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1 Einleitung

Aus Griinden der besseren Ubersicht wird in den nachstehenden Ausfiihrungen auf den paral-
lelen Gebrauch der weiblichen und ménnlichen Sprachformen verzichtet. Personenbezogene

Bezeichnungen umfassen beide Geschlechter gleichermalien.



1.1 Lungenkarzinom
1.1.1 Epidemiologie und Atiologie

Das Lungenkarzinom war im Jahr 2020 nach dem Mammakarzinom weltweit mit 11,4% der
zweithdufigste maligne Tumor mit einer Inzidenz von Uber 2,2 Mio. Fallen und wies mit etwa
1,8 Mio. Verstorbenen die hochste Mortalitat auf. (1)

In Deutschland wurde im Jahr 2018 bei 21.930 Frauen und 35.290 Mannern ein Lungenkarzi-
nom diagnostiziert. (2) Zudem gab es beim weiblichen Geschlecht 16.514 und beim mannlichen
Geschlecht 28.365 Todesfélle. (2) Wéhrend die Erkrankungs- und die Sterberate beim mannli-
chen Geschlecht sinken, steigen diese bei Frauen kontinuierlich an. Diese gegenlaufige Ent-
wicklung ist mit der Veranderung des Tabakkonsums begriindbar und wird in nachstehender
Abbildung (Abb. 1) veranschaulicht. (2)
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Abbildung 1: Altersstandardisierte Neuerkrankungs- und Sterberaten nach Geschlecht, ICD-
10 C33 — C34, Deutschland 1999-2018/2019, Prognose (Inzidenz) bis 2022, je 100.000 (2)

Im Hinblick auf alle Krebserkrankungen umfasst das Lungenkarzinom beim mannlichen Ge-
schlecht einen Anteil von etwa 25% sowie 12% bei den weiblichen Krebspatienten. Zwischen
erkrankten Frauen und Mannern verzeichnet man ein Verhéltnis von 1:3. Das Adenokarzinom
bildet dabei eine Ausnahme und tritt mit einem Verhaltnis von Frauen:Méanner = 6:1 auf. Da
der Anteil von Erkrankungen vor dem 40. Lebensjahr bei weniger als 5% liegt, stellt das Lun-
genkarzinom eine Erkrankung des alteren Menschen dar. (3)

Diese alters- und geschlechtsspezifische Verteilung der Erkrankten wird in folgender Abbil-
dung (Abb. 2) veranschaulicht. In jedem Alter weist das ménnliche Geschlecht derzeit eine

hohere Inzidenz auf. (4)
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Abbildung 2: Durchschnittliche jahrliche Zahl an Neuerkrankungen (Saulen, linke Y-Achse),
altersspezifische Raten (Linien, rechte Y-Achse); bosartige Neubildungen der Bronchien und
der Lunge in Deutschland von 2012-2014 (4)

Atiologisch sind die Erkrankungen von 90% der Manner und von mindestens 60% der Frauen
auf aktiven Tabakkonsum zuriickzufiihren. (2) Das Rauchen steht in Verbindung mit mehr als
85% aller Lungenkarzinomfalle und bringt ein mehr als 20-fach erhdhtes Risiko gegentiber dem
Nichtraucher mit sich. (5) Da das Erkrankungsrisiko deutlich von Dauer und Konsummenge
abhangig ist, spielt die Tabakabstinenz préventiv eine besonders wichtige Rolle. (5)

Anhand der Packungsjahre (Anzahl der Packungen pro Tag x Anzahl der Jahre des aktiven
Rauchens = pack years, py) wird das AusmaR des Tabakkonsums angegeben. Der Konsumbe-
ginn im Jugendalter sowie die Kombination mit beruflichen Karzinogenen steigert das Risiko
deutlich. Das Lungenkarzinom tritt bei niedrigem sozio6konomischem Status aufgrund erhéh-
ter karzinogener Exposition am Arbeitsplatz und vermehrtem Tabakkonsum haufiger auf. (3)
Die Exposition gegenlber Passivrauch steigert das Risiko zudem um mehr als 30%. (3) Ein
Anteil von 9-15% der Erkrankten sind neben Tabakrauch anderen karzinogenen Stoffen ausge-
setzt. Darunter sind Expositionen gegentber Arsen- und Chromverbindungen, Nickel- sowie
Quarzstaub, diversen Abgasen, Feinstaub, Asbest, Radon und polyzyklischen aromatischen

Kohlenwasserstoffen zu nennen. (2, 3)



1.1.2 Klinik

Zum Zeitpunkt der Diagnosestellung des Lungenkarzinoms weisen 90 % der Patienten Symp-
tome auf. (5) Bei etwa 10% der Patienten ist das Lungenkarzinom jedoch im Rahmen eines
bildgebenden Verfahrens ein Zufallsbefund, wobei es sich meist um ein friiheres und noch
asymptomatisches Krankheitsstadium handelt. (4) Haufige Symptome sind beispielsweise Hus-
ten, B-Symptomatik (Fieber, Nachtschwei3, Gewichtsverlust), Dyspnoe, Schmerzen im Be-
reich des Brustkorbes oder Hamoptysen. (4) Die initiale Symptomatik, mit der sich Patienten
vorstellen, wird durch den Primartumor, eine Metastasierung dessen oder einer B-Symptomatik
verursacht. (5)

Der begleitende Husten erweist sich haufig als therapierefraktar und verursacht bei vielen Pa-
tienten eine deutliche Beeintrachtigung mit Schlafstérungen. (6) Des Weiteren geben die Er-
krankten oft eine Fatigue an. Diese bezeichnet eine Form der Erschopfung, welche dauerhafte,
subjektiv empfundene Beschwerden mit korperlicher, emotionaler oder kognitiver Beeintrach-
tigung mit sich bringt. (7)

Dartiiber hinaus konnen bei einem kleinzelligen Lungenkarzinom paraneoplastische Syndrome
auftreten. Am haufigsten handelt es sich dabei um endokrine Krankheitsbilder wie das Syndrom
der inadaquaten ADH-Sekretion (SIADH) oder das Cushing-Syndrom. (8) Zudem kdnnen auch

neurologische paraneoplastische Syndrome wie zum Beispiel das Anti-Hu Syndrom auftreten.

(9)

1.1.3 Diagnostik

Besteht auf Grund der Anamnese der Verdacht auf ein Lungenkarzinom, muss zligig die not-
wendige Diagnostik eingeleitet werden. Eine Rontgenaufnahme des Thorax in zwei Ebenen
kann erste Hinweise liefern, indem es einen Rundherd (< 3cm) oder eine Raumforderung (>
3cm) zeigt. (5) Als weiterflihrende Diagnostik sollte eine Computertomographie (CT) des Tho-
rax erganzt werden. (8) Eine positive Raucheranamnese und ein Patientenalter jenseits des 40.
Lebensjahres sind karzinomverdéchtig. Fehlende Verkalkungen, das Vorliegen von Spiculae
sowie eine GrolRenprogredienz in der Bildgebung sind weitere Indizien fir Malignitat. (3) Au-
Rerdem werden Laborwerte wie Blutbild, Elektrolyt-, Harnséure-, Leber-, Nieren- und Gerin-
nungsparameter sowie die Lactat-Dehydrogenase bestimmt. Ferner sollte eine Lungenfunkti-

onsprifung erfolgen. (8)



Eine groRRe Bedeutung kommt der Bronchoskopie zu, da mit dieser die histologische Diagnose
gesichert werden kann. (5) Bei peripher gelegenen Tumoren sollte eine transbronchiale Na-
delaspiration durchgefiihrt werden. Durch den endobronchialen Ultraschall (EBUS) wird die
Erfolgsaussicht der transbronchialen Nadelaspiration von mediastinalen Lymphknoten auf bis
zu 90% angehoben. (5) Die Mediastinoskopie oder die videoassistierte thorakoskopische Ope-
rationstechnik (VATS) kdnnen als Alternativen durchgefuhrt werden. (5)

Falls aufgrund einer zu geringen Gewebemenge keine molekulare Diagnostik durchgefihrt
werden kann und eine Rebiopsie zu risikoreich ist, sollte eine Liquid Biopsy erfolgen. Bei einer
Liquid Biopsy handelt es sich um den Nachweis von Tumor-DNA, welche aul3erhalb der Krebs-
zellen im Blut festgestellt wird. Diese sollte zudem bei einer EGFR-TKI-Resistenz und einer
negativen Diagnostik hinsichtlich T790M-Mutation durchgefiihrt werden, um mogliche Resis-

tenzmechanismen zu bestimmen. (5)

1.1.4 Histologie

Histologisch unterscheidet man das kleinzellige (small-cell lung cancer = SCLC) und das nicht-
kleinzellige Lungenkarzinom (non-small-cell lung cancer = NSCLC). Hierbei umfasst das
SCLC einen Anteil von 15% der Lungenkarzinome und z&hlt zu den neuroendokrinen Tumoren
(4). Es ist in den meisten Fallen zentral lokalisiert und weist eine unginstige Prognose auf. In
80% der Félle ist das SCLC zum Zeitpunkt der Diagnose bereits metastasiert, da der Tumor
eine Verdopplungszeit von 10-50 Tagen aufweist. (3)

Das NSCLC nimmt dagegen mit 85% den grofiten Anteil der Bronchialkarzinome ein. Hier
werden mehrere histologische Subtypen unterschieden: Das Adenokarzinom (54%) tritt insge-
samt haufiger auf und lasst sich in préinvasive, minimal invasive, invasive und Mischformen
(4) unterteilen. Mit einer Verdopplungszeit von 180 Tagen ist es vorwiegend peripher lokali-
siert. Es handelt sich dabei um die hdufigste Form bei Nichtrauchern. Mégliche Erscheinungen
des Adenokarzinoms sind die Schleimbildung sowie ein drisig-azinares Wachstum. Daneben
ist das verhornende, nicht-verhornende oder basaloide (4) Plattenepithelkarzinom (28%) als
weiterer histologischer Typ meist zentral lokalisiert und weist eine Tumorverdopplungszeit von
etwa 300 Tagen auf. AuBerdem werden das grof3zellige oder undifferenzierte Lungenkarzinom
(6%), das adenosquamdse Karzinom (2%), der Karzinoidtumor (5%) sowie andere Unterfor-

men unterschieden. (3)



Die Tumorzellen werden hinsichtlich ihrer Differenzierung durch das Grading unterschieden,
wobei G1 gut, G2 mé&Rig, G3 schlecht differenziert sowie G4 undifferenziert bedeutet. Plat-
tenepithelkarzinome, Adenokarzinome und adenosquamdse Karzinome werden von G1 bis G3
eingeteilt. Das SCLC sowie das groRzellige Karzinom sind als G4 definiert. (3)

Um den vorliegenden Tumor genauer zu bestimmen, kann anhand des Immunphéanotyps die
Unterscheidung der einzelnen Typen sowie die Abgrenzung von pulmonalen Metastasen erfol-
gen. (3) Um die Typisierung eines nicht weiter spezifizierten NSCLCs (NSCLC-NOS) zu ver-
meiden, wird die immunhistochemische Typisierung mittels der WHO-Klassifikation konkre-
tisiert. Bei neuroendokrinen Lungenkarzinomen soll neben einer immunhistochemischen Ab-
klarung auch die Bestimmung der Tumorproliferationsfraktion (Ki67, MiB1) erfolgen. (5)
Vor einer medikamenttsen Erstbehandlung im Stadium 1V ist eine molekularbiologische Diag-
nostik zum Nachweis von Mutationen anzufordern. Dabei sind EGFR Exon 18-21, KRAS so-
wie BRAF V600 Mutationen, ALK/ROS1 Translokationen und NTRK Fusionen abzukl&ren.
Fur andere pathologische Verédnderungen auf molekularer Ebene werden Behandlungsansatze
untersucht und bereits Therapien angewandt (z.B. Tyrosinkinase-Inhibitoren). Des Weiteren
soll vor einer Erstlinientherapie bei Betroffenen im Stadium IV die immunhistochemische Be-
stimmung von PD-L1 auf den Krebszellen durchgefiihrt werden. (4)

Differenzialdiagnostisch sind benigne Befunde wie ein Tuberkulom, ein Chondrom, ein Neuri-

nom oder ein Fibrom abzuklaren.

1.1.5 Staging

Die hamatogene Metastasierung des Lungenkarzinoms erfolgt in Organe wie Leber, Gehirn,
Nebennieren oder das Skelett. Aus diesem Grund wird nach Diagnosesicherung oder bei ver-
mutetem Primartumor eine Staging-Untersuchung anhand der TNM-Klassifikation zur Stadi-
eneinteilung durchgefiihrt. Die achte Auflage der TNM-Klassifikation (UICC 8, 2017, S. An-
hang 10.1) ordnet das Lungenkarzinom hinsichtlich der Ausbreitung (T), des Befalls der
Lymphknoten (N) und der Metastasierung (M) ein. Anhand dieser Parameter erfolgt die Klas-
sifikation der Stadien nach Union for International Cancer Control (UICC) 8 (s. Anhang 10.2).
(%)

Zudem wird das SCLC neben der Klassifikation nach UICC 8 (s. Anhang 10.3) noch héaufig
anhand der Zuordnung von TNM-Merkmalen zu Klassifikation der Veterans Administration

Lung Study (s. Anhang 10.4) in very limited, limited und extensive disease eingeteilt. (8)
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Zur Detektion extrathorakaler Metastasen haben sich Untersuchungsmethoden wie die Sono-
grafie des Abdomens, eine Magnetresonanztomographie (MRT) des Schédels, eine Knochen-
Szintigraphie und ein Positronen-Emissions-Tomographie (PET)-CT bewahrt. (4) Im Rahmen
der Punktion eines Pleuraergusses ist ein Zellausstrich zur Abklarung der Malignitét und einer
Pleuritis carcinomatosa durchzufuhren. (8)

Zur Abklarung der funktionellen Operabilitat eines Patienten ist praoperativ die schon genannte
Lungenfunktionspriifung erforderlich. Bei einer eingeschrankten Lungenfunktion ist von einer
Resektion der Lunge abzusehen. (3)

Die Erhebung von Serumtumormarkern (NSE, CEA, und CYFRA 21-2) ist wegen geringer
Spezifitat und Sensitivitat nicht aussagekraftig. Eine standardmaRige Erhebung der Tumormar-
ker ist daher sowohl in der Primardiagnostik als auch in der Rezidiv-Diagnostik des Lungen-
karzinoms nicht zielfihrend. (10)

1.1.6 Therapie

Grundsatzlich sollte ein Lungenkarzinom innerhalb von zwei Monaten nach den ersten klini-
schen Symptomen zur Verbesserung der Prognose diagnostiziert werden, damit die Therapie in
einem Zeitraum von sechs Wochen ziigig eingeleitet werden kann. (5)

Die Therapie des Lungenkarzinoms erfolgt stadiengerecht in Abhangigkeit von der Histologie
und der individuellen Situation des Patienten. (11) Liegt ein SCLC im Stadium very limited
disease vor, schlief3t sich an die Resektion eine adjuvante Chemotherapie mit vier Zyklen Cis-
platin und Etoposid an. (5) Neben der Durchfiihrung einer kombinierten Radio-Chemotherapie
in vier bis sechs Zyklen mit Cisplatin, Etoposid und simultaner Radiotherapie des Primarius ist
eine prophylaktische Schadelbestrahlung zu erwdgen. Bei einem SCLC im Stadium limited
disease ist nach der Radio-Chemotherapie in vier bis sechs Zyklen eine vorsorgliche Bestrah-
lung des Schéadels geboten. (8) Die Bestrahlung des Mediastinums erfolgt je nach Befall der
lokalen Lymphknoten. (5) Im Stadium extensive disease ist ein SCLC in erster Linie mit einer
palliativen Immun-Chemotherapie zu behandeln. Liegt nach erfolgter Behandlung ein thoraka-
ler Resttumor sowie eine vollstandige oder partielle Remission vor, ist zusétzlich zu einer me-
diastinalen Bestrahlung eine prophylaktische Schadelbestrahlung méglich. Alternativ kann eine
regelmaRige MRT-Kontrolluntersuchung und bei einem Auftreten von Metastasen eine Radia-
tio erfolgen. Dies findet auch im Falle einer Komplettremission statt. (8)

Das NSCLC wird ebenso individuell an Stadium und Histologie angepasst behandelt. Im Sta-
dium IA/B ist die operative Entfernung des NSCLCs die Behandlung der Wahl. Bestehen je-
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doch Kontraindikationen fir eine Operation, wird mit einer Bestrahlung therapiert. In den Sta-
dien 11A bis I11Asu eines NSCLC erfolgt ebenso die operative Entfernung, woran sich eine ad-
juvante Chemotherapie anschlie3t. Ab dem Stadium I11A¢ sollte eine Bestrahlung des Medias-
tinums ergdnzt werden. Alternativ kann bei einer geplanten Pneumonektomie eine Induktions-
Chemotherapie vorausgehen und sich eine Radiatio des Mediastinums anschlieBen. Die Tu-
morstadien von I11Aswm bis 111C werden mit einer Radio-Chemotherapie sowie Durvalumab (vo-
rausgesetzt PD-L1 > 1%) oder wenn mdglich mit einer Operation therapiert. Alternativ folgt
auf eine anfangliche Chemotherapie eine Operation mit anschlieBender Bestrahlung. Der Pan-
coast-Tumor wird mit einer kombinierten Stahlen-Chemotherapie behandelt und nach Mdog-
lichkeit operativ entfernt. Im Stadium IVVA des NSCLCs setzt sich die Therapie aus der Opera-
tion oder Bestrahlung der Metastase sowie einer Chemotherapie zusammen. Da im Stadium
IVB multiple Metastasen vorliegen, wird ein palliatives Therapieregime empfohlen. (4) Davon
ist die oligometastasierte Erkrankung (OMD) abzugrenzen, bei welcher ein potenziell kurativer
Therapieansatz moglich ist. (5)

Ist kein kurativer Therapieansatz umsetzbar und befindet sich der Patient in einem guten All-
gemeinzustand, gibt es verschiedene Therapiemdglichkeiten. Sofern eine der oben beschriebe-
nen Mutationen (EGFR, BRAF V600, KRAS) oder Translokationen (ALK, ROS1) vorliegt,
kann eine molekular stratifizierte Therapie erfolgen. Auch bei MET-Alterationen, HER2 Amp-
lifikationen, NTRK Translokationen, RET Mutationen u.a. kbnnen Therapieansétze ermdglicht
werden. (4) Liegt eine ALK-Translokation vor, wird mittels ALK-Inhibitoren wie zum Beispiel
Alectinib therapiert. Bei ROS1-Translokation erfolgt die Therapie mit einem ROS1-Inhibitor,
wobei Crizotinib derzeit das Medikament erster Wahl darstellt. Kann eine EGFR-Mutation
nachgewiesen werden, wird mittels EGFR-Inhibitors therapiert, wobei neben den Tyrosin-
kinase-Inhibitoren (TKI) Afatinib, Dacomitinib, Erlotinib und Gefitinib Osimertinib verab-
reicht wird. Bei einer BRAF V600 Mutation erfolgt eine kombinierte Therapie mit Dabrafenib
sowie Trametinib oder alternativ eine andere systemische Therapie. Zudem kdnnen bei anderen
genetischen Aberrationen wie RET-Aberrationen, MET Exon 14 Skipping Mutation oder MET
Amplifikation gezielte Therapien durchgefiihrt werden. Erweist sich die Tumorerkrankung un-
ter diesen Therapien als progredient, schlie3t sich meist eine systemische Behandlung an, wel-
che nicht molekular stratifiziert ist. (5)

Liegt kein molekulares Target vor, bietet die Expression von PD-L1 auf Tumorzellen einen
weiteren Therapieansatz. Weist der Tumor dabei einen Progression Score > 50% auf, kann eine

Monotherapie mit dem Checkpoint-Inhibitor Pembrolizumab oder eine Behandlung mit Im-
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muncheckpoint-Inhibitoren mit zusatzlicher Chemotherapie erfolgen. Zeigt die Erkrankung da-
runter eine Progredienz, wird bei Nicht-Plattenepithelkarzinomen, die TTF-positiv sind, eine
platinhaltige Chemotherapie in Kombination mit Pemetrexed und Bevacizumab und bei Plat-
tenepithelkarzinomen eine platinhaltige Kombinationschemotherapie verabreicht. (5)
Unabhangig vom PD-L1 Status ist bei Nicht-Plattenepithelkarzinomen eine Immunchemothe-
rapie mittels Pembrolizumab kombiniert mit platinhaltiger Systemtherapie und Pemetrexed
oder je nach TTF-1 Positividt mit nab-Paclitaxel indiziert. Die Kombination aus Paclitaxel,
Carboplatin, Bevacizumab und Atezolizumab stellt eine mogliche Alternative dar. Bei Plat-
tenepithelkarzinome ist unabhangig vom PD-L1 Status die Indikation fiir Checkpoint-Inhibitor
Pembrolizumab zusammen mit einer Kombinationschemotherapie und nab-Paclitaxel zu stel-
len. (5)

Patienten mit einem Nicht-Plattenepithelkarzinomen, welche nicht fur eine Immunchemothe-
rapie geeignet sind, werden mit platinhaltiger Chemotherapie behandelt. Im Falle eines fir die
Immunchemotherapie ungeeigneten Plattenepithelkarzinoms ist eine platinhaltige Kombinati-
onschemotherapie indiziert. Kommt es unter diesen Therapieansétzen zu einer Tumorprogredi-
enz, stehen andere Therapiestrategien wie Docetaxel kombiniert mit Nintedanib oder Ramuci-
rumab, andere Zytostatika, Afatinib, Erlotininb oder PD-L1/PD1-Inhibitoren zur Verfligung.
Befindet sich der Patient in einem sehr reduzierten Allgemeinzustand mit schweren Komorbi-
ditéten, sollte ein individuelles Therapiekonzept im Rahmen der Best Supportive Care gewahlt
werden. (4) Jedoch ist ein hohes Alter allein kein Grund, einen Therapieansatz auszuschlieRen.
Dagegen haben Vorerkrankungen und der korperliche Zustand des Patienten einen Einfluss auf
die Therapiefindung. Die friihzeitige Integration der palliativen Betreuung erbringt einen deut-
lichen Gewinn fir die Patienten. (5) Die optimale analgetische Versorgung nach dem WHO-
Stufenschema und die psychosoziale Begleitung der Patienten ist eine VVoraussetzung fiir eine
gute Lebensqualitat. (3) Des Weiteren erfordert das gehdufte Auftreten von Depressionen im
Laufe der Erkrankung eine umfassende Betreuung. (12) Das Management von Therapieneben-
wirkungen wie Ubelkeit, Anamie und Diarrhoe ist entscheidend, um die Lebensqualitat von
Patienten zu optimieren sowie die Lebenszeit zu verlangern. (11) Auch nach einer abgeschlos-
senen Therapie treten haufig Beschwerden und Symptome auf, wodurch sich die Wichtigkeit
der langfristigen supportiven Therapie widerspiegelt. (13)

Wird eine operative Therapie angestrebt, ist wie bereits oben geschildert die Operabilitat des
Patienten zu prifen. Bei einem Anteil von zwei Drittel der Patienten kann aufgrund des vorlie-

genden Tumorstadiums zum Zeitpunkt der Diagnose keine Operation ermdglicht werden. (3)
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Im kurativen Therapieregime spielt die Operation eine zentrale Rolle. Verglichen zur Lobekto-
mie weist die Pneumonektomie durch fehlendes Parenchym und zusétzlicher Rechtsherzbelas-
tung eine zwei- bis dreifach erhthte Letalitat auf, weshalb diese zurtickhaltend durchgefihrt
wird. (4) Sie wirkt sich zudem deutlich auf emotionale sowie physische Funktionen des Patien-
ten aus, welche sich haufig nicht verbessern, sondern sogar negativ entwickeln. Diese prognos-

tischen Einschrankungen mussen vor einem operativen Eingriff bedacht werden. (14)

1.1.7 Prognose

Die relative 5-Jahres-Uberlebensrate ist mit 21 % bei Frauen und 15 % bei Mannern niedrig (2)
und wird vom Stadium zum Diagnosezeitpunkt, Differenzierungsgrad und Histologie des Bron-
chialkarzinoms bestimmt. (5) Das 5-Jahresuberleben des NSCLC betragt im Stadium 1A etwa
50 %, im Stadium IB etwa 40 % sowie im Stadium Il etwa 25 %. (3)

Im Stadium eines limited disease SCLC verschafft eine Chemotherapie gute Remissionsraten.
Trotz hoher Toxizitét zeigt sich meist nur ein kurzes Ansprechen. Unter der Kombination von
Chemotherapie und Bestrahlung kommt es lediglich bei etwa 5% der betroffenen Patienten zu

einer langfristigen Heilung. (3)

1.1.8 Screening

Da héaufig ein weit fortgeschrittener Befund mit hoher Sterblichkeit vorliegt, ist das Interesse
an einem aussagekraftigen Screeningverfahren gro3. Unter der Nutzen-Risiko-Abwagung er-
folgte die Etablierung eines Screenings bisher noch nicht. (5) Als ein vielversprechender Ansatz
wird das Low-dose-Volumen-CT (LDCT) untersucht. Verglichen mit der Kontrollgruppe war
die Sterblichkeit mit der Durchfhrung des LDCT-Screenings bei Hochrisikopatienten redu-
ziert. (15) Die niederlandische NELSON-Studie (16) sowie die von 2002 bis 2004 durchge-
fihrte NLST-Studie aus den USA (17) ergeben gleichermalien eine geringere Sterblichkeit von

Patienten mit Lungenkarzinom, die sich einem LDCT-Screening unterziehen.
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1.2 Lebensqualitat

1.2.1 Definition und Rolle im klinischen Alltag

Die Lebensqualitat (LQ) umfasst als multidimensionales Konstrukt des menschlichen Lebens
verschiedenste Einflussfaktoren. VVon der Weltgesundheitsorganisation (WHO) wurde Lebens-
qualitat 1993 als “an individual’s perception of their position in life in the context of the culture
and value systems in which they live and in relation to their goals, expectations, standards and
concerns” (18) definiert. Der Nutzen einer medizinischen Behandlung wurde lange an Lebens-
verlangerung und Symptomen bemessen. Die Sicht des Patienten auf Erkrankung und Behand-
lung wurde oft nicht berlicksichtigt. Die Lebensqualitatsforschung stellt den Einfluss psycho-
sozialer Faktoren und des subjektiven Krankheitserlebens in den VVordergrund. (19) Die Bewer-
tung der Lebensqualitét setzt sich als patientenrelevanter Endpunkt durch und riickt zunehmend
in den Mittelpunkt der Gesundheitsversorgung. (19)

Die health-related quality of life (HRQoL) umfasst einen Teilaspekt der Lebensqualitét. Sie
beinhaltet gesundheits- sowie krankheitsbezogene Aspekte zum korperlichen, psychischen und
sozialen Befinden sowie der Funktionsfahigkeit einer Person. (19) Die HRQoL geht uber einen
konkreten Gesundheitszustand hinaus, basiert auf der subjektiven Sicht einer Person und ver-
langt eine interdisziplindre Betrachtung. (20) Individuelle Faktoren wie Komorbiditaten, Tu-
morbefund, Wahrnehmung, Pflege, Therapie sowie politische Entscheidungen tangieren die
HRQoL. (18, 21) Zur Bewertung von subjektivem Empfinden bei chronischer Erkrankung, ho-
her Symptomlast, andauernden Krankheitsverlaufen sowie palliativer Situation ist die HRQoL
bedeutend. (19) Klinische Forschung ist durch krankheitsbezogene Tools in der Lage, anhand
der HRQoL die Zusammenhange von Gesundheit, Krankheit und einer Therapie zu bewerten.
(18, 22)

Neben des fiir lange Zeit zentralen Aspekts eines verbesserten Uberlebens riickte unabhangig
des Tumors die Optimierung der Lebensqualitat der Patienten in den VVordergrund. Schon unter
der kombinierten Verwendung des QLQ-C30 und des QLQ-LC13 Fragebdgen wird beobachtet,
dass neben dem langeren Uberleben der klinische Fokus auf die adaquate Behandlung der
Krankheitszeichen sowie die psychosoziale Unterstlitzung des Patienten gelegt werden muss.
Anhand der Erhebung der Lebensqualitat in Kombination mit der Symptomlast kann das indi-
viduelle Outcome des Patienten als wichtiges Ziel im Blick behalten werden. (23)

Wahrend die Lebensqualitiat vor Behandlungsbeginn ein prognostisches Mittel zur Abschat-
zung des Uberlebens darstellt, ist die subjektiv berichtete Lebensqualitit als medizinischer, psy-
chologischer sowie gesundheitswissenschaftlicher Parameter zur Beurteilung eines Outcomes
heranziehbar. (19) Daten zum patient-reported Outcome (PRO) sind dabei validierte klinische
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Ergebnisse, welche einen wichtigen Teil der Therapiebewertung, der personalisierten Medizin
sowie der Bewertung der Lebensqualitat in klinischer Forschung widerspiegeln. Fragebdgen
wie der EORTC QLQ-C30 und eine organbezogene Erweiterung haben sich dabei bewéhrt.
Durch internationale Standardisierung und flexible Tools werden valide PRO-Daten erhoben.
Inwieweit ein langeres Uberleben die Entbehrungen durch die therapeutischen Nebenwirkun-
gen aufwiegt, ist dabei bedeutsam. Anhand der Daten kann die Therapiewahl zusammen mit
den Betroffenen besprochen, die Fahigkeiten im Alltag abgeschatzt und die Behandlung indi-
viduell mit dem Patienten abgestimmt werden. Die Berlicksichtigung des PRO ermdglicht neue
Perspektiven im Umgang mit Patienten und eine gute Arzt-Patienten-Kommunikation. (24)

Schon in § 35b SGB V ist verankert, dass ,,beim Patienten-Nutzen [...] insbesondere die Ver-
besserung des Gesundheitszustandes, eine Verkiirzung der Krankheitsdauer, eine Verlangerung
der Lebensdauer, eine Verringerung der Nebenwirkungen sowie eine Verbesserung der Lebens-
qualitét [...] beriicksichtigt werden* sollen. (19) Neben einer steigenden Lebenserwartung
durch therapeutische Errungenschaften wird ein Wandel des Patientenklientel beobachtet, was
die Erhebung der HRQoL und des PRO noch relevanter macht. (22) Das vermehrte Auftreten
von alteren und chronisch-kranken Patienten veréndert das Therapieziel von Heilung zur Stei-
gerung der Lebensqualitat und Symptomkontrolle. Das individuelle Bedurfnis eines Erkrankten

wird mittels einer partizipativen Entscheidungsfindung in den Mittelpunkt gestellt. (20)

1.2.2 European Organisation for Research and Treatment of Cancer

Die European Organisation for Research and Treatment of Cancer (EORTC) ist als gemein-
nltzige Organisation elementar fur die internationale onkologische Forschung. Dabei treibt die
1962 gegrindete Vereinigung im Rahmen von multizentrischen, prospektiven sowie randomi-
sierten Studien die Forschung voran. So ist es mdglich, auf vielen Ebenen neue Erkenntnisse
zu Therapieansatzen zu erlangen. (25) Das EORTC-Rechenzentrum koordiniert Klinisch-onko-
logische Studien und die Quality of Life Group der EORTC befasst sich mit der Evaluation der
Lebensqualitdt von Krebspatienten in klinischen Studien. Im Verlauf entstand der Fragebogen
EORTC Quality of Life Questionnaire-C30. (26) Die Quality of Life Group der EORTC bringt
einen groRen Erfahrungsschatz mit, wodurch diese PRO-Messinstrumente entwickelt und vali-
diert wurden. (27)
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1.2.3 EORTC QLQ-C30

Der 1993 veroffentlichte Fragebogen der EORTC Quality of Life Questionnaire-C30 dient der
Evaluation der Lebensqualitat von Krebspatienten. Mit belastbaren Resultaten und internatio-
naler Unterstitzung bewéhrt sich dieser als fundiertes Messinstrument. (28) Es wird derzeit
Version 3.0 des multidimensionalen QLQ-C30 verwendet, welcher 30 Fragen umfasst (s. An-
hang 10.5). Damit kann die health-related quality of life (HRQoL) von Tumorpatienten erfasst
werden. (26) Der EORTC QLQ-C30 ist ein Kernfragebogen, der zur Ermittlung der HRQoL
und zur Evaluation des PRO international am meisten Verwendung findet. Um eine klinische
Standardisierung zu erreichen, wird die Verwendung des QLQ-C30 empfohlen. (27) Die Ver-
sion 3.0 stellt bei den ersten 28 Items auf einer Likert-Skala die Antwortmdglichkeiten 1 (Uber-
haupt nicht), 2 (wenig), 3 (maRig) und 4 (sehr) flr die Einordnung des Patienten zur Auswahl.
Bei den Fragen 29 und 30 schatzen die Befragten ihren Gesundheitszustand und ihre Lebens-
qualitat auf einer Likert-Skala von 1 (sehr schlecht) bis 7 (ausgezeichnet) ein. Mit Ausnahme
der ersten funf Fragen zur korperlichen Funktion beziehen sich die weiteren Fragenitems auf
den Zeitraum der vergangenen Woche vor der Befragung. Der Fragebogen beinhaltet neben
einer physischen, rollenbezogenen, kognitiven, emotionalen und sozialen Funktionsskala Items
zu Fatigue, Schmerz sowie Ubelkeit und Erbrechen. Zusatzliche Einzelaspekte erfassen weitere
Krankheitszeichen wie Dyspnoe, Appetitverlust, Schlafstérungen, Verstopfung, Durchfall und
finanzielle Schwierigkeiten durch die Erkrankung oder Therapie. (26)

Skalen Fragenummer/n
Global Health Score 29, 30

Funktionsskalen

Korperliche Funktion 1-5
Rollenfunktion 6,7
Emotionale Funktion 21-24
Kognitive Funktion 20, 25
Soziale Funktion 26, 27

Symptomskalen

Fatigue 10, 12, 18

Ubelkeit/Erbrechen 14,15

Schmerz 9,19

Dyspnoe 8

SChIaf_IOS'gke't 1 Tabelle 1: Skalenzusam-
Appetitverlust 13

Obstipation 16 mensetzung des EORTC
Diarrhoe 17 QLQ-C30 (25)
Finanzielle Schwierigkeiten 28
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Wie in Tabelle 1 veranschaulicht, werden Funktions- und Symptom-Skalen sowie multi-item
und single-item Skalen unterschieden. Es sind dabei finf Funktionsskalen, drei Symptoms-
kalen, ein Global Health Score und sechs single-item Skalen vorhanden. Jedes Frageitem geht
nur in eine Skala ein. Nach einer linearen Transformation ergeben die Skalen einen Score von
0 bis 100. Ein hoher Score der Funktionsskala zeigt einen gunstigen Funktionszustand und fur
den globalen Gesundheitszustand eine gute Lebensqualitat. Auf den Symptomskalen bedeuten
hohe Scores stark ausgepréagte Beschwerden. (26)

Aus den zugehorigen Items einer Skala wird der Mittelwert gebildet. Mit nachstehenden For-
meln und dem erhobenen Mittelwert erfolgt die lineare Transformation des Scores S. (26)

Berechnung der Funktionsskalen:

(Mittelwert — 1)
s={1-

- } * 100
Spannweite

Berechnung der Symptomskalen sowie der Gesundheitsstatus-/QoL-Skala:

B {(Mittelwert -1

- } *100
Spannweite

Zudem ergibt sich aus allen in Tabelle 1 aufgefiuhrten Skalen ohne den Global Health Score
und den finanziellen Schwierigkeiten der Summenscore des QLQ-C30. Dieser Summenscore
erreicht verglichen zu den Einzelitems eine gleichwertige oder sogar bessere Validitat. Das
Messen mittels dieses Faktors héherer Ordnung fiir den QLQ-C30 ist daher moglich und der
Gebrauch des Summenscores wird von der EORTC Quality of Life Group zur Erganzung emp-
fohlen. Auf diese Weise ist es moglich, das Risiko eines Fehlers 1. Art durch multiples Testen
zu vermindern, da die Multiplizitéat der urspriinglich 15 Skalen umgangen wird. Deshalb kann
der Stichprobenumfang fiir Studien zur HRQoL mit dem QLQ-C30 Fragebogen verkleinert
werden. (29)

Zum Kernfragebogen EORTC QLQ-C30 ist ein krebsspezifisches Modul erforderlich, da die
Leitsymptomatik Dyspnoe und ihr Einfluss auf die Lebensqualitét bei Patienten mit Bronchial-
karzinom insbesondere zu erheben sind. In der friheren Kombination mit dem Lungenmodul
QLQ-LC13 konnte eine valide Auskunft zur Dyspnoe-Symptomatik erreicht werden. (28) Zu-
sammen mit dem QLQ-C30 kommt aktuell das Lungenkrebsmodul EORTC QLQ-LC29 zum
Einsatz. (30)
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1.2.4 EORTC QLQ-LC29

Das lungenspezifische Modul QLQ-LC13 hat sich in randomisierten kontrollierten Studien als
Standardinstrument bewéhrt. Es werden spezifische Symptome fiir das Lungenkarzinom (Hus-
ten, Hamoptysen, Dyspnoe, Therapienebenwirkungen und Schmerzen) evaluiert. (31) Die
Kombination der Fragebdgen wurde als patient-reported outcome measurement (PROM) zur
standardisierten Bewertung des PRO durch das International Consortium for Health Outcomes
Measurement angeraten. (32) Um den enormen Fortschritten der letzten Jahre in der Diagnostik
und Therapie des Lungenkarzinoms sowie Bewertung der Lebensqualitit gerecht zu werden,
wurde der 1994 veroffentliche QLQ-LC13 lberarbeitet. (33) Der QLQ-LC29 (s. Anhang, 10.6)
wurde im Rahmen des Module Development Manual durch die Aktualisierung des vorausge-
henden Fragebogens EORTC QLQ-LC13 erstellt. (34) Die vorhandenen Fragen wurden um
neue Nebenwirkungen erganzt. AuBerdem fiigte man Items zu den entstehenden Angsten durch
die Erkrankung hinzu. Der QLQ-LC29 besteht nun aus insgesamt 29 Fragen, wobei zwolf Items
des urspriinglichen Moduls QLQ-LC13 enthalten sind. (35) Durch den EORTC QLQ-LC29
werden Multi-ltem-Skalen zu Husten, Kurzatmigkeit, Nebenwirkungen, existenziellen Angste,
operationsabhangige Beschwerden sowie Haarverlust und die fiinf Single-ltems Bluthusten,
Schmerzen in der Brust, Arm- oder Schulterschmerzen, Schmerzen in anderen Korperregionen
sowie Gewichtsverlust erhoben (s. Tab 2). Diese 29 Items konnen auf einer Likert-Skala von 1
(Uberhaupt nicht), 2 (wenig), 3 (maRig) und 4 (sehr) beantwortet werden und beziehen sich auf
die vergangene Woche vor der Erhebung. (35)

Skalenbezeichnung Fragennummer(n)

Husten 31, 52

Kurzatmigkeit 33, 34,35

Nebenwirkungen 36, 37, 38, 43, 44, 45, 46, 47, 48, 53
Existenzielle Angste 49, 51

Operationsabhangige Beschwerden 55, 56, 57, 58, 59

Haarverlust 39, 50

Single Items 32,40, 41, 42, 54

Tabelle 2: Skalenzusammensetzung des QLQ-LC29 (33)

Analog zum EORTC QLQ-LC13 (26) werden die Items anhand einer linearen Transformation
auf eine Skala von 0-100 Uberfiihrt. Wie bereits bekannt, sprechen hohe Werte auf der Skala
flir eine ausgepragte Symptomatik. Der Score der Symptomskalen sowie der Einzelitems be-

rechnet sich mit folgender Formel:

_ {(Mittelwert -1)

- } * 100
Spannweite
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Daruber hinaus ergibt sich aus den Skalen der Nebenwirkungen und den Single Items der aus
15 Einzelitems bestehende Symptom- bzw. Nebenwirkungsscore. Dieser Score ersetzt in keiner
Weise die 15 Singleitems, jedoch stellt er die gesamte Symptomlast zusammengefasst dar. Wie
beim Summenscore kann zudem die Problematik des multiplen Testens mit der Multiplizitét
der 15 Einzelitems verringert werden. Auch hier ist es moglich, die Wahrscheinlichkeit fir ei-
nen Fehler 1. Art zu senken. (36)

Der EORTC QLQ-LC29 erweist sich in Kombination mit dem EORTC QLQ-C30 als valides
und iberzeugendes Instrument internationaler Forschung. In der laufenden Phase IV werden

Skalenstruktur und psychometrische Eigenschaft weiter evaluiert. (36)
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1.3 Vergleich der Geschlechter

1.3.1 Geschlechtsspezifisches Uberleben

Aus bisherigen Studien zum Lungenkarzinom geht hervor, dass das weibliche Geschlecht einen
gunstigeren Prognosefaktor darstellt. (37) Die Uberlebensrate des weiblichen Geschlechts ist
sowohl bei einem NSCLC (38) als auch bei einem SCLC (39) besser. Zwischen den Geschlech-
tern entdeckt man signifikante Unterschiede hinsichtlich Erkrankungsalter, Rauchverhalten und
KrankheitsausmaR. Aufgrund des starken Anstiegs der Inzidenz des Lungenkarzinoms beim
weiblichen Geschlecht (40) und auffallenden geschlechtsspezifischen Befunden muss eine wei-
tere Betrachtung stattfinden.

Bereits im jlingeren Lebensalter treten bei Frauen h&ufiger fortgeschrittene Stadien auf. Wie
oben genannt ist das Adenokarzinom beim weiblichen Geschlecht der hdufigste histologische
Befund. (37) Dieses gesteigerte Vorkommen hat einen Einfluss auf die bessere Prognose bei
Frauen. (41) Eine Studie aus Estland (42) zeigt zudem das signifikant glinstigere 5-Jahres-Uber-
leben bei Frauen mit Lungenkarzinom und anderen Krebserkrankungen. Das Lungenkarzinom
zeigt hier vor dem 55. Lebensjahr den hochsten Uberlebensvorteil.

Langfristig muss aullerdem der Unterschied der Geschlechter in Studien zum Lungenkrebs-
screening und eine mogliche Auswirkung auf das Uberleben beobachtet werden, da sich dort

im Geschlechtervergleich eine haufigere Untersuchung von Mannern abzeichnet. (43)

1.3.2 Genderspezifische Unterschiede in der Lebensqualitat

Aus einer internationalen Studie zur Lebensqualitdt mit dem EORTC QLQ-C30 geht hervor,
dass Méanner verglichen zum weiblichen Geschlecht auf der globalen QoL-Skala und den Funk-
tionsskalen ein gunstigeres Ergebnis erzielen. Im Vergleich werden eine geringere Symptom-
schwere sowie eine niedrigere Funktionseinschrankung bei Ménnern festgestellt. Frauen errei-
chen jedoch hinsichtlich kognitiver und sozialer Funktionen bessere Resultate. (44)

Waéhrend die Symptomlast die Lebensqualitat negativ beeinflusst, ist neben einem erniedrigten
Performancestatus, jungem Alter und einem fortgeschrittenen Krankheitsbefund meist das
weibliche Geschlecht mit einer schlechteren HRQoL assoziiert. (45) Es zeigt sich ein hoheres
Vorkommen von Ubelkeit, Erbrechen sowie Durchfall bei Frauen. Zudem belastet Fatigue
beide Geschlechter in deutlichem Ausmal. (46)

Bei Patienten mit inoperablem Lungenkarzinom werden unter Verwendung des EORTC QLQ-

C30 und LC13 die Pravalenz, Symptomstérke sowie Funktionsstérung zwischen den Ge-

21



schlechtern verglichen. (47) Eine diesbeziligliche Querschnittsanalyse beschreibt starkere emo-
tionale Beschwerden des weiblichen Geschlechts in zeitlicher N&he zur Diagnose. Im zeitlichen
Verlauf bessern sich bei beiden Geschlechtern emotionale Beschwerden, Atemnot, Schlaflo-
sigkeit, Husten, Schmerzen in Arm/Schulter, wohingegen Abnahme der kdrperlichen Funktion,
Fatigue, Verstopfung, Dysphagie, periphere Neuropathie und Alopezie im zeitlichen Verlauf
gravierender werden. Aus der zugehorigen Langsschnittanalyse geht hervor, dass Unterschiede
zwischen Frauen und Méannern neben dem Geschlecht auch von Faktoren wie Bildungsstatus,
Alter, Zivilstatus und Tumorhistologie mitbestimmt werden.

Einige europdische Studien (48-54) zeigen deutliche geschlechts- und altersabhéngige As-
pekte. Durchwegs wird in allen Studien mit steigendem Lebensalter eine Abnahme der Lebens-
qualitat und eine Zunahme der Beschwerden beschrieben. Mit zunehmendem Lebensalter ver-
ringern sich auch geschlechtsspezifische Unterschiede. Wobei ein junges Lebensalter mit einer
gunstigeren Funktionsweise und weniger Symptomen verbunden ist. Die Prévalenz der Symp-
tome variiert unter den Datensétzen, wobei Fatigue, Schmerz sowie Schlaflosigkeit gehauft
auftreten.

Das Vorliegen dieser Unterschiede der geschlechtsspezifischen Lebensqualitét zeigt sich durch-
gehend in der Literatur mit der Ausnahme einer Studie aus dem Jahr 2020. (55) Hierbei wird
die grundsatzlich schlechtere Lebensqualitat der Frau als allgemeingultige Aussage in Frage
gestellt.

Zusammenfassend wird bei einigen Studien zum Bronchialkarzinom die ausgepréagtere Symp-
tomlast und eine ungiinstigere Lebensqualitat des weiblichen Geschlechts dargelegt und steht

der héheren weiblichen Uberlebensrate gegeniber.

1.3.3 Biologische Voraussetzung der Geschlechter

Die beschriebenen prognostischen Unterschiede zwischen den Geschlechtern bei einem
NSCLC konnen unter anderem auf immunologische Hintergriinde zuriickgefuhrt werden, die
von der Histologie, dem Status von EGFR-Mutationen und der Raucheranamnese beeinflusst
werden. (56) Wahrend Checkpoint-Inhibitoren (Anti-PD1 und Anti-PD-L1) beim weiblichen
Geschlecht seltener ein glinstigeres Resultat erzielen, ergeben eine Behandlung mit ALK-Inhi-
bitoren keinen Unterschied zwischen Frauen und Méannern. (56) Hingegen zeigt sich, dass
Frauen mit einem NSCLC ohne sonstige Vorerkrankungen besser auf eine Chemotherapie an-
sprechen, was in einem langerem Gesamtiberleben resultiert. (37) Das weibliche Geschlecht

profitiert daneben in hoherem Male von einer Therapie mit EGFR-Inhibitoren verglichen zu
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einer durchgefiihrten Chemotherapie. (56) Grund fiir das langere Uberleben ist das haufigere
Auftreten von Adenokarzinomen mit EGFR-Mutationen. Bei Frauen handelt es sich dabei um
einen deutlich hoheren Anteil an Nie-Raucherinnen. (57) Zudem stltzt eine retrospektive Stu-
die (58) die klinisch und biologisch verursachten Unterschiede zwischen den Geschlechtern bei
EGFR-mutiertem Lungenkarzinom.

Des Weiteren wird bei Frauen eine hohere Empfindlichkeit gegenuber Zigarettenrauch und
weiteren karzinogenen Einfliissen festgestellt. (37) Neben dem Tabakkonsum haben genetische
Veranlagung, Histologie und molekulares Profil sowohl einen Einfluss auf das Erkrankungsri-
siko als auch auf das Therapieansprechen. Das weibliche Geschlecht scheint gegentiber Karzi-
nogenen unabhangig von Rauchgewohnheiten anfalliger zu sein. Trotz einer geringeren Zahl
an Packungsjahren und einer Diagnose im jiingeren Lebensalter weisen Lungenkarzinome bei
Frauen einen signifikant hoheren Anteil an tabakbedingten Mutationen auf. (57) Daten aus den
USA erfassen die Inzidenz des Lungenkarzinoms und die Prévalenz des Tabakkonsums unter
anderem nach dem Geschlecht. Junge Frauen weisen eine héhere Inzidenz des Bronchialkarzi-
noms auf als junge Manner. Verglichen erwies sich die Pravalenz des Zigarettenrauchs bei
Mannern in der Vergangenheit jedoch als deutlich hoher. (40) Deshalb ist das zukinftig hthere
Vorkommen des Lungenkarzinoms bei jungen Frauen eine berechtigte Sorge. Die Bedeutung
von AntitabakmaRnahmen, besonders bei jungen Frauen, wird deutlich. (40)

Anatomisch féllt das geringere Fassungsvermdgen der weiblichen Lunge auf, was mit einer
geringeren Zahl an Lungenalveolen und einer geringeren Ventilation einhergeht. (59) AuRer-
dem werden Vorgange auf Zellebene wie Wachstum, Lebensdauer, Stoffwechsel und Immuni-
tat durch sexualhormonabhéangige, genetische und epigenetische Prozesse beeinflusst und wir-
ken sich auf Erkrankungsrisiko, Tumorwachstum, Therapieansprechen sowie Mortalitat aus.
Diese Einfliisse mussen in der onkologischen Forschung und der personalisierten Therapie Be-
ricksichtigung finden. (60)

Ferner ist die DNA-Reparaturkapazitat beim weiblichen Geschlecht, verglichen zum ménnli-
chen Geschlecht, um 10-15% reduziert (61). Frauen zeigen einen hoheren Anteil an DNA-
Addukten sowie haufiger DNA-Schaden. Zudem wird eine starkere metabolische Bioaktivie-
rung durch Tabakkonsum beobachtet, wobei der hormonelle Einfluss nicht abschlieRend geklart
ist. Ostrogene beeinflussen die Entstehung eines NSCLCs geschlechterunabhéngig durch Ost-
rogenrezeptor-a- und -B-Expression in Zellen eines Adenokarzinoms. Man geht von einer ver-
starkten Bildung von CYP-Enzymen in den distalen Atemwegen durch Ostrogenrezeptor-a aus.
Es kommt also zu einem behinderten Gasaustausch in der Lunge, der sowohl durch Rauchge-

wohnheiten als auch Ostrogene verursacht wird. (62)
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Neben haufigem chronischen Husten ist zudem ein sensiblerer Hustenreiz beim weiblichen Ge-
schlecht beschrieben. (63) Im mittleren Alter sind Frauen davon besonders betroffen. Ursachen
sind hormonelle Stimulation von Kanélen vagaler C-Fasern und Mastzellen. Mehr Husten, eine
Dysfunktion des Kehlkopfes und eine paradoxe Stimmbandbewegung werden dadurch ver-
starkt. Gesteigerte Viscerosensitivitdt, Uberempfindlichkeit von Atemwegsafferenzen und
wichtigen Teilen des somatosensorischen Kortex begriinden die erhéhte Pravalenz von chroni-
schem Husten beim weiblichen Geschlecht. (64)

Insgesamt sind vorliegende Komorbiditaten, die Compliance sowie das Gesundheitsverhalten
Ursachen fir Unterschiede zwischen Mannern und Frauen. (42) Wie beschrieben beeinflussen
biologische Ursachen, molekulare Subtypen sowie der Hormonstatus die Symptomlast und das
Uberleben bei Lungenerkrankungen und weisen auf geschlechtsspezifische Unterschiede hin.

1.3.4 Soziale Rollen und Bewaltigungsstrategien der Frauen und Manner

Schon beim Tabakkonsum liegt ein geschlechtsspezifischer Unterschied vor. Frauen greifen
eher zur Zigarette, um negative Geftihle zu kompensieren, wahrend Méanner positive Gefiihle
verstarken mochten. Eine Gewichtskontrolle durch Tabakkonsum spielt fir das weibliche Ge-
schlecht eine wichtigere Rolle. (57)

Daneben wirkt sich die fehlende Ausiibung des Berufs im Zuge einer Krebsdiagnose bei Man-
nern negativer auf das subjektive Wohlbefinden aus. Da sich Manner in der Arbeitsfahigkeit
beeintrachtigter fihlen, hat die Arbeit flr sie einen groReren Einfluss auf die soziale Rolle. (65)
Hinsichtlich wirtschaftlicher Situation, LQ, Koharenzgefiihl und sozialen Ressourcen sowie in
okonomischer und sozialer Ausgangslage sind erkrankte Frauen jedoch ofter benachteiligt.
Beide Geschlechter erhalten im Falle einer Erkrankung die gleiche Unterstiitzung, obwohl diese
Zusammenhange klare Geschlechterunterschiede aufweisen und geschlechterspezifische Her-
angehensweisen verlangen. (66)

AuBerdem wird die Lebensqualitat bei Frauen héaufig rollenbedingt durch Kinderbetreuung,
Fuhrung des Haushalts oder andere rollenbezogene Forderungen mehr als beim ménnlichen
Geschlecht beeinflusst. Generell spielt familidarer Riickhalt beim Erhalt der Lebensqualitat von
Tumorpatienten eine entscheidende Rolle. Laut einer Studie kann dabei das weibliche Ge-
schlecht in groRerem Umfang auf soziale Unterstltzung zuriickgreifen. (57) Des Weiteren kann
Spiritualitat depressive Symptome reduzieren. Besonders beim weiblichen Geschlecht spielt

die religiose Bewaltigung eine wichtige Rolle. (67)
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Dariiber hinaus zeigt sich, dass eine friihe Erganzung der early palliative care bei Patienten mit
einem metastasiertem NSCLC die Lebensqualitit abh&ngig von Alter und Geschlecht verbes-
sert. (68) Um eine addquate palliative VVersorgung zu gestalten, ist neben dem Alter und den
Komorbiditaten aus genannten Grinden auch das Geschlecht zu berticksichtigen. Die Lebens-
qualitét, eine depressive Symptomatik und das Coping kdnnen auf diese Weise gunstig beein-
flusst werden. Bei Ménnern zeigt sich dabei eine signifikant reduzierte Rate an Depressionen
und eine ginstigere Lebensqualitat. (69)

Um eine explizite Aussage zu den Einfliissen geschlechtsspezifischer Unterschiede bei einem
Bronchialkarzinom machen zu kénnen, bedarf es weiterer klinischer Studien. Schon jetzt stellt
man fest, dass die genannten Geschlechtseffekte einen deutlichen Einfluss auf die Krankheits-

bewaltigung und die Lebensqualitat von Frauen und Ménnern haben.
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1.4 Zielsetzung und Fragestellung

Da die ambulante Behandlung einen immer groRer werdenden Teil der medizinischen Behand-
lung einnimmt und die damit verbundene Lebensqualitat grolRe Relevanz fir den klinischen
Verlauf hat, soll der Unterschied zwischen ambulanten und stationédren Patienten mit Lungen-
karzinom genauer untersucht werden. Daneben ergibt sich aus aktueller Studienlage, dass an
einem Lungenkarzinom erkrankte Frauen wie oben beschrieben durch eine starkere Symptom-
last und eine schlechtere Lebensqualitit belastet sind. Jedoch liegen beim weiblichen Ge-
schlecht therapeutische Vorteile und ein langeres Uberleben als bei Ménnern vor.

Wie sich genderspezifische Aspekte in der ambulanten und stationdren Patientenbehandlung
unterscheiden, wird anhand der folgenden Fragestellungen innerhalb der Subgruppen unter-

sucht.

1) Unterscheidet sich die Lebensqualitdt von ambulant und stationar behandelten Pati-

enten mit Lungenkarzinom?

2) Besteht ein Unterschied in der Lebensqualitat von Frauen und Mannern mit Lun-

genkarzinom in der ambulanten und/oder der stationdren Patientenversorgung?
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2 Methodik und Material

2.1 Studiendesgin

Die vorliegende prospektive Querschnittsstudie erfolgte im Rahmen der klinischen Etablierung
des EORTC QLQ-LC29 nach der Aktualisierung des bisherigen EORTC QLQ-LC13. Dabei
wurden anhand des Kernfragebogens EORTC QLQ-C30 und des kirzlich tberarbeiteten Mo-
duls zum Lungenkarzinom QLQ-LC29 Patienten rekrutiert. Die Datenerhebung erfolgte im am-
bulanten und stationdren Setting wéhrend einer Erstlinien-Therapie. Die Rekrutierung der Pa-
tienten wurde von Oktober 2019 bis Januar 2021 durchgefihrt. Die Ethikkommission der Uni-
versitdt Regensburg genehmigte die Studie (Kennziffer; 19-1418-101) am 05.06.2019. Die
Ausfiihrung entspricht der Deklaration von Helsinki (2013). Alle Patienten stimmten dem Stu-
dieneinschluss vor der Rekrutierung zu und unterschrieben eine Einwilligungserklarung. Die
Studie wurde am Deutschen Register Klinischer Studien (DRKS) angemeldet, DRKS-ID:
DRKS00023355.

2.2 Ein- und Ausschlusskriterien

Die Rekrutierung umfasste ausschliel3lich Patienten mit histologisch gesichertem Lungenkar-
zinom. Es wurden sowohl Patienten mit kleinzelligem als auch nicht-kleinzelligem Lungenkar-
zinom aufgenommen. Zum Zeitpunkt der Rekrutierung befanden sich die Patienten in einer
Erstlinien-Therapie. Es wurden nur volljéhrige Patienten rekrutiert, welche kognitiv und phy-
sisch in der Lage waren, die Fragebdgen auszufillen. Um den Inhalt der Patienteninformation,
der Einwilligungserklarung sowie die Fragebtgen adaquat zu verstehen, wurde eine ausrei-
chende Sprachkenntnis vorausgesetzt. Ausgeschlossen wurden Patienten mit nachgewiesenem
Rezidiv eines Lungenkarzinoms, einer diagnostizierten zweiten malignen Neoplasie auf3erhalb
der Lunge oder Patienten ab einer Zweitlinien-Therapie. Das vorausgehende Einverstandnis des

Patienten war zudem Voraussetzung fir die Studienteilnahme.

2.3 Datenerhebung

Anhand der Ein- und Ausschlusskriterien konnten Patienten der Inneren Medizin Il der Univer-
sitdt Regensburg (Station 46), des Interdisziplindren Centrum fir medikamentdse Tumorthera-
pie (ICT) sowie aus der pneumologischen Ambulanz erfasst werden. Zusétzlich konnten Pati-
enten in der Abteilung fiir Onkologie des Krankenhauses der Barmherzigen Brider Regensburg
in Zusammenarbeit mit der dortigen Studienzentrale rekrutiert werden. Die Rekrutierung der

Patienten erfolgte durch zwei unabhangige Personen. Mit Hilfe der Patienteninformation und
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der Einwilligungserklarung wurden die Patienten Uber die Studienteilnahme aufgekléart. (s. An-
hang, 10.7, 10.8). Nach dem Einverstdndnis wurden die Probanden in die beiden Fragebdgen
QLQ-C30 und QLQ-LC29 eingewiesen. Im Anschluss wurden die ausgefullten Unterlagen ein-
gesammelt und die erhobenen Daten anonymisiert gespeichert.

Neben den erhobenen Daten aus den Fragebdgen wurden noch folgende Angaben zu den be-
fragten Patienten aus den jeweiligen Krankenakten erhoben: Angabe zum Klinikaufenthalt (am-
bulant/stationar), UICC-Stadium zum Zeitpunkt der Rekrutierung, Tumorhistologie, Angaben
zu kardiovaskuladren, pneumologischen oder anderen Komorbiditaten, Rauchverhalten in pack
years, Karnofsky-Index, Erstlinien-Therapie, Familienstand und Beruf.

2.4 Statistische Auswertung

Zusammen mit der Abteilung fur Kklinische Studien des Universitatsklinikums Regensburg
wurde die Dateneingabe in REDCap, eine browserbasierte Plattform zur Verwaltung von On-
line-Datenbanken, durchgefthrt. (70) Der Datensatz wurde mit IBM SPSS Statistics 26 ausge-
wertet. Die Erstellung der nétigen Variablen erfolgte durch Umkodierung und Berechnung.
Nach dem EORTC Manual wurden zudem aus den Items der EORTC QLQ-C30 und LC29 die
Scores der Skalen fur jeden Patienten berechnet. Die lineare Transformation ergab Werte von
0 - 100 je Skala. Die gerechneten multivariablen ANCOVAs wurden fir die Hauptfaktoren
Geschlecht (mannlich/weiblich), Klinikaufenthalt (ambulant/stationdr), Komorbiditaten
(Ja/nein), Tumorhistologie (SCLC/NSCLC), Tumorstadium (I-111/1V), der Kovariate des Le-
bensalters sowie der Interaktion zwischen Klinikaufenthalt und Geschlecht adjustiert. Die An-
zahl der Teilnehmer, die Mittelwerte sowie die 95%-Konfidenzintervalle wurden anhand de-
skriptiver Statistiken in SPSS und Excel analysiert. Das Signifikanzniveau wurde auf p < 0,05

festgelegt.
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3 Ergebnisse

3.1 Beschreibung des Studienkollektivs

Nach der Befragung von 300 Patienten setzt sich das Studienkollektiv wie folgt zusammen:

Universitatsklinikum

Krankenhaus Barmherzige

Regensburg Brider Regensburg
Patientenbefragungen 149 151
Teilnahme nicht gewiinscht 24 53
Teilnahme gewiinscht 125 98
Studienausschluss 17 8
Studienkollektiv gesamt 108 90

Tabelle 3: Zusammensetzung des Studienkollektivs nach Abschluss der Rekrutierung

Wie in obenstehender Tabelle veranschaulicht, konnten insgesamt 198 Frauen und Manner in

die Studie eingeschlossen werden. Die im Methodenteil beschriebenen ANCOVASs wurden mit
Patienten ohne fehlende Werte flr die Hauptfaktoren berechnet. Dariiber hinaus gibt es eine

diskrete Schwankung der Fallzahlen in manchen ANCOVAs, wenn einzelne Probanden fir die

zu analysierende Skala keine Angabe machten.

In die Berechnung und Adjustierung der Hauptfaktoren werden insgesamt 125 (63%) mannli-
che und 73 (37 %) weibliche und darunter 85 (43%) ambulant und 113 (57%) stationar behan-

delte Patienten eingeschlossen. Nachstehende Abbildung (Abb. 3) veranschaulicht die Anteile

der einzelnen Subgruppen mit 40 ambulant und 33 stationédr behandelten Frauen und 45 ambu-

lant und 80 stationar behandelten Méannern.

weiblich 40
mannlich 45
0 20

40

ambulant stationar

33

60 80
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100 120 140

Abbildung 3: Geschlechterverteilung im Studienkollektiv der ambulanten und stationaren

Patienten
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Das mediane Alter liegt in der Gesamtheit bei 64,5, beim weiblichen Geschlecht bei 64 und
beim méannlichen Geschlecht bei 65 Jahren. Der jingste méannliche Patient weist ein Alter von
20 und die jlingste weibliche Patientin ein Alter von 39 auf. Der &lteste Patient in der Gruppe
der Manner ist 86 und in der Subgruppe der Frauen 89 Jahre alt. Der Mittelwert des Alters im
Studienkollektiv betragt 64,08 Jahre. Die Altersverteilung von Frauen und Mannern im Stu-
dienkollektiv wird nachstehend veranschaulicht. (s. Abb. 4).

Geschlecht
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400
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20,0
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Abbildung 4: Altersverteilung der Geschlechter im Studienkollektiv

Das analysierte Studienkollektiv umfasst insgesamt 26 (13%, 16 weiblich/10 mannlich) Nicht-
/Ex-Raucher. Zudem 36 (18%, 15 weibliche/21 mannliche) Raucher mit einer Anzahl von we-
niger als 30 py sowie 129 (65%, 40 weibliche/89 ménnliche) Patienten mit einem Tabakkonsum
von 30 py und mehr (s. Abb. 5). Von sieben weiteren Patienten wurden keine Daten zum Rau-

cherstatus zum Zeitpunkt der Rekrutierung dokumentiert.

m Nicht-/Ex-Raucher ~ m Raucher < 30py = Raucher > 30py

weiblich - |SI o .

Abbildung 5: Verteilung von Rauchern und Nicht-/Ex-Rauchern im Studienkollektiv
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AuRerdem konnten die Frauen und Manner innerhalb des Studienkollektivs anhand des ECOG
Performance Status klassifiziert werden. (s. Abb. 6) Dabei erfolgte eine Konversion des erho-
benen Karnofsky- in den ECOG-Performance Status (s. Anhang, 10.9). (71) Der grofte Teil
der Frauen (82%) und Manner (86%) wiesen zum Zeitpunkt der Rekrutierung einen Perfor-
mance Status von ECOG 1 oder ECOG 2 auf. Diese Gruppe von Patienten zeigte damit eine
eingeschrankte korperliche Funktion, wobei eine selbststdandige Versorgung moglich war. Bei
vier Patienten wurde kein Performance Status dokumentiert.

EECOG0 ®mECOG1 ®mECOG2 mECOG3 mECOG4

weiblicn S S

manniicn 56 Cu

0 20 40 60 80 100 120

Abbildung 6: Verteilung anhand des ECOG Performance Status im Studienkollektiv

Des Weiteren befinden sich insgesamt 48 (24%, 14 weibliche/34 mannliche) Patienten mit

SCLC und 150 (76%, 59 weibliche/91 mannliche) Patienten mit NSCLC im Studienkollektiv
(s. Abb. 7).

m stationar SCLC ~ mambulant SCLC stationar NSCLC ambulant NSCLC

weiblich [ SN 23 36
méanntich | SN 51 40
0 20 40 60 80 100 120

Abbildung 7: Anteile von NSCLC und SCLC im Studienkollektiv

31



Therapeutisch befanden sich 68 (34%, 27 weibliche/41 ménnliche) Patienten zum Zeitpunkt
des Einschlusses in kurativer Behandlung. Daneben wurden 130 (66%, 46 weibliche/84 mann-
liche) Patienten palliativ therapiert (s. Abb. 8).

B UICC Stadium I-1Il (kurativ) m UICC Stadium IV (palliativ)

weiblich - |

mannlich | T —

0 20 40 60 80 100 120 140

Abbildung 8: Verteilung der Tumorstadien im Studienkollektiv

Ferner weisen 167 eingeschlossene Patienten (84%, 59 weibliche/108 mannliche) Komorbidi-
taten auf, wahrend 31 Patienten (16%, 14 weibliche/17 mannliche) keine Komorbiditaten haben
(s. Abb. 9).

B Komorbiditdten vorhanden B keine Komorbiditaten vorhanden

weiblich | .

mannlich | a7

0 20 40 60 80 100 120 140

Abbildung 9: Veranschaulichung der Komorbiditaten der Patienten im Studienkollektiv

3.2 Vergleich der Lebensqualitat von ambulant und stationar behandelten
Patienten

Bei den in den folgenden Kapiteln veranschaulichten Daten und Diagrammen entspricht ein
hoher Score auf einer Funktions-Skala einem guten Funktionszustand, wobei ein hoher Score
auf der Symptom- oder Nebenwirkungsskala eine hohe Symptomlast zeigt. Um die einzelnen
Patientengruppen zu vergleichen, werden die berechneten Mittelwerte der betreffenden Skalen
herangezogen und gegeniibergestellt. Als signifikant erweist sich der Unterschied zwischen den
Mittelwerten zweier Patientengruppen, sobald der p-Wert unterhalb des Signifikanzniveaus

liegt, was die Wahrscheinlichkeit fur den Fehler 1. Art < 5% einordnet.
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Im Vergleich der Patienten in ambulanter und stationérer Behandlung des gesamten Studien-
kollektivs stellen sich die Funktionsskalen des QLQ-C30 (Abb. 10) fur die ambulant behandel-
ten Patienten durchwegs glinstiger dar als im stationaren Bereich. Dabei ist dieser Unterschied
bei korperlicher Funktion (geschétzter Randmittelwert: ambulant 76,9 und stationér 62,3, p <
0,001) sowie Rollenfunktion (geschatzter Randmittelwert: ambulant 66,8 und stationar 51,9, p
= 0,004) signifikant. Ebenfalls stellen sich die Unterschiede zwischen den geschétzten Rand-
mittelwerten fur den Global Health Score (geschatzter Randmittelwert: ambulant 65,3 und sta-
tiondr 51,8, p < 0,001) und den Summenscore (geschatzter Randmittelwert: ambulant 74,6 und
stationér 65,4, p = 0,002) als signifikant dar.
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Abbildung 10: QLQ-C30 - Funktionsskalen, globale Lebensqualitat, Summenscore: Vergleich

ambulant/stationar
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Auf den Symptomskalen des QLQ-C30 (Abb. 11) sind die Mittelwerte der ambulant behandel-
ten Patienten mit Ausnahme der Skala der finanziellen Schwierigkeiten durchwegs geringer als
bei stationédren Patienten. Dieser Unterschied ist flr die Skalen Fatigue (geschatzter Randmit-
telwert: ambulant 41,1 und stationér 51,1, p = 0,023), Schmerz (geschéatzter Randmittelwert:
ambulant 21,0 und stationdr 32,3, p = 0,027), Appetitverlust (geschatzter Randmittelwert: am-
bulant 17,4 und stationér 33,7, p = 0,004) sowie Diarrhoe (geschétzter Randmittelwert: ambu-
lant 7,8 und stationér 16,5, p = 0,034) signifikant.

@ ambulant a stationar
60,0

55,0
50,0
45,0
40,0

35,0

30,0

25,0 L 1

20,0

15,0

10,0

adjustierte Mittelwerte mit 95%-Konfidenzintervall

5,0
0,0

-5,0

Fatigue e

Fatigue A
Ubelkeit/Erbrechen o
Ubelkeit/Erbrechen A
Schmerz o

Schmerz A
Dyspnoe o

Dyspnoe A
Schlaflosigkeit ®
Schlaflosigkeit A
Appetitverlust e
Appetitverlust A
Obstipation e
Obstipation A
Diarrhoe o

Diarrhoe A

finanzielle Schwierigkeiten e
finanzielle Schwierigkeiten A

Abbildung 11: QLQ-C30 — Symptomskalen: Vergleich ambulant/stationar
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Des Weiteren zeigen die Symptomskalen des QLQ-LC29 (Abb. 12) ambulanter Patienten in
allen Féllen einen geringeren Wert. Signifikant niedriger fir ambulant Befragte ist der Wert flr
die Symptomskalen Husten (geschéatzter Randmittelwert: ambulant 28,4 und stationar 37,5, p =
0,050) und Gewichtsverlust (geschatzter Randmittelwert: ambulant 17,2 und stationar 32,8, p
=0,008).
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Abbildung 12: QLQ-LC29 - Symptomskalen, Symptom/Nebenwirkungs-Score: Vergleich

35



Der QLQ-LC29 ergibt fir ambulant und stationédr behandelte Patienten signifikant unterschied-
liche Nebenwirkungen (Abb. 13). Von den elf abgefragten Nebenwirkungen weist die ambu-
lante Gruppe in finf Féllen einen hoheren Wert auf. Darunter zeigen sich auf der Skala entziin-
deter oder brennender Augen (geschatzter Randmittelwert: ambulant 22,7 und stationér 14,2,
p= 0,040) signifikant mehr Félle im ambulanten Setting. Der Haarausfall (geschatzter Rand-
mittelwert: ambulant 41,0 und stationdr 30,9, p = 0,054) zeigt zwischen ambulant und stationar
einen nahezu signifikanten Unterschied. Dagegen weisen Patienten in stationdrer Behandlung
hinsichtlich Sprechproblemen (geschatzter Randmittelwert: ambulant -0,5 und stationar 12,1, p
= 0,002) einen signifikant hoheren Wert auf.
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Abbildung 13: QLQ-LC29 — Nebenwirkungen: Vergleich ambulant/stationar
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3.3 Genderspezifische Lebensqualitat bei ambulant behandelten Patienten

Vergleicht man nun Frauen und Ménner innerhalb der ambulant behandelten Patienten (s. Abb.
14), so stellt man fest, dass sich die Mittelwerte der Funktionsskalen, des Global Health Scores
sowie des Summenscores des QLQ-C30 nicht signifikant unterscheiden. Frauen weisen einen
hoheren Mittelwert fiir kérperliche und soziale Funktionen auf, wohingegen die Skalen der
Rollenfunktion, der emotionalen Funktion sowie der kognitiven Funktion beim mannlichen Ge-
schlecht hoher liegen. Der Global Health Score ist bei Frauen hoher als bei Mannern, wahrend

sich fur das mannliche ein htherer Summenscore als fiir das weibliche Geschlecht ergibt.
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Abbildung 14: QLQ-C30 - Funktionsskalen, Global Health-Score, Summenscore - ambulant:
Vergleich mannlich/weiblich
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Ein ahnliches Bild stellt sich bei den Symptomskalen des QLQ-C30 dar (s. Abb. 15). Die Skalen
des weiblichen Geschlechts zeigen nahezu durchwegs eine hohere Symptomlast. Die Unter-
schiede zu den Mannern sind jedoch nicht signifikant und teils nur marginal. Eine Ausnahme
bildet die Skala zu finanziellen Schwierigkeiten. Diese liegt im ambulanten Setting bei méann-
lichen Patienten hoher als bei weiblichen.
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Abbildung 15: QLQ-C30 — Symptomskalen - ambulant: Vergleich mannlich/weiblich
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Des Weiteren zeigen die Symptomskalen des QLQ-LC29 (s. Abb. 16) ein weitgehend ausge-
glichenes Bild zwischen Frauen und M&nnern im ambulanten Bereich ohne signifikante Unter-
schiede. Auffallig ist jedoch, dass das weibliche Geschlecht in dieser Subgruppe héhere Mit-
telwerte fir die Skalen der existenziellen Angste, der chirurgischen Symptome, der Arm- und
Schulterschmerzen sowie sonstiger Schmerzen aufweist. Diese sind jedoch nicht signifikant
und kdnnen hochstens im Gesamtzusammenhang die groRere Symptomlast des weiblichen Ge-
schlechts unterstreichen.
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Abbildung 16: QLQ-LC29 — Symptomskalen, Symptom/NW-Score - ambulant: Vergleich mann-
lich/weiblich
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Die Skalen des QLQ-LC29 zu den Nebenwirkungen (s. Abb.17) zeigen im ambulanten Bereich
beim mannlichen Geschlecht einen signifikant htheren Score fur einen wunden Mund (ge-
schatzter Randmittelwert: mannlich/ambulant 13,5 und weiblich/ambulant 1,2, p= 0,012).
Dariiber hinaus geben die anderen Skalen im Uberblick dhnliche oder gleichwertige Mittelwerte
an. Bei den Mannern ist der Schwerpunkt der Nebenwirkungen im ambulanten Studienkollektiv
neben dem signifikanten Unterschied des wunden Mundes bei den Skalen Schluckbeschwer-
den, entziindete Augen sowie Sprechproblemen angedeutet. Frauen geben dagegen tendenziell
einen hoheren Wert auf den Skalen Haarverlust, Kribbeln von Handen oder Fifl3en, Schwindel,
Né&gelabblattern sowie der Abnahme korperlicher Fahigkeit an.
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Abbildung 17: QLQ-LC29 — Nebenwirkungen - ambulant: Vergleich mannlich/weiblich
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3.4 Genderspezifische Lebensqualitat bei stationar behandelten Patienten

Die Subgruppe der stationdr behandelten Patienten zeigt innerhalb der Funktionsskalen des
QLQ-C30 (s. Abb. 18) keine signifikanten Unterschiede und weitgehend vergleichbare Mittel-
werte. Erkennbar ist aber, dass Manner eine bessere physische Funktion sowie Rollenfunktion
angeben, was aber keinen signifikanten Unterschied darstellt. Es sei erwéhnt, dass die Mittel-
werte der emotionalen und kognitiven Funktion sowie der Summenscore nahezu identisch sind.
Dagegen schatzen ménnliche Patienten in der stationdren Subgruppe des Studienkollektivs ih-
ren eigenen Gesundheitszustand und ihre Lebensqualitét selbst deutlich schlechter ein als die
weiblichen Patienten in dieser Gruppe. Der zusammenfassende Global Health Score (geschétz-
ter Randmittelwert: ménnlich/stationar 46,1 und weiblich/stationar 57,5, p= 0,016) zeigt einen

signifikanten Unterschied zwischen Frauen und Mé&nnern im stationaren Setting.
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Abbildung 18: QLQ-C30 — Funktionsskalen, Global Health-Score, Summenscore - stationar:

Vergleich mannlich/weiblich
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Die Symptomskalen des QLQ-C30 (s. Abb. 19) zeigen einen groRtenteils geringeren Mittelwert
der Ménner oder erweisen sich als nahezu identisch im Geschlechtervergleich. Zudem gibt die
Skala zu Ubelkeit/Erbrechen (geschatzter Randmittelwert: mannlich/stationar 9,3 und weib-
lich/stationar 17,6, p= 0,037) eine signifikant hohere Symptomlast der Frauen an. Ausnahmen
bilden die Skalen Schmerz und finanzielle Schwierigkeiten, welche bei M&nnern einen héheren

Wert, jedoch keinen signifikanten Unterschied aufweisen.
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Abbildung 19: QLQ-C30 — Symptomskalen - stationar: Vergleich mannlich/weiblich
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Die Symptomskalen des QLQ-LC29 (s. Abb. 20) zeigen teils hthere Mittelwerte der mannli-
chen Patienten oder sind in dieser Subgruppe zwischen ménnlichen und weiblichen Patienten
nahezu identisch. Dies trifft nicht fiir die Skala der chirurgischen Symptome zu, in der Frauen
einen etwas héheren Mittelwert aufweisen. Keine Skala ergab jedoch einen signifikanten Un-
terschied zwischen Frauen und Méannern im stationdaren Setting. Die Skala Brustschmerz (ge-
schatzter Randmittelwert: mannlich/stationar 27,4 und weiblich/stationér 16,8, p= 0,067) gibt
einen deutlich hthere Symptomlast der ménnlichen Patienten an, erweist sich aber knapp als
nicht signifikant. Skalen wie Husten, Kurzatmigkeit, Bluthusten, Brustschmerz sowie Ge-
wichtsverlust deuten eine hohere Symptomschwere der Manner an, kénnen dies jedoch nicht

mit signifikanten Unterschieden untermauern.
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Abbildung 20: QLQ-LC29 — Symptomskalen, Symptom/NW-Score - stationar: Vergleich mann-
lich/weiblich
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Die Skalen der Nebenwirkung des QLQ-LC29 (s. Abb. 21) deuten in den meisten Féllen auf
eine hohere Symptomlast des weiblichen Geschlechts in stationérer Versorgung hin. Dabei wei-
sen die Skalen Haarverlust (geschatzter Randmittelwert: mannlich/stationar 21,7 und weib-
lich/stationdr 40,0, p=0,010) sowie Schwindel (geschatzter Randmittelwert: mannlich/stationar
17,5 und weiblich/stationar 32,4, P = 0,014) einen signifikanten Unterschied zwischen Frauen
und Mannern in stationdrer Behandlung auf. Dies macht die ausgepréagte Last der Nebenwir-
kungen fir das weibliche Geschlecht im stationaren Bereich deutlich.
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Abbildung 21: QLQ-LC29 — Nebenwirkungen - stationar: Vergleich mannlich/weiblich
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3.5 Vergleich des ambulanten und stationdren Settings hinsichtlich gen-
derspezifischer Unterschiede der Lebensqualitat

Im Folgenden werden die Unterschiede zwischen den einzelnen Subgruppen anhand einer ta-
bellarischen Auflistung der Mittelwerte zu den Skalen dargestellt.

Innerhalb der Funktionsskalen des QLQ-C30 (s. Tab. 4) zeigt sich, dass die ambulanten Sub-
gruppen in allen Fallen eine bessere Funktionalitat aufweisen als die stationdren Subgruppen.
Mit der Ausnahme der physischen und sozialen Funktion im ambulanten Setting, stellen sich
die Funktionsskalen bei den Ménnern im Studienkollektiv gleichwertig oder gunstiger als die
der Frauen dar. Der Global Health-Score zeigt sich beim mannlichen Geschlecht hingegen so-
wohl ambulant als auch stationdr niedriger. Wie oben beschrieben, war dieser genderspezifische

Unterschied im stationdren Bereich signifikant.

Funktionsskalen QLQ-C30  ambulant & ambulant @ stationar & stationar @

physische Funktion 75,6 78,2 64,5 60,0
Rollenfunktion 67,8 65,8 54,7 49,2
emotionale Funktion 68,9 63,0 60,0 59,8
kognitive Funktion 81,9 74,8 72,0 71,1
soziale Funktion 63,9 65,5 60,1 59,5
Global Health Score 64,0 66,5 46,1 57,5

Tabelle 4: Funktionsskalen des QLQ-C30, Mittelwerte der Subgruppen im Uberblick

Fir die Symptomskalen des QLQ-C30 (s. Tab. 5) stellt sich das Bild im Uberblick wie folgt
dar: Die Skalen Fatigue, Schmerz, Schlaflosigkeit, Appetitverlust, Obstipation, Diarrhoe sowie
der Summenscore unterstreichen im Uberblick den oben beschriebenen Unterschied zwischen
ambulant und stationar behandelten Patienten. Auffallig ist, dass die konsistente Reihung der
Mittelwerte das Muster innerhalb der Subgruppen fir wenige Skalen verlassen. Dabei handelt
es sich um die Skalen zu Ubelkeit/Erbrechen mit héherer Symptomlast fiir die weiblichen Sub-
gruppen und die finanziellen Schwierigkeiten mit hoheren Angaben in den mannlichen Sub-
gruppen. Fir die Skala Dyspnoe zeigt sich in allen Subgruppen eine ahnliche Angabe und eine

geringe Divergenz.
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Symptomskalen QLQ-C30 ambulant & ambulant @ stationar & stationar Q

Fatigue 39,3 42,9 49,1 53,2
Ubelkeit/Erbrechen 8,7 11,4 9,3 17,6
Schmerz 20,7 21,3 35,6 29,0
Dyspnoe 40,1 41,1 44,2 46,0
Schlaflosigkeit 26,8 32,1 36,4 42,1
Appetitverlust 17,3 17,5 31,7 35,6
Obstipation 15,4 21,7 26,1 25,9
Diarrhoe 7,7 8,0 17,6 15,5
finanzielle Schwierigkeiten 26,4 20,1 24,3 16,9
Summenscore 75,8 73,3 66,4 64,4

Tabelle 5: Symptomskalen des QLQ-C30, Mittelwerte der Subgruppen im Uberblick

Fur die Symptomskalen des QLQ-LC29 (s. Tab. 6) stellen sich zwei eindeutige Tendenzen dar.
Zum einen ist in einem Teil der Symptomskalen zu erkennen, dass die Symptomlast in der
Subgruppe der stationdr behandelten Manner ungunstiger ausféllt. Vertreter dieser Skalen sind
die Symptomskalen Husten, Kurzatmigkeit, Bluthusten, Brustschmerz sowie Gewichtsverlust.
Andererseits ist zu erkennen, dass die anderen Symptomskalen des QLQ-LC29 fir die Sub-
gruppe der ambulant behandelten Manner jeweils deutlich ginstiger ausfallen. Vertreter dieser
Skalen sind existentielle Angste, chirurgische Symptome, Arm- und Schulterschmerz sowie
sonstiger Schmerz. Die Skala des Symptom Score veranschaulicht nochmals die oben beschrie-

bene gunstigere Symptomlast der ambulanten verglichen mit den stationdaren Subgruppen.

Symptomskalen QLQ-LC29 ambulant & ambulant @ stationar & stationar @

Husten 27,5 29,2 39,0 36,1
Kurzatmigkeit 28,0 26,8 36,0 34,4
existentielle Angste 49,3 60,8 64,2 62,9
chirurgische Symptome 26,3 35,1 33,5 36,8
Symptom Score 17,5 17,3 20,7 21,2
Bluthusten 4,8 3,3 7,7 3,7
Brustschmerz 18,6 18,3 27,4 16,8
Arm-/Schulterschmerz 18,0 28,8 25,5 26,0
sonstiger Schmerz 21,0 28,5 28,0 28,0
Gewichtsverlust 18,3 16,2 38,8 26,8

Tabelle 6: Symptomskalen des QLQ-LC29, Mittelwerte der Subgruppen im Uberblick
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Zuletzt zeigt sich fur die Skalen der Nebenwirkungen des QLQ-LC29 (s. Tab. 7), dass der
Haarverlust sowie der Schwindel, wie oben bereits thematisiert, sowohl fir ambulant als auch
fiir station&r behandelte Frauen belastender ausféllt als fiir das mannliche Geschlecht. Daneben
gibt eher die Subgruppe der stationér behandelten Frauen eine Belastung durch Hautprobleme
an. Die Abnahme der korperlichen Féhigkeit ist in allen Subgruppen ein zentraler Aspekt, wo-
bei der Mittelwert in der Subgruppe der stationar behandelten Manner am hochsten ausfallt.
Schluckbeschwerden und ein wunder Mund stellen besonders in stationdrer Behandlung Prob-
leme dar. Diese zeigen sich jedoch auch vermehrt bei M&nnern in ambulanter Behandlung. Im
stationéren Setting werden auch Sprechprobleme in einem héheren Ausmaf angegeben als am-
bulant.

Dagegen ist auch erkennbar, dass Nebenwirkungen wie allergische Reaktionen sowie entziin-
dete Augen tendenziell ambulant eine groRere Belastung darstellen als in stationarer Betreuung.
Einige Nebenwirkungsskalen, darunter Kribbeln der H&dnde oder Beine sowie Nagelabblattern

sind uber alle Subgruppen hinweg &hnlich.

Nebenwirkungen QLQ-LC29 ambulant & ambulant @ stationar & stationar @

Haarverlust 37,2 44,9 21,7 40,0
wunder Mund 13,5 1,2 6,0 12,7
Schluckbeschwerden 11,3 6,0 12,6 17,5
Kribbeln Hande/FuRe 26,5 27,7 25,8 28,2
allerg. Reaktion 9,1 9,1 5,8 6,8
entzlindete Augen 24,1 21,2 12,8 15,6
Schwindel 17,9 22,7 17,5 32,4
Négelabblattern 3,5 4,1 3,9 1,8
Hautprobleme 23,9 22,0 25,2 34,0
Sprechprobleme 0,9 -2,0 13,5 10,8
Abnahme kdrperliche Fahigkeit 51,2 55,1 59,5 56,5

Tabelle 7: Nebenwirkungsskalen des QLQ-LC29, Mittelwerte der Subgruppen im Uberblick
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3.6 Zusammenfassung der Ergebnisse und Fazit

Die Lebensqualitat von ambulant und stationar behandelten Patienten mit Lungenkarzinom un-
terscheidet sich anhand der vorliegenden Ergebnisse aus dem kompletten Studienkollektiv. Ab-
gebildet durch die Fragebdgen QLQ-C30 und QLQ-LC29 zeigt sich deutlich und recht homo-
gen, dass die ambulanten Patienten verglichen mit den stationdr Behandelten im gesamten Stu-
dienkollektiv tber die Funktionsskalen sowie Symptomskalen hinweg eine bessere Lebensqua-
litat angeben. Sowohl physische als auch psychische Aspekte fallen ambulant besser aus und
zeichnen sich ebenso in den nicht signifikanten Skalen ab. Zudem ergeben die Skalen zu den
Nebenwirkungen sowohl ambulant als auch stationar behandelt unterschiedliche Schwerpunkte
der Symptomlast.

Fur den ambulanten Bereich der Patientenversorgung kann man zusammenfassend sagen, dass
sich wenige deutliche Unterschiede zwischen Frauen und Méanner erkennen lassen. Es ergeben
sich insgesamt weitgehend &hnliche Werte der Funktionsskalen fir beide Geschlechter. Mit
einem signifikant hoheren Wert fur die Skala des wunden Mundes zeigt das ménnliche Ge-
schlecht im ambulanten Setting einen Schwerpunkt der Symptomlast. Es deutet sich insgesamt
eine hohere Symptomlast fiir das weibliche Geschlecht an, was aber nicht mit signifikanten
Werten belegt werden kann. In Zusammenschau ergibt sich diese Tendenz bei Frauen durch die
Skalen Fatigue, Ubelkeit/Erbrechen, Obstipation, Arm-/ Schulter- und sonstiger Schmerz,
Haarverlust, Schwindel und Abnahme der korperlichen Funktion. Verglichen mit den mannli-
chen Patienten zeichnet sich zudem eine héhere psycho-emotionale Belastung der Frauen in der
ambulanten Patientengruppe ab, was anhand der héheren Mittelwerte fur Schlaflosigkeit, exis-

tenzielle Angst sowie einem geringeren Wert der emotionalen Funktion angedeutet wird.

Fur die Gruppe der stationaren Patienten lasst sich zusammenfassend sagen, dass die weibliche
Subgruppe in einem deutlich gréReren Teil der Symptomskalen des QLQ-C30 und den Skalen
zu den Nebenwirkungen des QLQ-LC29 eine grélRere Symptomlast aufweist und signifikant
starker mit Ubelkeit und Erbrechen, Haarverlust sowie Schwindel belastet ist. Bei nahezu glei-
chen Funktionsskalen der Geschlechter oder besseren Skalen der Manner schétzt jedoch das
méannliche Geschlecht den eigenen Gesundheitszustand sowie die Lebensqualitat signifikant
schlechter ein als das weibliche Geschlecht. Dieser Zusammenhang scheint primar kontrar und
wird im Anschluss diskutiert.

Im stationdren Bereich weisen die Symptomskalen des QLQ-LC29 tendenziell eine groRere
Symptomlast durch Symptome wie Husten, Kurzatmigkeit, Bluthusten und Brustschmerz fiir

das ménnliche Geschlecht auf. Dies konnte ansatzweise den signifikant schlechteren Global
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Health Score der Ménner im stationdren Setting erklaren. Dennoch stehen dieser Begriindung
des deutlich schlechteren Global Health-Score der stationdr behandelten Ménner glinstigere
oder gleichwertige Funktionsskalen der Geschlechter im stationdren Bereich gegentiber.

Im tabellarischen Vergleich (Tab. 4-7) der Subgruppen ist erkennbar, dass die ambulanten Pa-
tienten in jedem Fall glnstigere Mittelwerte der Funktionsskalen aufweisen. In den meisten
Fallen schneidet das mannliche Geschlecht dabei besser ab. Dagegen stellt sich der Global
Health Score beim méannlichen Geschlecht ambulant sowie stationar schlechter dar als beim
weiblichen Geschlecht. Ein groRer Teil der Skalen unterstreicht wiederholt die weniger starke
Symptomlast in ambulanter Behandlung. Auffallend sind die insgesamt hohere Symptomlast
von Ubelkeit und Erbrechen der Frauen und die hoheren Mittelwerte finanzieller Schwierigkei-
ten der Manner.

Fur die Symptomskalen des QLQ-LC29 ist zu erkennen, dass die Symptomlast in der Sub-
gruppe der stationdr behandelten Manner groRer ist und dass sich die Mittelwerte einiger Skalen
fiir ambulant behandelte Méanner deutlich gtinstiger darstellen. Zudem ist in Skalen der Neben-
wirkungen des QLQ-LC29 erkennbar, dass Haarverlust und Schwindel fur die Frauen im Stu-

dienkollektiv belastender sind.

Als Fazit ergibt sich, dass im Vergleich von ambulanten und stationdren Patienten die Schwere
der Symptome ambulant geringer ist als stationar. Im Uberblick ist die Symptomlast der Man-
ner Uberwiegend geringer und die Lebensqualitét besser als bei Frauen, was aber von der ménn-
lichen Subgruppe im stationdren Bereich nicht derart eingeschétzt wird. Dagegen wird von
Frauen im Studienkollektiv weitgehend eine schlechtere Lebensqualitat mit hoherer Symptom-
last bei Ubelkeit und Erbrechen, Haarverlust und Schwindel berichtet, welche diese selbst giins-
tiger beurteilen als die Méanner im Studienkollektiv. Der Global Health Score stellt sich im

Geschlechtervergleich der stationaren Subgruppen signifikant unterschiedlich dar.
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4 Diskussion

4.1 Diskussion des Studienkollektivs

Das Studienkollektiv l&sst mit 37% weiblichen und 63% mé&nnlichen Patienten eine reprasen-
tative Geschlechterverteilung erkennen. Diese entspricht in etwa der oben erléuterten Inzidenz
des Lungenkarzinoms in Deutschland. (3) Daneben sind die Anteile der ambulant (43%) und
stationar (57%) behandelten Patienten weitestgehend ausgeglichen.

Betrachtet man nun die Subgruppen, liegt im stationdren Bereich eine Verteilung von 33 Frauen
und 80 Mannern vor. Innerhalb der ambulanten Subgruppen befinden sich 40 Frauen und 45
Ménnern. Es ergeben sich dahingehend vier ausreichend grofe Subgruppen fur die Datenana-
lyse, wobei die stationér behandelten Manner im Vergleich eine sehr starke Subgruppe bilden
und die ambulant behandelten Manner aus dem klinischen Alltag etwas unterreprasentiert sind.
Aus dieser Konstellation kdnnte sich ein mdglicher Selektionsbias ableiten lassen. Zudem
wurde nicht weiter analysiert, von welcher Subgruppe mdoglicherweise deutlich weniger Frage-

bdgen nach einer erbetenen Teilnahme zurlickgegeben wurden.

Des Weiteren ergibt sich innerhalb des Studienkollektivs mit einem medianen Alter der Frauen
von 64, der Manner von 65 sowie der gesamten Patienten von 64,5 eine Altersverteilung, die
etwas unter den bekannten Altersdaten zum Bronchialkarzinom von 68 Jahren fir Frauen und
70 Jahren fir Mannern liegt. (4) Die Ursache hierfur ist in der Rekrutierung begriindet. Hoch-
betagte Patienten mit der Diagnose Lungenkarzinom sind haufiger an weiteren Komorbiditaten
erkrankt und befinden sich daher meist in einem schlechten Allgemeinzustand, was die Rekru-
tierung erschwert. Dartiber hinaus liegen bei dlteren Menschen vielfach Zweitkarzinome vor,
die aufgrund der Aufnahmekriterien den Einschluss in die vorliegende Studie nicht ermdgli-

chen.

Die Verteilung von Rauchern und Nicht-Rauchern zwischen Frauen und Mannern zeigt sich
innerhalb des Studienkollektivs &hnlich wie einleitend beschrieben. (72) Daruber hinaus befin-
den sich, wie aus dem klinischen Alltag bekannt, mit 66% der GroRteil der behandelten Patien-
ten des Studienkollektivs in einem palliativen Stadium der Erkrankung. Innerhalb der Ge-
schlechter liegt dabei eine vergleichbare Verteilung vor, wobei anteilig etwas mehr Frauen ku-
rativ behandelt werden konnen als Ménner. Dass 84% der Patienten im Kollektiv eine oder
mehrere Vorerkrankungen aufweisen, beschreibt anschaulich den hohen Anteil von Komorbi-

ditaten innerhalb des Studienkollektivs und unterstutzt die bisherigen Daten aus Literatur und
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Klinik. (4, 5) Somit zeichnet sich auch an dieser Stelle ein realitadtsnahes Bild des vorliegenden
Kollektivs ab.

AuRerdem ergeben sich verglichen zur Literatur fur das Vorkommen von NSCLC und SCLC
innerhalb dieses Studienkollektivs eine Uberreprasentation des SCLCs. Innerhalb des weibli-
chen Geschlechts liegt der Anteil an SCLC-Patienten mit 19,2% noch néher an bisherigen Da-
ten der Literatur von 12-15% des SCLCs. (3, 8) Innerhalb der eingeschlossenen mannlichen
Patienten ist das SCLC mit 27,2% deutlich starker vertreten. Dabei werden 85% dieser mann-
lichen SCLC-Patienten zum Zeitpunkt der Rekrutierung stationdr behandelt. Innerhalb der
weiblichen Gruppe werden 71% der SCLC-Patienten stationar behandelt. Da insgesamt mehr
stationér behandelte Patienten in die Studie eingeschlossen wurden, ist ein Selektionsbias auf-
grund dieser Gruppenproportion denkbar. Grundsatzlich ist das SCLC zudem ein Karzinom mit
hoher Proliferationsrate. Daher werden bei zligigem Therapieansprechen Erstbehandlungen im
stationdren Setting durchgefiihrt, um das Risiko eines Tumorlyse-Syndroms zu kontrollieren.
(8) Auswirkungen auf die Studienergebnisse durch diese Faktoren kénnen trotz durchgefihrter

Adjustierung nicht ausgeschlossen werden.

Der erwahnte Selektionsbias spielt bei der Interpretation der Daten eine wichtige Rolle. Bei der
nachfolgenden Interpretation des Global Health Scores der Ménner in stationérer Behandlung
muss dieser berlcksichtigt werden. Anhand der vorgenommenen statistischen Adjustierung
konnen die Einflisse der aufgezahlten Hauptfaktoren durch die berechneten ANCOVAS aus
den Ergebnissen der Datenanalyse herausgerechnet werden. Auf diese Weise werden flr diese
Faktoren zahlenméRige Unterschiede beglichen. Diese Optimierung der vorliegenden Daten

wird im folgenden Kapitel zu den Perspektiven dieser Datenanalyse ausfuihrlich beschrieben.
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4.2 Diskussion der Studienergebnisse

4.2.1 Verhaltnis von Selbstbild und tatsachlichem Gesundheitszustand

Innerhalb der vorliegenden Ergebnisse féllt priméar der Global Health Score auf, da dieser in-
nerhalb der stationdren Subruppen kontrar zur Symptomlast steht. Wéhrend die Datenauswer-
tung im stationdren Bereich flir M&nner eine guinstigere Lebensqualitat sowie geringere Symp-
tomlast aufweist, lasst sich fir diese Gruppe ein signifikant schlechterer Global Health Score
feststellen. Innerhalb der stationar behandelten Frauen ergibt sich hingegen ein guinstigerer Glo-
bal Health Score. Damit beurteilen Frauen subjektiv ihre insgesamt schlechtere Lebensqualitét
mit hoherer Symptomlast deutlich gunstiger als Manner. Dieses kontrdre Ergebnis gibt Anlass
zur Diskussion eines geschlechterspezifischen Selbstbildes und dem Verhaltnis zum eigentli-
chen Gesundheitszustand.

Anhand des EORTC QLQ-C30 ist bisher bekannt, dass der Global Health Score sowie die
Funktionsskalen fiir Manner verglichen zu Frauen gunstiger ausfallen. Fir Frauen stellt sich
jedoch eine bessere kognitive und soziale Funktion dar. (44) So ergibt sich in den Ergebnissen
des Studienkollektivs nach vorgenommener Differenzierung von ambulanter und stationérer
Behandlung ein neues Bild. Zum einen ist es denkbar, dass die vorliegende Diskrepanz der
méannlichen Selbsteinschatzung und der Symptomlast verglichen zu den Frauen ein Artefakt
darstellt. Hierbei ist auf die oben genannte Verteilung der Subgruppen zu verweisen. Es ist
maoglich, dass bei einer héheren Reprasentation der stationdren und einer geringeren Zahl am-
bulant behandelter Ménner eine Verzerrung der Analyse auftritt. Um dieses Artefakt auszu-
schlielen, ist eine umfangreichere sowie zahlenméRig ausgewogenere Datenerhebung von N6-
ten.

In diesem Zusammenhang sollte der hohere Anteil, der an einem SCLC erkrankten Ménner,
und der damit verbundene Einfluss bedacht werden. Fir die mannliche stationdre Subgruppe
ergibt sich wie oben beschrieben eine Uberreprasentation des SCLC. Bekanntlich weisen Pati-
enten mit SCLC eine dreifach hohere Pravalenz von Depressionen auf. (12) In einer Gruppe
mit gutem Performancestatus wurde bei Frauen ein hdherer Anteil an Depressionen festgestellt,
wobei dieser Geschlechterunterschied in einer Gruppe mit reduziertem Performancestatus nicht
ersichtlich ist. (12) Mit reduziertem Performancestatus ergibt sich ebenso eine erhéhte Rate an
Depressionen bei mannlichen Patienten. (12) Daruber hinaus bedarf es bei haufigem Auftreten
von Depression im Krankheitsverlauf des Lungenkarzinoms einer umfassenden Betreuung.(12)
Hinsichtlich dessen ist denkbar, dass durch die Verteilung dieser Subgruppen eine Beeinflus-

sung der subjektiven Lebensqualitat und des damit verbunden Selbstbildes einhergeht.
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Zum anderen kdnnen die Ergebnisse neben einem mdglichen Artefakt ebenso als ein psycho-
sozialer Betreuungsbedarf des méannlichen Geschlechts interpretiert werden. Bei einer im Ge-
schlechtsvergleich niedrigeren Symptomlast und einem dennoch geringeren Global Health
Score der Manner im stationaren Setting schétzen diese ihren Gesundheitszustand signifikant
schlechter ein als die weibliche Subgruppe im stationdaren Bereich mit héherer Symptomlast.
Unter Beriicksichtigung der Auspragung existenzieller Angste vor einem Tumorprogress, wel-
che im Vergleich der vier Subgruppen bei sonst dhnlichem Niveau bei ambulant behandelten
Ménnern eine deutlich geringere Auspragung aufzeigen, ergibt sich ein geschlechterspezifi-
scher Unterschied. Wéhrend das weibliche Geschlecht sowohl ambulant als auch stationér eine
vergleichbar ausgepragte Angst vor einem Tumorprogress hat, ist diese bei stationdr behandel-
ten Ménnern deutlicher festzustellen. Die niedrigere Angst vor einem Tumorprogress des
méannlichen Geschlechts in ambulanter Behandlung veranschaulicht den Einfluss des Behand-
lungssettings und deutet auf den beschriebenen psychosozialen Effekt beim ménnlichen Ge-
schlecht hin.

Zur Erhebung eines psychosozialen Behandlungsbedarfs findet auf3erdem der Hornheider Fra-
gebogen als ein bewahrtes Instrument Anwendung. (73) Eine Studie zum Vergleich des Horn-
heider Fragebogens und der EORTC Module hinsichtlich des psychosozialen Betreuungsbe-
darfs beschreibt eine Korrelation des Hornheider Fragebogens und der EORTC Skalen Fatigue,
existenzielle Angst sowie eines ungunstigeren Global Health Scores. (73) Bei Betrachtung der
Studienergebnisse kann dahingehend ein hoherer psychosozialer Behandlungsbedarf bei Mén-
nern im stationdren Setting vermutet werden. Um die psychosoziale Belastung des mannlichen
Geschlechts in stationdrer Behandlung weiter zu spezifizieren, kann bei zukinftigen Datener-
hebungen als Erganzung der Hornheider Fragebogen Anwendung finden.

Nachdem die Lebensqualitat subjektiv gepragt ist (19), spielt bei der Einschatzung des eigenen
Gesundheitszustandes an dieser Stelle besonders das Selbstbild der Patienten eine bedeutende
Rolle. Die méannliche Wahrnehmung der Situation scheint durch die ambulante Behandlung
optimiert. Im gewohnten sozialen Umfeld und in einem Alltag fern des Krankenhauses scheinen
Manner die Erkrankung erfolgreicher zu bewaltigen. Aufgrund des Aufenthalts im Kranken-
haus entfallen selbstinitiierte Schutzbarrieren und Coping-Strategien. Diese Ergebniskonstella-
tion ist ein Anzeichen, dass Ménner zur Kompensation der krankheitsbedingten Einschrankun-
gen dem sozialen, familidren oder hauslichen Riickhalt grof3e Bedeutung zumessen und diesen
womdglich subjektiv noch bewusster wahrnehmen als Frauen. Im Zuge dessen scheinen eine
unterschiedliche geschlechtsspezifische Akzeptanz gegeniiber einer stationdren Therapie oder

andere Kompensationsstrategien mit geschlechtsspezifischen Ressourcen vorzuliegen.
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Daneben ergeben sich innerhalb des tabellarischen Vergleichs (Tab. 4-7) einige Konstellatio-
nen, die ohne eine Unterteilung der Subgruppen nicht erkennbar sind. Es handelt sich dabei um
keine signifikanten Unterschiede, jedoch lasst sich dabei eine Tendenz erkennen. Auf den Ska-
len Schmerz, Schlaflosigkeit, Diarrhoe, Abnahme korperlicher Fahigkeit sowie Gewichtsver-
lust gibt es die homogene Tendenz, dass die Werte fiir ambulant behandelte Ménner weit glins-
tiger ausfallen als fir stationdr behandelte Manner. Dies zeigt sich in dhnlicher Form beim
weiblichen Geschlecht. Jedoch sind die ménnlichen Unterschiede zwischen ambulant und sta-
tiondren Mittelwerten in vielen Fallen ausgepragter als bei den Ergebnissen der Frauen. Auch
dieser Aspekt ist Anhaltspunkt fur den beeinflussten Global Health Score und ein deutlich un-
terschiedliches Selbstbild von Frauen und Ménnern je nach ambulantem oder stationdrem Be-
handlungssetting.

Dartiiber hinaus sprechen noch weitere Ergebnisse gegen ein Artefakt. So verursacht eine Ein-
schréankung der Berufsaustibung wahrend der Erkrankung des mannlichen Geschlechts negati-
vere Auswirkungen auf das subjektive Befinden. Fir die Manner ergibt sich ein starkerer Ein-
fluss der Berufsausubung auf die soziale Rolle. (65) Im tabellarischen Vergleich (Tab. 4-7)
liegen die Werte auf der Skala zu finanziellen Schwierigkeiten sowohl in der ambulanten als
auch in der stationdren ménnlichen Subgruppe hoéher als bei Frauen. Daneben stellt sich die
Rollenfunktion Gber die Subgruppen hinweg bei ambulant behandelten Méannern am besten dar.
Die Annahme, dass sich Manner durch eine eingeschrénkte Berufsausibung im stationéren Set-
ting beeintrachtigter fuhlen, wird auBerdem durch den signifikant geringeren Global Health
Score der stationdr behandelten Manner gestiitzt. Dennoch sind fiir eine genauere Abgrenzung
dieser Zusammenhange oder zur Bestétigung eines Artefakts weitere Datenerhebungen notwen-
dig.

In den folgenden Kapiteln wird die geschlechtsspezifische Kompensation nochmals aufgegrif-
fen und ebenso der Umfang und die Rolle der weiblichen Ressourcen thematisiert. Insgesamt
lasst sich der signifikant glinstigere Global Health Score und das subjektiv bessere Selbstbild
im ambulanten Bereich durch die erhaltene Selbstbestimmtheit der Frauen und Ménner begrin-
den. Die subjektiv bewahrte Einflussnahme durch den Patienten selbst kann sehr durch eine
ambulante Therapie unterstutzt werden. Bei einer ambulanten Therapie ist der Erhalt eines
selbstbestimmten Alltags noch weitestgehend moglich. Diesbeziglich ist bereits bekannt, dass
die Mitbestimmung einer therapeutischen Herangehensweise eine enorme psychologische Un-

terstlitzung flr den Patienten mit sich bringt. (23)
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4.2.2 Differenzierung zwischen ambulantem und stationdrem Setting

In der Lebensqualitatsforschung befassen sich bereits einige Studien (44, 48-54) mit gender-
spezifischen Aspekten und kdnnen Unterschiede nachweisen. Diese Studien bilden die Grund-
lage fir die Annahme, dass an einem Lungenkarzinom erkrankte Frauen eine geringere Lebens-
qualitat und eine hohere Symptomlast erfahren als Manner mit dieser Erkrankung. Dennoch
wird in der Literatur bei einem Lungenkarzinom eine hohere Lebenserwartung des weiblichen
Geschlechts beschrieben. (3739, 42)

In den vorliegenden Ergebnissen zeigt das weibliche Geschlecht ebenfalls eine ungunstigere
Lebensqualitdt und eine ausgepragtere Symptomlast als das méannliche Geschlecht, jedoch nur
im Vergleich der Subgruppen des stationaren Bereichs. Zwischen den ambulanten Subgruppen
liegt signifikant nur die hthere Problematik eines wunden Mundes bei Mannern als Unterschied
zwischen den Geschlechtern vor. Zusammen mit den Ergebnissen aus dem Vergleich von am-
bulanten und stationdren Patienten stellt man fest, dass man grundsétzlich genderspezifische
Unterschiede im ambulanten und stationéren Setting unterscheiden muss. Wahrend die Lebens-
qualitdt ambulant behandelter Patienten in unserem Studienkollektiv besser und grundsétzlich
hoher liegt, schafft das Setting — ob ambulant oder stationar — eine Ausgangslage, welche von
Patienten womadglich unterschiedlich beurteilt wird. Vorausgehend wurde dies bereits zu einem
ambulant und stationdr unterschiedlichen Selbstbild diskutiert.

In vorliegender Datenanalyse ergeben sich zwischen ambulanten und stationaren Patienten sig-
nifikante Unterschiede. Da die Lebensqualitdt maRgeblich auf der subjektiven Selbsteinschét-
zung der Patienten beruht (19), bestimmen die Patienten individuell ihre eigene Lebensqualitét.
Dabei beeinflussen Coping- sowie Defending-Strategien von Frauen und Mannern die Krank-
heitsbewéltigung und Lebensqualitat maRgeblich (68, 69). Wéhrend das Coping ein forderli-
ches Bewadltigungsverhalten bezeichnet, welches das Handeln bei kérperlich und psychisch be-
lastenden Lebenssituationen beschreibt (74), ist hingegen das Defending eine defensive Heran-
gehensweise, die ein Problem als Gefahr einstuft. Das Defending ist damit eine Abwehrreaktion
auf eine scheinbar unuberwindbare Gegebenheit, wobei keine Coping-Strategien vorhanden
sind oder umgesetzt werden kénnen. (75)

Aus der Gegenuberstellung von ambulant und stationar behandelten Patienten nach der Adjus-
tierung fur die genannten Hauptfaktoren ergibt sich eindeutig, dass Patienten in ambulanter
Behandlung ihre Lebensqualitat glinstiger und ihre Symptomlast geringer angeben als Patienten
in stationarer Behandlung. Neben dem signifikant unterschiedlichen Global Health Score wird

dies ebenso durch den Summenscore des Fragebogens QLQ-C30 fiir ambulante und stationére
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Patienten unterstutzt. Dieser Score ermdglicht die Reduktion der Wahrscheinlichkeit eines Feh-
lers 1. Art und stellt ein valides Instrument im Gesamtzusammenhang dar. (29) Dabei wird mit
der Zusammenfassung der meisten Skalen des EORTC QLQ-C30 die gunstigere Lebensqualitét
und die geringere Symptomlast der ambulanten Patienten veranschaulicht.

Daneben erweisen sich die Funktionsskalen der physischen Funktion sowie der Rollenfunktion
fur ambulant behandelte Patienten signifikant hoher. Bisher ist aus Studien bekannt, dass sich
im Geschlechtervergleich ein glnstigerer Global Health Score sowie héhere Funktionsskalen
fir Mé&nner ergeben und bei Frauen eine bessere kognitive und soziale Funktion auffallen. (44)
Vorliegende Daten ermdéglichen anhand der Differenzierung in ambulante oder stationére Be-
handlung eine weitere Aussage. Nach diesen Ergebnissen muss bei der Erhebung der Lebens-
qualitat nicht nur zwischen den Geschlechtern, sondern auch hinsichtlich Therapiesetting un-
terschieden werden. Dieser Zusammenhang wird ebenso durch eine ambulant und stationar sig-
nifikant unterschiedliche Symptomlast dieser Patientengruppen betont. Aus den Ergebnissen
des QLQ-C30 auf den Skalen Fatigue, Schmerz, Appetitverlust und Diarrhoe sowie aus den
erhobenen Daten des QLQ-LC29 auf den Skalen Husten, Sprechprobleme und Gewichtsverlust
ist diese unterschiedliche Symptomlast klar erkennbar.

Aus bisher bekannten Datenerhebungen ist hinsichtlich des Symptoms Schmerz bekannt, dass
dieser im Rahmen einer Krebserkrankung nicht nur haufig auftritt, sondern auch mit einer deut-
lichen Beeintrachtigung der Lebensqualitat einhergeht. (76) Das Symptom wird vor allem von
Frauen beschrieben. (76) Dennoch bestatigt sich im Kontext der Subgruppen vorliegender Da-
ten kein vergleichbares Muster. Der tabellarischen Gegenuberstellung (Tab. 4-7) kann enthom-
men werden, dass der Unterschied zwischen ambulanten und stationdren Patienten innerhalb
der ménnlichen Subgruppen weit groRer ist als zwischen den weiblichen Subgruppen.
Daneben stellt auch Fatigue flir Patienten mit Lungenkarzinom eine sehr relevante Belastung
dar (7), wobei diese in vorliegenden Daten im stationdren Setting signifikant ausgepréagter ist.
In diesem Zusammenhang wird in der Literatur auch von einem Symptomcluster aus Schmerz,
Fatigue und Schlaflosigkeit berichtet (48, 77), welches besonders bei chemotherapeutisch be-
handelten Patienten mit neu diagnostiziertem Lungenkarzinom festzustellen ist. Dabei lasst sich
erkennen, dass das simultane Auftreten dieser Symptome die Symptomschwere nicht nur sum-
miert, sondern gar verstarkt. In den vorliegenden Daten ist dieses Cluster nahezu signifikant
starker im stationédren Bereich erkennbar. Die Skala der Schlaflosigkeit (geschatzter Randmit-
telwert: ambulant 29,5 und stationar 39,2, p= 0,080) befindet sich nahe des Signifikanzniveaus.

Besonders bei alteren Krebspatienten tritt dieses Cluster geh&uft auf, was mit einer emotionalen
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Beeintrachtigung verbunden ist. (78) Somit gibt es deutliche Hinweise, dass das Symptomclus-
ter aus Schmerz, Fatigue und Schlaflosigkeit den Therapieverlauf mal3geblich negativ beein-
flusst und besonders im stationaren Setting vorliegt.

Eine ahnliche Konstellation ergibt sich flr das beschriebene Respiratory Distress Symptom
Cluster aus Atemnot, Husten und Fatigue. (79) Auch hierbei treten in den vorliegenden Daten
bei stationdren Patienten ausgepragtere Beschwerden auf. Neben einem signifikanten Unter-
schied auf der Skala Husten l&sst sich anhand des QLQ-LC29 ein nahezu signifikanter Wert fur
Kurzatmigkeit (geschétzter Randmittelwert: ambulant 27,4 und stationar 35,2, p= 0,059) erken-
nen. Da Husten bekanntermaRen die Lebensqualitadt besonders beintrachtigen kann (6), muss
eine Therapie dahingehend erfolgen. Das Wissen um ein verstarkt vorliegendes Symptomclus-
ter je nach Setting sensibilisiert fur die Symptomlast der stationaren Patienten und schafft einen
Ansatzpunkt fur die Verbesserung der Lebensqualitét im stationdren Bereich.

Des Weiteren findet man in der Literatur fir die Hustensymptomatik bei Patienten mit Lungen-
karzinom bisher noch uneinheitliche Angaben. (55, 63, 80) Lediglich eine Studie aus dem Jahr
2020 beschreibt eine héhere Symptomlast durch Husten bei Ménnern (55), ansonsten wird eine
signifikant héhere Belastung der Frauen beschrieben (63, 80). Wahrend sich in vorliegender
Datenanalyse ein signifikant hoherer Wert auf der Skala Husten im stationaren verglichen zum
ambulanten Setting zeigt, lassen sich innerhalb der geschlechterbezogenen Subgruppen keine
signifikanten Unterschiede feststellen. Dennoch ergibt sich fir die stationar behandelten Mén-
ner eine tendenziell hohere Symptomlast auf den Skalen Husten, Kurzatmigkeit, Bluthusten,
Brustschmerz sowie Gewichtsverlust. Diese Beobachtung weist erneut darauf hin, dass bei der
genderspezifischen Unterscheidung von Symptomen eine Vorsortierung in eine ambulante und
stationére Patientengruppe vorgeschaltet werden sollte. Die Studie von Koch et al. (55) deutet
diesen Zusammenhang bereits an. Dies wére eine Erklarungsmoglichkeit des in der Literatur
vorliegenden Widerspruchs, der jedoch in jedem Fall tiefergehender Untersuchungen bedarf.
AuBerdem ist der Symptomkomplex aus Gewichtsverlust, Appetitverlust sowie Diarrhoe zu
diskutieren. Dieses Cluster bringt eine in sich verstarkende Wirkung mit sich und muss deshalb
im Klinischen Setting besonders beriicksichtigt werden. Durch diese signifikanten Ergebnisse
wird die dringende Berlicksichtigung dieses Symptomkomplexes besonders im stationaren Set-
ting betont, da es im Zusammenspiel der Symptome zu einer sehr raschen Zustandsverschlech-
terung der Patienten kommen kann.

Waéhrend Haarverlust und entziindete Augen im Vergleich von ambulant und stationér behan-
delten Patienten im ambulanten Kontext als einzige Skalen signifikant hoher ausfallen, kann

dies verschiedene Ursachen haben. Es ist hinsichtlich der Symptomlast im ambulanten Bereich
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sowohl bei Haarverlust als auch bei entziindeten Augen anzunehmen, dass Patienten mit dieser
Symptomatik auf sich allein gestellt weniger gut zurechtkommen. Zudem ist der Haarverlust
fur ambulant behandelte Patienten wohl deutlich storender. Es ist bisher bekannt, dass Patienten
mit Haarausfall neben ihrer beeintréchtigten subjektiven Kérperwahrnehmung o6fter das Gefuhl
haben, sich vor anderen erkléren zu mussen oder sich als Krebspatient stigmatisiert fiihlen. (81)
Die Ergebnisse zeigen in diesem Kontext, dass die Beschwerden im stationaren Setting wohl
zum einen neben Mitpatienten mit Haarausfall sowie durch unmittelbare Unterstiitzungsange-
bote im stationdren Bereich besser kompensiert werden kénnen. Flr ambulant behandelte Pati-
enten resultiert das beeintréchtigte Korperbild nicht selten in sozialem Riickzug. (81)

4.2.3 Genderspezifische Copingstrategien im ambulanten Setting

Innerhalb dieses Datensatzes ergibt sich fir ambulant behandelte Frauen und Méanner ein sig-
nifikanter Genderunterschied. Die signifikant hohere Symptomlast durch wunden Mund bei
Ménnern im ambulanten Bereich begrindet sich neben einer Reaktion auf die Therapie (82—
84) maoglicherweise auch in einer unzureichenden Mundhygiene und einem persistierenden
Konsum von Noxen. Neben der Anpassung von Erndhrung, Zahnpflege sowie der Vermeidung
von Noxen lieBen sich in einer Studie zum Parodontitis-Risiko im Geschlechtervergleich Defi-
zite des mannlichen Geschlechts hinsichtlich der Haufigkeit und Qualitat der Mundhygiene
feststellen. (85) Es wird zudem beschrieben, dass Frauen auf Grund eines &sthetischen Antriebs
starker auf die Mundhygiene achten. (85) Daneben miissen Ménner haufiger an die regelmaiige
zahnérztliche Kontrolle erinnert werden und zeigen dahingehend erst auf arztliche Aufforde-
rung hin Initiative. (85) Um die Symptomlast der Manner aufgrund eines wunden Mundes zu
reduzieren, ist eine eindringliche Aufklarung und Prophylaxe dahingehend notwendig. Nach-
dem eine Studie zu ambulanten Patienten mit wundem Mund unter Chemotherapie eine héhere
Belastung der Frauen feststellt (86), ist die Kompensation des weiblichen Geschlechts innerhalb
dieses Studienkollektivs hinsichtlich eines wunden Mundes als noch gréRer zu interpretieren.
Die Symptomlast der mannlichen Studienteilnehmer des vorliegenden Kollektivs beruht des-
halb hochstwahrscheinlich auf einer unzureichenden Mundhygiene, auf einer weiteren Belas-
tung durch Noxen sowie mdglicherweise auf einem Aufklarungsdefizit. Daraus ergibt sich ein
wichtiger Ansatz, der eine Intensivierung von Aufklarung und Betreuung notwendig macht.
Innerhalb der ambulanten Patientengruppe stellt sich die sorgfaltigere Mundhygiene der Frauen

damit als ein genderspezifisches Coping dar.
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Daruber hinaus ergeben sich ambulant in dieser Auswertung wenige Unterschiede zwischen
den Geschlechtern. Hierbei gilt es zu beachten, dass sowohl fiir Frauen als auch fiir Manner im
Ambulanten individuell geformte sowie funktionierende , Auffangnetze* vorhanden sind.
Diese bieten den Patienten psychosoziale Unterstltzung und fordern das Coping und damit die
Kompensation der Beschwerden verglichen zur stationdren Behandlung enorm. Grundsatzlich
hat das familidre und soziale Umfeld dabei einen weitreichenden Einfluss auf die Lebensquali-
tat von Patienten mit Lungenkarzinom. Diese soziale Interaktion und individuelle Verwirkli-
chung fallen fur sie im Rahmen eines stationdren Aufenthalts weg. Wie bereits erwahnt wird
berichtet, dass Frauen noch mehr auf sozialen Riickhalt bauen kénnen als Méanner. (57) Patien-
ten finden in familidren Aufgaben, beim Erhalt der Berufstéatigkeit sowie in Freizeitbeschéfti-
gungen Halt und Ablenkung. (57) Es ist somit denkbar, dass weitere Gendereffekte im ambu-
lanten Kontext vorhanden waren, diese jedoch durch viele Einfliisse auBerhalb der klinischen
Umgebung verschwimmen und innerhalb dieser Daten weniger erfasst werden konnen.

Bei Betrachtung der Ergebnisse konnen in dieser Studie nicht signifikante Tendenzen fir Gen-
derunterschiede im ambulanten Bereich erkannt werden. Dabei féllt bei den Funktionsskalen
die emotionale und kognitive Funktion bei Mannern im Vergleich gunstiger aus. Auf den Symp-
tomskalen Schlaflosigkeit, Obstipation, Haarverlust, existentielle Angst, chirurgische Symp-
tome, Arm-/Schulterschmerzen, sonstige Schmerzen sowie bei Schwindel sind Frauen mehr
belastet. Die Tendenz der groReren Symptomlast des weiblichen Geschlechts ahnelt zum einem
dem Ergebnis aus dem stationdren Bereich und entspricht zum andern der Literatur und den
bisher berichteten Ergebnissen. (44, 48-54) Neben dem signifikanten Unterschied auf der Skala
des wunden Mundes zeigen sich zwischen Frauen und Méannern im ambulanten Bereich auf den
Symptomskalen Schluckbeschwerden sowie finanzielle Schwierigkeiten tendenziell eine gro-
Rere Belastung des mannlichen Geschlechts. Um diese Annahme zu spezifizieren, muss durch
weitere Studien beurteilt werden, welche Symptome ambulant behandelte Frauen und Manner
mehr belasten und welche Aspekte Patienten im ambulanten Setting dahingehend stiitzen kén-
nen. Daraus konnen sich weitere Optimierungsmaoglichkeiten der Lebensqualitét fir ambulante

Patienten ergeben.

4.2.4 Genderspezifische Copingstrategien im stationaren Setting

Anders stellt sich die Situation im stationédren Bereich fir die Patienten dar. Anhand der signi-

fikanten Genderunterschiede zeigt sich erneut, wie aus bisherigen Studien bekannt, die groliere
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Symptomlast des weiblichen Geschlechts. Signifikant fallen in dieser Erhebung Ubelkeit und
Erbrechen, Haarverlust sowie Schwindel auf.

Neben dem zuvor genannten Unterschied zwischen ambulanten und stationdren Patienten ist
der Haarverlust innerhalb der stationdren Subgruppen ein weitaus gravierenderes Symptom bei
Frauen. Dies deckt sich mit der bisherigen Literatur zu krebsbedingtem Haarverlust. (81) In
einer Uberschaubaren Anzahl an themenbezogenen Studien ergibt sich eine entsprechend tiber-
einstimmende Aussage mit vorliegenden Daten. Zum einen wird deutlich, dass die Belastung
durch einen Haarverlust im Zuge einer Krebstherapie bei beiden Geschlechtern vorhanden ist,
jedoch beim weiblichen Geschlecht weit starker ausfallt als bei Mannern. Zum anderen steht
als Begriindung die Auswirkung des auRReren Erscheinungsbildes auf das soziale Umfeld im
Vordergrund. Die duRere Veranderung durch den Haarausfall ist bei Frauen besonders mit ver-
mehrtem Stress, Unzufriedenheit sowie verminderter Weiblichkeit, sozialer Angst und Reduk-
tion des sozialen sowie korperlichen Wohlbefindens verbunden. (81) Diese beispielhaften Ein-
schréankungen veranschaulichen die weit ausgeprégtere Last des Haarausfalls fur Frauen.

Im Zuge dessen ergeben sich im Umgang mit dieser sehr relevanten Nebenwirkung der Krebs-
therapie eindrickliche genderspezifische Umgangsweisen. (81) Wéahrend der Haarverlust fur
Manner meist mit einer geringeren Veranderung des Erscheinungsbildes verbunden ist und es
dem mannlichen Geschlecht durch gesellschaftliche und soziale Pragung ermdéglicht wird, den
Haarausfall im Vergleich als eine weniger gravierende Nebenwirkung zu kompensieren, stehen
Frauen vor einer deutlich groReren Herausforderung. Das weibliche Geschlecht reagiert vor
allem aufgrund der Angst vor Stigmatisierung und einer veranderten gesellschaftlichen Inter-
aktion haufig mit sozialem Rickzug als Defending-Strategie. (81) Im Zuge dessen wird ver-
sucht, die einschneidende &uRerliche Veranderung zu verstecken. Um ein subjektiv zufrieden-
stellendes Erscheinungsbild zu ermdglichen und den sozialen Riickzug zu vermeiden, ist es
entscheidend, Frauen hinsichtlich dieser Problematik zu unterstltzen, Gber zu Verfligung ste-
hende Mdglichkeiten zu informieren und von vornherein aufzuklaren. So ist der Haarausfall ein
ausgezeichnetes Beispiel fir méannliches Coping und weibliches Defending.

Neben dem oben hinsichtlich des genderspezifischen Selbstbildes diskutierten Global Health
Score und der Skala des Haarverlustes fallen im stationaren Setting weiterhin signifikante Un-
terschiede zwischen den Geschlechtern auf den Skalen Ubelkeit/Erbrechen sowie Schwindel
auf. Es wird bereits in der Literatur beschrieben, dass bei Frauen unter anderem Ubelkeit und
Erbrechen stiarker vorkommen als beim mannlichen Geschlecht. (46) Fir das Symptom

Schwindel ist bisher lediglich bekannt, dass weibliche Patienten mit dem Einweisungsgrund
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Schwindel aufgrund ihres Geschlechts eine unabhéngig hohere Mortalitat aufweisen als Méan-
ner. (87) SchlieBlich sind die Symptome Ubelkeit/Erbrechen sowie Schwindel ebenso hochre-

levant flr die Gesamtbetrachtung der Lebensqualitat und eine genderspezifische Therapie.

4.2.5 Zusammenfassung der klinisch relevanten Genderaspekte

Der Umgang mit therapeutischen Nebenwirkungen wird in der Literatur bereits als entschei-
dend beschrieben, um die Lebensqualitat der Patienten zu verbessern und die Lebenszeit zu
verlangern. (11) Fir die Symptome Haarverlust, Ubelkeit und Erbrechen sowie Schwindel er-
kennt man eine hohere weibliche Belastung in der Literatur sowie innerhalb des stationéren
Settings dieses Datensatzes. Ebenso ergibt sich flr die ambulante Behandlung in der tabellari-
schen Gegenlberstellung (Tab. 4-7) diese Tendenz, welche jedoch nicht signifikant ausfallt.
Fur diese besonders das weibliche Geschlecht belastenden Symptome muss klinisch Sorge ge-
tragen werden.

Weiterhin wird im Hinblick auf die wirtschaftliche Situation, die Lebensqualitat, das Kohérenz-
gefuhl und auch die sozialen Ressourcen berichtet, dass erkrankte Frauen oft benachteiligt sind.
(66) Dieser Widerspruch zur obigen Diskussion gibt Anlass, die im klinischen Alltag erfol-
gende Unterstiitzung der Patienten zwischen den Geschlechtern zu vergleichen sowie zu hin-
terfragen. Im klinischen Alltag erhalten erkrankte Frauen und Manner Unterstiitzung, die je-
doch weiter an die geschlechtsspezifischen Bedirfnisse angepasst werden muss. Nicht zuletzt
sollte ebenso der genannte Prognosevorteil der Frau (3739, 42) bertcksichtigt werden, um den
Krankheitsverlauf einzuschéatzen und diesem gerecht zu werden. Dieser bekannte Prognosevor-
teil sollte bei der Behandlung sowohl ambulant als auch stationdr bedacht werden. Neben den
beschriebenen Symptomclustern sind die Symptome Ubelkeit/Erbrechen, Haarausfall sowie
der Schwindel nach dieser Erhebung zentrale Aspekte, die beim weiblichen Geschlecht ver-

starkt evaluiert werden mussen.

Dartiiber hinaus ist es unter Berticksichtigung des Zusammenspiels der Symptome von Patienten
mit Lungenkarzinom entscheidend, die Symptomcluster zu erkennen und maoglichst friihzeitig
zu behandeln. Auf diese Weise kann die Lebensqualitét fiir Patienten optimiert werden.

Ebenso werden mit steigendem Lebensalter eine Verschlechterung der Lebensqualitat und ver-
mehrte Beschwerden beschrieben. Mit zunehmendem Alter verringern sich auRerdem die ge-

schlechtsspezifischen Unterschiede. (48)
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Durch die Ergebnisse dieser Arbeit l&sst sich die Notwendigkeit der Unterscheidung zwischen
einer stationdren oder ambulanten Behandlung ergénzen. Es wird deutlich, dass im ambulanten
Bereich Beschwerden durch diverse Copingstrategien weniger konkret benannt werden und die
Lebensqualitat durch vielfaltige Einfliisse bestimmt wird. Folglich sind genderspezifische Un-
terschiede im ambulanten Bereich weniger prasent oder kdnnen in dieser Untersuchung nur
tendenziell erfasst werden. Unter Beachtung dieses Aspektes sind weitere Datenerhebungen fur
explizitere Aussagen durchzufihren.

Aus der Untersuchung des vorliegenden Studienkollektivs konnten einige bekannte Aspekte
nochmals bestatigt und neue Gesichtspunkte herausgearbeitet werden. So ergeben sich anhand
der bisherigen Kenntnisse zur Lebensqualitat von Patienten mit Lungenkarzinom aus Literatur
und Studien folgende wegweisende Ansétze. Diese gilt es flr eine individuelle und genderspe-
zifische Therapie zur Optimierung der Lebensqualitat zu beachten.

e Eine Therapie ist nach Abstimmung mit dem Patienten moglichst ambulant durchzufihren.

e Der Patient ist auf eine hochrelevante Prophylaxe hinsichtlich therapeutischer Nebenwir-
kungen hinzuweisen (z.B. Mundhygiene, Vermeidung von Noxen).

e Es muss in jedem Fall eine Aufklarung tber die Handlungsméglichkeiten bei Nebenwir-
kungen (z.B. Haarverlust, Entziindung der Augen) erfolgen. Eine wohnortnahe hausérztli-
che Anbindung sowie die Sicherung der h&uslichen Versorgung ist zu gewéhrleisten.

e Im Rahmen der Therapie (besonders im stationdren Setting) ist auf das Auftreten von
Symptomcluster und sich gegenseitig verstarkende Beschwerden zu achten. Darunter z.B.
o Fatigue, Schmerz, Schlaflosigkeit
o Atemnot, Husten, Fatigue
o Appetitverlust, Diarrhoe, Gewichtsverlust

e Eine regelmalige Evaluation hinsichtlich einer psychosozialen Belastung zeigt ggf. einen
wichtigen Ansatzpunkt fiir die Optimierung der Lebensqualitat auf.

e Die Starkung der patienteneigenen Ressourcen anhand von psychologischer Mitbetreuung,

Physiotherapie und Sozialdienst ist anzuraten.

Das Wissen um die Unterschiede zwischen den Geschlechtern und das ambulante oder statio-
nare Setting kann behandelnden Arzten im klinischen Alltag helfen, Defizite in der Lebensqua-
litdt besser zu erkennen und mit einer angepassten Unterstlitzung zu kompensieren. Um die

Lebensqualitat dahingehend zu verbessern, muss der Therapieablauf und die Unterstiitzung des

62



Patienten an Geschlecht und Setting angepasst werden. Es ist individuell zu hinterfragen, ob
die derzeitige klinische Behandlung im ambulanten und stationdren Bereich den Bedurfnissen
des jeweiligen Geschlechts optimal nachkommt. Frauen haben im klinischen Alltag einen ho-
heren symptomatischen Betreuungsbedarf. Die genannten Symptome Ubelkeit und Erbrechen,
Haarverlust sowie Schwindel im stationaren Bereich stellen sich bei Frauen gravierender dar.
Dagegen ist bei Mannern im stationédren Setting im Zusammenhang mit ihrem Selbstbild mdg-
licherweise eine vermehrte psychosoziale Unterstiitzung notwendig, um das Coping sowie die
Akzeptanz gegentiber dem Aufenthalt in der Klinik zu optimieren.
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4.3 Perspektiven der Datenanalyse

Die Berticksichtigung des klinischen Alltags muss den Umgang mit den erhobenen Daten maf3-
geblich prégen. Nachvollziehbar wird dies, wenn man den klinischen Alltag und die daraus
rekrutierten Patienten genauer betrachtet. Der Grund fir das Komorbiditaten adjustierte und
Stadien adjustierte VVorgehen ist beispielsweise, dass Patienten aufgrund von beschrankter Ka-
pazitat nicht im ambulanten Setting behandelt werden kénnen und somit einen Teil der durch-
gefuhrten Therapie stationar erhalten, obwohl diese auch ambulant erfolgen konnte. Daneben
werden notwendigerweise stark vorerkrankte Patienten stationar behandelt, die mehr Kompli-
kationen erleiden oder sich in einem weiter fortgeschrittenen Stadium befinden. In diesem Zu-
sammenhang muss berticksichtigt werden, dass Patienten in stationdrer Behandlung eine
schwere Erkrankung und somit méglicherweise eine schlechtere Lebensqualitat aufweisen. Bei
komorbiden Patienten handelt es sich um einen kleineren Anteil, da fiir diese Patienten haufig
ein palliatives Behandlungsregime unter Verzicht auf eine maximale onkologische Therapie
gewahlt wird. Zusammenfassend zeigt der klinische Alltag, dass beeinflussende Effekte vor-
handen sind, weshalb die genannte Adjustierung fur Komorbiditaten und Krankheitsstadien er-
folgt. Eine dahingehende Verzerrung der Daten soll damit méglichst geringgehalten werden.
Dariiber hinaus spielt auch die Adjustierung hinsichtlich der Histologie eine entscheidende
Rolle. Durch die Rekrutierung von Patienten sowohl mit kleinzelligem als auch nicht-kleinzel-
ligem Lungenkarzinom muss der unterschiedliche Verlauf der Erkrankungen vergegenwartigt
werden. Durch zusatzliche Nebenwirkungen wie die paraneoplastischen Syndrome oder den
zugigeren Tumorprogress kénnen, wie in der Diskussion zu Selbstbild und Gesundheitszustand
ausgefihrt, viele SCLC-Patienten in einer Subgruppe zu einer Verzerrung der Ergebnisse fiih-
ren. AulRerdem wird bereits vorausgehend auf die Unterschiede zwischen NSCLC und SCLC
im Krankheitsverlauf sowie die der psychischen Einfllisse verwiesen. (12)

Des Weiteren ist auch die Adjustierung des Alters als metrische Kovariate von grof3er Bedeu-
tung. Einerseits wird, wie oben genannt, mehrfach eine Abhéngigkeit der Lebensqualitat vom
Alter beschrieben. (44) Andererseits ergibt sich klinisch beim Vergleich der Subgruppen durch-
schnittlich eine bessere kdrperliche Konstitution bei jlngeren als bei hochaltrigen Patienten.
Patienten haben haufig altersspezifisch individuelle Anforderungen und Erwartungen an sich
selbst. Die Erflllung der Anforderungen und die Bewaltigung des Alltags gestalten sich in den
Altersgruppen verschieden und bestimmen die subjektiv empfundene Lebensqualitat. Des Wei-
teren ergeben sich in vorausgehenden Studien Hinweise, dass in einem hohen Lebensalter ein
geringerer genderspezifischer Unterschied vorhanden ist (48). Aus diesen Griinden kann eine

verlagerte Altersverteilung die Auswertung beeinflussen.
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4.4 Limitationen der Datenanalyse

In dieser Erhebung reicht die GroRe der Subgruppen fir die Darstellung einiger signifikanter
Unterschiede aus. Dennoch kénnten manche grenzwertig signifikante oder nicht signifikante
Werte durch eine VergroRerung der Subgruppen optimiert werden. Trotz der Adjustierung ist
zu diskutieren, welche unterschiedlichen Einfliisse innerhalb der Subgruppen nicht erfasst wer-
den konnten und das Bild verzerren. Ein unbercksichtigter Einfluss, der auf einzelne Subgrup-
pen unterschiedlich stark wirkt, kann die Analyse mafigeblich beeinflussen. Beispielsweise
kann ein Selektionsbias durch den innerklinischen Ablauf, die Art der therapeutischen Heran-
gehensweise und die daraus entstehenden Belastungen oder Erleichterungen einen grof3en Ein-
fluss auf die Patienten, deren Lebensqualitit und das Ausfillen der Fragebdgen haben. Zudem
kann die Riickgabe der Fragebdgen in einem Selektionsbias resultieren. Wie vorausgehend dar-
gestellt, kdnnen nur die Daten von zwei Drittel der befragten Patienten erhoben werden. Dies
begriindet sich zum groRten Teil in einer abgelehnten Teilnahme, deren Griinde nicht néher
verifiziert werden. Darlber hinaus sind Einfliisse auBRerhalb des klinischen Settings wie famili-
are Situation oder soziales Umfeld prégend fiir das Befinden der Patienten. Einige im Theorie-
teil beschriebene Einflusse auf das Befinden der Patienten sowie alltagliche Erfahrungen lassen
sich in vorliegendem Datensatz nicht erfassen.

Es ist zu beriicksichtigen, dass aufgrund der méannlichen und weiblichen Morbiditét des Lun-
genkarzinoms proportional mehr Lebensqualitidtsdaten der Manner innerhalb der Studie erho-
ben werden. Wegen der hoheren Zahl mannlicher Patienten im Studienkollektiv ist zu diskutie-
ren, ob dies eine Beeinflussung des Ergebnisses bewirken kann. Anhand der Adjustierung fiir
die Hauptfaktoren Geschlecht sowie des ambulanten oder stationédren Settings kann diese Un-
ausgewogenheit verbessert werden.

Des Weiteren ist das Konstrukt der Lebensqualitat sehr komplex und multidimensional. Aus
diesem Konstrukt wurden in vorliegender Datenanalyse die Zusammenhénge zwischen ambu-
lanter und stationarer Behandlung sowie des Geschlechts herausgegriffen. Es ist jedoch anzu-
nehmen, dass die festgestellten Unterschiede zwischen ambulantem und stationdarem Behand-
lungsrahmen sowie genderspezifische Effekte nicht im gewahlten Bereich des ambulanten oder
stationaren Settings oder bei den Geschlechtern begriindet sind, sondern von anderen Variablen
wie Therapie, Nebenwirkungsprofil, Komorbiditaten, Tumorstadium, Histologie, o0.a. verur-
sacht werden. Die Literatur beschreibt bekanntermafRen diese Zusammenhange. (19-22, 37, 47)
Durch die Adjustierung kénnen die Ergebnisse damit optimiert werden, jedoch ist es nicht aus-

zuschlief3en, dass die vorliegenden Ergebnisse lediglich einen Anteil der wirklichen Aussage
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abbilden. Die Kernaussage, welche die Lebensqualitdt oder die genderspezifischen Unter-
schiede beeinflusst, wird moglicherweise nicht durch ambulante und stationare Behandlung und
beschriebener Adjustierung abgebildet. Beispielsweise wurde der ECOG Performance Status,
der Einfluss von unterschiedlichen Therapieansatzen und zusatzlichen medikamentdsen oder
radiotherapeutischen Behandlungen in vorliegender Datenanalyse zweitrangig behandelt, was
einen deutlichen Einfluss auf Funktions- und Symptom-Scores mit sich bringen kann.

Wie beschrieben sollen die Stadien adjustierten Daten ein kuratives oder palliatives Manage-
ment abbilden, kénnen jedoch den aktuellen Krankheitszustand, die Symptomlast und das Ne-
benwirkungsprofil nicht komplett widerspiegeln. AuRerdem ist bei der Beurteilung eines The-
rapieverfahrens anhand der Lebensqualitat ein Response Shift beschrieben. Damit bezeichnet
man die Anderung der individuellen Einschitzung des Patienten im Zuge der Behandlung und
der Veranderung des Gesundheitszustandes. (19) Wahrend der Zeitpunkt sowie die Tagesform
der Patienten moégliche Bias verursachen, kann eine nicht bemerkte Unausgewogenheit im Pa-
tientenkollektiv bestehen, wie beispielsweise hinsichtlich des sozio6konomischen Hintergrunds
oder des Bildungsgrades. Diese Effekte lassen sich mit dieser Datenerhebung nicht abbilden.
Dariiber hinaus bleibt der Aspekt der Haufigkeit eines ambulanten oder stationdren Aufenthalts
der Patienten in vorliegender Analyse unberiicksichtigt. Abhdngig vom Therapieregime erge-
ben sich fir die Patienten eine unterschiedliche Zahl von klinischen Vorstellungen. Hinzu kom-
men notfallmaRige Vorstellungen der Patienten, welche sich bei therapeutischen oder anderen
Komplikationen ergeben. Diese Ereignisse haben flir Patienten mit einer Karzinomerkrankung
mit hoher Wahrscheinlichkeit einen enormen Einfluss auf die Lebensqualitat. Die Haufigkeit
und ob sich befragte Patienten bereits notfallmaRig vorstellen mussten, bleibt in der Analyse
insgesamt unbericksichtigt.

Bei der Interpretation der vorliegenden Daten ist es entscheidend, das Gleichgewicht klinischer
Relevanz sowie wissenschaftlicher Konventionen zu bedenken. In der Diskussion kénnen be-
reits anhand des Vergleichs mit weiteren klinischen Studien zuféllige Ergebnisse abgegrenzt
werden, jedoch ist nicht mit abschliefender Eindeutigkeit geklart, ob ein Ergebnis nicht aus
Zufall signifikant unterschiedlich resultiert. Daneben besteht das Problem des multiplen Tes-
tens, welches bei der Auswertung der Ergebnisse nicht vernachléssigt werden darf. Beispiel-
weise durch den ebenfalls signifikanten Summenscore im Vergleich von ambulanten und stati-
ondren Patienten kann diese Problematik optimiert werden. Jedoch kdnnen die empfohlenen
zusammenfassenden Scores an keiner anderen Stelle der Auswertung genutzt werden.

Nicht zuletzt basiert die Lebensqualitat als gesamtes Konstrukt aus der Kombination der ana-

lysierten Skalen. Da das Konstrukt der Lebensqualitat auf Subjektivitat beruht (19), ist es nicht
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von der Hand zu weisen, dass jeder Patient neben der Einschatzung auf der Skala zudem eine
individuelle Gewichtung der einzelnen Funktions- und Symptomskalen vornehmen wirde. Die
Gewichtung der Funktionsskalen gegeniiber der Symptomskalen oder Nebenwirkungen ist
nicht zu vernachlassigen. In zukunftigen Untersuchungen konnte ferner betrachtet werden, wel-
chen Einfluss das Geschlecht der befragenden Person auf den Patienten hat und inwieweit der

Fragebogen und dessen Items beim Ausfullen genderspezifisch ernstgenommen werden.
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4.5 Rolle des Fragebogens EORTC QLQ-LC29

Die Literatur beschreibt bereits, dass die EORTC Messmethoden sehr gut geeignet sind, eine
verminderte Lebensqualitit sowie eine fur Patienten mit Lungenkarzinom relevante korperliche
Symptomatik zu erkennen. (24, 28, 73) Besonders wichtig wird beispielsweise die globale Le-
bensqualitat, wenn Patienten psychosozial belastet sind. Neben den verwendeten Fragebdgen
bietet der Hornheider Fragebogen eine Mdoglichkeit zum Screening auf psychosoziale Belas-
tung. Eine dahingehende Befragung schwer erkrankter Patienten und eine Unterstiitzung fur
eine gute Krankheitsbewéltigung ist entscheidend. (73)

Schon der friihere Fragebogen EORTC QLQ-LC13 diente dazu, giinstige und ungunstige Be-
handlungsauswirkungen von Patienten mit Lungenkarzinom in Form von PRO-Daten zu erhe-
ben. Nach der beschriebenen Aktualisierung des Fragebogens und der Anpassung an neue The-
rapien nimmt nun der EORTC QLQ-LC29 diese Rolle ein. (35) Die signifikanten Unterschiede
zwischen ambulanten und stationédren Patienten innerhalb der Skalen Husten, Haarverlust, ent-
zundete Augen, Sprechprobleme und Gewichtsverlust sowie die genderspezifischen Aspekte
innerhalb der Subgruppen wunder Mund, Haarverlust und Schwindel zeigen anschaulich die
Erweiterung der Diskussionsgrundlage durch den QLQ-LC29.

Auch die zusétzlichen Skalen in diesem uberarbeiteten Modul ergdnzen den Gesamtzusammen-
hang adaquat. Berichtete Mundschmerzen bei Radiochemotherapie oder gezielter Therapien,
Abnahme korperlicher Leistungsfahigkeit nach frischer Operation oder Hautprobleme im Rah-
men einer gezielten Therapie sowie Immuntherapie ermdglichen innerhalb der Subgruppen ein
differenzierteres Bild. (36)

Dariiber hinaus bringt der Fragebogen drei relevante Eigenschaften mit sich. Zum einen ist der
QLQ-LC29 traditionell, da er einen Grofteil der bisher bewahrten Items aus dem QLQ-LC13
enthalt. Das neue Modul ist innovativ, indem es Symptome aus neuen Therapieansétzen ein-
schlief’t. Nachdem die Skalen zu operationsbedingten Symptomen auch ausgeschlossen werden
kénnen, bringt das Modul auch eine gewisse Flexibilitat mit. Durch diese Anpassungsfahigkeit
des Fragebogens wird klar, weshalb dieser hinsichtlich verschiedener Kontexte verwendet wer-
den kann. Die subjektive Sicht des Patienten wird adéquat erfasst und riickt ins Zentrum der
Untersuchung. (36) Es wird letztlich mehrmals bestatigt, dass dieser Fragebogen fur die Erhe-
bung zuverlassiger und aussagekraftiger HRQoL-Daten verwendet werden kann. (36, 88)

In Anbetracht der Ergebnisse auf den Skalen Husten, Kurzatmigkeit, Bluthusten, Brustschmerz
und Gewichtsverlust innerhalb der stationaren Subgruppen kénnte in weiteren Erhebungen un-
tersucht werden, ob es anhand der Skalen eine Begriindung fir den signifikant schlechteren

mannlichen Global Health Score des QLQ-C30 im stationdren Bereich gibt. Hierbei kann der
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EORTC QLQ-LC29 mit seinen Eigenschaften eine entscheidende Rolle hinsichtlich der Diffe-
renzierung von genderspezifischen Aspekten in ambulanter sowie stationarer Behandlung dar-
stellen.

Nach dieser vorgenommenen Differenzierung gilt es, bisherige Ergebnisse zu einer hoheren
weiblichen Symptomlast beispielsweise durch Atemnot (89) in den Subgruppen weiter zu dif-
ferenzieren und gegebenenfalls zu bestétigen. Die Notwendigkeit der Einteilung in diese Sub-
gruppen wird zum einen durch eine zukinftig vermehrt ambulante Behandlung im klinischen
Alltag und zum anderen durch die anhaltende Entwicklung der genderspezifischen Unter-
schiede (40) bei Erkrankungsalter, Inzidenz, Rauchverhalten sowie dem Krankheitsausmaf}
deutlich. Um weiter zeitgemal? auf die Entwicklungen des klinischen Alltags zu reagieren, muss
der QLQ-LC29 genutzt werden, um beispielsweise Coping-Strategien und psychosoziale Un-
terstutzung fir die Patienten zu optimieren.

Frauen sind in diesem Studienkollektiv durch Symptome eines Lungenkarzinoms und thera-
peutische Nebenwirkungen mehr belastet als Ménner. Hierbei ergeben die Skalen Haarverlust,
Ubelkeit/Erbrechen sowie Schwindel signifikante Unterschiede in den stationaren Subgruppen.
Andererseits stellt sich innerhalb der ambulanten Subgruppe die signifikant héhere Belastung
der Ménner durch wunden Mund dar. Weitere Anzeichen fir eine nétige Differenzierung ist
der signifikant schlechtere Global Health Score der Ménner trotz einer bisher beschriebenen
und anhand der Ergebnisse vorliegenden ginstigeren Symptomlast der Manner. Die tendenziell
hoheren mannlichen Mittelwerte auf den Skalen Husten, Kurzatmigkeit, Bluthusten, Brust-
schmerz sowie Gewichtsverlust zeigen durch den QLQ-LC29 mdglicherweise eine relevante
Tendenz an.

Zusammenfassend muss in zukinftigen Untersuchungen nach Mdoglichkeit auf bestehende
Symptomcluster und symptombedingte Schwerpunkte der Gendereffekte in ambulantem und
stationdrem Setting geachtet werden, um klinisch relevante Anhaltspunkte weiter ausarbeiten
zu konnen. Die Symptomlast muss wie in vorliegenden Subgruppen weiter differenziert wer-
den. Durch die Datenerhebung anhand des QLQ-LC29 kdnnen diese genderspezifischen Ef-
fekte sowie Unterschiede zwischen ambulanten und stationaren Patienten und die diesbeziiglich
notwendigen Behandlungsansatze erst erkannt werden. Ohne das erganzende Lungen-Modul
EORTC QLQ-LC29 ware die vorausgehende Diskussion zu genderspezifischen Copingstrate-

gien in ambulantem und stationdrem Setting nicht in diesem Umfang mdglich.
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5 Zusammenfassung

Hintergrund und Ziele: Bei zunehmend langeren Uberlebensraten von Patienten mit Lungen-
karzinom und einer stetig wachsenden Bedeutung der ambulanten Behandlung riickt die Le-
bensqualitat von Patienten mit Lungenkarzinom weiter in den Mittelpunkt der Forschung. Die
grolRe Relevanz der Lebensqualitat im klinischen und therapeutischen Verlauf des Lungenkar-
zinoms macht den diesbezlglichen Vergleich der ambulanten und stationdren Behandlung in-
teressant. Bisher beschreibt die derzeitige Studienlage, dass erkrankte Frauen durch eine stér-
kere Symptomlast und eine schlechtere Lebensqualitat belastet werden. Zudem liegen beim
weiblichen Geschlecht therapeutische Vorteile und ein langeres Uberleben als bei Mannern vor.
Ein Vergleich des ambulanten und stationdaren Settings erfolgte bisher nicht. Das Ziel dieser
prospektiven Querschnittstudie war es, die Lebensqualitat von Patienten mit Lungenkrebs im
Hinblick auf Genderaspekte zu untersuchen. Um die bisherigen Erkenntnisse dahingehend wei-
ter zu spezifizieren, wurde neben dem Geschlecht das Behandlungssetting herausgegriffen. Es
werden Unterschiede in der Lebensqualitat von Erkrankten mit ambulant und stationér erfolgter
Therapie betrachtet sowie Frauen und Méanner innerhalb der ambulanten und stationéren Be-
handlung auf genderspezifische Aspekte in der Lebensqualitat untersucht.

Methodik: Die Datenerhebung erfolgte mittels der Fragebdgen EORTC QLQ-C30 sowie dem
uberarbeiteten Lungenkrebsmodul QLQ-LC29. Als Einschlusskriterien galten die histologische
Sicherung eines NSCLC oder SCLC. Patienten mit einem Zweitmalignom oder einem Rezidiv
eines Bronchialkarzinoms wurden nicht eingeschlossen. Die Funktions- und Symptomskalen
der Fragebdgen wurden unter Verwendung von ANCOVAs und der Adjustierung fur Ge-
schlecht (mannlich/weiblich), Klinikaufenthalt (ambulant/stationar), Komorbiditaten (ja/nein),
Tumorhistologie (SCLC/NSCLC), Tumorstadium (I-111/1V), das Lebensalters sowie der Inter-
aktion zwischen Klinikaufenthalt und Geschlecht berechnet.

Ergebnisse: Das Studienkollektiv umfasst 198 Patienten (weiblich/ambulant: 40, weiblich/sta-
tionar: 33, mannlich/ambulant: 45, mannlich/stationar 80; medianes Alter: 64,5 Jahre). Im Ver-
gleich von ambulant und stationdr behandelten Patienten ergeben sich fur den Summenscore
(geschatzter Randmittelwert: ambulant 74,6 und stationér 65,4, p = 0,002) des QLQ-C30 sowie
auf den Skalen physische Funktion (geschatzter Randmittelwert: ambulant 76,9 und stationar
62,3, p<0,001), Rollenfunktion (geschatzter Randmittelwert: ambulant 66,8 und stationar 51,9,
p = 0,004), Global Health Score (geschatzter Randmittelwert: ambulant 65,3 und stationér 51,8,
p < 0,001), Fatigue (geschatzter Randmittelwert: ambulant 41,1 und stationér 51,1, p = 0,023),
Schmerz (geschétzter Randmittelwert: ambulant 21,0 und stationar 32,3, p = 0,027), Appetit-

verlust (geschétzter Randmittelwert: ambulant 17,4 und stationar 33,7, p = 0,004), Diarrhoe
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(geschatzter Randmittelwert: ambulant 7,8 und stationdr 16,5, p = 0,034), Husten (geschatzter
Randmittelwert: ambulant 28,4 und stationéar 37,5, p = 0,050), Sprechprobleme (geschatzter
Randmittelwert: ambulant -0,5 und stationér 12,1, p = 0,002) und Gewichtsverlust (geschatzter
Randmittelwert: ambulant 17,2 und stationér 32,8, p = 0,008) signifikante Resultate. Auf den
Skalen Haarverlust (geschatzter Randmittelwert: ambulant 41,0 und stationér 30,9, p = 0,054)
sowie entzindete Augen (geschétzter Randmittelwert: ambulant 22,7 und stationédr 14,2, p=
0,040) ergeben sich signifikant schlechtere Ergebnisse flr die ambulanten Patienten. Innerhalb
der ambulanten Patienten resultiert aus erhobenen Daten nur auf der Skala wunder Mund (ge-
schatzter Randmittelwert: mannlich/ambulant 13,5 und weiblich/ambulant 1,2, p= 0,012) eine
signifikant hohere Symptomlast des ménnlichen Geschlechts. Stationdr ergibt sich eine signifi-
kant hohere Symptomlast des weiblichen Geschlechts auf den Skalen Ubelkeit/Erbrechen (ge-
schatzter Randmittelwert: ménnlich/stationér 9,3 und weiblich/stationér 17,6, p= 0,037), Haar-
verlust (geschétzter Randmittelwert: mannlich/stationdr 21,7 und weiblich/stationar 40,0, p=
0,010) sowie Schwindel (geschatzter Randmittelwert: ménnlich/stationar 17,5 und weib-
lich/stationar 32,4, P = 0,014). Dem gegeniiber liegt im stationdren Bereich zwischen Frauen
und Mannern ein signifikanter Unterschied des Global Health Scores (geschatzter Randmittel-
wert: mannlich/stationér 46,1 und weiblich/stationar 57,5, p= 0,016) vor, der fir Mé&nner deut-
lich ungunstiger ausfallt als fir Frauen.

Schlussfolgerung: Der Unterschied der Lebensqualitat von ambulanten und stationdren Pati-
enten lasst sich anhand der Ergebnisse eindeutig belegen. Es zeigt sich homogen, dass ambu-
lante Patienten auf den Funktions- sowie Symptomskalen eine gunstigere Lebensqualitat und
eine geringere Symptomlast aufweisen. Im ambulanten Bereich ergeben sich auf den Skalen
fiir die Subgruppen der Geschlechter weitgehend ahnliche Werte oder lediglich Tendenzen fiir
eine grolRere Symptomlast des weiblichen Geschlechts. Damit werden Beschwerden durch un-
terschiedliche Copingstrategien moglicherweise weniger konkret, sind individuell beeinflusst
und machen genderspezifische Unterschiede im ambulanten Bereich weniger prasent. Mit Blick
auf die stationdren Subgruppen ist die Symptomlast der Méanner geringer und die Lebensqualitat
besser als bei Frauen, was aber im Vergleich nicht derart beurteilt wird. Die subjektive Lebens-
qualitat wird von Mannern schlechter eingeschatzt als von Frauen. Die Daten dieser Studie
zeigen, dass die Therapie bei Frauen im stationdren Alltag ausgepragteren Symptomen als bei
Mannern begegnen muss. Die Diskrepanz zwischen der Symptomlast der Manner und der
méannlichen Einschétzung gibt Anlass das mannliche Selbstbild, einen psychosozialen Betreu-
ungsbedarf sowie eine geringere Akzeptanz des stationdren Aufenthalts zu diskutieren. Dage-

gen kann das weibliche Geschlecht eine stationdre Behandlung subjektiv besser kompensieren.
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10 Anhang

10.1 TNM-Stadien nach IASLC Lung Cancer Staging Project

Kategorie Stadium

T (Tumor) Tis

L

* Tla(mi)

*« Tla

« Tlb

T2
« T2a

« T2b

T3

T4

N (Lymphknoten) NO

N1

N2

N3

M (Metastase) MO

*« Mla
*+ Mlb
* Mlc

Kurzbeschreibung

Carcinoma in situ

groter Durchmesser <3 cm, umgeben von Lungengewebe oder viszeraler Pleura,
Hauptbronchus nicht beteiligt

Minimal invasives Adenokarzinom (solitares Adenokarzinom mit Gberwiegend lepidi-
schem Wachstumsmuster, <3 cm in der groBten Gesamt-Ausdehnung mit einem inva-
sivem (in der CT solidem) Anteil <5 mm

groBter Durchmesser =1cm
groBter Durchmesser >1 und < 2 cm
groter Durchmesser >2 und <= 3 cm

groBter Durchmesser >3 und <4 cm oder

Infiltration des Hauptbronchus unabhangig vom Abstand von der Karina, aber ohne
direkte Invasion der Karina

Infiltration der viszeralen Pleura oder

tumorbedingte partielle Atelektase oder obstruktive Pneumonie, die bis in den Hilus
reichen und Teile der Lunge oder die gesamte Lunge umfassen

groBter Durchmesser >4 und <5 cm

groBter Durchmesser >5 aber =7 cm oder

Infiltration von Thoraxwand (inklusive parietale Pleura und Superior Sulcus), N. phreni-
cus, parietales Perikard oder

zusatzlicher Tumorknoten im selben Lungenlappen wie der Primartumor

groBter Duchmesser >7cm oder mit direkter Infiltration von Diaphragma, Mediasti-
num, Herz, groBen GefaRen (V. cava, Aorta, Pulmonalarterie, Pulmonalvene intraperi-
kardial), Trachea, N. laryngeus recurrens, Osophagus, Wirbelkérper, Karina oder

zusatzlicher Tumorknoten in einem anderen ipsilateralen Lungenlappen
keine Lymphknotenmetastasen

Metastase in ipsilateralen, peribronchialen und / oder ipsilateralen hilaren Lymphkno-
ten und / oder intrapulmonalen Lymphknoten oder direkte Invasion dieser Lymphkno-
ten

Metastase in ipsilateralen mediastinalen und / oder subkarinalen Lymphknoten

Metastase in kontralateralen mediastinalen, kontralateralen hilaren, ipsi- oder kon-
tralateral tief zervikalen, supraklavikularen Lymphknoten

keine Fernmetastasen

Fernmetastasen
° separater Tumorknoten in einem kontralateralen Lungenlappen

Pleura mit knotigem Befall

maligner Pleuraerguss

maligner Perikarderguss

isolierte Fernmetastase in einem extrathorakalen Organ
mehrere Fernmetastasen (>1) in einem oder mehreren Organen

Tabelle 8: TNM-Stadien nach IASLC Lung Cancer Staging Project (4)
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10.2 Klassifikation der Tumorstadien nach UICC 8 beim NSCLC

Stadium Primartumor Lymphknoten Fernmetastasen
0 Tis NO MO
A1 Tla(mi) NO MO
Tla NO MO
1A2 Tlb NO MO
IA3 Tlc NO MO
1B T2a NO MO
1IIA T2b NO MO
11B Tla-c N1 MO
T2a N1 MO
T2b N1 MO
T3 NO MO
1A Tla-c N2 MO
T2a-b N2 MO
T3 N1 MO
T4 NO MO
T4 N1 MO
1B Tla-b N3 MO
T2 a-b N3 MO
T3 N2 MO
T4 N2 MO
nc T3 N3 MO
T4 N3 MO
IVA jedes T jedes N Mla
jedes T jedes N M1b
IVB jedes T jedes N Mlc

Tabelle 9: Klassifikation der Tumorstadien nach UICC 8 beim NSCLC (4)
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10.3 Klassifikation der Tumorstadien nach UICC 8 beim SCLC

Stadium Primartumor Lymphknoten Fernmetastasen
0 Tis NO MO
IA1 Tla(mi) NO MO
Tla NO MO
1A2 Tlb NO MO
I1A3 Tlc NO MO
B T2a NO MO
1A T2b NO MO
1B Tla-c N1 MO
T2a N1 MO
T2b N1 MO
T3 NO MO
A Tla-c N2 MO
T2a-b N2 MO
T3 N1 MO
T4 NO MO
T4 N1 MO
1B Tla-b N3 MO
T2 a-b N3 MO
T3 N2 MO
T4 N2 MO
nc T3 N3 MO
T4 N3 MO
\ jedes T jedes N Mla
jedes T jedes N M1lb

Tabelle 10: Klassifikation der Tumorstadien nach UICC 8 beim SCLC (8)

10.4 Zuordnung von TNM-Merkmalen zur Klassifikation der Veterans Ad-
ministration Lung Study

Stadien der Veterans Administration Lung Study Zuordnung zur TNM Klassifikation
Very Limited Disease T1-2 NO-1

Limited Disease T3-4 und / oder N2-3

Extensive Disease M1

Tabelle 11: Zuordnung von TNM-Merkmalen zur Klassifikation der Veterans Administration
Lung Study (8)
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10.5 EORTC QLQ-C30

GERMAN

"~
3
EORTC QLQ-C30 (Version 3)

Wir sind an einigen Angaben interessiert, die Sie und Ihre Gesundheit betreffen. Bitte beantworten Sie die
folgenden Fragen selbst, indem Sie die Zahl einkreisen, die am besten auf Sie zutrifft. Es gibt keine ,,richtigen™
oder ,,falschen” Antwoiten. Ihre Angaben werden streng vertraulich behandelt.

Bitte tragen Sie Ihre Initialen ein: oloLoloL
Ihr Geburtsdatum (Tag, Monat, Jahr): BSBS Bxxs
Das heutige Datum (Tag, Monat, Jahr): 31 BSBS Bxxs

Uberhaupt
nicht Wenig MiBig Sehr
1. Bereitet es Ihnen Schwierigkeiten, sich korperlich anzustrengen
(z. B. eine schwere Einkaufstasche oder einen Koffer zu tragen)? 1 2 3 4

2. Bereitet es Ihnen Schwierigkeiten, einen ldngeren
Spaziergang zu machen? 1 2 3 4

3. Bereitet es Ihnen Schwierigkeiten, eine kurze
Strecke aufler Haus zu gehen? 1 2 3 4

4. Missen Sie tagsiiber im Bett liegen oder in einem Sessel sitzen? 1 2 3 4

5. Brauchen Sie Hilfe beim Essen, Anziehen, Waschen
oder Benutzen der Toilette? 1 2 3 4

Wihrend der letzten Woche: Uberhaupt
nicht Wenig MiBig Sehr
6. Waren Sie bei Threr Arbeit oder bei anderen

tagtdglichen Beschiftigungen eingeschrinkt? 1 2 3 4
7. Waren Sie bei Ihren Hobbys oder anderen

Freizeitbeschiftigungen eingeschrinkt? 1 2 3 4
8.  Waren Sie kurzatmig? 1 2 3 4
9. Hatten Sie Schmerzen? 1 2 3 4
10. Mussten Sie sich ausruhen? 1 2 3 4
11. Hatten Sie Schlafstorungen? 1 2 3 4
12. Fiihlten Sie sich schwach? 1 2 3 4
13. Hatten Sie Appetitmangel? 1 2 3 4
14. War Ihnen iibel? 1 2 3 4
15. Haben Sie erbrochen? 1 2 3 4
16. Hatten Sie Verstopfung? 1 2 3 4

Bitte wenden
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GERMAN

Wiihrend der letzten Woche: Uberhaupt

nicht Wenig MiBig Sehr
17. Hatten Sie Durchfall? 1 2 3 4
18. Waren Sie miide? 1 2 3 4

19. Fiihlten Sie sich durch Schmerzen in Threm

alltiglichen Leben beeintrichtigt? 1 2 3 4
20. Hatten Sie Schwierigkeiten, sich auf etwas zu konzentrieren,

z. B. auf das Zeitunglesen oder das Fernsehen? 1 2 3 -+
21. Fiihlten Sie sich angespannt? 1 2 3 4
22. Haben Sie sich Sorgen gemacht? 1 2 3 4
23. Waren Sie reizbar? 1 2 3 4
24. Fiihlten Sie sich niedergeschlagen? 1 2 3 4
25. Hatten Sie Schwierigkeiten, sich an Dinge zu erinnern? 1 2 3 4

26. Hat Ihr korperlicher Zustand oder Thre medizinische
Behandlung Thr Familienleben beeintrichtigt? 1 2 3 4

27. Hat Ihr korperlicher Zustand oder Ihre medizinische
Behandlung Ihr Zusammensein oder Thre gemeinsamen
Unternehmungen mit anderen Menschen beeintrichtigt? 1 2 3 4

28. Hat Ihr korperlicher Zustand oder Ihre medizinische Behandlung
fiir Sie finanzielle Schwierigkeiten mit sich gebracht? 1 2 3 4

Bitte kreisen Sie bei den folgenden Fragen die Zahl zwischen 1 und 7 ein, die am
besten auf Sie zutrifft

29. Wie wiirden Sie insgesamt Ihren Gesundheitszustand wihrend der letzten Woche einschitzen?

1 2 3 4 5 6 7

sehr schlecht ausgezeichnet

30. Wie wiirden Sie insgesamt Ihre Lebensqualitiit wihrend der letzten Woche einschitzen?
1 2 3 4 5 6 7

sehr schlecht ausgezeichnet

© QLQ-C30 Copyright 1995 EORTC Quality of Life Group. Alle Rechte vorbehalten. Version 3.0
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10.6 EORTC QLQ-LC29

GERMAN

&>

EORTC QLQ-LC29

Patienten berichten manchmal die folgenden Symptome oder Probleme. Bitte geben Sie an, in
welchem Ausmal Sie diese Symptome oder Probleme wihrend der letzten Woche erlebt haben.
Markieren Sie bitte die Zahl, die am besten auf Sie zutrifft.

Wihrend der letzten Woche: Uber-
haupt
nicht Wenig MaiBig Sehr

31. Haben Sie gehustet? 1 2 3 4
32. Haben Sie Blut gehustet? 1 2 3 4
33.  Waren Sie unter Ruhebedingungen kurzatmig? 1 2 3 4
34.  Waren Sie beim Gehen kurzatmig? 1 2 3 4
35. Waren Sie beim Treppensteigen kurzatmig? | 2 3 4
36. War Ihr Mund oder Ihre Zunge wund? 1 2 3 4
37. Hatten Sie Probleme beim Schlucken? 1 2 3 4
38. Hatten Sie Kribbeln in den Hénden oder Fiilen? 1 2 3 4
39. Hatten Sie Haarausfall? 1 2 3 4
40. Hatten Sie Schmerzen im Brustkorb? 1 2 3 4
41. Hatten Sie Schmerzen in Ihrem Arm oder in Ihrer Schulter? 1 2 3 4
42. Hatten Sie an anderen Stellen des Korpers Schmerzen? 1 2 3 4
43. Hatten Sie allergische Reaktionen? 1 2 3 4
44. Hatten Sie brennende oder entziindete Augen? 1 2 3 4
45.  Fiihlten Sie sich schwindelig? 1 2 3 4
46. Hatten Sie abblitternde Finger- oder Zehennigel? 1 2 3 4
47. Hatten Sie Hautprobleme (z. B. Jucken, Trockenheit)? 1 2 3 4
48. Hatten Sie Probleme beim Sprechen? | 2 3 4

Bitte wenden
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Wihrend der letzten Woche:

49.

50.

5L

52.

53.

54.

Hatten Sie Angst, dass Ihr Tumor fortschreitet?

Hatten Sie diinnes oder mattes Haar als Folge
Threr Krankheit oder Behandlung?

Haben Sie sich Sorgen um Ihre zukiinftige Gesundheit
gemacht?

Hatten Sie trockenen Husten?

Haben Sie erlebt, dass Ihre korperlichen Fihigkeiten
abgenommen haben?

War Gewichtsverlust fiir Sie ein Problem?

Beantworten Sie die folgenden Fragen nur,
wenn Sie wegen Thres Lungentumors operiert wurden:

55.

56.

57

58.

59.

Hatten Sie im Operationsbereich Schmerzen?
War der Wundbereich iibermiBig empfindlich?

Waren Sie durch das Ausmaf} der Operation in Threr
Leistungsfihigkeit eingeschriankt?

Hatten Sie Schwierigkeiten, Arm oder Schulter auf der
operierten Seite Thres Brustkorbs zu benutzen?

Haben die Narbenschmerzen Sie in Threm alltiglichen Leben

beeintrichtigt?

Hatten Sie wihrend der letzten Woche weitere Symptome
oder Probleme, die nicht im Fragebogen enthalten
aber fiir Sie wichtig waren?

60.

61.

62.

© Copyright 2016 EORTC Quality of Life Group. Alle Rechte vorbehalten. Phase IIT completed.
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Uber-
haupt
nicht Wenig MiiBig
1 2 3
1 2 3
1 2 3
1 2 3
1 2 3
1 2 3
Uber-
haupt
nicht Wenig MiBig
1 2 3
1 2 3
1 2 3
1 2 3
1 2 3
Uber-
haupt
nicht Wenig MiBig
1 2 3
1 2 3
1 2 3

GERMAN

Sehr

4

Sehr

4

4

Sehr
4
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10.7 Patienteninformation

Patienteninformation

Lebensqualitdt und Bronchialkarzinom
Histologie, Therapie Strategien und Gender Aspekte

Sehr geehrte Damen und Herren,

wir mochten Sie einladen, an der nachfolgend beschriebenen monozentrischen Studie
teilzunehmen.

Bevor Sie eine Entscheidung treffen, ob Sie teilnehmen mdéchten, ist es wichtig, die
Hintergriinde der Studie und der Studienteilnahme zu verstehen.

Bitte nehmen Sie sich Zeit, die folgenden Informationen zu lesen und, falls Sie méchten, mit
Familie, Freunden oder Threm Arzt zu besprechen. Bitte zégern Sie nicht, Fragen zu stellen,
wenn Sie etwas nicht verstanden haben. Bitte nehmen Sie sich Zeit, sich fiir oder gegen eine
Teilnahme zu entscheiden.

Was ist das Ziel dieser Studie?

Fiir Krebsbetroffene ist die Lebensqualitit ein wichtiges Therapieziel. Daher ist es wichtig,
dass Lebensqualitit sowohl fir Medikamentenstudien als auch fir die medizinische
Betreuung erfasst werden kann. Ein international besonders héufig eingesetzter Fragebogen
zur Erfassung der Lebensqualitat ist der EORTC QLQ-C30, der 30 Fragen zum koérperlichen,
seelischen und sozialen Wohlbefinden umfasst.

In dieser Studie soll der Fragebogen emeut auf seine Inhalte beziglich
Geschlechtsunterschiede tberpriift werden. Dazu ist es wichtig, die Fragen mit den
Erfahrungen der Betroffenen abzugleichen.

Die Teilnahme an dieser Studie ist freiwillig!

Sie koénnen sich frei entscheiden, ob Sie an der Studie teilnehmen moéchten oder nicht, ohne,
dass Ihnen Nachteile in Ihrer medizinischen Versorgung entstehen.

Wenn Sie Thre Meinung dndern, kénnen Sie Ihre Teilnahme im Verlauf der Datenerhebung
ohne Angabe von Griinden widerrufen. In diesem Fall werden alle ethobenen Daten, die sich
auf Thre Person beziehen, geldscht.

Wie ist das Vorgehen, wenn ich an dieser Studie teilnehmen will?

Wenn Sie Interesse haben, werden Sie tiber die Studie aufgeklart und um Thre schriftliche
Einwilligung zur Teilnahme gebeten.
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Was sollte ich iiber den Ablauf wissen?

Wir bitten Sie, sich einmalig ungefahr 30Minuten Zeit zu nehmen, um den Fragenbogen
auszufiillen. Dies kann in der Universitatsklinik im Anschluss an einen Ihrer Termine, oder,
wenn sie in stationarer Behandlung sind, auf Station stattfinden.

Sie konnen Ihre Einwilligung zur Studienteilnahme jederzeit ohne Angabe von Griinden
zuriickziehen. Das Gespréach kann jederzeit ohne Angabe von Griinden abgebrochen werden.

Habe ich Vorteile durch die Teilnahme?

Sie selbst werden durch Ihre Teilnahme wahrscheinlich keine Vorteile haben. Sie kénnen aber
mit Threr Beteiligung und Ihren Erfahrungen helfen, die Erfassung der Lebensqualitit
Krebsbetroffener zu verbessern.

Muss ich durch die Teilnahme mit Nachteilen rechnen?

Bei einer Teilnahme miissen Sie nach unserem Ermessen mit keinen Nachteilen rechnen.
Allerdings wird die Teilnahme eine gewisse Zeit in Anspruch nehmen. Durch die Teilnahme
entstehen Thnen keine Kosten. Solle durch das Gesprach weiterer Gesprachsbedarf entstehen,
koénnen Sie sich gerne an die Studienleitung wenden.

Wie werden die Studiendaten genutzt?

Die Studienresultate werden in wissenschaftlichen Fachzeitschriffen und auf
wissenschaftlichen Konferenzen publiziert sowie fir Abschlussarbeiten von Studierenden
verwendet. Die Verwendung dieser Daten erfolgt in anonymisierter Form, d.h. es kénnen
keinesfalls Riickschliisse auf Thre Person gezogen werden.

Wie werden Ihre personlichen Daten geschiitzt?

Alle Angaben und Aussagen, die Sie im Rahmen der Studie machen, werden absolut
vertraulich behandelt. Das heifit: alle beteiligten Personen halten die berufliche
Schweigepflicht ein.

Die Fragebogen werden nach der Auswertung vernichtet. Bei der Verdffentlichung von
Studienergebnissen kann kein Bezug zu Ihrer Person hergestellt werden.

Die Studienunterlagen enthalten keine direkt personenbezogenen Daten wie Name oder
Geburtsdatum. Die Studienunterlagen enthalten eine Identifikationsnummer. Eine Zuordnung
der Daten zu Ihrer Person ist durch eine Referenzliste moglich, die nur der verantwortlichen
Studienérztin des Priifzentrums, Frau Dr. Myriam Koch, bzw. Herrn Prof. Dr. Christian
Schulz, zuganglich ist. Diese Liste wird nach der Weiterleitung der Daten an die
Studienzentrale im Universitatsklinkkum Regensburg und inhaltlicher Priifung der Daten
vernichtet. Alle Daten sind gegen unbefugten Zugriff gesichert.
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Europiische Datenschutz-Grundverordnung (EU-DSGVO)

Die Bestimmungen der européischen Datenschutz-Grundverordnung (EU-DSGVO), die seit
25.05.2018 zur Anwendung kommt, werden eingehalten. Uber die sich daraus ergebenden
Rechte werden Sie im Folgenden aufgeklart.

Rechtsgrundlage

Die Rechtsgrundlage zur Verarbeitung der Sie betreffenden personenbezogenen Daten bilden
bei klinischen Studien Ihre freiwillige schriftliche Einwilligung gema3l DSGVO sowie der
Deklaration von Helsinki (Erklarung des Weltdrztebundes zu den ethischen Grundsatzen fiir
die medizinische Forschung am Menschen) und der Leitlinie fiir Gute Klinische Praxis. Bei
Arzneimittel-Studien ist zusétzlich das Arzneimittelgesetz Rechtsgrundlage, bei Medizin-
produkte-Studien entsprechend das Medizinproduktegesetz anzuwenden. Zeitgleich mit der
DSGVO tritt in Deutschland das iiberarbeitete Bundesdatenschutzgesetz (BDSG-neu) in
Kraft.

Einwilligung zur Verarbeitung personenbezogener Daten und Recht auf Widerruf der
Einwilligung

Die Verarbeitung Threr personenbezogenen Daten ist nur mit Threr Einwilligung rechtmafig.
Sie haben das Recht, Thre Einwilligung zur Verarbeitung personenbezogener Daten jederzeit
zu widerrufen. Es dirfen jedoch die bis zu diesem Zeitpunkt erhobenen Daten durch die in der

Patienteninformation/Einwilligungserklarung zu der jeweiligen klinischen Studie/Priifung
genannten Stellen verarbeitet werden.

Recht auf Auskunft

Sie haben das Recht auf Auskunft iiber die Sie betreffenden personenbezogenen Daten, die im
Rahmen von der klinischen Studie erhoben, verarbeitet oder ggf. an Dritte {ibermittelt werden.

Recht auf Berichtigung

Sie haben das Recht, Sie betreffende unrichtige personenbezogene Daten berichtigen zu
lassen.

Recht auf Loschung

Sie haben das Recht auf Loschung Sie betreffender personenbezogener Daten.
Recht auf Einschrankung der Verarbeitung

Sie haben das Recht, eine Einschrankung der Verarbeitung zu verlangen, d. h. die Daten
dirfen nur gespeichert, nicht verarbeitet werden. Dies miissen Sie beantragen. Wenden Sie
sich hierzu bitte an Thren Priifer des Priifzentrums.

Recht auf Dateniibertragbarkeit

Sie haben das Recht, die Sie betreffenden personenbezogenen Daten, die Sie dem
Verantwortlichen fir die klinische Studie bereitgestellt haben, zu erhalten.

Widerspruchsrecht

Sie haben das Recht, jederzeit gegen konkrete Entscheidungen oder Mafnahmen zur
Verarbeitung der Sie betreffenden personenbezogenen Daten Widerspruch einzulegen. Eine
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Verarbeitung findet anschlieend grundsatzlich nicht mehr statt, es sei denn, die Verarbeitung
ist gesetzlich weiterhin gefordert (wie beispielsweise in § 40 Abs. 2a S. 2 Nr. 3 AMG).

Maochten Sie eines dieser Rechte in Anspruch nehmen, wenden Sie sich bitte an [hren
Priifer oder an den Datenschutzbeaufiragten Ihres Priifzentrums. AuBerdem haben Sie das
Recht, Beschwerde bei der/den Datenschutzaufsichtsbehorde/n einzulegen, wenn Sie der
Ansicht sind, dass die Verarbeitung der Sie betreffenden personenbezogenen Daten gegen die
DSGVO verstoft.

Die fir die Datenverarbeitung verantwortliche Person im Rahmen dieser Studien ist der
Studienleiter Prof. Dr. Michael Koller, Universitatsklinikum Regensburg, Franz-Josef-
StrauB-Allee 11, 93053 Regensburg, Telefon: 0941 944-0, E-Mail: michael koller@ukr.de

Datenschutz: Kontaktdaten des Priifzentrums Regensburg

Datenschutzbeauftragte/r Datenschutz-Aufsichtsbehorde
Universitatsklinikkum Regensburg Der Bayerische Landesbeauftragte fiir den
Dr. Wolfgang Bérner Datenschutz
Franz-Josef-Strau3-Allee 11 Prof. Dr. Thomas Petri
93053 Regensburg Postfach 22 12 19
Telefon: 0941 944-0 80502 Miinchen
E-Mail: dsb@ukr.de Telefon: 089 212672-0
E-Mail: poststelle(@datenschutz-bayern.de

Bei medizinischen Fragen wenden Sie sich bitte an die arztliche Leiterin der klinischen
Studie, Dr. Myriam Koch, Klinik und Poliklinik fiir Innere Medizin II.

Universitatsklinikkum Regensburg, Franz-Josef-Strau3-Allee 11, 93053 Regensburg, Telefon:
0941 944-0, E-Mail: myriam.koch@ukr.de.
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10.8 Einwilligungserklarung

Einwilligungserklarung

Eine Patientenstudie zur Evaluation von Gesc hlec htsunterschieden in der Lebensqualitdt von
Patienten mit Lungenkrebs anhand des EORTC QLO-C30 Fragebogens

Ja Nein
L. Ich habe die Patienteninformation zur Studie gelesen und m] m]
verstanden. Ich hatte die M 6glichkeit, Fragen zu stellen, und habe
die nétigen Antworten erhalten.
Das Informationsblatt wurde mir ausgehéndigt.
2. Mir ist bekannt, dass die Teilnahme an der Studie freiwillig ist. O O
Meine Zustimmung zur Studienteilnahme kann ich ohne Angabe von Griinden
jederzeit widerrufen, ohne dass mir daraus Nachteile
entstehen.
3. Ich wurde tiber die Dauer meiner Studienteilnahme informiert. m] m]
4. Uber die moglichen Vor- und Nachteile der Studie wurde ich aufgeklért. m] m]
5. Bei der Verarbeitung der Studiendaten werden die Bestimmungen der ] o
Européischen Datenschutz-Grundverordnung eingehalten.
Die Studiendaten werden in anonymisierter Form publiziert und ein
Riickschluss auf meine Person ist nicht méglich.
Ich erklire hiermit meine freiwillige Teilnahme an dieser Studie.
Patient:
Name, Vomame (Blockschrift) O1t, Datum Unterschrift
Aufklarende Person:
Name, Vomame (Blockschrift) O1t, Datum Unterschrift
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10.9 Klassifikationen des Performance Status

Karnofsky Status Karnofsky |ECOG ECOG Status
Grade Grade
MNormal, no complaints. 100 0 Fully active, able to carry on all pre-disease
performance without restriction.
Able to carry on normal activities. |90 1 Restricted in physically strenuous activity
Minor signs or symptoms of but ambulatory and able to carry out work of
diseass. a light or sedentary nature, e.g., light house
work, office work.
Normal activity with effort. 80 1 Restricted in physically strenuous activity
but ambulatory and able to carry out work of
a light or sedentary nature, e.g., light house
wark, office work.
Care for self. Unable to carry on 7o 2 Ambulatory and capable of all selfcare but
normal activity or to do active unable to carry out any work activities. Up and
work. about more than 50% of waking hours.
Requires occasional assistance, B0 2 Ambulatory and capable of all selfcare but
but able to care for most of his unable to carry out any work activities. Up and
needs. about more than 50% of waking hours.
Requires considerable assistance |50 3 Capable of only limited selfcare, confined to
and frequent medical care. bed or chair more than 50% of waking hours.
Disabled. Requires special care 40 3 Capable of only limited selfcare, confined to
and assistance. bed or chair more than 50% of waking hours.
Severly disabled. Hospitalisation |30 4 Completely disabled. Cannot carry on any
indicated though death seffcare. Totally confined to bed or chair.
nonimminent.
Very sick. Hospitalisation 20 4 Completely disabled. Cannot carry on any
necessary. Active supportive seffcare. Totally confined to bed or chair.
treatment necessary.
Maribund 10 4 Completely disabled. Cannot carry on any

selfcare. Totally confined to bed or chair.

Tabelle 12: Performance Scales - Karnofsky and ECOG Scores (90)
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13 Lebenslauf
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