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1. Einleitung

1.1 Lungenkarzinom
1.1.1 Inzidenz

Krebs ist die weltweit zweithaufigste Todesursache und verantwortlich flr geschatzte
9.6 Millionen Todesfalle. (1) 2018 war Lungenkrebs mit 1.76 Millionen Todesfallen
fuhrend. (1) In Deutschland werden jahrlich circa 500 000 neue Krebsdiagnosen
gestellt. Am haufigsten sind dabei Erkrankungen der Brustdrise, Prostata, des
Dickdarms und der Lunge. (2) 2016 erkrankten nach Angaben des Zentrums fur
Krebsregisterdaten 21 500 Frauen und 36 000 Manner an Tumoren der Lunge. (3)
Fur Manner zeigt sich in den letzten Jahren ein starkerer Riickgang der
Neuerkrankungen. Zuriickzufuhren ist dies vorrangig auf das veranderte
Rauchverhalten der beiden Geschlechter. (4) Trotz neuer Entwicklungen in den
Therapien weist Lungenkrebs noch immer eine schlechte 5 Jahres Uberlebensrate
mit 21% fur Frauen und 15% fir Manner auf, da die Erkrankung haufig erst in
fortgeschrittenen Stadien Symptome verursacht und deswegen spét diagnostiziert
wird. (3)

Das grofte Risiko an Lungenkrebs zu erkranken birgt der Tabakkonsum, auch
Passivraucher sind davon betroffen. (5) 89% der Lungenkrebserkrankungen bei
Méannern sind auf das Tabakrauchen zurtickzufihren. Bei Frauen variieren die
Angaben von 50% bis 83%. Insgesamt ist das Risiko fur Raucher an Lungenkrebs
zu erkranken 20 mal héher als fur Nichtraucher. (3,6,7) Andere Risikofaktoren sind
Strahlenbelastung, Feinstaubexposition, Asbest und der berufliche Kontakt mit

kanzerogenen Stoffen. (8)
1.1.2 Symptome

Das haufigste Symptom bei Lungenkrebspatienten zum Zeitpunkt der
Diagnosestellung ist Husten mit 33.9%, gefolgt von Dyspnoe mit 26.7%, Schmerzen
mit 23.8% und Gewichtsverlust mit 21%. Uber 30% der Patienten haben jedoch
keine Symptome. Dabei sinkt die Zahl symptomfreier Patienten mit fortschreitendem
Tumorstadium von 40% in den Stadien I-Il auf 27.7% im Stadium V. (9,10)

An einem nicht-kleinzelligem Lungenkarzinom (NSCLC) erkrankte Patienten

prasentieren sich in den Tumor Stadien I-11l am haufigsten mit Husten, die Anzahl



betroffener Patienten steigt dabei von 1.8% im Stadium | auf 10.7% im Stadium .
Im Stadium IV ist das haufigste Symptom Schmerzen mit 18.5%, gefolgt von Husten
mit 17.9%. Weitere haufige Symptome sind Dyspnoe mit 1.4% in Stadium | bis
15.4% in Stadium IV, sowie Gewichtsverlust mit 0.5% in Stadium | bis 13.7% in
Stadium 1V. 5.9% der Stadium IV Patienten geben ein Schwachegefihl und 5%
Hamoptysen an. Nur ein geringer Anteil berichtet tber Appetitlosigkeit,
Stimmveranderungen oder einem Vena-cava-superior-Syndrom. (9)

Die meisten an einem kleinzelligen Lungenkarzinom (SCLC) erkrankten Patienten
werden erst im fortgeschrittenen Stadium diagnostiziert. Fur das fortgeschrittene
Stadium ist das haufigste Symptom Husten mit 25.7%, gefolgt von Dyspnoe mit
23.3% und Schmerzen mit 22.2%. Es folgen Gewichtsverlust mit 16.9%
Schwachegefuhl mit 11.6% und Appetitsverlust mit 7.1%. Nur 6.2% geben
Hamoptysen an. (9)

Unabhangig vom Raucherstatus bleibt Husten das haufigste Symptom. Im Vergleich
von Rauchern und Nie-Rauchern findet sich der gréf3te Unterschied bei dem
Symptom Hamoptysen, mit 12% bei Patienten, welche jemals geraucht haben und
6% bei Patienten, welche nie geraucht haben. Die Anzahl der Symptome, welche ein
Patient angibt, ist bei beiden Gruppen annéhernd gleich. (9)

Einige Patienten prasentieren sich mit paraneoplastischen Syndromen. Diese
auRRern sich als Symptome, welche nicht unmittelbar durch den Tumor oder dessen
Ausbreitung verursacht werden. Die Symptome koénnen durch freigesetzte Hormone
oder einer Reaktion des Immunsystems hervorgerufen werden. Diese Symptome
kénnen zur Diagnosestellung beitragen oder im Verlauf der Erkrankung auftreten.
(11) Patienten kdnnen von einer Hyperkalzamie betroffen sein, welche meistens
durch ein vom Tumor sezerniertes, Parathormon-verwandtes Peptid (PTHrP)
zustande kommt. Dies betrifft vor allem Patienten, die an einem
Plattenepithelkarzinom erkrankt sind. Das Syndrom der inadaquaten ADH
(Antidiuretisches Hormon) Sekretion (SIADH) tritt vermehrt bei Patienten mit SCLC
auf. SCLC Patienten sind ebenfalls haufiger betroffen vom ektopen ACTH
(Kortikotropin) Syndrom mit erh6hten ACTH Konzentrationen, welches selten durch
ein Cushing Syndrom symptomatisch werden kann.

Paraneoplastische Syndrome kénnen sich dartiber hinaus auf3ern als
hamatologische Veranderungen wie Anamie und Polyzythamie, periphere

Neuropathie, zerebellare Degeneration und Lambert-Eaton Syndrom, Akanthosis
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nigricans, Dermatomyositis, Thrombembolien, hypertrophe pulmonale
Osteoarthropathie sowie konstitutionell mit Kachexie, Fatigue, Fieber und weitere,
seltener auftretende Syndrome. (12,13)

Die Symptome, die haufig zu dem initialen Arztbesuch fuhren, sind vorwiegend
Hamoptysen und Husten, gefolgt von Schmerzen in der Brust und Dyspnoe. Ein Teil
der Patienten wird auch zuféllig diagnostiziert. (10) Laut einer Studie von Okoli et al.
haben Hamoptysen von den genannten Symptomen den gro3ten diagnostischen
Wert. (14) Eine schlechtere Prognose haben Patienten, welche langere Zeit bis zur
Uberweisung zum Facharzt warten missen oder bei denen eine Diagnose anhand
von Dyspnoe, Schmerzen oder mit Metastasen assoziierten Symptomen gestellt
wird. Eine bessere Prognose haben Patienten, bei welchen eine schnellere
Diagnosestellung erfolgt, die ihre Diagnose per Zufallsbefund bekommen oder bei

denen eine Diagnose durch eine gleichzeitige Infektion gestellt wird. (10)
1.1.3 Diagnostik

Screeninguntersuchungen zur Frihdetektion von Lungenkrebs sind seit einiger Zeit
vermehrt in den Fokus der Forschung gelangt. In der NLST (National Lung
Screening Trial) Studie aus Amerika konnte durch ein Low-Dose CT
(Computertomographie) Screening Programm die Lungenkrebssterblichkeit um 20%
gesenkt werden. (15,16) Die Ergebnisse darauffolgender Studien zeigten in
Metaanalysen von Hunger et al. und Passiglia et al. eine verringerte Mortalitat,
sodass in der aktuellen S3-Leitlinie zum Lungenkarzinom ein low-dose CT Screening
fur Personen mit hohem Risikoprofil empfohlen wird. (5) Zu Anfang der
Basisdiagnostik sollte die Anamnese erfolgen, unter anderem zum Rauchverhalten
und zur Familienanamnese. Um zu ermitteln, wie viele Zigaretten ein Patient
wahrend seiner Lebenszeit geraucht hat, werden die ,Packungsjahre” erfasst, auf
Englisch ,pack years” (py) genannt. Ein py entspricht dabei einem Jahr, in welchem
an jedem Tag eine Schachtel Zigaretten geraucht wurde. (17)

Es folgt eine klinische Untersuchung sowie eine Laboruntersuchung mit Blutbild,
Differentialblutbild, Elektrolyten, Leber- und Nierenwerten. Die initiale Bildgebung
umfasst einen Rontgen-Thorax in zwei Ebenen und ein CT des Thorax inklusive des
Oberbauches. Als wichtigste Untersuchung zur Sicherung der Diagnose gilt die
Bronchoskopie mit Biopsie. Bestéatigt sich der Verdacht auf ein Lungenkarzinom,
erfolgt ein PET-CT zum Staging. (5) Oft wird auch erganzend eine MRT
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(Magnetresonanztomographie) des Schéadels veranlasst zur Detektion von
Hirnmetastasen. (5)

1.1.4 Histologie

Das Lungenkarzinom kann histologisch eingeteilt werden. Frauen sind zu circa 18%
von einem SCLC betroffen, Manner zu 15%. Das nichtkleinzellige Karzinom teilt sich
weiter in verschiedene Subtypen auf. Bei Frauen ist der Anteil des Adenokarzinoms
mit 46% hoher als bei Mannern mit 37%. Bei M&nnern zeigt sich haufiger ein
Plattenepithelkarzinom mit 29%, dieses macht bei Frauen 15% aus. Der restliche
Anteil setzt sich zusammen aus grof3zelligen Karzinomen, neuroendokrinen
Tumoren, Sarkomen, nicht nédher bezeichnete Malignomen und sonstige Formen.
(18)

1.1.5 Therapie

Die Therapie ist abh&angig von der Histologie, dem Tumorstadium, den
Komorbiditaten und dem Allgemeinzustand des Patienten und orientiert sich an der
jeweilig aktuellen Leitlinie zum NSCLC und SCLC. Fir jeden Patienten wird eine
individuelle, stadiengerechte Therapie gewahlt. (8) Die Stadieneinteilung erfolgt
nach der aktuellen Version von der ,Union internationale contre le cancer® (UICC)
von 2017 und richtet sich nach der TNM-Klassifikation, welche sich aus TumorgréfRe

(T), Lymphknotenstatus (N) und Metastasen (M) zusammensetzt. (5)
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Abbildung 1: TNM Stadien (8)

Kategorie Stadium

T (Tumor) Tis

T2

* Tla(mi)

*« Tla

T2
* T2a

* T2b

T3

T4

N (Lymphknoten) NO

N1
N2
N3
M (Metastase) MO

* Mla
* Mlb
* Mlc

T=Tumor; N=Nodes; M=Metastase

Kurzbeschreibung

Carcinoma in situ

groBter 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 gréten Gesamt-Ausdehnung mit einem inva-
sivem (in der CT solidem) Anteil <5 mm

groBter Durchmesser =lcm
groBter Durchmesser >1 und < 2 cm
groBter 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 GefaBen (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
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Abbildung 2: UICC Stadien 8.Auflage (8)

Stadium Primartumor Lymphknoten Fernmetastasen
0 Tis NO MO
IA1 Tla(mi) NO MO
Tla NO MO
1A2 Tlb NO MO
1A3 Tlc NO MO
1B T2a NO MO
1A 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
VB jedes T jedes N Mlc

T=Tumor; N=Nodes; M=Metastase

1.1.5.1 Therapie des nicht-kleinzelligen Lungenkarzinoms

Wird das NSCLC fruh entdeckt und befindet sich in Stadium | oder Il, wird ein
kurativer Therapieansatz durch Operation empfohlen. Bei Inoperabilitat kann
stattdessen eine Bestrahlung erfolgen. Ab Stadium Il sollte im Anschluss eine
adjuvante Chemotherapie angeboten werden. Je nach Ausdehnung des Tumors
wird zudem eine Bestrahlung des Mediastinums erwogen. Ab Stadium IlIA ist der
Lymphknotenbefall entscheidend. Bei Operabilitat erfolgt zusatzlich zur Resektion
des Tumors eine mediastinale Lymphknotendissektion. Falls eine Operation nicht
moglich ist, wird die kombinierte Radiochemotherapie empfohlen. (5) Ab Stadium
[1IA4 wird ein multimodaler Therapieansatz verfolgt, bestehend aus einer definierten
Strahlenchemotherapie mit anschlie3ender Option zur Operation, Bestrahlung oder

einer immmunonkologischen Konsolidierungstherapie mit Durvalumab. (5)
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Die Behandlung von Stadium IV Patienten erfolgt meistens palliativ. Bei einer
Oligometastasierung handelt es sich um eine limitierte Ausbreitung der Erkrankung
mit hdchstens 5 Metastasen in drei verschiedenen Lokalisationen. (19) In diesem
Fall kann ein kurativer Ansatz mit Resektion der Metastase erwogen werden.

Zur Therapieentscheidung sollte zunachst eine Mutationstestung erfolgen. Liegt eine
Treibermutation vor, sollte in der Regel mit einer zielgerichteten Therapie begonnen
werden. Liegt keine Mutation vor, erfolgt je nach Status vom "Programmed Cell
Death 1 Ligand® (PD-L1) eine platinbasierte Chemoimmuntherapie oder eine
Immunmonotherapie mit einer der zugelassenen Krebsimmuntherapien
(Pembrolizumab, Atezolizumab oder Cemiplimab). Bei einem PD-L1 Status von
250% ist aktuell eine Immunmonotherapie und eine kombinierte
Immunchemotherapie zugelassen. Ist der PD-L1 Status <50% wird eine
Chemoimmuntherapie in Betracht gezogen. (5)

PD-L1 wird vom ,Programmed Cell Death Protein“ (PD-1) auf den T-Lymphozyten
gebunden, wodurch diese inhibiert werden. PD-L1 wird in vielen Geweben
exprimiert, besonders stark jedoch in einigen Tumoren. Dadurch wird die nattrliche
Immunantwort gehemmt. (20) Pembrolizumab ist ein Antikdrper, welcher sich gegen
PD-1 auf den Tumorzellen richtet. Wird PD-1 inhibiert, werden die T-Lymphozyten
nicht mehr gehemmt und kénnen die Tumorzellen bekampfen. Substanzen, welche
nach diesem Wirkprinzip funktionieren, werden Immuncheckpoint-Inhibitoren
genannt. (21)

Des Weiteren flief3t der Allgemeinzustand des Patienten sowie mogliche
Komorbiditaten in die Therapieentscheidung mit ein. (5,8) Wie fit der Patient ist, kann
mithilfe des Performance Status (PS) abgeschéatzt werden. Meistens wird dafur der
Karnofsky Performance Status (KPS) verwendet. Ein Wert von 100% bedeutet, dass
der Patient keinerlei Anzeichen einer Krankheit oder Beeintrachtigungen zeigt. Ein
Wert von 0% wird dem Versterben des Patienten gleichgesetzt. (22) Eine weitere,
haufig gebrauchte Einteilung ist der von der ,Eastern Cooperative Oncology Group®
definierte ECOG Status, wobei hier ein Werte von 0 ungefahr den 100% beim KPS,
ein Wert von 5 dem Tod des Patienten entspricht. (22)

1.1.5.2 Zielgerichtete Therapie

Die zielgerichtete Therapie ist ein Behandlungsansatz, von dem ein immer grof3er
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werdender Anteil an Patienten profitiert, da sie spezifisch an den Tumorzellen wirkt.
So kénnen Tumore effektiver behandelt und Uberlebenszeit und Lebensqualitat
verbessert werden. (23)

Ein wichtiges Beispiel sind Mutationen des ,epidermal growth factor receptor”
(EGFR). Physiologisch ist EGFR beteiligt an der Regulation verschiedener zelluléarer
Funktionen, unter anderem Wachstum, Vermehrung und Differenzierung. Durch eine
Mutation kann der Metabolismus von Tumorzellen beeinflusst werden und es kommt
zu Proliferation und Apoptoseresistenz. (24) Zur Therapie werden Tyrosin-Kinase-
Inhibitoren eingesetzt, (25) zum Beispiel Gefitinib, Erlotinib, Afatinib, Dacomitinib
oder Osimertinib. (26)

Neben den hier aufgeflihrten gibt es weitere molekulare Alterationen, darunter ALK
(anaplastische Lymphomkinase) und kRAS (Kirsten rat sarcoma virus), fur welche

mittlerweile ebenfalls zielgerichtete Therapieoptionen verfugbar sind. (27)

1.1.5.2 Therapie des kleinzelligen Bronchialkarzinoms

Die Therapie richtet sich auch hier nach der Ausbreitung des Tumors. Unterschieden
werden folgende drei Moglichkeiten: als Very Limited Disease wird der auf eine
Lunge begrenzte Primartumor ohne Lymphknotenbefall bezeichnet. Bei Limited
Disease beschrankt sich der Primartumor auf einen Lungenfliigel, Lymphknoten
konnen bilateral mediastinal oder ipsilateral supraklavikular befallen sein, mit oder
ohne Pleuraerguss auf der betroffenen Seite. Jede weitere Ausbreitung wird als
Extensive Disease eingeordnet. (5)Tumore, welche als Very Limited Disease
bezeichnet werden, kdnnen mittels Operation und adjuvanter oder neoadjuvanter
Chemotherapie behandelt werden. Dies betrifft circa 5% aller Neudiagnosen. Ist der
Tumor weiter fortgeschritten zur Limited Disease, erfolgt eine kombinierte
Radiochemotherapie in kurativer Absicht, welche durch eine prophylaktische
Schéadelbestrahlung ergénzt wird. Den gréf3ten Anteil, circa 60-70%, machen die
Patienten aus, die mit einer Extensive Disease diagnostiziert werden. Als
Behandlung erfolgt je nach Allgemeinzustand des Patienten eine palliative
Chemoimmuntherapie, welche mittlerweile auch fir diese Tumorentitat zugelassen
ist.

Zusatzlich zur gezielten Tumortherapie und unabhé&ngig von der Histologie werden
die Patienten meist auch supportiv behandelt, wobei verschiedenen Symptomen des
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Tumors und Auswirkungen der Therapie entgegengewirkt wird. Dies kann entweder
in Kombination mit der eigentlichen Therapie erfolgen oder bei palliativen Patienten,
bei welchen eine Tumortherapie nicht mehr als zielfiihrend angesehen wird, als
alleinige MalRnahme durchgefiihrt werden. Dies betrifft oft multimorbide Patienten im
hohen Alter, oder Patienten mit weit fortgeschrittenem Tumorleiden. Es sollte immer
eine Abwagung zwischen dem moglichen Gewinn an Lebenszeit und der dabei

empfundenen Lebensqualitat erfolgen. (5)
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1.2 Lebensqualitat
1.2.1 Definition

In der Medizin wird oft die Definition der World Health Organization (WHO) zur
Lebensqualitat (LQ) angefihrt: “individuals 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”. (28) Daneben existieren viele weitere
Definitionen. Cella et al.: "quality of life is best understood as representing the gap
between one's actual functional level and one's ideal standard” (29) Bullinger et al.:
,Der Begriff Lebensqualitat bezeichnet den von den Patienten erlebten
Gesundheitszustand in korperlicher, psychischer, sozialer, mentaler und funktionaler
Hinsicht:“ (30) Die meisten Definitionen haben die drei Dimensionen physisch,
psychisch und sozial gemeinsam. Somit ist LQ als ein multidimensionales Konstrukt
zu verstehen. (28,31-33) Der physische Aspekt beinhaltet die Funktionsfahigkeit des
eigenen Korpers und die Minderung dieser Funktionsfahigkeit durch
Beeintrachtigungen, wie zum Beispiel Schmerzen. Der psychische Aspekt beinhaltet
die positiven und negativen Affekte und wie sich Stress auf das Wohlbefinden
auswirkt. Der soziale Aspekt beinhaltet die vielféaltigen Beziehungen zu anderen
Personen in Kontext von Familie, Partnerschaft und Freundschatft bis hin zu
beruflichen Kontakten und andere Aspekte, welche nicht immer klar definiert sind.
Wichtig ist auch der Begriff der Funktionalitat. Diese beschreibt, wie gut eine Person
Alltagsaktivitdten bezogen auf die eigenen Bedurfnisse und im sozialen Kontext
ausfuhren kann und hat dabei einen starken Zusammenhang mit dem physischen
Wohlbefinden. (32) Ein weiterer Aspekt ist die Subjektivitat, da die eigene LQ nur
vom Patienten selbst beurteilt werden kann. Dies beinhaltet die kognitive
Wahrnehmung und Verarbeitung von Krankheit und Behandlung sowie die
Erwartungen und das Bewerten von Risiken. (31,32) Die LQ ist kein statisches
Konstrukt, sondern kann sich durch das Andern der Umstande wandeln und ist
daher eine Momentaufnahme. (33) Gesundheitszustand und empfundene LQ
mussen nicht immer einander entsprechen. Personen, die schwer krank sind,
konnen eine gute LQ angeben und umgekehrt. (34) Auch wenn sich klinisch eine
Besserung des Gesundheitszustandes zeigt, muss dies nicht eine Besserung der LQ
bedeuten. Es ist auch von Bedeutung, wie der Patient mit seiner Situation umgeht

und diese bewaltigt. (34) Patienten, die ihre Erwartungen anpassen kdénnen, gehen
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besser mit Erkrankungen um und erleben so eine bessere LQ. (32) Fir den
klinischen Kontext ist es wichtig, zwischen LQ und “gesundheitsbezogener
Lebensqualitat” (health realted quality of life= HRQOL) zu unterscheiden, jedoch gibt
es auch hier keine einheitliche Definition und eine klare Abgrenzung gestaltet sich
schwierig. Eine mogliche Definition beschreibt Hays et al.: ,Health-related quality of
life refers to how well a person functions in their life and his or her perceived
wellbeing in physical, mental, and social domains of health.” (35) Wichtige Aspekte
der HRQOL sind der physische und emotionale Zustand. Einige Autoren sehen das
soziale Wohlbefinden nicht als Bestandteil der HRQOL, da dies zwar Teil der LQ ist,
aber tber den Bereich der Gesundheit hinausgeht. (35) So beinhaltet die LQ alle
Aspekte der Existenz, wahrend sich HRQOL nur auf die gesundheitsbezogenen
Aspekte bezieht. (35,36) Andere Autoren wiederum sehen die gesundheitsbezogene
LQ unabhangig von Krankheit. (37)

1.2.2 Messmethoden

Dazu stehen verschiedene Messinstrumente zur Verfigung, unter anderem
Fragebogen, Interviews oder Beobachtungen. Ein Messinstrument sollte die
Gutekriterien der Reliabilitat, Validitat und Objektivitat erftllen. (33)

Bullinger et al. beschreibt drei Kategorien, in welche das Erfassen der LQ eingeteilt
werden kann: Selbst- oder Fremdbeurteilung, krankheitstibergreifend oder
krankheitsspezifisch und ein- oder mehrdimensional. (33) Eine verbreitete
Unterscheidung zur Erfassung der LQ ist die Einteilung der Fragebdgen zwischen
generischen Formen, welche die LQ unabhangig von bestimmten Umstanden
messen und Fragebdgen, welche sich auf eine bestimmte Erkrankung oder
Population beziehen. (30,31) Beispiele fur haufig eingesetzte, generische
Fragebogen sind der SF-36 (Short Form-36) und der WHOQOL-Fragebogen (World
Health Organization Quality of Life- Fragebogen). Spezifisch fir bestimmte
Erkrankungen, zum Beispiel in der Onkologie sind die Fragebdgen der European
Organisation for Research and Treatment of Cancer (EORTC) mit spezifischen
Modulen fir einzelne Krebsarten oder der FACT (Functional Assessement of Cancer
Therapy).(30)
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1.2.3 Lebensqualitat von Krebspatienten

An Krebs erkrankte Patienten erleben oft eine hohe Symptomlast. Nach einer Studie
von Henry et al. ist Fatigue mit 80% das haufigste Symptom unter Therapie, gefolgt
von Schmerzen und Ubelkeit mit jeweils 48%, Angststérung mit 46% und
Schlaflosigkeit mit 45%. (38) Im Vergleich zur Normalbevolkerung waren
hauptséachlich die globale LQ und Funktionalitat eingeschrankt. (39)

Fatigue ist ein haufiges Symptom von Krebserkrankten, welches trotz hoher
Belastung fur den Patienten oft nicht adaquat behandelt wird. (38) Eine simultane
Behandlung mit Chemotherapie und Radiotherapie hat besonders starke
Auswirkungen auf die physische Funktionalitdt und Fatigue.

In Bezug auf Depressionen und suizidale Gedanken hatten im Vergleich zur
Normalbevélkerung insbesondere jingere Patienten eine schlechtere LQ. Weniger
stark ausgepréagt waren die Unterschiede bei den alteren Patienten. (39)

1.2.4 Lebensqualitat von Lungenkrebspatienten

Die LQ bei Lungenkrebspatienten ist ein wichtiges Thema in der Forschung und
stellt einen haufig gewahlten Endpunkt in klinischen Studien dar. (40) Mit
zunehmend langerem Uberleben, bedingt durch moderne Therapien, gewinnt die LQ
von Lungenkrebspatienten immer mehr an Bedeutung. Das zeigte sich unter
anderem in einer Studie von Danson et al., in welcher die Patienten ihre LQ als
wichtiger einstuften als die Uberlebensdauer. (41)

NSCLC Patienten geben eine insgesamt beeintrachtigte LQ an, am ausgepragtesten
in der physischen und emotionalen Funktionalitat. Die fihrenden Symptome sind
Uberwiegend von somatischer Qualitat: Dyspnoe, Fatigue, Husten, Schlaflosigkeit,
Appetitsverlust und Schmerzen. (42-45) Jedoch leiden die Patienten auch in ihrer
psychischen LQ. In einer Studie von Kuon et al. gaben ein Drittel der Patienten
Depression oder Angststorung an. (46) Bei der Beeintrachtigung der Rollenfunktion
finden sich widersprtchliche Ergebnisse: Ran et al. zeigten nur eine geringe
Beeintrachtigung der Rollenfunktion, (43) wahrend Larsson et al. und Hechtner et al.
zeigten, dass die Rollenfunktion mit am meisten beeintrachtigt wird. (42,45)
Insgesamt waren die Patienten in allen Bereichen der Funktionalitéat gegenuber der
Normalbevoélkerung eingeschrénkt. (45)

In Studien zu SCLC Patienten lassen sich vergleichbare Ergebnisse finden. So
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wurde in einer Metaanalyse von Bennett et al. gezeigt, dass durch die Erkrankung
die gesamte LQ beeintrachtigt wird, vorwiegend Aufgaben im Alltag und die
physische Funktionalitdt. Die schlechtesten Ergebnisse zeigten Patienten, welche
noch keine Behandlung erhalten haben. (47) Unterschiede zwischen SCLC und
NSCLC Patienten zeigten sich in einer Studie von Polanski et al. SCLC Patienten
wiesen mehr Komorbiditaten und mehr Metastasen auf und wurden haufiger ins
Krankenhaus eingewiesen. Auch konnte eine schlechtere Krankheitseinsicht und
mehr Schmerzen festgestellt werden und es wurde gezeigt, dass weniger
Schmerzen mit einer grofReren Akzeptanz der Erkrankung gegenuber verbunden
sind. Insgesamt zeigten die SCLC Patienten eine schlechtere LQ in fast allen
Bereichen. (48)

Zu den einzelnen Symptomen lassen sich folgende Ergebnisse finden:

In der Studie von Harle et al. wurde Husten von mehr als der Hélfte der befragten
Patienten angegeben. 18% der Patienten mit Husten fuhlten sich dadurch moderat
bis stark belastet und bei 15% der Patienten sorgte der Husten fir Schlafprobleme.
Auch berichteten Patienten Uber Schmerzen wéhrend des Hustens. Es wurde ein
Zusammenhang zwischen Husten und LQ festgestellt, dennoch vermerken die
Autoren, dass Husten ein so haufiges Symptom ist, dass nicht klar davon
ausgegangen werden kann, dass dadurch ein negativer Einfluss erklart wird. (49)
Viele Lungenkrebspatienten leiden unter Dyspnoe. Es konnte eine Verbindung
zwischen Rauchverhalten und ECOG Status hergestellt werden, nicht aber zwischen
Alter, Geschlecht, Histologie oder Tumorstadium. Das Gesamtuberleben in
Patienten mit Dyspnoe war deutlich verringert. (50)

Ein Grol3teil der Lungenkrebspatienten berichtet Uber Fatigue, mit einer Spannweite
unterschiedlicher Ergebnisse von 57% bis fast 100%. Symptome, welche in
Verbindung mit Fatigue stehen, sind Angstgefiihle, Depression und Schlafprobleme,
wobei hier ein zusammenhangender biologischer Ursprung vermutet wird. Fatigue
tritt zudem haufiger auf bei Patienten mit weiteren Komorbiditaten wie COPD
(chronic obstructive pulmonary disease) und Herzerkrankungen. Einen einheitlichen
Behandlungsansatz gibt es bisher nicht. (55)

Lungenkrebspatienten konnen aufgrund ihrer Erkrankung unter einer Stigmatisierung
leiden. Die Stigmatisierung kommt vermutlich dadurch zustande, dass Lungenkrebs
oft als ,Raucherkrankheit” und als selbstverursacht angesehen wird. (51) In einer

Studie von Brown et al. wurde gezeigt, dass Stigma negative Auswirkungen auf
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Angstzustande, Depression und LQ hatte, unabhangig vom Raucherstatus. Die
negativen Auswirkungen kommen zustande durch Diskriminierung, soziale Isolation
und Scham. Dadurch kommt es zu einer héheren Symptomlast und einem negativen
Selbstbild. (51)

In einer Studie mit 552 Lungenkrebspatienten gaben rund 40% Appetitlosigkeit und
70% ungewolltem Gewichtsverlust vor der Therapie an. Der Gewichtsverlust stand
im Zusammenhang mit Appetitlosigkeit und TumorgroRe. Ein kiirzeres Uberleben
hatten Patienten mit gleichzeitig Appetitlosigkeit und Gewichtsverlust, mannlichen
Geschlechts und niedrigem KPS. Der Appetitsverlust wurde in der Studie begrindet
durch den Schock der Diagnose sowie tumorassoziierte Prozesse, welche zum
Appetitsverlust fihren kénnen. (52)

Gonzalez et al. untersuchten 5383 Patienten. Dabei wurden 46% der
Lungenkrebspatienten wegen Schmerzen behandelt. Raucher berichteten haufiger
Uber Schmerzen und einer Behandlung wegen Schmerzen. Ebenfalls haufiger tber
Schmerzen berichteten Frauen und Patienten mit depressiven Symptomen,
Patienten welche weniger Alkohol tranken sowie Patienten nach Operation und
Chemotherapie. (53)

In einer Studie von Hopwood et al. mit 978 befragten Patienten waren 28% der
SCLC Patienten von Anzeichen einer Depression und Angstzustanden betroffen,
verglichen zu 12% der Patienten mit NSCLC. Einen signifikanten Einfluss auf das
Ergebnis hatte der PS. 3% der Patienten mit einem mit der ECOG-Skala
gemessenen PS von 0 berichteten Gber Symptome, bei einem PS von 4 waren es
55%. In der Studie wurden die Ergebnisse so gedeutet, dass der schlechtere PS von
SCLC Patienten eine mdgliche Erklarung ist, weshalb diese haufiger unter
Depressionen leiden. Wird der Einfluss von PS und Geschlecht verglichen, zeigte
sich, dass der PS einen starkeren Einfluss auf die Symptomatik hatte als das
Geschlecht. Wichtige Faktoren fur das Entwickeln von depressiven Symptomen
waren Funktionalitatsverlust und physische Symptome, insbesondere Midigkeit und
Atemlosigkeit. (54)

1.2.5 Gendervergleich der Lebensqualitat

In der Forschung werden Genderaspekte in ihrer Bedeutung zunehmend wichtiger
und sind Thema der individuellen Versorgung geworden. (55) In einer europaweiten

Studie gesunder Probanden zeigten Frauen in emotionaler Funktionalitat und
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einigen Symptomskalen mehr Belastung als Manner und eine schlechtere LQ.
Manner gaben fur Schlafprobleme, Fatigue und Schmerzen eine geringere
Symptomlast an als Frauen. Insgesamt waren der Gesundheitszustand und die LQ
bei Mannern besser. (56) In einer Studie zur Normalbevélkerung in Deutschland
2020 wurde insbesondere fir jungere Frauen eine schlechtere emotionale
Funktionalitat festgestellt als bei M&nnern. Frauen schnitten jedoch kognitiv besser
ab, mit den besten Werten im hoheren Alter. Die schlechtesten Werte hatten
mannliche Patienten im juingeren Alter. Frauen zwischen 50-59 Jahren gaben mehr
Probleme fur Rollen- und physische Funktionalitat an und eine hohere Symptomlast
durch Schlafstdrungen, Schmerzen und Dyspnoe als M&nner in diesem Alter.
Manner zeigten insgesamt auf den meisten Symptomskalen weniger Probleme.
Zusammengefasst gaben Manner einen leicht besseren Gesundheitszustand,
bessere LQ und Funktionalitat an, ausgenommen im kognitiven und sozialen
Bereich. (57)

Wird die LQ zwischen den Geschlechtern fur Krebserkrankungen im Allgemeinen
verglichen, lassen sich folgende Ergebnisse finden. An Krebs erkrankte Manner
gaben im Vergleich zu Mannern ohne Krebserkrankung mehr Probleme im
korperlichen Bereich an, auf3erdem in ihrer Rollen- und sozialen Funktionalitat, dem
allgemeinen Wohlbefinden und anderen Symptomen wie zum Beispiel Dyspnoe. An
Krebs erkrankte Frauen gaben im Vergleich zu Frauen ohne Krebserkrankung
schlechtere Werte im sozialen Bereich an und gré3ere finanzielle Probleme.
Krebserkrankungen scheinen Manner und Frauen unterschiedlich zu beeinflussen.
So leiden Manner mit Krebs vermehrt an den physischen Folgen im Vergleich zu
gesunden Mannern. An Krebs erkrankte Frauen gaben insgesamt eine schlechtere
LQ an, allerdings waren die Unterschiede zu gesunden Frauen nicht so eindeutig
wie die Unterschiede bei den Mannern. (58) Im Vergleich zwischen den
Geschlechtern waren Frauen mit einer Krebserkrankung starker beeintrachtigt in
ihrer LQ, am ausgepragtesten in ihrer physischen, emotionalen, kognitiven und
Rollenfunktionalitat, sowie durch Fatigue. (38,39) Sie lebten haufiger alleine und
waren unzufriedener Uber ihren Kontakt mit Verwandten als Manner mit Krebs.
Insgesamt scheinen erkrankte Frauen anfélliger zu sein in ihrer LQ als Manner oder
Frauen ohne Krebserkrankung. Sie berichteten haufiger iber Einsamkeit und Angst.
Eine mogliche Begrindung dafir kdnnte der geringere soziale Rickhalt sein. (58)

Eine Metaanalyse zeigte insgesamt keinen Unterschied fir Schmerzen in
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Krebspatienten in Bezug auf das Geschlecht. In drei von 15 Studienarmen wurden
starkere Schmerzen fur Frauen festgestellt, in einem Studienarm starkere
Schmerzen fur Manner. Fur fortgeschrittenere Krebserkrankungen gab es keine
Unterschiede und auch keinen Anhalt dafuir, dass Frauen schmerzempfindlicher
sind. (59) Auch Thomé et al. konnten keinen Unterschied fur das Symptom Schmerz
feststellen. (58) Zu diesem Ergebnis kam auch eine Studie mit 232 Krebspatienten.
Es konnte in dieser jedoch gezeigt werden, dass Konzentrationsstérungen,
Nervositat, Traurigkeit und sich Sorgen machen haufiger von Frauen angegeben
wurde. AulRerdem berichteten Frauen haufiger tber ein schlechteres Korperbild und
empfanden dies als stressiger im Vergleich zu Mannern. Beide Geschlechter gaben
sexuelles Desinteresse und reduzierte sexuelle Aktivitat als eines der
schwerwiegendsten Probleme an. Die gro3ten Probleme diesbezlglich gaben altere
und verheiratete Patienten an sowie solche, die zusatzlich einen allgemeinen Verlust

von korperlicher Funktionalitat angaben. (60)
1.2.6 Gendervergleich von Lungenkrebspatienten

Es gibt wenige Studien, die konkret den Geschlechterunterschied in der LQ von
Lungenkrebspatienten untersuchen, dennoch lassen sich gewisse Unterschiede
herausarbeiten. Friher war Lungenkrebs tberwiegend eine Erkrankung des
mannlichen Geschlechts. Inzwischen gleichen sich die Inzidenzen zwischen den
Geschlechtern immer weiter an. Die Inzidenz bei Frauen mit geringerem Einkommen
ist steigend, bei Frauen mit hohem Einkommen dagegen sinkend. Zeitgleich sinkt die
Lungenkrebsinzidenz bei Mannern weiter. Insgesamt sind die Lebensjahre ohne
Lungenkrebs steigend fir beide Geschlechter. Der Anteil an von Lungenkrebs
betroffenen Lebensjahren bei Frauen kommt grof3tenteils durch den Anteil von
geringverdienenden Frauen zustande. (61)

In einer Studie von Chow et al. wurden 298 Patienten mit Krebs zu ihrer LQ vor dem
Beginn der Therapie sowie im Verlauf befragt. Die haufigsten Tumorentitaten waren
Lungen-, Prostata- und Brustkrebs. Zum Zeitpunkt der Diagnose konnten keine
wesentlichen Unterschiede festgestellt werden, auRRer dass Frauen mehr Ubelkeit
und Erbrechen angaben. Im weiteren Verlauf gaben Frauen nach Radiotherapie
mehr schmerzhafte Stellen an, ansonsten wurde kein Unterschied gefunden. In der
Gruppe mit starken Schmerzen zeigten Frauen mehr Ubelkeit und Erbrechen. In der

Intensitat der Schmerzen konnten keine Unterschiede festgestellt werden. In den
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psychosozialen Aspekten verschlechterte oder verbesserte sich ein grol3erer Anteil
der Manner, wahrend die Frauen im Vergleich eher konstant blieben. Emotional
zeigten mehr Frauen eine Verbesserung. Insgesamt ergaben sich &hnliche
symptomatische und funktionelle Ergebnisse zu Beginn. Im weiteren Verlauf
unterschieden sich beide Gruppen im psychosozialen Bereich. (62)

Auch bei der isolierten Betrachtung von Lungenkrebspatienten in Bezug auf das
Symptom Schmerz wurden keine Unterschiede zwischen Mé&nnern und Frauen
gefunden. (63,64)

Einzelne Symptome kdnnen bei Frauen schwerwiegender sein. Das gilt fur
Appetitlosigkeit (42), hdufigere Panikattacken (65) und Beeintrachtigung der
emotionalen Funktionalitat. (45)

In einer Studie von Larsson et al. war eine generell schlechtere LQ mit dem
weiblichen Geschlecht und einem schlechteren PS assoziiert, auf3erdem mit
jingerem Alter und einer fortgeschrittenen Erkrankung. (42) Auch Hopwood et al.
fanden heraus, dass mehr Frauen unter Depressionen und Angstzustanden litten als
Manner, insgesamt 41% der Frauen und 29% der Manner. Von den NSCLC
Patienten waren 31% der Frauen und 19% der Manner betroffen. Fur die SCLC
Patienten waren die Werte nicht signifikant unterschiedlich. (54)

Danson et al. zeigten eine bessere soziale Funktionalitat fur Frauen. (41)

In einer Studie speziell zu Geschlechterunterschieden in der LQ von Koch et al.
wurde gefunden, dass Mannern vermehrt tber Husten, Frauen hingegen vermehrt
Uber Durchfall berichteten. Es wurden keine weiteren signifikanten Unterschiede
festgestellt. Eine mégliche Begrindung fir diese Unterschiede konnte sein, dass
Frauen haufiger mit zielgerichteter Therapie behandelt werden und deswegen
vermehrt an Diarrhoe leiden. Das vermehrte Husten bei Mannern kénnte darauf
zuruckzufiihren sein, dass Manner ein anderes Rauchverhalten zeigen und sich mit
mehr py prasentieren. (66) Auch in einer weiteren Studie wurde nachgewiesen, dass
Manner und Raucher unter starkerem Husten leiden. (41) Kontrar dazu zeigte eine
Studie zu chronischem Husten, dass Frauen eine hohere Frequenz und
Empfindlichkeit gegentiber Hustenreizen hatten, darunter jedoch keine geringere LQ
angaben als Manner. (67)

In anderen Studien wurden keine geschlechterspezifischen Unterschiede in der LQ
festgestellt, so etwa in der Studie von Pokorski et al. (68), und in der Studie von
Giulietti et al.. (69)
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Die insgesamt haufigsten Symptome entsprechen den oben bereits beschriebenen.
Fur Frauen sind die haufigsten Symptome Appetitverlust, Obstipation und
Schlafprobleme. Manner leiden ebenfalls am haufigsten unter Schlafproblemen,
auRerdem Ubelkeit und Husten. Auf ein beschriebenes, oft auftretendes
Symptomkluster von Schmerzen, Fatigue und Schlafstérungen hatte das Geschlecht
keinen Einfluss, ebenso wenig das Alter, das Tumorstadium oder die Anzahl der
Komorbiditaten. (64)

1.2.7 EORTC QLQ-C30

Bei dem QLQ-C30 handelt es sich um einen Fragebogen zur allgemeinen Erfassung
der LQ von Patienten mit Krebserkrankung, der inzwischen in der dritten Generation
vorliegt. Fur diese Studie wurde die deutsche Fassung Version 3 verwendet,
bestehend aus 30 Fragen, welche sich in folgende Kategorien einteilen lassen: 5
funktionelle Skalen (physische, Rollen-, emotionale, kognitive und soziale
Funktionalitat), 3 Symptomskalen (Fatigue, Ubelkeit/ Erbrechen, Schmerzen), eine
Skala zum globalen Gesundheitszustand und zur Lebensqualitat, sowie 6
Einzelskalen (Dyspnoe, Schlafstérungen, Appetitverlust, Verstopfung, Durchfall,
finanzielle Schwierigkeiten). Die Skala bietet vier Antwortmaéglichkeiten von
,=uberhaupt nicht®, ,wenig®, ,maRig“ bis ,sehr. Zusatzlich kdnnen fur globalen
Gesundheitszustand und fur Lebensqualitat die Patienten auf einer numerischen
Skala zwischen 1-7 auswahlen, wobei 1 als ,sehr schlecht® und 7 als ,sehr gut*
gewertet wird. Aus diesen zwei Skalen setzt sich der ,Global Health Score*
zusammen. Zudem wird ein Summenscore aus allen funktionellen Skalen gebildet.
(70)

1.2.8 EORTC QLQ-LC29

Der kirzlich aktualisierte QLQ-LC29 ist das spezifische Modul zur Erfassung der LQ
von Lungenkrebspatienten und wird erganzend zum QLQ-C30 eingesetzt. Insgesamt
gibt es 29 Fragen, wovon sich 24 allgemein an Lungenkrebspatienten und 5
spezifisch an operierte Patienten wenden. Die Fragen lassen sich weiter einteilen in
die zusammengefassten Skalen (Husten, Kurzatmigkeit, Nebenwirkungen,
existentielle Angste, operationsassoziierte Symptome) und die Einzelskalen. Die
Patienten kbnnen auch hier auf einer Skala von 1-4 bewerten. Zudem gibt es am

Ende des Fragebogens die Mdglichkeit, Probleme zu notieren, welche nicht
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abgefragt wurden. (71)
Fur die Original-Fragebtgen siehe Abbildung 44/45 (QLQ-C30) und Abbildung 46/47
(QLQ-LC29) im Anhang.

1.3 Fragestellung

Ziel dieser Arbeit ist es mittels des Einsatzes der EORTC QLQ-C30 (Core Quality of
Life Questionnaire) und QLQ-LC29 (Lung Cancer Quality of Life Questionnaire)
Fragebdgen zu untersuchen, ob Lungenkrebspatienten in Stadium IV nach UICC
geschlechterspezifische Unterschiede in ihrer Lebensqualitat zeigen.

2. Methoden

2.1 Studiendesign

Es handelt sich um eine prospektive Querschnittsstudie zur Analyse des neu
etablierten QLQ-LC29. Die Patientenrekrutierung erfolgte sowohl im ambulanten als
auch im stationaren Rahmen am Universitatsklinikum Regensburg, Klinik und
Poliklinik fur Innere Medizin Il und dem Krankenhaus Barmherzige Brider
Regensburg, Klinik fur Onkologie und Hamatologie. Die Datenerhebung erfolgte von
Oktober 2019 bis Februar 2021. Die Studie wurde von der Ethikkommission der
Universitat Regensburg genehmigt (Vorlagennummer 19-1418-101). AuRerdem
wurde die Studie am Deutschen Register Klinischer Studien (DRKS) angemeldet,
DRKS-ID: DRKS00023355.

2.2 Stichprobenbeschreibung

Es wurden ausschlief3lich volljahrige Patienten mit histologisch gesichertem
Lungenkarzinom, die sich in der Erstlinientherapie der Erkrankung befanden und
eine schriftliche Einverstandniserklarung unterschrieben hatten, eingeschlossen.

Nachfolgende Tabelle zeigt detailliert die Ein- und Ausschlusskriterien der Patienten.

Tabelle 1: Ein- und Ausschlusskriterien der Studie

Einschlusskriterien Ausschlusskriterien
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Mindestens 18 Jahre alt Unzureichende Deutschkenntnisse zum

Verstandnis des Fragebogens und der

Aufklarung
Patienten unter Erstlinientherapie Fehlende Einwilligung
Histologisch gesicherte Anderweitige Krebserkrankung

Lungenkrebserkrankung
(NSCLC/SCLC)

2.3 Datenerhebung

Mittels des klinikinternen SAP-Programms (Systemanalyse Programmentwicklung)
zur Verarbeitung von Patientendaten wurden geeignete Patienten identifiziert. Diese
wurden daraufhin angesprochen, miundlich und schriftlich aufgeklart, sowie tiber den
Datenschutz belehrt. Jeder Patient bekam die Einverstandniserklarung und eine
Patienteninformation ausgehéandigt. Willigte der Patient schriftlich in die Studie ein,
wurden die EORTC QLQ-C30 und QLQ-LC29 Fragebodgen ausgehandigt, die dann
selbststandig ausgeftllt werden mussten. Weitere relevante Informationen, unter
anderem das Tumorstadium und das Alter des Patienten, wurden aus den jeweiligen
Arztbriefen im SAP entnommen. Die gewonnenen Daten wurden anonymisiert in der
Datenbank Redcap gespeichert. Anschliel3end wurden die Daten mit IBM
(International Business Machines Corporation) SPSS (Statistical Package fur Social
Sciences Statistics) in der 26.0 Software Version und mit Hilfe einer Statistikerin

ausgewertet.
2.4 Zusatzlich erhobene Daten

Zusatzlich zu den Fragebtgen wurden folgende Patienteninformationen aus den

jeweiligen Arztbriefen oder durch Nachfragen erhoben:

e Geschlecht (m/w)

o Alter

e Familienstand (ledig/ verheiratet oder Lebensgefahrte/ verwitwet/ geschieden/
keine Angaben)

¢ Bildungsabschluss (Hochschulabschluss/ anderer Schulabschluss)

e Raucherstatus (Nicht-Raucher/ Raucher unter 30py/ Raucher 30py und mehr)
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e Karnofsky Performance Status

e Histologie (SCLC, NSCLC Plattenepithelkarzinom, NSCLC Adenokarzinom,
NSCLC grof3zelliges Karzinom, NSCLC neuroendokriner Tumor, NSCLC nicht
genauer bestimmt)

e UICC-Stadium

e Behandlung (Chemotherapie in kurativer Intention/ Chemotherapie in
palliativer Intention/ Immuntherapie/ Operation mit neo- oder adjuvanter
Chemotherapie/ Radiatio/ Radiochemotherapie/ Immunchemotherapie/
Tyrosinkinase-Inhibitoren/ Operation)

e Klinikaufenthalt (ambulant/ stationar)

e Komorbiditaten (kardiovaskular/ pneumologisch/ andere/ keine)
2.5 Messinstrumente

Im Rahmen der Studie wurden zur Befragung der Patienten zwei von der EORTC
entwickelten Fragebdgen verwendet, der QLQ-C30 und das lungenkrebsspezifische
Modul, der QLQ-LC29.

2.6 Definition: Klinisch relevanter Unterschied (MCID)

Jaeschke et al. definierten einen klinisch relevanten Unterschied (minimal clinically
important difference= MCID): “The minimal clinically important difference can be
defined as the smallest difference in score in the domain of interest which patients
perceive as beneficial and which would mandate, in the absence of troublesome side
effects and excessive cost, a change in the patient's management.” (72) Der MCID
beschreibt somit die Veranderung des Mittelwertes, ab welchem der Patient klinisch
eine Verbesserung oder Verschlechterung feststellt, auch wenn diese statistisch
nicht signifikant ist. (72) Osoba et al. definierten fir den QLQ-C30, dass 5-10 Punkte
ein geringer Unterschied, 10-20 Punkte ein mittlerer und tber 20 Punkte ein grol3er
Unterschied bedeuten. (73) Fur den QLQ-LC29 gibt es bisher noch keine
vergleichbaren Arbeiten.

Fur die Auswertung der Ergebnisse dieser Studie wird sich an den Werten von
Osoba et al. orientiert.

MCIDs sind ein wichtiger Anhaltspunkt klinischer Studien, da ein statistisch
signifikanter Wert nicht immer auch eine merkbare Verbesserung oder

Verschlechterung fir den Patienten darstellt. Wird ein signifikanter Unterschied
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gefunden, muss das nicht bedeuten, dass auch ein MCID vorliegt. Genauso kann bei
einem nicht signifikanten Ergebnis trotzdem ein MCID vorliegen. (74) Es ist daher
sinnvoll, MCIDs zu untersuchen. Es gibt verschiedene Herangehensweisen, die
Werte, ab welchen es sich um einen MCID handelt, zu ermitteln. Die hier als
Referenz ausgewdahlten Werte von Osoba et al. wurden mittels Fragebdgen
erhoben, welche untersuchten, ob sich die LQ der Patienten verschlechtert,
verbessert oder nicht verandert hat. Anhand davon wurde ein Punktesystem erstellt,
mit welchem sich ein kleiner, mittlerer und gro3er MCID feststellen lasst. Die
Richtwerte wurden in vielen anderen Studien bereits verwendet, jedoch gibt es
weitere Arbeiten, welche andere Werte ermittelt haben. Grundlegend kann zwischen
ankerbasierten (,anchor-based”) und verteilungsbasierten (,distribution-based®)
Methoden unterschieden werden. Abhangig von der gewahlten Methode, Population,
Erkrankung und den Bedingungen ergeben sich unterschiedliche Werte. (75) Als
Beispiel wurde in der Studie von Maringwa et al. der PS und Gewichtsverlust als
Anker verwendet. Es ergaben sich damit flr die einzelnen Skalen Werte, welche sich
teilweise deutlich von den Werten von Osoba et al. unterscheiden und zudem darauf
eingehen, ob es sich um eine Verschlechterung oder eine Verbesserung der LQ
handelt. (76)

2.7 Statistische Auswertung

Mittels SPSS wurde eine ANCOVA (Kovarianzanalyse) erstellt, bei welcher die LQ
als abhéngige Variable und das Alter als Kovariable gewahlt wurden. Adjustiert
wurde zudem fir das Geschlecht, Komorbiditaten, Histologie und KPS. Alle
Patientendaten wurden mithilfe der deskriptiven Statistik dargestellt. Das
Signifikanzniveau wurde auf p=0,05 festgelegt.

Ein hoher Wert entspricht bei den Funktionsskalen einer hohen LQ, wéahrend ein
hoher Wert bei den Symptomskalen einer schlechten LQ entspricht.

Zur Ermittlung der Werte muss zunachst ein sogenannter ,Raw Score” berechnet
werden, indem die Punkte der Antworten summiert und durch die Anzahl der
Antwortmoglichkeiten geteilt wird. Es wird zudem die Range bendtigt, welche sich
ergibt, in dem die mindestens zu vergebene Punktzahl von der maximal zu
vergebenen Punktzahl subtrahiert wird. Durch lineare Transformation entsteht ein
Score zwischen 0-100. (77)
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Abbildung 3: Formel zur Berechnung der Scores (77)

Functional scales: S = {1 - M}x 100
range
Symptom scales / items: S ={(RS —1)/range}x100

Global health status / QoL: S ={(RS —1)/range}x100

S= Score; RS= Raw Score; QoL= Quality of Life

3. Ergebnisse
3.1 Patientenkollektiv

Insgesamt wurden 300 Patienten befragt. Davon lehnten 77 eine Teilnahme ab,
gaben keine unterschriebene Einverstandniserklarung zuriick oder verfugten tber
keine ausreichenden Deutschkenntnisse. 223 Patienten flllten beide Fragebdgen
aus, davon wurden 22 nachtraglich aufgrund der Ausschlusskriterien aussortiert.
Somit wurden insgesamt 201 Patienten ausgewertet. Von den 201 rekrutierten
Patienten hatten 131 Patienten ein metastasiertes Tumorstadium (UICC Stadium V)
und waren somit relevant fir die zu untersuchende Fragestellung. Davon waren 47
Patienten weiblich (35%) und 84 méannlich (65%). Diese Verteilung entspricht
annahernd der Inzidenz in Deutschland mit circa 21.500 Neuerkrankungen bei
Frauen (38%) und circa 35.500 Neuerkrankungen bei Mannern (62%) (3). Das
Durchschnittsalter betrug 64,75 Jahre. Der jingste Patient war 38 Jahre, der alteste
Patient war 86 Jahre. Das Durchschnittsalter der méannlichen Patienten betrug 65,61,
der jungste Patient war 38, der alteste 86. Das Durchschnittsalter der weiblichen
Patienten betrug 63,51 Jahre, die jungste Patientin war 39, die alteste 80 Jahre alt.
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Abbildung 4: Patientenalter
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Tabelle 2: Patientenkollektiv (n=131)

Geschlecht

M mannlich
W weiblich

mannlich
Mittelwert = 6561
Stl.-Abw. = 9.649
M =84

weihlich
Mittelwert = 63.51
Stel.-Alw . = 9,132
N=47

a0

Weiblich n Méannlich n Fehlende | Gesamtn
(%) (%) Falle n (%)
(%)

Histologie 0 (0%)
SCLC 7 (5,3%) 25 (19,1%) 32 (24,4%)
NSCLC 40 (30,5%) 59 (45,1%) 99 (75,6%)
Komorbiditaten 0 (0%)
Keine Komorbiditaten | 10 (7,6%) 9 (6,9%) 19 (14,5%)
Eine oder mehr 37 (28,2%) 75 (57,3%) 112
Komorbiditaten (85,5%)
Klinikaufenthalt 0 (0%)
Ambulant 29 (22,1%) 32 (24,4%) 61 (46,6%)
Stationar 52 (39,7%) 18 (13,7%) 70 (53,4%)
Raucherstatus 4 (3,1%)
Nicht-Raucher 9 (7,1%) 6 (4,7%) 15 (11,8%)
Unter 30 py 12 (9,4%) 19 (15,0%) 31 (24,4%)
Uber 30 py 25 (19,7%) 56 (44,1%) 81 (63,8%)
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Karnofsky

Performance Status

2 (1,5%)

100

3 (2,3%)

0 (0%)

3 (2,3%)

90 11 (8,5%%) | 18 (14,0%) 29 (22,5%)
80 14 (10,9%) 17 (13,2%) 31 (24,0%)
70 8 (6,2%) 25 (19,4%) 33 (25,6%)
60 6 (4,7%) 13 (10,1%) 19 (14,7%)
50 5 (3,9%) 3 (2,3%) 8 (6,2%)
40 0 (0%) 5 (3,9%) 5 (3,9%)
30 0 (0%) 1 (0,8%) 1 (0,8%)
20 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)

10 0 (0%) 0 (0%) 0 (0%)
Bildungsabschluss 0 (0%)
Hochschulabschluss 7 (5,3%) 15 (11,5%) 22 (16,8%)
Mittlerer 1 (0,8%) 0 (0%) 1 (0,8%)
Bildungsabschluss

Anderer 39 (29,8%) 69 (52,7%) 108
Schulabschluss (82,4%)
Therapieformen 3 (2,3%)

Chemotherapie (in 5 (3,9%) 13 (10,2%) 18 (14,1%)
palliativ Intention)

Immuntherapie 4 (3,1%) 7 (5,5%) 11 (8,6%)
OP mit neo- 1 (0,8%) 3 (2,3%) 4 (3,1%)
/adjuvanter

Chemotherapie

Bestrahlung 0 (0%) 3 (2,3%) 3 (2,3%)
Radiochemotherapie 6 (4,7%) 2 (1,6%) 8 (6,3%)
Immunchemotherapie | 22 (17,2%) 50 (39,1%) 72 (56,3%)
Tyrosinkinsainhibitoren | 8 (6,3%) 3 (2,3%) 11 (8,6%)
Operation 1 (0,8%) 0 (0%) 1 (0,8%)

n= Anzahl Patienten; py= pack years
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3.2 Ergebnisse einzelner Variablen

Zur Bewertung der einzelnen Variablen und dem Vergleich zwischen weiblichen und
mannlichen Patienten wurde jeweils der geschéatzte Mittelwert verwendet und die
Differenz gebildet.

Fur den Global Health Score ergab sich fir die weiblichen Patienten ein Mittelwert
von 55,338. Fur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 51,520. Die
Differenz betragt 3,818 und ist somit nicht signifikant (p=0,371) und nicht klinisch

relevant.
Abbildung 5: Global Health Score
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Fur die physische Funktionalitat ergab sich fur die weiblichen Patienten ein
Mittelwert von 65,356. Fiur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von
67,138. Die Differenz betragt 1,782 und ist nicht signifikant (p=0,679) und nicht

klinisch relevant.
Abbildung 6: physische Funktionalitat

physische Funktionalitat

100.00

80.00

50.00 -

40.00

Mittelwerte (95% KI)

20.00

00

mannlich weiblich

Geschlecht

KI=Konfidenzintervall

34



Fur die Rollenfunktionalitat ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert von
50,573. Fur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 57,734. Die
Differenz betragt 7,162 und ist nicht signifikant (p=0,229). Bei Rollenfunktionalitat
konnte zwischen den Mannern und Frauen ein MCID festgestellt werden, demnach
angenommen werden kann, dass Frauen eine schlechtere Rollenfunktionalitat

erleben als Manner.
Abbildung 7: Rollenfunktionalitat
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Fur emotionale Funktionalitat ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert
von 59,051. Fir die méannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 62,402. Die

Differenz betragt 3,351 und ist nicht signifikant (0,495) und nicht klinisch relevant.
Abbildung 8: emotionale Funktionalitat
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Fur kognitive Funktionalitat ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert von
73,029. Fur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 76,398. Die

Differenz betragt 3,369 und ist nicht signifikant (p=0,529) und nicht klinisch relevant.
Abbildung 9: kognitive Funktionalitét
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Fur soziale Funktionalitat ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert von
56,604. Fur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 61,637. Die
Differenz betragt 5,033 und ist nicht signifikant (p=0,288). Bei der sozialen
Funktionalitat konnte zwischen den Mannern und Frauen ein MCID festgestellt
werden. Dies konnte bedeuten, dass Frauen eine schlechtere soziale Funktionalitat

erleben als Manner.
Abbildung 10: soziale Funktionalitat
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Fur Fatigue ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert von 53,250. Fir die
mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 43,581. Die Differenz betragt
9,669 und ist nicht signifikant (p=0,055). Bei Fatigue konnte zwischen den Mannern
und Frauen ein MCID beobachtet werden. Die konnte bedeuten, dass Frauen mehr

unter Fatigue leiden als Manner.
Abbildung 11: Fatigue
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Fur Ubelkeit und Erbrechen ergab sich fiir die weiblichen Patienten ein Mittelwert
von 17,801. Fur die méannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 10,854. Die
Differenz betragt 6,947 und ist nicht signifikant (p=0,073). Bei Ubelkeit und
Erbrechen konnte zwischen den Mannern und Frauen ein MCID beobachtet werden,
demnach kann angenommen werden, dass Frauen mehr unter Ubelkeit und

Erbrechen leiden als Manner.
Abbildung 12: Ubelkeit und Erbrechen
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Fur Schmerzen ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert von 29,837.
Fur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 33,138. Die Differenz

betragt 3,301 und ist nicht signifikant (p=0,605) und nicht klinisch relevant.
Abbildung 13: Schmerzen
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Fur Dyspnoe ergab sich fir die weiblichen Patienten ein Mittelwert von 52,306. Fur
die méannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 46,741. Die Differenz betragt
5,5665 und ist nicht signifikant (p=0,342). Bei Dyspnoe konnte zwischen den
Méannern und Frauen ein MCID beobachtet werden, so dass die Daten darauf

hindeuten, dass Frauen mehr unter Dyspnoe leiden als M&nner.
Abbildung 14: Dyspnoe
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Fur Schlafstérungen ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert von
38,880. Fur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 35,546. Die

Differenz betragt 3,334 und ist nicht signifikant (p=0,627) und nicht klinisch relevant.
Abbildung 15: Schlafstérungen
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Fur Appetitverlust ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert von 28,883.
Fur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 25,315. Die Differenz

betragt 3,568 und ist nicht signifikant (p=0,611) und nicht klinisch relevant.
Abbildung 16: Appetitverlust
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Fur Obstipation ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert von 22,508.
Fur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 22,816. Die Differenz

betragt 0,692 und ist nicht signifikant (p=0,911) und nicht klinisch relevant.
Abbildung 17: Obstipation
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Fur Diarrhoe ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert von 14,852. Flr
die méannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 14,634. Die Differenz betragt
0,218 und ist nicht signifikant (p=0,967) und nicht klinisch relevant.

Abbildung 18: Diarrhoe
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Fur finanzielle Probleme ergab sich flr die weiblichen Patienten ein Mittelwert von
14,435. Fur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 23,295. Die
Differenz betragt 8,861 und ist nicht signifikant (p=0,120). Bei finanziellen Problemen
konnte zwischen den Mannern und Frauen ein MCID beobachtet werden. Demnach
kann angenommen werden, dass Manner mehr unter finanziellen Problemen leiden

als Frauen.
Abbildung 19: finanzielle Probleme
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Fur den Summenscore ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert von
65,512. Fur die méannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 69,153. Die
Differenz betragt 3,641 und ist nicht signifikant (p=0,315) und nicht klinisch relevant.
Dies zeigt, dass Frauen und Méanner in den einzelnen Skalen nur geringe
Unterschiede angeben und beide Geschlechter durch die Erkrankung in ahnlichem
Ausmal in ihrer LQ beeintrachtigt werden. Somit wirde sich aus dem Summenscore
die Annahme ergeben, dass es keine oder nur geringe geschlechterspezifische

Unterschiede gibt.
Abbildung 20: Summenscore
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Fur Husten ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert von 32,322. Fir die
mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 35,997. Die Differenz betragt
3,675 und ist nicht signifikant (p=0,533).

Abbildung 21: Husten
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Fur Kurzatmigkeit ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert von 34,160.
Fur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 35,709. Die Differenz
1,549 betragt und ist nicht signifikant (p=0,741).

Abbildung 22: Kurzatmigkeit
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Fur Haarausfall ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert von 42,499.
Fur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 25,560. Mit einer
Differenz von 16,940 ist dieser Unterschied signifikant (p=0,011) und zugleich der
grolte gefundene Unterschied in den Ergebnissen. Somit kann angenommen
werden, dass Frauen starker in ihrer LQ durch Haarausfall beeintrachtigt werden als

Manner.

Abbildung 23: Haarausfall
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Fur existentielle Angste ergab sich fir die weiblichen Patienten ein Mittelwert von
67,617. Fur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 61,462. Die
Differenz betragt 6,154 und ist nicht signifikant (p=0,308).

Abbildung 24: existentielle Angste
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Fur operationsassoziierte Probleme ergab sich fur die weiblichen Patienten ein

Mittelwert von 29,675. Fiur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von
27,488. Die Differenz betragt 2,187 und ist nicht signifikant (p=0,877). Die Werte sind

jedoch wenig aussagekraftig, da nur 18 Patienten die zugehdrigen Fragen

beantwortet haben, davon 6 weibliche und 12 méannliche.

Abbildung 25: operationsassoziierte Probleme
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Fur Nebenwirkungen ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert von
20,878. Fur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 19,750. Die
Differenz betragt 1,128 und ist nicht signifikant (p=0,656).

Abbildung 26: Nebenwirkungen
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Fur Bluthusten ergab sich flr die weiblichen Patienten ein Mittelwert von 1,080. Fur
die méannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 6,306. Die Differenz betragt
5,226 und ist nicht signifikant (p=0,132).

Abbildung 27: Bluthusten
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Fur orale Mucositis ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert von 8,798.
Fur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 8,784. Die Differenz
betragt 0,14 und ist nicht signifikant (p=0,998).

Abbildung 28: orale Mucositis
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Fur Schluckbeschwerden ergab sich fir die weiblichen Patienten ein Mittelwert von
11,697. Fur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 10,862. Die
Differenz betragt 0,787 und ist nicht signifikant (p=0,872)

Abbildung 29: Schluckbeschwerden
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Fur Kribbeln an Handen oder Fil3en ergab sich fur die weiblichen Patienten ein
Mittelwert von 20,410. FiUr die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von
21,931. Die Differenz betragt 1,520 und ist nicht signifikant (p=0,802).

Abbildung 30: Kribbeln an Handen oder Fiflzen
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Fur Schmerzen im Brustkorb ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert
von 19,552. Fur die méannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 26,675. Die
Differenz betragt 6,123 und ist nicht signifikant (p=0,250).

Abbildung 31: Schmerzen im Brustkorb
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Fur Schmerzen in Armen oder Schultern ergab sich fur die weiblichen Patienten ein
Mittelwert von 32,439. Fiur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von
22,125. Die Differenz betragt 10,314 und ist nicht signifikant (p=0,092).

Abbildung 32: Schmerzen in Armen oder Schultern
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Fur Schmerzen an anderen Stellen ergab sich fur die weiblichen Patienten ein
Mittelwert von 31,970. Fiur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von
30,303. Die Differenz betragt 1,667 und ist nicht signifikant (p=0,807).

Abbildung 33: Schmerzen an anderen Stellen

Schmerzen an anderen Stellen

100.00

80.00

60.00

40.00

Mittelwerte (95% KI)

20.00 —_— — R

00

mannlich weiblich

Geschlecht

KI=Konfidenzintervall

61



Fur allergische Reaktion ergab sich flr die weiblichen Patienten ein Mittelwert von
12,193. Fur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 8,813. Die
Differenz betragt 3,380 und ist nicht signifikant (p=0,422).

Abbildung 34: allergische Reaktion

allergische Reaktion

100.00

80.00

60.00

40.00

Mittelwerte (95% KI)

20,00 T

00

mannlich weiblich

Geschlecht

KI=Konfidenzintervall

62



Fur brennende oder entziindete Augen ergab sich fur die weiblichen Patienten ein
Mittelwert von 19,778. Fiur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von
11,462. Die Differenz betragt 8,316 und ist nicht signifikant (p=0,092).

Abbildung 35: brennende oder entziindete Augen
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Fur Schwindel ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert von 28,024. Fur
die méannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 19,012. Die Differenz betragt
9,012 und ist nicht signifikant (p=0,106).

Abbildung 36: Schwindel
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Fur Nageldystrophie ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert von 2,793.
Fur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 3,501. Die Differenz
betragt 0,707 und ist nicht signifikant (p=0,813).

Abbildung 37: Nageldystrophie

Nageldystrohpie

100.00

80.00

60.00

40.00

Mittelwerte (95% KI)

20.00

[ ] [
0o — —

mannlich weiblich

Geschlecht

KI=Konfidenzintervall

65



Fur Hautprobleme ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert von 27,578.
Fur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 24,019. Die Differenz
betragt 3,560 und ist nicht signifikant (p=0,574).

Abbildung 38: Hautprobleme
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Fur Probleme beim Sprechen ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert
von 8,129. Fur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 14,847. Die
Differenz betragt 6,718 und ist nicht signifikant (p=0,236).

Abbildung 39: Probleme beim Sprechen
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Fur Abnahme korperlicher Fahigkeiten ergab sich fur die weiblichen Patienten ein
Mittelwert von 62,436. Fur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von
58,431. Die Differenz betragt 4,005 und ist nicht signifikant (p=0,508).

Abbildung 40: Abnahme korperlicher Fahigkeiten
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Fur Gewichtsverlust ergab sich fur die weiblichen Patienten ein Mittelwert von
28,118. Fiur die mannlichen Patienten ergab sich ein Mittelwert von 30,189. Die
Differenz betragt 2,071 und ist nicht signifikant (p=0,768).

Abbildung 41: Gewichtsverlust
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Der einzige signifikante Wert ergab sich somit fir Haarverlust, von welchem Frauen
starker betroffen waren (p=0,011). Fir die restlichen Variablen ergaben sich keine

signifikanten Unterschiede.
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3.3 Ergebnisse der Variablen im Vergleich

Tabelle 3: Ergebnisse der Variablen

Mittelwert | Mittelwert
Variable (w) (m) Differenz | Signifikanz
Global Health Score 55,338 51,520 -3,818 0,371
physische Funktionalitat 65,356 67,138 1,782 0,679
Rollenfunktionalitat 50,573 57,734 7,162 0,229
emotionale Funktionalitat 59,051 62,402 3,351 0,495
kognitive Funktionalitat 73,029 76,398 3,369 0,529
soziale Funktionalitat 56,604 61,637 5,033 0,288
Fatigue 53,250 43,581 -9,669 0,055
Ubelkeit und Erbrechen 17,801 10,854 -6,947 0,073
Schmerzen 29,837 33,138 3,301 0,605
Dyspnoe 52,306 46,741 -5,566 0,342
Schlafstérungen 38,880 35,546 -3,334 0,627
Appetitverlust 28,883 25,315 -3,568 0,611
Obstipation 22,508 21,816 -0,692 0,911
Diarrhoe 14,852 14,634 -0,218 0,967
finanzielle Probleme 14,435 23,295 8,861 0,120
Summenscore 65,512 69,153 3,641 0,315
Husten 32,322 35,997 3,675 0,533
Kurzatmigkeit 34,160 35,709 1,549 0,741
Haarausfall 42,499 25,560 -16,940 0,011
existentielle Angste 67,617 61,462 -6,154 0,308
operationsassoziierte 29,675 27,488 -2,187 0,877
Probleme
Nebenwirkungen 20,878 19,750 -1,128 0,656
Bluthusten 1,080 6,306 5,226 0,132
orale Mucositis 8,798 8,784 -0,14 0,998
Schluckbeschwerden 11,697 10,862 -0,787 0,872
Kribbeln an Handen oder 20,410 21,931 1,520 0,802
Fulen
Schmerzen im Brustkorb 19,552 25,675 6,123 0,250
Schmerzen in Armen oder 32,439 22,125 -10,314 0,092
Schultern
Schmerzen an anderen 31,970 30,303 -1,667 0,807
Stellen
allergische Reaktionen 12,193 8.813 -3.380 0.422
brennende oder 11,462 -8,316 0,092
entziindete Augen 19,778
Schwindel 28,024 19,012 -9,012 0,106
Nageldystrophie 2,793 3,501 0,707 0,813
Hautprobleme 27,578 24,019 -3,560 0,574
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Probleme beim Sprechen 8,129 14,847 6,718 0,236
Abnahme korperlicher 62,436 58,431 -4,005 0,508
Fahigkeiten

Gewichtsverlust 28,118 30,189 2,071 0,768

w=weiblich; m=mannlich

Far die funktionellen Skalen des QLQ-C30 geben gleichwohl weibliche wie
mannliche Patienten die schlechtesten Werte fur Rollenfunktionalitat an (w=50,573
vs. m=57,734). Es folgt die soziale Funktionalitat (w=56,604 vs. m=61,637), die
emotionale Funktionalitat (w=59,051 vs. m=62,402) und die physische Funktionalitat
(w=65,356 vs. m=67,128). Die besten Werte ergeben sich fir kognitive Funktionalitat
(w=73,029 vs. m=76,398). Die Unterschiede fur Rollenfunktionalitéat und soziale
Funktionalitat zeigen zwischen den Mannern und Frauen einen klinisch
bedeutsamen Unterschied. In beiden Fallen sind die Frauen starker beeintrachtigt.
Weiterhin fallt auf, dass Frauen in allen funktionellen Skalen schlechtere Werte
angeben. Im Summenscore kann kein relevanter Unterschied festgestellt werden. Es
ergibt sich fir keine der Skalen ein statistisch signifikanter Unterschied.

Tabelle 4: Ergebnisse der funktionellen Skalen

Funktionelle Skalen Mittelwert Mittelwert Differenz | Signifikanz
(W) (m)

Rollenfunktionalitat 50,573 57,734 7,162 0,229
Soziale Funktionalitat | 56,604 61,637 5,033 0,288
Emotionale 59,051 62,401 3,351 0,495
Funktionalitat

Physische 65,356 67,128 1,782 0,679
Funktionalitat

Kognitive 73,029 76,398 3,369 0,529
Funktionalitat

Summenscore 65,512 69,153 3,641 0,315

w=weiblich; m=mannlich

Auch in den Symptomskalen zeigt sich eine Ubereinstimmung in der

Beeintrachtigung der LQ zwischen mannlichen und weiblichen Patienten. Die
Faktoren, welche am meisten die LQ beeintrachtigen sind Fatigue (w=53,250 vs.
m=43,581), Dyspnoe (w=52,306 vs. m=46,741) und Schlafstérungen (w=28,880 vs.
m=35,546). Ein Unterschied ist, dass Frauen mehr unter Fatigue leiden als unter
Dyspnoe, wahrend Manner mehr unter Dyspnoe leiden als unter Fatigue. Auch hier

wird deutlich, dass fur die Frauen die Symptomlast starker ist in den drei am
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hochsten gewerteten Faktoren: Fatigue, Dyspnoe, Schlafstérungen. Zudem ergibt

sich sowohl fur Fatigue als auch fur Dyspnoe ein MCID, dahingehend, dass Frauen

starker betroffen sind als Manner.

Des Weiteren ergibt sich ein MCID fir finanzielle Probleme, von denen die Manner

starker beeintrachtigt sind und ein klinisch relevanter Unterschied fiir Ubelkeit und

Erbrechen, zu Ungunsten von Frauen. Tendenziell scheinen somit die Frauen

starker in ihrer LQ beeintrachtigt zu werden als die Manner.

Tabelle 5: Ergebnisse der Symptomskalen

Symptomskalen | Mittelwert (w) Mittelwert (m) Differenz Signifikanz
Fatigue 53,250 43,581 -9,669 0,055
Dyspnoe 52,306 46,741 -5.566 0,342
Schlafstérung 28,880 35,546 -3,334 0,627

w=weiblich; m=mannlich

Die schlechtesten Werte im QLQ-LC29 geben sowohl Frauen als auch Manner fur

existentielle Angste (w=67,617 vs. m=61,462) und Abnahme korperlicher

Fahigkeiten (w=62,436 vs. m=58,431) an. Darauf folgt bei Frauen Haarausfall
(w=42,499). Bei Mannern folgt darauf Husten (m=35,997). Dieser kommt bei den
Frauen erst an funfter Stelle (w=32,322). Beide Geschlechter bewerten somit

Kurzatmigkeit (w=34,160 vs. m=35,709) und Husten als &hnlich beeintrachtigend.

Haarausfall, als einziger statistisch signifikanter Unterschied, beeinflusst die LQ von

Frauen mehr als die LQ von Mannern und auch existentielle Angste und die

Abnahme korperlicher Fahigkeiten wird als schwerwiegender von den Frauen als

von den Mannern empfunden. Erneut lasst sich somit annehmen, dass Frauen in

ihrer LQ starker beeintrachtigt sind als die Manner.

Tabelle 6: schlechteste Werte QLQ-LC29 im Vergleich

QLQ-LC29 Skalen Mittelwert (w) | Mittelwert (m) | Differenz | Signifikanz
Existentielle Angste 67,617 61,462 6,154 0,308
Abnahme kdrperlicher 62,436 58,431 -4,005 0,508
Fahigkeiten

Haarausfall 42,499 25,560 -16,940 | 0,011
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Husten 32,322 35,997 3,675 0,533

Kurzatmigkeit 34,160 35,709 1,549 0,741

w=weiblich; m=mannlich

Werden die Skalen des QLQ-C30 und des QLQ-LC29 in ihrer Gesamtheit
verglichen, ergibt sich der gréf3te Unterschied zwischen weiblichen und mannlichen
Patienten fir Haarausfall (mittlere Differenz=16,940), der von Frauen als groRerer
Verlust ihrer LQ empfunden wird als von den Mannern und den einzigen, statistisch
signifikanten Unterschied ergibt (p=0,011). Es folgt der Unterschied der Werte fir
Schmerzen in Armen oder Schultern (mittlere Differenz 10,314), welcher fir die
weiblichen Patienten schwerwiegender ist und Fatigue (mittlere Differenz=9,669),
welcher ebenfalls die weiblichen Patienten mehr beeinflusst und einen geringen
MCID ergibt.

In 6 der 15 Skalen des QLQ-C30 kann ein MCID gefunden werden. Dabei sind in 5
Skalen die Frauen starker betroffen und in einer Skala die Manner. Zudem sind von
dem einzigen, statistisch signifikanten Unterschied Frauen starker betroffen. In den
37 ausgewerteten Skalen geben Frauen eine schlechtere LQ in 27 davon an,
Méanner in 10.

Im Global Health Score geben Frauen einen geringflgig besseren Wert an
(w=55,338 vs. m=51,520), dieser ist weder klinisch relevant noch signifikant. Auch
im Summenscore kann kein relevanter Unterschied gefunden werden (w=65,512 vs.
69,153), was darauf schlieRen lasst, dass die funktionellen Skalen durch das
Geschlecht nur wenig beeinflusst sind.

Es kann gezeigt werden, dass Frauen und M&nner in den gleichen Aspekten ihrer
Funktionalitat beeintrachtigt werden, diese Beeintrachtigung jedoch unterschiedlich
stark ausgepragt ist. Auch kann gezeigt werden, dass Manner und Frauen jeweils
existentielle Angste und Abnahme korperlicher Fahigkeiten als am belastendsten
wahrnehmen. Die geringste Symptomlast geben Frauen fiur Bluthusten (w=1,080),
Nageldystrophie (w=2,793) und Probleme beim Sprechen (w=8,129) an. Manner
hingegen haben die geringsten Probleme mit Nageldystrophie (m=3,501), Bluthusten
(m=6,306) und oraler Mucositis (m=8,784).

Werden die Mittelwerte aller zusammengehérigen Skalen errechnet, bestatigt sich
die bereits beschriebene Tendenz: Der gemittelte Wert flr die Funktionsskalen des
QLQ-C30 bei Frauen betragt 60,923, bei Mannern 65,062. Fir die Symptom- und
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Einzelskalen des QLQ-C30 betragt der Wert fur Frauen 30,306 und fir Manner
28,324 und fur den QLQ-LC29 betragt der Wert fur Frauen 25,816 und fur Manner
23,916.

Somit zeigen alle diese Werte, dass Frauen eine starker eingeschrankte LQ

angeben.
4 .Diskussion

4.1 Vergleich Normalbevdlkerung

In dieser Studie wird unabhangig vom Geschlecht deutlich, dass
Lungenkrebspatienten, verglichen mit der Normalbevdélkerung, mit multiplen
Einschrankungen beztglich ihrer LQ leben missen. Dies zeigt sich, wenn man die
gefundenen Ergebnisse mit Werten aus Tabellen fir die Normalbevélkerung
vergleicht. (57) Auch die Studien von Hechtner et al. (45) und Larsson et al. (42)
konnten bei Lungenkrebspatienten im Vergleich zur Normalbevélkerung viele
Einschrankungen beztiglich der LQ aufzeigen. Die Einschrankungen betreffen dabei

alle Bereiche der Funktionalitat, sind also als multidimensional zu betrachten.
4.2 Einflussfaktoren

4.2.1 Stadium IV

Es ist von Bedeutung, dass im untersuchten Kollektiv die Patienten im Endstadium
ihrer Lungenkrebserkrankung befragt wurden. Jacot et al. fanden einen
Zusammenhang zwischen einem fortgeschrittenen Stadium und einer schlechteren
LQ, Patienten gaben hier hohere Werte in den Symptomskalen an. (78) Da fur diese
Studie nur Patienten im Stadium IV ausgewertet wurden, kénnte dies, unter
anderem, ein Einflussfaktor fur die insgesamt schlechte LQ bei beiden

Geschlechtern sein.
4.2.2 Geschlecht

Bezogen auf das Geschlecht finden sich bei den Frauen insgesamt mehr Skalen mit
schlechteren Ergebnissen. Jedoch sind fir beide Geschlechter die schlechtesten
Werte in annéahernd den gleichen Skalen. Ein fortgeschrittenes Stadium geht mit
vielen Einschrankungen und einer schlechten Prognose einher. Fir die meisten

Patienten bedeutet die Diagnose Lungenkrebs, dass sie eine reduzierte
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Lebenserwartung haben. Dadurch konnen sich Prioritdten und Ziele &ndern. Dies
betrifft M&nner und Frauen gleichermalRen. Auch wenn Frauen eine langere
Uberlebensdauer haben, (3) unterscheidet sich diese meist nur um einige Monate.
Die Ergebnisse werden teilweise relativiert, wenn man beriicksichtigt, dass in der
Normalbevolkerung Frauen auch ohne Krebserkrankung eine schlechtere LQ
angeben. (56) So hatten in der Studie von Oertelt-Prigione et al. Uber Krebspatienten
insgesamt Frauen mehr Symptome und schlechtere Werte in funktionellen Skalen
als Manner, jedoch waren die Unterschiede ausgeglichen, als die Ergebnisse an die
Referenzwerte der Normalbevolkerung angeglichen wurden. (79)

Die schlechtere LQ kdnnte auch im Zusammenhang stehen mit dem generellen,
geschlechterspezifischen Gesundheitsverhalten. Unter anderem wurde diskutiert,
dass Frauen subjektiv starker belastet sind und schneller Beschwerden angeben,
Méanner dagegen zurtckhaltender sind. (80) Als mogliche Erklarung fuhrten die
Autoren an, dass das AulRern von Beschwerden mdglicherweise dem ,traditionellen
mannlichen Selbstkonzept” widerspricht. (80)

Die meisten Studien zur LQ bei Lungenkrebs befassen sich mit somatischen und
objektiv erfassbaren Aspekten. Haufig wurden keine geschlechterspezifischen
Unterschiede festgestellt, beispielweise in der Studie von Pokorski et al. (68) oder
Giuletti et al. (69). Zudem zeigten mehrere Studien in Bezug auf Schmerzen keine
Unterschiede zwischen den Geschlechtern. (59,60,63) In anderen Studien lie3en
sich geringe Unterschiede finden, meistens erlebten dabei die Frauen eine
schlechtere LQ. (42,45,65)

4.2.3 Performance Status

Der KPS lag fur die meisten Patienten bei Werten zwischen 70 und 80. Das
bedeutet, dass Alltagsaktivitaten in der Regel nur noch mit erhéhter Anstrengung
bewaltigt werden (siehe Abbildung 43 im Anhang). Hieraus erklart sich, dass die
Skalen auf starkere physische Einschrankungen hinweisen. Die Teilhabe am
gesellschaftlichen Leben setzt jedoch eine ausreichende kérperliche
Leistungsfahigkeit voraus. Es ist zu vermuten, dass deswegen Einschrankungen der
physischen Funktionalitat als besonders schwerwiegend fur die LQ empfunden
werden. Zwar sind in den Einzelskalen vor allem physische Aspekte als
schwerwiegend angegeben, jedoch sind insgesamt Rollen- und soziale

Funktionalitat am schlechtesten bewertet. Die physischen und sozialen
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Einschrankungen, sowie die schlechte Prognose durch das fortgeschrittene Stadium
der Erkrankung beeintrachtigen in Folge auch die psychische Funktionalitat mit dem
Ergebnis, dass die Einzelskala fiir existentielle Angste den hochsten Mittelwert hat.
Aufgrund der fortgeschrittenen Erkrankung wird in den meisten Fallen nicht mehr
kurativ, sondern palliativ behandelt. Hierdurch &ndern sich die Lebensumstande.
Lebensziele und -plane mussen neu uberdacht werden. Die berufliche und auch die
gesellschaftliche Teilhabe wird durch den eingeschrankten PS zunehmend
schwieriger. So stellten Hopwood et al. fest, dass das Geschlecht zunachst einen
signifikanten Einfluss auf die LQ hatte, jedoch mit schlechter werdendem PS der
Einfluss weniger wurde. (54) Auch in der Studie von Larsson et al. zeigten Patienten
mit schlechterem PS eine schlechtere LQ. Zuséatzlich war hier das weibliche
Geschlecht unabhangig davon mit einer schlechteren LQ assoziiert. (42) Viele
weitere Studien dokumentieren den negativen Einfluss vom PS auf die LQ und
zeigen, dass ein schlechter PS auch mit verschiedenen Symptomen im
Zusammenhang steht, vor allem Fatigue. (68,81,82) Auch in den hier untersuchten
Ergebnissen ist bei Patienten mit eingeschranktem PS die Fatigue eines der

schwerwiegendsten Symptome.
4.2.4 Rauchen

Es ist zu beachten, dass in dem hier untersuchten Kollektiv 88% der befragten
Patienten Raucher sind, Uber die Hélfte davon mit mehr als 30 py (siehe Abbildung
4). Rauchende Lungenkrebspatienten wiesen in anderen Studien eine schlechtere
LQ auf. (41) Wie bereits erdrtert, wird die LQ von Rauchern und ehemaligen
Rauchern auch stark durch Stigmatisierung beeintrachtigt. Zudem sind einige
Symptome, beispielweise Husten bei fortgesetztem Rauchen starker ausgepragt.
(41)

4.3 Haarverlust

Der wichtigste Einflussfaktor fur einen Unterschied in der LQ scheint in dieser Studie
der Haarverlust zu sein. Nur hierfur ergibt sich ein statisch signifikanter Unterschied.
Haarverlust kommt bei den weiblichen Patienten direkt nach existentiellen Angsten
und Verlust korperlicher Fahigkeiten. Allgemein ist der Haarverlust fur viele Frauen
eine gefirchtete Nebenwirkung einer Therapie und kann mitunter zu den

belastendsten Faktoren von der Erkrankung und Behandlung gehéren. Frauen
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kénnen dadurch in ihrem Selbstbewusstsein eingeschrankt werden und depressive
Symptome entwickeln. (83-85)

Der Haarverlust ist deswegen so belastend, da dieser als offensichtliches Zeichen
von Krebs wahrgenommen wird und so einen grof3en Einfluss auf das Korpergefuhl
hat. Im gesellschaftlichen Kontext wird Haar als Zeichen von Weiblichkeit
empfunden. (86) Mit dem Haarverlust geht auch der Verlust von Weiblichkeit und
Attraktivitat einher. Dadurch empfinden Frauen eine psychisch, sozial und insgesamt
schlechtere LQ als Manner mit Haarverlust. Dies auf3ert sich unter anderem in
Angstzustanden und vermindertem Selbstwertgefuhl. (86)

Haarverlust durch eine Behandlung steht vor allem im Zusammenhang mit
Chemotherapie, da diese die schnell proliferierenden Keratinozyten im Haarbulbus
beeinflusst. (87) Jedoch haben in der hier vorliegenden Studie nur rund 4% der
Frauen, hingegen circa 10% der Manner eine Chemotherapie erhalten. Dennoch
ergab der Mittelwert flr Haarverlust bei den Mannern 25,560, bei den Frauen
42,499. Demnach wurde der Haarverlust als schwerwiegender empfunden, wobei
dieser nicht nur durch die Therapie bedingt sein muss, sondern auch durch andere
Faktoren beeinflusst werden kann, wie zum Beispiel dem Alter. Mit einem
Altersdurchschnitt von 64 Jahren im untersuchten Kollektiv der weiblichen Patienten
liegen viele der Frauen in der Altersgruppe fur einen postmenopausalen Haarverlust.
(88) Unter einer gegen den Krebs gerichteten Behandlung kdnnte dennoch die
Annahme unter den weiblichen Patienten bestehen, dass der Haarverlust spezifisch
durch die Therapie zustande kame und somit zu schlechteren Werten bei der LQ

fuhren.
4 .4 Klinisch relevante Unterschiede
4.4.1 Rollen- und soziale Funktionalitat

Frauen geben eine schlechtere Rollen- und soziale Funktionalitat an als Manner.
Eine mogliche Begrindung fur eine schlechtere soziale Funktionalitat konnte sein,
dass Frauen mit Krebs laut Studien haufiger alleine lebten und unzufriedener waren
Uber ihre sozialen Kontakte als M&nner mit Krebs. Sie lebten weniger oft in
Beziehungen und fuhlten sich einsamer und angstlicher. (58,89) Andere Studien
fanden gegenteilige Ergebnisse: in diesen hatten Manner eine schlechtere Rollen-

und soziale Funktionalitat, verglichen zu einer altersangepassten
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Referenzpopulation. (79) Manner sind haufiger Alleinverdiener. Dadurch entsteht
eine grolRere finanzielle Belastung bei einem ungewollten Ausfall im Rahmen einer
Krebserkrankung. (80)

Somit ist nicht ganz klar, wodurch die hier vorgestellten Ergebnisse zustande
kommen. Es ist anzunehmen, dass es zu unterschiedlichen Ergebnissen kommt,
weil weitere Variablen relevant sein kdnnten, zum Beispiel unterschiedliche
Rollenfunktionen in verschiedenen Landern und Regionen innerhalb dieser Lander
oder die in der Zeit der Untersuchung vorherrschende Rollenbilder. Um das zu
klaren waren weitere Studien durchzufihren, die diese Variablen vorrangig

untersuchen.
4.4.2 Fatigue

Frauen gaben schlechtere Werte fiir Fatigue an. In Studien wurde gefunden, dass
die Rollenfunktion auch stark durch andere Symptome, insbesondere Fatigue
beeinflusst wird. Das haben unter anderem Hamada et al. und Ferreira et al. gezeigt.
Dort hatten Fatigue und Anorexia den starksten Einfluss auf die Rollenfunktionalitat.
(90,91) Auch scheinen Frauen mehr unter Fatigue zu leiden als Manner. (92) Es
l&sst sich vermuten, dass die schlechtere Rollenfunktionalitat bei den Frauen durch
die ebenfalls schlechteren Werte bei Fatigue begunstigt wird.

Fatigue steht auch im Zusammenhang mit dem PS (78,91), welcher, wie bereits
festgestellt, einen wichtigen Einfluss auf die LQ hat. Jedoch liegt der Mittelwert fur
den KPS bei den Frauen in den hier untersuchten Ergebnissen hdher als bei den
Mannern, was der Annahme widersprechen wirde, dass ein schlechterer PS der
Grund fur die starkere Fatigue sei. (w=76,2 vs. m=71,8)

4.4.3 Dyspnoe

Dyspnoe kann bei Lungenkrebspatienten durch viele verschiede Faktoren zustande
kommen, unter anderem durch einen Pleuraerguss, eine Verlegung der Atemwege,
eine COPD, eine Lungenembolie oder wenn der Tumor intrapulmonal wachst. (93)
Frauen leiden laut den hier gefundenen Ergebnissen mehr unter Dyspnoe als
Manner. In anderen Studien zeigte sich jedoch, dass Frauen weniger unter
Kurzatmigkeit leiden. (94) Auch Oertelt-Prigione et al. zeigten, dass die LQ
mannlicher Patienten durch Dyspnoe starker beeintrachtigt war als die LQ von den
Frauen. (79)
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Der Mittelwert fur Dyspnoe ist sowohl bei Frauen wie auch bei Mannern einer der
schlechtesten (w=52,306, m=46,741). Insgesamt ist Dyspnoe ein haufiges,
behandlungsbediirftiges Symptom bei fortgeschrittenem Lungenkrebs. Fir viele
Patienten mit fortgeschrittenem Karzinom hat Dyspnoe negative Auswirkungen auf
die LQ, wie auch in den hier gefundenen Ergebnissen. (95) Zudem besteht laut
Studien ein Zusammenhang mit Fatigue, welche ebenfalls fur die in dieser Studie
untersuchten weiblichen Patienten als schwerwiegender gewertet wurde, sowie ein

Zusammenhang mit einem schlechtem PS. (95)
4.4.4 Ubelkeit und Erbrechen

Ein weiterer MCID ergibt sich fir Ubelkeit und Erbrechen, wofir Frauen insgesamt
unter Chemotherapie anfalliger zu sein scheinen als Manner. (62,79,96,97) In der
vorliegenden Studie erhielten mannliche Patienten haufiger Chemotherapie als
weibliche Patienten, somit kdnnen die Ergebnisse dadurch nicht erklart werden.
Jedoch kann Ubelkeit auch unter anderen Therapieformen, zum Beispiel durch PD-1
Inhibitoren auftreten. (98)

4.4.5 Finanzielle Probleme

Finanzielle Probleme werden von ménnlichen Patienten als schwerwiegender
empfunden als von weiblichen. In einer Studie, die Lungenkrebspatienten in
Deutschland untersuchte, waren finanzielle Schwierigkeiten nicht mit dem
Geschlecht assoziiert. (99) In anderen Studien fanden sich gegenteilige Ergebnisse
zu den hier vorgestellten: Frauen gaben mehr finanzielle Schwierigkeiten an,
wahrend Manner weniger davon betroffen waren. Jedoch wurden fur diese Studien
amerikanische (100), beziehungsweise italienische Patienten (101) untersucht.
Inwiefern Patienten betroffen sind, hangt auch von den aufReren Umstanden ab, wie
dem entsprechenden Gesundheitssystem. In Deutschland werden die Kosten der
Behandlung einer Krebserkrankung von den Krankenkassen tilbernommen, dennoch
kénnen andere Faktoren Schwierigkeiten verursachen. Den gréf3ten Anteil hat die
Arbeitsunfahigkeit. Lueckmann et al. haben die bisher publizierten Studien zu
finanziellen Problemen bei Krebserkrankungen in Deutschland untersucht. Dort
zeigte sich, dass das Geschlecht entweder keinen Einfluss hatte oder Frauen mehr
betroffen waren. (102). Eine Aussage, die im Widerspruch zu den hier gefundenen

Ergebnissen steht.
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4.4.6 Interpretation der Ergebnisse

Es fanden sich insgesamt schlechtere Werte fir Frauen in vielen Skalen der hier
vorgestellten Ergebnisse. Es gibt vergleichbare Studien, die zu anderen Ergebnissen
gekommen sind. Dafur konnte es verschiedene, Grinde geben: gesellschaftliche,
soziale, wirtschaftliche oder psychologische. So waren zum Beispiel bezlglich
Dyspnoe bei Frauen schlechtere Werte zu verzeichnen, obwohl prozentual mehr
Manner Raucher waren und Manner haufiger tber 30 py angaben. Die Angabe von
Dyspnoe konnte Hinweis sein auf eine geringere Akzeptanz der Krebserkrankung,
da der Nichtraucher diese eher als ungerecht erlebt, wahrend der Raucher die
Verantwortung fur die Krebserkrankung kausal auf das eigene Verhalten
zuruckfuhren kann. Auch kénnte die Dyspnoe gesundheitlich bei Frauen, die vorher
nicht geraucht hatten, starker als Beeintrachtigung wahrgenommen worden sein als
bei Mannern, welche seit vielen Jahren als Raucher starker an Husten und
Kurzatmigkeit gewdhnt waren.

Durch vom Rollenbild gepragte Verhaltensweisen kdnnten Frauen eher geneigt sein,
bei einer Befragung ihre Beschwerden wahrheitsgemal} anzugeben, da die
Krebserkrankung in ihrer sozialen Rolle weniger als Schwéache betrachtet wird,
wahrend Manner im gesellschaftlichen Kontext Starke zeigen wollen. Im Absatz
,Gender Health Gap“ wird genauer ausgefihrt, wie Geschlechterrollen, soziale
Rollenbilder und gesellschaftliche Umstéande das Antwortverhalten bei einer
expliziten Befragung beeinflussen kdnnen. Auch ist anzumerken, dass die Befragung
im Rahmen dieser Studie zur Zeit der SARS-CoV-2 Pandemie durchgefuhrt wurde,
was eine aulergewdhnlich belastende Situation fur alle Patienten darstellte und das

Antwortverhalten zusatzlich verandert haben kdnnte.
4.5 Gender Health Gap
4.5.1 Definition

Der Gender Health Gap beschreibt die Unterschiede zwischen mannlichen und
weiblichen Patienten, welche sich durch biologische und genetische Unterschiede
sowie soziale und gesellschaftliche Umstande ergeben. (55)

In der Forschung hat die geschlechterspezifische Medizin in den letzten Jahren
zunehmend an Bedeutung gewonnen, da Frauen und Manner einen spezifischen

Versorgungsbedarf haben. (80) Dennoch ist eine geschlechterspezifische
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Behandlung von Lungenkrebspatienten bisher nicht vorgesehen. An Lungenkrebs
erkrankte Patienten werden derzeit nach Stadien abhéngigen, standardisierten
Therapiealgorithmen behandelt. Dabei zeigt sich der Gender Health Gap auch bei
Lungenkrebs, zum Beispiel haben Frauen eine niedrigere Inzidenz sowie eine
bessere 5-Jahres-Uberlebensrate als Manner. (3)

Generell weisen Frauen im Allgemeinen einen schlechteren Gesundheitsstatus auf,
wahrend Manner eine geringere Lebenserwartung haben. Dies wird auch als ,male-
female health survival paradox” bezeichnet und ist Bestandteil des Gender Health
Gap. (103)

4 5.2 Einflussnehmende Faktoren

Verschiedene Faktoren tragen zu diesen Unterschieden, dem ,,Gap®, bei. Dabei
kénnen soziale und gesellschaftliche Einflisse den biologischen Einflissen
gegenubergestellt werden.

Die sozialen und gesellschaftlichen Umstande haben Einfluss auf die Gesundheit
durch Beeinflussung des eigenen Verhaltens und dem Umgang mit Gesundheit, zum
Beispiel das Rauchverhalten bei Mannern und Frauen. Ebenfalls dazu zéahlt, dass
auch die behandelnde Person durch das angenommene Geschlecht des Patienten
in ihrem Verhalten, der Diagnosestellung und der Wahl der Behandlung beeinflusst
wird. (104) Beispielweise hatte in der Studie von Zlotnick et. al. das Geschlecht von
Therapeut und Patient unter anderem Einfluss auf die "Allianz*, also wie gut
Interaktion und Kommunikation miteinander funktionieren und auf3erdem darauf, ob
die Behandlung vollendet wurde. (105) Ein weiteres Beispiel ware, dass Frauen
haufiger eine Monotherapie in vergleichbaren Stadien bekamen als Ménner. (106)
Ein Unterschied zeigt sich auch im psychosozialen Bereich. Es dauert langer, dass
bei Mannern die Diagnose einer schweren Depression gestellt wird als bei Frauen,
bei gleichwertigen Scores eines spezifischen Fragebogens. (104)

Die biologischen Unterschiede kdnnen einen protektiven oder schadlichen Einfluss
nehmen, unter anderem durch Hormone oder Zellprogrammierung, welche
wiederum Einfluss auf Metabolismus, Wachstum und anderen Eigenschaften von
Tumoren haben. In Interaktion mit geschlechterbezogenem Risikoverhalten, wie
Rauchen oder Alkoholkonsum entsteht ein erhdhtes Risiko fir bestimmte
Erkrankungen. Weltweit sind M&nner haufiger von Krebs betroffen und weisen ein

kirzeres Gesamttberleben auf. Auch sprechen Manner und Frauen unterschiedlich
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auf verschiedene Therapien an, wie zum Beispiel auf Immuncheckpoint-Inhibitoren
als Therapie beim SCLC, bei welchem Manner ein besseres Uberleben zeigten als
Frauen. (55,104) In einer Metanalyse wurden vor allem Patienten mit Melanom und
NSCLC untersucht. Bei den Ergebnissen zeigte sich ein besseres Uberleben fiir
mannliche Patienten unter Therapie mit anti-CTLA-4. (107)

Wahrend einige Daten objektiv messbar sind, gibt es auch Unterschiede in subjektiv
erfassten Werten. In einer Studie, welche Daten aus dem World Health Surveys
auswertete, gaben Frauen in einer Selbsteinschatzung eine schlechtere Gesundheit

in allen untersuchten Altersgruppen an. (108)
4.5.3 Geschlechterspezifische Behandlung

Um einschatzen zu kdnnen, ob eine geschlechterspezifische Behandlung
empfehlenswert ist, muss zunachst erértert werden, ob Manner und Frauen auf
bestimmte Behandlungen unterschiedlich ansprechen. So zeigte sich bei
Lungenkrebs unter anderem eine unterschiedliche Aktivierung tumorspezifischer
Signalwege, zum Beispiel EGFR. Diese Signalwege werden als Ansatzpunkte
moderner Behandlungsmethoden verwendet und kénnen das Rezidiv-freie
Uberleben verlangern. (109) Ob sich durch eine angepasste Behandlung auch
Unterschiede in der Verbesserung oder Verschlechterung der LQ ergeben, ist bisher
wenig untersucht. Anhand der hier vorgestellten Ergebnisse ergibt sich kein klarer
Fokus auf einzelne Aspekte, mit Ausnahme des Haarausfalls. Es ist jedoch
erkennbar, dass viele Symptome von somatischer Qualitat sind und durch eine
geeignete Therapie beeinflusst werden kdnnen. Somit kbnnte sich die LQ durch eine
geschlechterspezifische Behandlung fur Manner und Frauen mdoglicherweise

verbessern.

Zudem ist eine adaquate Behandlung der am starksten ausgepragten Symptome
von Bedeutung: Fatigue, Dyspnoe, existentielle Angste und Abnahme korperlicher
Fahigkeiten.

Fur Frauen konnte es zudem entscheidend sein, mehr Achtsamkeit auf den
Haarausfall und entsprechenden Ersatz zu legen, da sich gezeigt hat, dass dadurch
die LQ verbessert und das Selbstwertgefihl gesteigert werden konnte. Durch
Interventionen beziglich des Haarausfalls konnten bei Brustkrebspatienten die LQ

verbessert, depressive Symptome reduziert und das Selbstbewusstsein gehoben
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werden. (84) Jedoch gibt es bisher keine nachweisbar hilfreiche Therapieoption, um
den Haarverlust zu verhindern. (110)

4.6 Limitationen der Studie

Die vorliegende Studie zeigt einige Limitationen. Zum einen kann eine zu kleine
Stichprobengrél3e ursachlich fur das Fehlen signifikanter Ergebnisse sein. Zum
anderen konnte der unterschiedlich grofl3e Anteil von Frauen zu Mé&nnern die
Ergebnisse beeinflusst haben.

Daruber hinaus wurden die Patienten nur zu einem Zeitpunkt befragt. Eventuell
wurden sich weitere Ergebnisse beim Erheben von Verlaufsdaten finden. So kénnte
zum Beispiel der Einfluss durch Nebenwirkungen der Behandlung erfasst werden
oder die Entwicklung der LQ Uber einen bestimmten Zeitraum.

Tendenziell wurden mehr Fragebtgen von Patienten in einem guten kérperlichen
Zustand ausgefullt, da viele in einem schlechteren Zustand physisch oder psychisch
nicht dazu in der Lage waren.

In den Zeitraum der Patientenrekrutierung fiel der erste und zweite Lockdown als
Folge der SARS CoV-2 Pandemie, wodurch eine zusatzliche Belastung fir die LQ
entstanden sein kdnnte. Die Ergebnisse wurden gegebenenfalls dadurch negativ
beeinflusst, dass es wahrend des Lockdowns vielen Patienten nicht gestattet war,
Besuch von Familienangehdrigen und Freunden zu empfangen, was von einigen
Patienten als belastend empfunden wurde.

Auch der Ort und Zeitpunkt der Befragung sowie die Daten erhebende Person

konnten die Antworten der Patienten beeinflusst haben.
4.6.1 Limitationen MCID

Verschiedene Methoden, den MCID zu ermitteln, kdnnen zu unterschiedlichen
Ergebnissen fihren und es gibt keine einheitlichen Werte. Um genauere Ergebnisse
zu bekommen, ware es sinnvoll, weitere Studien durchzufiihren, in welchen die LQ
mit klinisch vergleichbaren Werten wie dem PS verankert wird, um so eine bessere
Einschatzung der klinischen Relevanz zu bekommen. Somit sind die hier

gefundenen Werte kritisch zu hinterfragen.

5. Zusammenfassung
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5.1 Hintergrund und Ziele

Die Lebensqualitat (LQ) von Lungenkrebspatienten gewinnt zunehmend an
Bedeutung in onkologischen Studien. Ziel dieser Arbeit war es, mannliche und
weibliche Lungenkrebspatienten im metastasierten Stadium auf
Geschlechterunterschiede in ihrer LQ mittels der EORTC Fragebdgen QLQ-C30
(Core Quality of Life Questionnaire) und QLQ-LC29 (Lung Cancer Quality of Life

Questionnaire) zu untersuchen.
5.2 Methodik

Es handelt sich um eine prospektive Querschnittstudie, fur die Patienten am
Universitatsklinikum Regensburg sowie am Krankenhaus Barmherzige Bruder
Regensburg mittels der EORTC Fragebtgen QLQ-C30 und QLQ-LC29 befragt
wurden. Weitere Daten sind den Arztbriefen der jeweiligen Patienten entnommen
worden. Die Subgruppenanalyse erfolgte mit dem Programm SPSS (Statistical
Package fur Social Sciences). Es wurde eine ANCOVA (Kovarianzanalyse) erstellt,
bei welcher die LQ als abhéngige Variable und das Alter als Kovariable gewéahlt
wurden. Adjustiert wurde zudem fur Geschlecht, Komorbiditaten, Histologie und
Karnofsky Performance Status (KPS). Das Signifikanzniveau wurde auf p=0,05
festgelegt. Fur die einzelnen Aspekte der LQ wurden jeweils die separaten
Mittelwerte mannlicher und weiblicher Patienten aus den gewonnenen Daten

berechnet.
5.3 Ergebnisse

Insgesamt konnten 201 Patienten mit Lungenkrebs rekrutiert werden. Davon
befanden sich 131 Patienten im UICC (Union internationale contre le cancer)
Stadium IV und waren somit geeignet fur diese Studie. Es ergibt sich ein
signifikanter Unterschied fir Haarausfall (w=42,499 vs. m=25,560; p=0,011), welcher
die Frauen starker in ihrer LQ beeinflusst als die Manner. Fir die einzelnen Werte
der LQ ist ein klinisch relevanter Unterschied (MCID) definiert ab einer Differenz der
Mittelwerte von tber 5. Dies findet sich bei Rollenfunktionalitéat, soziale
Funktionalitat, Fatigue, Dyspnoe und Ubelkeit und Erbrechen zum Nachteil fiir die
weiblichen Patienten. Ein MCID in finanziellen Problemen betrifft die M&nner starker.
Die am starksten gewertete Aspekte sind fur beide Geschlechter anndhernd
dieselben: fur die Funktionalitaten hat sich die Rollenfunktionalitat am starksten
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verschlechtert (w=50,573 vs. m=57,734). In den Symptomskalen des QLQ-C30 sind
es Fatigue (w=53,250 vs. m=43,581), Dyspnoe (w=52,306 vs. m=46,741) und
Schlafstérungen (w=28,880 vs. m=35,546). In den Einzelskalen des QLQ-LC29 sind
es existentielle Angste (Ww=67,617 vs. m=61,462) und Abnahme korperlicher
Fahigkeiten (w=62,436 vs. m=58,431). Darauf folgt bei Frauen Haarausfall
(w=42,499) und bei Mannern Husten (m=35,997).

5.4 Schlussfolgerung:

Es lasst sich tendenziell eine schlechtere LQ fur Frauen mit metastasiertem
Lungenkrebs zeigen. Jedoch haben beide Geschlechter eine insgesamt
eingeschrankte LQ im Vergleich zur Normalbevélkerung.

Haarausfall ist fur die Frauen ein stark belastender Aspekt wahrend der Erkrankung.
Insgesamt sollte die Aufmerksamkeit im Rahmen einer Behandlung vermehrt auf
den am starksten gewerteten Faktoren liegen, wobei sich ein
geschlechterspezifischer Behandlungsansatz als nititzlich erweisen kann, hinsichtlich
des besseren oder schlechteren Ansprechens auf bestimmte Therapieformen sowie

unterschiedlichen Bediirfnissen von mannlichen und weiblichen Patienten.
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6. Anhang

Abbildung 42: SCLC Stadien (111)

Stadien der Veterans Administration Lung Study

Very Limited Disease
Limited Disease

Extensive Disease

Zuordnung zur TNM Klassifikation

T1-2 NO-1

T3-4 und / oder N2-3

M1

T= Tumor; N=Nodes; M=Metastase; SCLC=kleinzelliges Bronchialkarzinom

Abbildung 43: Karnofsky Index Skala (112)

ECOG PERFORMANCE STATUS

0—Fully active, able to carry on all pre-disease
performance without restriction

1—Restricted in physically strenuous activity but
ambulatory and able to carry out work of a light or

sedentary nature, e.g., light house work, office work

2—Ambulatory and capable of all selfcare but unable
to carry out any work activities; up and about more
than 50% of waking hours

3—Capable of only limited selfcare; confined to bed
or chair more than 50% of waking hours

4—Completely disabled; cannot carry on any selfcare;

totally confined to bed or chair

5—Dead

KARNOFSKY PERFORMANCE STATUS

100—Normal, no complaints; no evidence of disease

90—Able to carry on normal activity; minor signs or

symptoms of disease

80—Normal activity with effort, some signs or

symptoms of disease

70—Cares for self but unable to carry on normal

activity or to do active work

60—Requires occasional assistance but is able to
care for most of personal needs

50—Requires considerable assistance and frequent

medical care
40—Disabled; requires special care and assistance
30—Severely disabled; hospitalization is indicated
although death not imminent
20—Very ill; hospitalization and active supportive
care necessary

10—Moribund

0—Dead
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Abbildung 44: QLQ-C30 a) (113)

1. EORTC QLQ-C30 (Version 3.0)

Wir sind an einigen Angaben inferessiert. die Sie und Ihre Gesundheit betreffen. Bitte beantworten Sie die
folgenden Fragen selbst, indem Sie die Zahl ankreuzen, die am besten auf Sie zutrifft. Es gibt keine
“richtigen™ oder “falschen™ Antworten. Thre Angaben werden streng vertraulich behandelt.

Bitte tragen Sie Thre Initialen ein:

Thr Geburtstag (Tag. Monat. Jahr): *

Das heutige Datum (Tag. Monat. Jahr): Ll

f’berhanpl

nicht Wenig Miissig Sehr
1. Bereitet es Thnen Schwierigkeiten sich korperlich anzustrengen
(z B. eine schwere Einkaufstasche oder emen Koffer zu tragen?) 1 2 3 4
2. Bereitet es Thnen Schwienigkeiten, einen langeren
Spaziergang zu machen? 1 2 3 .
3. Bereitet es Thnen Schwiengkeiten, eine kurze
Strecke auBer Haus zu gehen? 1 2 3 4
4. Miissen Sie tagstber 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
Wiihrend der letzten Woche: Uberhaupt

nicht Wenig Miissig Sehr
6. Waren Sie bei Threr Arbeit oder be1 anderen
tagtaglichen Beschaftigungen eingeschrinkt? 1 2 3 4
7. Waren Sie bei Thren Hobbys oder anderen
Freizeitbeschaftipungen emngeschrinkt? 1 2 3 4
8. Waren Sie kurzatmip? 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. Fithlten Sie sich schwach? 1 2 3 4
13. Hatten Sie Appetitmangel]? 1 2 3 =
14. War Thnen uibel? 1 2 3 4
15. Haben Sie erbrochen? 1 2 3 B
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Abbildung 45: QLQ-C30 b) (113)

Wiihrend der letzten Woche: Uberhaupt
nicht Wenig Miissig Sehr
16. Hatten Sie Verstopfung? 1 2 3 4
17. Hatten Sie Durchfall? 1 2 3 4
18. Waren Sie mude? ) 1 2 3 4

19. Fiihlten Sie sich durch Schmerzen i Threm

alltaglichen Leben beemtrachtigt? 1 2 3 4
20. Hatten Sie Schwienigkeiten sich auf efwas zu konzentrieren,

zB. auf das Zeitungslesen oder das Femsehen? 1 2 3 4
21. Fiihlten Sie sich angespannt? 1 2 3 4
22. Haben Sia sich Sorgen gemacht? 1 2 2 4
23. Waren Sie reizbar? 1 2 3 4
24. Fithlten Sie sich medergeschlagen? 1 2 3 4
25. Hatten Sie Schwiengkeiten sich an Dinge zu erinnem? 1 2 3 4
26. Hat Ihr kérperlicher Zustand oder Thre medizinische

Behandlung IThr Fanulienleben beemtrachtigt? 1 2 3 4
27. Hat Ihr korperlicher Zustand oder Ihre medizinische

Behandlung Ihr Zusammensein oder [hre gemeinsamen

Untemehmungen mut anderen Menschen beemntrichtigt? 1 2 3 4
28. Hat Thr korperlicher Zustand oder Thre medizinische Behandlung

fir S1e finanzielle Schwiengkeiten mut sich gebracht? 1 2 3 4

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

29. Wie wiirden Sie msgesamt Ihren Gesundheitszustand wihrend der letzten Woche emschitzen?

1 2 3 4 -] 6 7
sehr schiecht ausgezeichnet
30. Wie wiirden Sie insgesamt Thre Lebensqualitit wihrend der letzten Woche einschitzen?
1 Z 3 4 5 6 7
sehr schiecht ausgezeichnet

© Copyright 1995 EORTC Smdy Group on Quality of Life. Alie Rechte varbehalten. Version 3.0

In order to obtain the questionnaires, you need to fill in a user's agreement. You will need t complete a separate user's agreement for each study conducted. You will receive a
copy of the questionnatre. which you are allowed to reproduce in sufficient copies for your study, and a scoring manual The questionnaire is available in over 40 languages. There
is no fee for academic or non-commercial users. However, if vour study has commercial sp ip, you will be required to pay a fee dependent upon the number of subjects in
the studv. Please refer to the EORTC Smdv Groun on Oualitv of Life Homepaze: hito://www eorte be’hame/ool/
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Abbildung 4644: QLQ-LC29 a) (71)

&>

EORTC QLO-LC29

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

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

31. Haben Sie gehustet? | 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? 1 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 Hianden 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 Threm Arm oder in Threr 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.  Fibhlten Sie sich schwindelig? 1 2 3 4
46. Hatten Sie abblitternde Finger- oder Zehennégel? 1 2 3 4
47. Hatten Sie Hautprobleme (z. B. Jucken, Trockenheit)? 1 2 3 4
48. Hatten Sie Probleme beim Sprechen? 1 2 3 4

Bitte wenden
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Abbildung 4745: QLQ-LC29 b) (71)

Wihrend der letzten Woche:

49. Hatten Sie Angst, dass Ihr Tumor fortschreitet?

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

51. Haben Sie sich Sorgen um Ihre zukiinftige Gesundheit
gemacht?

52.  Hatten Sie trockenen Husten?

53. Haben Sie erlebt, dass Ihre kdrperlichen Fahigkeiten
abgenommen haben?

54.  War Gewichtsverlust fiir Sie ein Problem?

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

55. Hatten Sie im Operationsbereich Schmerzen?

56. War der Wundbereich iberméfig empfindlich?

57.  Waren Sie durch das Ausmalf} der Operation in Threr
Leistungsfahigkeit eingeschrankt?

58.  Hatten Sie Schwierigkeiten, Arm oder Schulter auf der
operierten Seite Ihres Brustkorbs zu benutzen?

59. Haben die Narbenschmerzen Sie in Threm alltiglichen Leben

beeintriachtigt?

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 111 completed.
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Abbi

ldung 4846: EORTC QLQ-C30 Referenzwerte Normalbevdélkerung Deutschland (57)

Table 2

EORTC QLQ-C30 general population norm data for Germany. Mean
scores (M)/standard deviations (SD) by scales/symptoms, comparison
of weighted” and unweighted scores.

Domain Weighted Unweighted

M SD M SD
Function subscales
Physical functioning 82.8 21.2 82.0 21.5
Role functioning 80.8 27.2 80.3 27.4
Emotional functioning 73.9 24.7 75.1 24.2
Cognitive functioning 83.9 22.7 85.4 2%
Social functioning 84.8 25:5 85.1 25.5
Symptom subscales/items
Fatigue 31.5 27.2 31.4 27.7
Nausea/vomiting 6.0 17:2 5.2 15:7
Pain 27.6 30.9 28.3 31.1
Dyspnoea 18.7 27.3 19.6 27.8
Insomnia 27.6 33.1 28.9 33.6
Appetite loss 10.1 233 9.3 22.2
Constipation 9.6 223 8.9 21.6
Diarrhoea 10.4 227 9.7 222
Financial difficulties 11.3 25.0 10.4 24.1
Global health/Quality of Life 67.0 21.8 65.9 22.2

EORTC QLQ-C30, European Organisation for Research and Treat-
ment of Cancer core questionnaire.

* Weighted by sex and age according to the United Nations,
Department of Economic and Social Affairs, population distribution
statistics for the year 2015 (United Nations, Department of Economic

and

Social Affairs, Population Division (2017). World Population

Prospects: The 2017 Revision, DVD Edition).
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Koch M, Rasch F, Rothammer T, Miller K, Mohr A, Koller M, et al. Gender
Differences in Quality of Life of Metastatic Lung Cancer Patients. Dove
Medical Press: Cancer Management and Research 2022;14:2971-7.
Abstract:

Background: Gender aspects in lung cancer patients are a topic of growing
interest. But little is known about gender aspects affecting the quality of life
(Qol) for those with this life-threatening disease. The aim of the following
study was to investigate how gender differences affect QoL in metastatic lung
cancer patients.

Methods: In a prospective, multicenter study patients filled out the EORTC
QLQ-C30 questionnaire and the recently updated lung cancer module QLQ-
LC29 at an undefined point in time during first-line therapy. Gender
differences were calculated for all QoL scores using ANCOVAS, which
controlled for confounders.

Results: A total of 130 patients with metastatic lung cancer (UICC stage 1V)
(46 female and 84 male, mean age 66 years) were enrolled in this study by
completing the questionnaires. The only significant gender difference in QoL
was found regarding hair loss (mean women= 42.498, mean men=25.490, p-
value= 0.010), although women received fewer chemotherapy treatments than
men (women n=34, 74% and men n=68, 84%).

Conclusion: This study provides evidence that the typical cancer related
gender difference effect on QoL, suggesting that men suffer less than women,
cannot be found in metastatic tumor stages of lung cancer patients. (114)
Koch M, Rothammer T, Rasch F, Miller K, Braess J, Koller M, Schulz C.
Gender Differences in Symptom Burden, Functional Performance and Global
Quality of Life of Lung Cancer Patients Receiving Inpatient versus Outpatient
Treatment. Dove Medical Press: Cancer Managemant and Research. 2023
Feb 21;15:175-183.

Abstract:

Background: Lung cancer may cause severe impairment of quality of life. An
increasing number of lung cancer patients are receiving outpatient

chemotherapy. However, little is known about gender aspects in the areas of



impaired QoL in outpatient versus inpatient lung cancer patients. The aim of
the study was to investigate this.

Methods: We report from a prospective, multicenter study to analyze the
EORTC QLQ-LC29, a new designed module to assess the QoL of lung
cancer patients. The participants filled out the EORTC QLQ-C30 and the
recently updated lung cancer module QLQ-LC29.

Results: A total of 198 lung cancer patients (73 female and 125 male, mean
64.5 age years) during first-line therapy were enrolled in this study by
completing the both questionnaires. Women showed higher symptom scores,
when being inpatient. Significant results were found regarding
nausea/vomiting (mean women = 17.6 and mean men = 9.3, p = 0.037) and
hair loss (mean women = 40.0 and mean men = 21.7, p = 0.010), although
women received fewer chemotherapy treatments than their male counterparts
(women n = 47, 64.4% and men n = 86, 68.8%). When it comes to global
QoL, men report a significant worse QoL than women (mean women = 57.5
and mean men = 46.1, p = 0.016), when being inpatient. As outpatients, men
report significant results regarding sore mouth and tongue (mean women =
1.2 and mean men = 13.5, p = 0.012).

Conclusion: This study adds to the literature in showing the typical gender
difference effect on QoL, suggesting men suffer less than women, is not a
universal phenomenon irrespective of being inpatient or outpatient. It also
confirms the hypothesis that the symptom burden is higher with inpatients
than outpatients. (115)



