapie deutlich verringern.

Sie schiitzen vor immunvermittelten Nebenwirkungen, ohne die Tumorantwort zu
beeinflussen.

Steroide werden nur praventiv eingesetzt und haben keinen therapeutischen Effekt
auf die Immuntherapie.
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Was ist die Standard-Erstlinientherapie beim ES-SCLC?

Chirurgie

Platin-basierte Chemotherapie
Chemo-Immuntherapie
Zielgerichtete Therapie
Strahlentherapie

©®o0 T o

~N

Welcher Immun-Checkpoint-Inhibitor ist beim ES-SCLC NICHT zugelassen?

Atezolizumab
Tislelizumab
Tremelimumab
Durvalumab
Serplulimab

oo oo

8. Welche Aussage lasst sich aus den vorliegenden Zulassungsstudien NICHT treffen?

a. Die Chemo-Immuntherapie verbessert das mOS bei ES-SCLC

b. Die Chemo-Immuntherapie verlangert das mPFS

c. Die Chemo-Immuntherapie verhindert den Krankheitsprogress bzgl.
ZNS-Metastasen

d. Die Chemo-Immuntherapie senkt das Sterberisiko

e. Die Chemo-Immuntherapie erhélt die QoL der Patienten

©

Die in der Erstlinie beim ES-SCLC empfohlenen Checkpoint-Inhibitoren sind:

Anti-PD1/PD-L1-Antikorper
Anti-BCR-Antikorper
Anti-CTLA-4-Antikorper
Anti-TIGIT-Antikorper
Anti-TCR-Antikorper

©®o0 T o

10. Wie wird die Lebensqualitat (QoL) der Patienten durch die Chemo-Immuntherapie
mit Atezolizumab beim ES-SCLC beeinflusst?

a. Die QoL wird durch die zuséatzlichen Nebenwirkungen der Immuntherapie signifi-
kant verschlechtert.

b. Es gibt keine Daten, die einen Einfluss der Chemo-Immuntherapie auf die QoL
belegen.

c. Die QoL bleibt unveréndert, da die Vorteile die Nachteile ausgleichen.

Die QoL verschlechtert sich insbesondere in der Erhaltungsphase.

e. Die Chemo-Immuntherapie verbessert die gesundheitsbezogene Lebensqualitat
oder tragt zu deren Erhalt bei, indem sie Symptome reduziert.

Q
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Auswertung der Lernerfolgskontrolle a rzt: CME

Lungenkarzinom: Herausforderungen und
Langzeitiiberleben beim ES-SCLC (25110RO-MW)

Bitte flillen Sie diesen Antwortbogen vollstindig aus und senden ihn an die Faxnummer:

+49 (0) 180-3001783 (9 Ct./Min)

Das Online-Lernmodul, die zertifizierende Arztekammer / Bearbeitungszeitraum finden Sie unter:
www.arztcme.de/lungenkarzinom-es-sclc

Weitere CME-Module finden Sie unter www.arztCME.de

Bitte bewerten Sie nach dem Schulnoten-System

Antwortauffrage | a | b | c d e (1 = ja sehr, 6 = gar nicht, Angaben freiwillig)

1 A Meine Erwartungen hinsichtlich der Ziele und
2 Themen der Fortbildung haben sich erfiillt.
B Wahrend des Durcharbeitens habe ich
3 fachlich gelernt.
4 C Der Text hat Relevanz fiir meine praktische
Tatigkeit.
° D Die Didaktik, die Eingangigkeit und die
6 Qualitat des Textes sind sehr gut.
7 E Gemessen am zeitlichen u. organisatorischen
Aufwand hat sich die Bearbeitung gelohnt.
8 F In der Fortbildung wurde die Firmen- und
9 Produktneutralitat gewahrt.
G Diese Form der Fortbildung méchte ich
10 auch zukiinftig erhalten.
Angaben zur Person (bitte leserlich ausfllen) Ich bin tatig als: [ niedergelassener Arzt ] Chefarzt
[ angestellter Arzt (1 Oberarzt
[ Sonstiges [ Assistenzarzt
Name, Vorname, Titel
Fachgebiet
Stral3e, Hausnummer
Name der Klinik / Inhaber der Praxis
PLZ, Ort
E-Mail (freiwillig)
1 Ja, senden Sie mir bitte regelm&Big den kostenlosen arztCME-News- EFN- bzw. Barcode-Aufkleber

letter Uber aktuelle Fortbildungsangebote zu, den ich jederzeit wieder
abbestellen kann.

Erkldrung: Ich versichere, dass ich die Beantwortung der Fragen
selbststandig und ohne fremde Hilfe durchgefiihrt habe.

Ort / Datum / Unterschrift

Datenschutzhinweis: Die Erhebung, Verarbeitung und Nutzung der personenbezogenen Daten erfolgt DS-
GVO-konform. Sie erfolgt fur die Bearbeitung und Auswertung der Lernerfolgskontrolle, die Zusendung
der Teilnahmebescheinigung sowie zur Meldung lhrer Fortbildungspunkte mittels EFN tber den ,Elektro-
nischen Informationsverteiler” (EIV) an die Arztekammer. Weitere Informationen zum Datenschutz finden
Sie auch in unseren Datenschutzbestimmungen unter: www.arztCME.de/datenschutzerklaerung/

Arzt-Stempel

Kontaktadresse: health&media GmbH e DolivostraBe 9 ® 64293 Darmstadt ® Tel.: +49(0)180-3000759 e service@arztcme.de ® www.arztcme.de
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