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Das ist neu! Wesentliche Neuerungen

Das hat sich geandert!

Alle Statements und Empfehlungen der Leitlinie sowie sémtliche Hintergrundtexte
wurden auf der Basis der systematisch recherchierten und bewerteten Literatur von
2018 bis 2021 geprift. Sie wurden entweder bestétigt oder modifiziert. Soweit
erforderlich, wurden neue Statements und Empfehlungen hinzugenommen.

Zu den neu en Punkten gehdren:

Kapitel 5

1 CT-Screening fur asymptomati  sche Risikopersonen (hach Zulassung durch
die Behorden)

Kapitel 6.4

1 Vorgehen beim inzidentellen Lungenrundherd (auerhalb von
Screeningprogrammen)

Kapitel 6.6

1  Molekulare Testung aller NSCLC unabhangig vom Subtyp
1  Molekulare Testung in friihen Stadien auf EGFR  -Mutationen
1  Molekulare Testung in der Rezidivsituation

Kapitel 8.3
1 Adjuvante TKI -Therapie bei Vorliegen einer EGFR -Mutation
Adjuvante Konsolidierung mit Checkpointinhibitor bei PD ‘L1 O 50

Kapitel 8.5

1  Erhebung des PD -L1-Status
1 nach Radiochemotherapie bei PD -L1-pos. Tumoren Konsolidierung mit
Checkpointinhibitor

adjuvante Konsolidierung mit Checkpointinhibitor bei PD L1 O 50 % im Stadium

Kapitel 8.6.2

1  Erweiterung des therapeutischen Spektrums bei PD  -L1 > 50%
1 Erweiterung des therapeutischen Spektrums unabhéangig von PD -L1

Kapitel 8.6.5

1 Erweiterung des therap eutischen Spektrums
1  Erweiterung des therapeutischen Spektrums unabhéngig von PD -L1

Kapitel 8.6.6

1  Erweiterung des therapeutischen Spektrums (z.B. NTRK  -Fusion, RET-Fusion,
Exon-20-Insertions -Mutation, Exon -14-Skipping -Mutation, KRAS -G12C-
Mutation)
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Kapitel 9.6

1  Einfuhrung der Immunchemotherapie in der Erstlinie

Kapitel 17

1 Vorstellung aller neu diagnostizierten Patienten im interdisziplinaren
pneumoonkologischen Tumorboard

Eine detaillierte Ubersicht der Anderungen in Version 2 bietet Kapitel 19.3
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1.1 Herausgeber 12

1 Informationen zu dieser Leitlinie

1.1 Herausgeber

Leitlinienprogramm Onkologie der Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen
Medizinischen Fachgesellschaften e. V. (AWMF), Deutschen Krebsgesellsch afte. V.
(DKG) und der Stiftung Deutsche Krebshilfe (DKH).

1.2 Federfihrende Fachgesellschaft(en)

I/

",

I
\

Deutsche Gesellschaft fir Pneumologie
\\ und Beatmungsmedizin e.V.

D KG E:f...

KREBSGESELLSCHAFT

N

Deutsche Krebsgesellschaft vertreten durch Ihre Arbeitsgemeinschaften (DKG)

1.3 Finanzierung der Leitlinie

Diese Leitlinie wurde von der Deutschen Krebshilfe im Rahmen des
Leitlinienprogramms Onkologie gefordert.

1.4 Kontakt

Office Leitlinienprogramm Onkologie
c/o Deutsche Krebsgesellschaft e. V.
Kuno -Fischer -Stralle 8

14057 Berlin

1.5 Zitierweise

Leitlinienprogramm Onkologie (Deutsche Krebsgesellschaft, Deutsche Krebshilfe,
AWMF): Pravention, Diagnostik, Therapie und Nachsorge des Lungenkarzinoms,
Langversion 2. 1, 2022, AWMF -Registernummer: 020/0070L

; Zugriff am
[tt.mm.jjj]
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1.6 Bisherige Ander ungen an der Version 2 13

1.6

1.7

1.8

Bisherige Anderungen an der Version 2

Dezember 202 2; Version 2.1: In den Empfehlung en 5.2 und 8.74 hatte n sich
Ubertragungsfehler eingeschlichen, der korrigiert wurde. Tabelle 32 wurde
redaktionell korrigiert. In Kapitel 19.3. fehlten Angaben zu Anderungen, die ergéanzt
wurden . AuBerdem wurden allgemeine redaktionelle Korrekturen vorgenommen

Juli 2023; Versio n 2.2: Korrektur der  Template s fir Pathologiebefund e & Anpassung
an Empfehlungen der Version 2 (siehe Kapitel 19.1 und 19.2).

Besonderer Hinweis

Die Medizin unterliegt einem fortwéhrenden Entwicklungspr ozess, sodass alle
Angaben, insbesondere zu diagnostischen und therapeutischen Verfahren,

immer nur dem Wissensstand zur Zeit der Drucklegung der Leitlinie entsprechen
kénnen. Hinsichtlich der angegebenen Empfehlungen zur Therapie und der

Auswahl sowie Dos ierung von Medikamenten wurde die groRtmdgliche Sorgfalt
beachtet. Gleichwohl werden die Benutzer aufgefordert, die Beipackzettel und
Fachinformationen der Hersteller zur Kontrolle heranzuziehen und im

Zweifelsfall einen Spezialisten zu konsultieren. Fragl iche Unstimmigkeiten sollen
bitte im allgemeinen Interesse der OL  -Redaktion mitgeteilt werden.

Der Benutzer selbst bleibt verantwortlich furr jede diagnostische und
therapeutische Applikation, Medikation und Dosierung.

In dieser Leitlinie sind eingetragene Warenzeichen (geschitzte Warennamen)
nicht besonders kenntlich gemacht. Es kann also aus dem Fehlen eines
entsprechenden Hinweises nicht geschlossen werden, dass es sich um einen
freien Warennamen handelt.

Das Werk ist in allen seinen Teilen urheberrechtli ch geschitzt. Jede Verwertung
auRerhalb der Bestimmung des Urhebergesetzes ist ohne schriftliche

Zustimmung der OL -Redaktion unzulassig und strafbar. Kein Teil des Werkes

darf in irgendeiner Form ohne schriftliche Genehmigung der OL -Redaktion
reproduziert werden. Dies gilt insbesondere fir Vervielfaltigungen,

Ubersetzungen, Mikroverfilmungen und die Einspeicherung, Nutzung und
Verwertung in elektronischen Systemen, Intranets und dem Internet.

Redaktioneller Hinweis

Geschlechtsneutrale Formulierung: Aussch  lieRlich zum Zweck der besseren
Lesbarkeit wird auf die geschlechtsspezifische Schreibweise verzichtet. Alle
personenbezogenen Bezeichnungen in diesem Dokument sind somit
geschlechtsneutral zu verstehen.

Ziele des Leitlinienprogramms Onkologie

Die Arbei tsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften e.
V., die Deutsche Krebsgesellschaft e. V. und die Stiftung Deutsche Krebshilfe haben

sich mit dem Leitlinienprogramm Onkologie (OL) das Ziel gesetzt, gemeinsam die
Entwicklung und For tschreibung und den Einsatz wissenschaftlich begriindeter und
praktikabler Leitlinien in der Onkologie zu férdern und zu unterstiitzen. Die Basis

dieses Programms beruht auf den medizinisch -wissenschaftlichen Erkenntnissen der
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1.9 Weitere Dokumente zu dieser Leitlinie

1.9

14

Fachgesellschaften und der DKG, dem Konsens der medizinischen Fachexperten,
Anwender und Patienten sowie auf dem Regelwerk fir die Leitlinienerstellung der

AWMF und der fachlichen Unterstiitzung und Finanzierung durch die Deutsche

Krebshilfe. Um den aktuellen Stand des medizinischen Wiss ens abzubilden und den
medizinischen Fortschritt zu beriicksichtigen, missen Leitlinien regelmaRig Uberprift

und fortgeschrieben werden. Die Anwendung des AWMF -Regelwerks soll hierbei
Grundlage zur Entwicklung qualitativ hochwertiger onkologischer Leitlinie n sein. Da
Leitlinien ein wichtiges Instrument der Qualitatssicherung und des

Qualitdétsmanagements in der Onkologie darstellen, sollten sie gezielt und nachhaltig

in den Versorgungsalltag eingebracht werden. So sind aktive
ImplementierungsmafRnahmen und auc  h Evaluationsprogramme ein wichtiger
Bestandteil der Forderung des Leitlinienprogramms Onkologie. Ziel des Programms

ist es, in Deutschland professionelle und mittelfristig finanziell gesicherte

Voraussetzungen fiir die Entwicklung und Bereitstellung hochwe rtiger Leitlinien zu
schaffen. Denn diese hochwertigen Leitlinien dienen nicht nur dem strukturierten
Wissenstransfer, sondern kénnen auch in der Gestaltung der Strukturen des
Gesundheitssystems ihren Platz finden. Zu erwahnen sind hier evidenzbasierte

Leitlinien als Grundlage zum Erstellen und Aktualisieren von Disease -Management -
Programmen oder die Verwendung von aus Leitlinien extrahierten

Qualitatsindikatoren im Rahmen der Zertifizierung von Organtumorzentren.

Weitere Dokumente zu dieser Leitlinie

Bei diesem Dokument handelt es sich um die Langversion der S3 -Leitlinie zum
Lungenkarzinom. Neben der Langversion wird es folgende erganzende Dokumente zu
dieser Leitlinie geben:

Kurzversion der Leitlinie

Laienversion (Patientenleitlinie - in 2022 Beginn der Erstellung)
Leitlinienreport zum Aktualisierungsprozess der Leitlinie fir Version 2
Evidenzberichte zum Aktualisierungsprozess der Leitlinie fur Version 2

= —a —a A

Diese Leitlinie und alle Zusatzdokumente sind tber die folgenden Seiten zugénglich.

1 Leitlinienprogramm Onkologie (

1 AWMF ( )
1 Guidelines International Network ( )

Fruhere Versionen der Leitlinie sowie Zusatzdokumente (Leitlinienreport,
Evidenztabellen, ggf. Evidenzberichte) sind im Leitlinienarchiv unter:
aufgefihrt.

Die Leitlinie ist aulRerdem in der App des Leitlinienprogramms Onkologie enthalten.
Weitere Informationen unter:
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1.10 Zusammensetzung der Leitliniengruppe

1.10 Zusammensetzung der Leitliniengruppe

1.10.1 Koordination

Prof. Dr. med. Wolfgang Schitte
Klinik fir Innere Medizin Il

Krankenhaus Martha -Maria Halle -Délau gGmbH

Ko-Koordinator en:
Dr. med. Sylvia Giitz (Leipzig)
Dr. med. Wiebke Nehls (Berlin)

1.10.2

In Tabelle 1 sind die an der

Beteiligte Fachgesellschaften und Organisationen
Aktualisierung beteiligten Fachgesellschaften und

anderen Organisationen sowi e die jeweils benannten Fachexperten/Fachexpertinnen
aufgelistet. In Tabelle 2 sind die Mitglieder der Arbeitsgruppen fir die Aktualisierung

der Leitlinie (Version 2) aufgelistet.

Tabelle 1: Beteiligte Fachgesellschaften und Organi

Beteiligte Fachgesellschaften und Organisationen
(alphabetisch)

Arbeitsgemeinschaft Chirurgische Onkologie -
Viszeralchirurgie in der Deutschen Krebsgesellschaft e.V.

Arbeitsgemeinschaft Deu tscher Tumorzentren

Arbeitsgemeinschaft Onkologische Pharmazie (OPH)

Arbeitsgemeinschaft Onkologische Rehabilitation und
Sozialmedizin (AGORS)

Arbeitsgemeinschaft Onkologische Thoraxch irurgie in der
Deutschen Krebsgesellschaft e. V. (AOT) und Deutsche
Gesellschaft fur Thoraxchirurgie (DGT)

Arbeitsgemeinschaft Pravention und integrative Medizin in
der Onkologie der Deutschen Krebsgesellschaft (PRiO)

Arbeitsgemeinschaft Psycho onkologie der Deutschen
Krebsgesellschaft (PSO)

© Leitlinienprogramm Onkologie | S3

sationen (alphabetisch)

Personen

Prof. Dr. med. Jens -C. Riickert

Dr. med. Torsten Gerriet Blum

Stephan Liersch

Prof. Dr. Oliver Rick

Prof. Dr. med. Hans Hoffmann

Dr. med. Christian Kugler

Prof. Dr. med. Erich Stoelben
PD Dr. med. Robert Scheubel

Dr. med. Stephan Eggeling

Dr. med. Dipl. -Oec. Erich Hecker
Prof. Dr. Joachim Pfannschmidt
Prof. Dr. med. Bernward Passlick

PD Dr. med. Ralph Mucke

PD Dr. Andreas Dinkel

-Leitlinie Lungenkarzinom - Version 2.2 | Juli 2023

15



1.10 Zusammensetzung der Leitlinien  gruppe

Beteiligte Fachgesellschaften und Organisationen
(alphabetisch)

Arbeitsgemeinschaft Radiologische Onkologie der DKG e.V.
(ARO)

Arbeitsgemeinschaft Soziale Arbeit in der Onkologie (ASO) in
DKG

Arbeitsgemeinschaft Supportive Mafinahmen in der
Onkologie (AGSMO)

Arbeitsgemeinschaft Tumorklassifikation in der Onkologie
der DKG (ATO)

Arbeitsgemeinschaft internistische Onkologie der DKG e.V.
(AIO)

Arbeitsgemeinschaft onkologische Pathologie in der DKG
(AOP)

BSL Bundesverband Selbsthilfe Lungenkrebs e.V.

Berufsverband Deutscher Strahlentherapeuten e.V. (BVDST)

Deutsche Gesellschatft fiir Arbeitsmedizin und
Umweltmedizin (DGAUM)

Deutsche Gesellschaft fir Epidemiologie (DGEpi)

Deutsche Gesellschaft fir Himatologie und Medizinische
Onkologie e.V. (DGHO)

Deut sche Gesellschaft fir Medizinische Informatik, Biometrie
und Epidemiologie (GMDS)

Personen

Prof. Dr. med. Michael Flentje
Prof. Dr. med. Ursula Nestle

Dipl. Soz. Pad. Marie Rosler

Prof. Dr. Hartmut Link

Prof. Dr. Andrea Tannapfel
Prof. Dr. Christian Wittekind

Prof. Dr. med. Rudolf M. Huber
PD Dr. med. Wilfried Eberhardt
Prof. Dr. med. Jurgen Wolf

Dr. med. Nikolas Dickgreber
PD Dr. med. Amanda Tufman
Dr. med. Jens Kollmeier

Prof. Dr. med. Martin Rec k
Dr. med. Martin Sebastian

Dr. med. Monika Serke

Prof. Dr. med. Martin Wolf
Prof. Dr. med. Cornelius Waller

Prof. Dr. Reinhard Biittner
Prof. Dr. Klaus Junker

Christian Schmitt -Plank
Barbara Baysal

Prof. Dr. Stefan Rieken
Prof. Dr. Christian Riibe

Prof. Dr. med . Dennis Nowak
Prof. Dr. med. Thomas Kraus

Dr. Nina Buttmann -Schweiger
Dr. Klaus Kraywinkel

Prof. Dr. med. Frank Griesinger

Prof. Dr. Tim Friede
Prof. Dr. Peter Schlattmann
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1.10 Zusammensetzung der Leitliniengruppe

Beteiligte Fachgesellschaften und Organisationen

(alphabetisch)

Deutsche Gesellschaft fur Nuklearmedizin e.V. (DGN)

Deutsche Gesellschaft fur Palliativmedizin e.V. (DGP)

Deutsche Gesellschaft fur Pneumologie und
Beatmungsmedizin e.V. (DGP)

Deutsche Gesellschaft fur Radioonkologie e.V. (DEGRO)

Deutsche Rontgengesellschaft e.V. (DRG)

Dt. Gesellschaft fiir Pathologie/Bundesverband Deutscher
Pathologen (DGP/BDP)

Pneumologisch -onkologische Arbeitsgemeinschaft in der
Deutschen Krebsgesellschaft e.V. (POA)

Eingeladene Fachexperten (ohne Stimmrecht)

17

Personen

Prof. Dr. med. Dipl. Phys. Dirk
Hellwig

Dr. med. Sandra Delis
Dr. med. Wiebke Nehls

Prof. Dr. med. Wolfgang Schiitte
Dr. med. Sylvia Gtz

PD Dr. med. Niels Reinmuth

Dr. med. Karl -Matthias
Deppermann

Prof. Dr. med. Christian Schumann
Dr. med. Andreas Groschel

Prof. Dr. Martin Stuschke
Prof. Dr. Matthias Guckenberger
Prof. Dr. Dirk Vordermark

Prof. Dr. med. Hans -Ulrich Kauczor
Prof. Dr. med. Dag Wormanns

Prof. Dr. Reinhard Buttner
Prof. Dr. Klaus Junker

Prof. Dr. Christian Grohé
Prof. Dr. med. Michael Thomas
Prof. Dr. med. Wolfgang Brickl

PD Dr. med. Marcus Kriiger

PD Dr. med. Jochen Fleckenstein
PD Dr. med. Petros Christopoulos
Dr. med. Nikolaj Frost

Dr. med. Miriam Mdller

An der Erarbeitung dieser S3 -Leitlinie waren zu einzelnen Aspekten mit
sozialmedizinischer Relevanz Arztinnen und Arzte des Kompetenz -Centrums
Onkologie der Medizinischen Dienste beratend beteiligt.

Die folgenden Fachgesellschaften haben keine Vertreter/in benannt:

1 Konferenz Onkologischer Kranken

- und Kinderkrankenpflege (KOK)
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1.10 Zusammensetzung der Leitliniengruppe

1.10.3 Arbeitsgruppen

Tabelle 2: Steuergruppe und Arbeitsgruppen und deren Mitglieder
Arbeitsgruppe Mitglieder der Arbeitsgruppe
Steuergruppe Dr. med. Torsten Gerriet Blum

PD Dr. med. Wilfried Eberhardt
Prof. Dr. med. Michael Flentje
Prof. Dr. med. Frank Griesinger
Prof. Dr. med. Hans Hoffmann
Prof. Dr. Klaus Junker

PD Dr. med. Marcus Krug er
Prof. Dr. med. Ursula Nestle
Prof. Dr. med. Martin Reck
Prof. Dr. Martin Stuschke

Prof. Dr. med. Michael Thomas
Prof. Dr. Dirk Vordermark

Epidemiologie Leitung: Dr. med. Torsten Gerriet Blum

Dr. med. Torsten Gerriet Blum
Dr. Nina Buttmann -Schweiger
Dr. Klaus Kraywinkel

Fruherkennung Leitung: Prof. Dr. med. Hans Hoffmann

Dr. med. Torsten Gerriet Blum
Prof. Dr. med. Hans Hoffmann
Prof. Dr. med. Hans -Ulrich Kauczor

Diagnostik Leitung: Prof. Dr. med. Hans  -Ulrich Kauczor

Dr. med. Tors ten Gerriet Blum
Prof. Dr. med. Hans Hoffmann

Prof. Dr. med. Hans -Ulrich Kauczor
Dr. med. Christian Kugler

Prof. Dr. med. Erich Stoelben

Prof. Dr. med. Dag Wormanns

Molekularpathologie Leitung: Prof. Dr. Klaus Junker

Prof. Dr. Reinhard Biittner
Prof. Dr. K laus Junker

Therapie NSCLC Stadium | und Il Leitung: PD Dr. med. Niels Reinmuth

PD Dr. med. Jochen Fleckenstein
PD Dr. med. Niels Reinmuth
Prof. Dr. Christian Riibe

PD Dr. med. Robert Scheubel

Pancoast Tumoren Leitung: Prof. Dr. Dirk Vordermark

© Leitlinienprogramm Onkologie | S3  -Leitlinie Lungenkarzinom - Version 2.2 | Juli 2023



1.10 Zusammensetzung der Leitliniengruppe

Arbeitsgruppe

Therapie NSCLC Stadium IlI

Therapie NSCLC Stadium IV mit
Treibermutationen

Therapie NSCLC Stadium IV
Plattenepithel

Therapie NSCLC Stadium IV Nicht -
Plattenepithel

Therapie NSCLC Stadium IV

oligometastasiert

Therapie SCLC Stadium | und Il

Therapie SCLC Stadium IlI

© Leitlinienprogramm Onkologie | S3

Mitglieder der Arbeitsgruppe

Dr. med. K arl-Matthias Deppermann
Dr. med. Stephan Eggeling
Prof. Dr. Dirk Vordermark

Leitung: Prof. Dr. med. Michael Flentje

PD Dr. med. Wilfried Eberhardt
Prof. Dr. med. Michael Flentje

Dr. med. Dipl. -Oec. Erich Hecker
Prof. Dr. med. Rudolf M. Huber
PD Dr. med. Marcus Kriiger

Prof. Dr. Martin Stuschke

Leitung: Prof. Dr. med. Frank Griesinger

PD Dr. med. Petros Christopoulos
Prof. Dr. med. Frank Griesinger

Prof. Dr. med. Michael Thoma s
Prof. Dr. med. Jurgen Wolf

Leitung: Prof. Dr. med. Christian Grohé

Dr. med. Nikolas Dickgreber
Prof. Dr. med. Christian Grohé
PD Dr. med. Amanda Tufman

Leitung: Pro f. Dr. med. Wolfgang Briickl

Prof. Dr. med. Wolfgang Bruickl
Dr. med. Nikolaj Frost

Dr. med. Jens Kollmeier

Prof. Dr. med. Martin Reck

Leitung: Prof. Dr. med. Christian Schumann

Prof. Dr. Matthias Guckenberger
Prof. Dr. Joachim Pfannschmidt
Prof. Dr. med. Christian Schumann

Leitung: Prof. Dr. med. Ursula Nestle

Dr. med. Andreas Groschel
Prof. Dr. med. Ursula Nestle
Prof. Dr. med. Bernward Passlick

Leitung: Prof. Dr. med. Ursula Nestle

Prof. Dr. med. Ursula Nestle
Dr. med. Martin Sebastian
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1.11 Abkirzungsverzeichnis

Arbeitsgruppe

Therapie SCLC Stadium IV

Patientenaufklarung/Palliativmedizin

1.10.4 Patientenbeteiligung

Mitglieder der Arbeitsgruppe

Leitung: Dr. med. Monika Serke

Dr. med. Sylvia Gutz

Dr. med. Monika Serke

Prof. Dr. med. Cornelius Waller
Prof. Dr. med. Martin Wolf

Leitung: Dr. med. Wiebke Nehls

Dr. med. Sandra Delis
Dr. med. Wiebke Nehls

Die Leitlinie wurde unter direkter Beteiligung einer Patientenvertreterin erstellt. Frau
Barbara Baysal und Herr Christia n Schmitt -Plank waren an der Aktualisierung der
Leitlinie beteiligt und nahmen mit eigenem Stimmrecht an den Konsensprozessen

1.10.5 Methodische Begleitung

Durch das Leitlinienprogramm Onkologie:

1 Dipl. -Soz.Wiss. Thomas Langer (OL -Office)
1 Dr. med. Markus Follmann MPH MSc (OL -Office)
1  Dr. med. Monika Nothacker MPH (AWMF  -IMWi)

Durch externe Auftragnehmer:

1  PD Dr. nat. Susanne Unverzagt (Literaturrecherche und Qualitdtsbewertung)

1 CGS Clinical Guideline Services GmbH (Literaturrecherche und
Qualitatsbewertung)
1  PD Dr. Simone Wesselmann, MBA; Dr. Martin Utzig - Aktualisierung der

Qualitatsindikatoren

1.11 Abkirzungsverzeichnis
Tabelle 3: Abkilrzungsverzeichnis
Abkurzung Erlauterung
13cRA 13 -cis-retinoic -acid
4-HPR N-(4-hydr ophenyl) -retinamide
ACCP American College of Chest Physicians
AIS Adenokarzinom in situ
AJCC American Joint Committee on Cancer
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1.11 Abkirzungsverzeichnis

Abkirzung

ALARA

ARDS

ATS

AUC

AWMFIMWi

EGFR

EK

EKG

ERS

EUS

FDG-PET

FEV

HE-Farbung

HR

IARC

IASLC

LD

LDCT

LK

LL

LoE

LUSI

Erlauterung

As low as reasonable achievable

Acute Respiratory Distress Syndrome

American Thoracic Society

Area Under the Curve

AWMPFInstitut fir Medizinisches Wissensmanagement
Epidermaler Wachstumsfaktor (Epidermal Growth Factor Receptor)
Expertenkonsens

Elektrokardiogramm

European Respiratory Society

Endoskopischer Ultraschall

18F-Fluordeoxyglukose -Positronenemissionstomographie
Forciertes exspiratorisches Volumen

Hamatoxylin -Eosin-Farbung

Hazard ratio

International Agency for Rese arch on Cancer, internationales Institut fur
Krebsforschung

International Association for the Study of Lung Cancer
Intraperitoneal

Limited Disease

Low-dosis computer chromatography

Lymphknoten

Leitlinie

Level of Evidence

Lung tumor screening and intervention trial
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1.11 Abkirzungsverzeichnis

Abkirzung

MASCC

MIA

MRT

Nab

NELSON

NICE

NIH

NPV

NSCLC

NSE

NSLT

OMD

OP

ORR

(ON)

p.a.

PCI

PCR

PET

PFS

PLCO

PPV

QoL

RCT (eng)

Erlauterung

Multinational Association of Supportive Care in Cancer
melanoma inhibitory activity

Magnetresonanztomographie

nanoparticle albumin bound

Dutch -Belgian Randomized Lung Cancer Screening Tri  al
National Institute for Health and Care Excellence
National Institutes of Health

Negative Predictive Value

Non-Small Cell Lung Cancer

Neuron -specific enolase

National Lung Screening Trial

Oligometastasierte Erkrankung

Operation

Objective Response Rate

Gesamtuberleben (Overall Survival)

posterior anterior

Prophylactic cranial irradiation (Prophylaktische Schadelbestrahlung)
Polymerase -Kettenreaktion

Positronen -Emissions -Tomographie

progressionsfreies Uberleben (progression -free survival)
Prostate, Lung, Colorectal and Ovarian Cancer Screening
Positive Predictive Value

Lebensqualitat (Quality of  Life)

Randomized Controlled Trial
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1.11 Abkirzungsverzeichnis

Abkirzung

REACH

RG

RKI

R6V

RR

RT

SCLC

SRS

ST

TIA

TLCO

TNM (eng)

TTNA

TTUS

uiCC

VAMLA

VATS

VEGF

VLD

WHO

ZNS

Erlauterung

risk estimate for hepatocellular carcinoma in chronic hepatitis B

Regressionsgrading

Robert -Koch -Institut

Roéntgenverordnung

Relatives Risiko

radiotherapy = Radiotherapie

Small Cell Lung Cancer

Slow-reacting substance

Statement

Transitorische ischamische Anamie

Kohlenmonoxid -Transferfaktor

Tumor -Nodes -Metastases

Transthoratic needle aspiration

Transthoratic ultra sound

Union international contre le cancer

Videoassistierte mediastinale Lymphadenektomie

Video -Assisted Thoracoscopy

Vascular Endeothelial Growth Factor

Very limited disease

World Health Organization  (Welt-Gesundheitsorganisation)

Zentralnervensystem
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2.1 Geltungsbereich und Zweck

2.1

2.1.1

2.1.2

Einfihrung

Geltungsbereich und Zweck

Zielsetzung und Fragestellung
Ziele der vorliegenden S3 -Leitlinie sind:

1  Unterstiitzung von Arzten, betroffenen Patienten und Biirgern mit einem
erhéhten Risiko fiir ein Lungenkarzinom bei medizinischen Entscheidungen
durch evidenzbasierte und formal konsentierte Empfehlungen

1 Schaffung einer Grundlage fir inhaltlich gezielte arztliche Aus -, Fort- und
WeiterbildungsmafRnhahmen

1 flachendeckende Umsetzu ng einer multidisziplindren, qualitatsgesicherten
und sektoriibergreifenden Versorgung des Lungenkarzinoms

1  Optimierung der Diagnosekette und der stadiengerechten Therapie sowohl
bei der Ersterkrankung als auch beim Rezidiv bzw. bei einer Metastasierung

Durch die Umsetzung dieser Ziele soll mittel - und langfristig die Mortalitat der
Patienten mit Lungenkarzinomen gesenkt und die Lebensqualitat erhéht werden.

Adressaten

Die Empfehlungen der Leitlinie richten sich an alle Arzte und Angehérige von
Berufsgrup pen, die mit der Versorgung von Patienten mit Lungenkarzinomen befasst
sind (Internisten, Pneumologen, Radiologen, Nuklearmediziner, Pathologen,
Thoraxchirurgen, Radioonkologen, Hadmatoonkologen, Psychoonkologen) und an alle
an Lungenkrebs erkrankte Patient en und deren Angehdrige.

Weiterhin kann die Leitlinie von der (Fach)Offentlichkeit und den folgenden
Institutionen/Personen zur Information Uber die gute medizinische Praxis genutzt
werden:

1 medizinisch -wissenschaftliche Fachgesellschaften und Berufsverba nde

Pflegekrafte und Arbeitsmediziner

1 Interessenvertretungen der Patienten (Patienten - und
Selbsthilfeorganisationen)

1 Qualitatssicherungseinrichtungen und Projekte sowie gesundheitspolitische
Einrichtungen und Entscheidungstréger auf Bundes - und Landereb ene:
Bundesarztekammer (BAK), Kassenérztliche Bundesvereinigung (KBV),
Zentralinstitut fir die kassendrztliche Versorgung in Deutschland (Z1),
Gemeinsamer Bundesausschuss (GBA), Institut fiir Qualitat und
Wirtschaftlichkeit im Gesundheitswesen (IQWIG), das Robert -Koch -Institut
(RKI) Institut fur Qualitatssicherung und Transparenz im Gesundheitswesen
(IQTIG), Arbeitsgemeinschaft Deutsche Tumorzentren (ADT), Gesellschaft
der Epidemiologischen Krebsregister in Deutschland (GEKID) etc.

1 Kostentrager

=

Der Anwendu ngsbereich der Leitlinie umfasst den ambulanten und stationéren
Versorgungssektor.
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2.1.3

2.2

221

Tabelle 4: Oxford Centre for Evidence

Gultigkeitsdauer und Aktualisierungsverfahren

Diese Version der S3 -Leitlinie ist bis zur néchsten Aktualisierung gultig maximal

jedoch 5 Jahre (2027).

Vorgesehen sind zukll nftig jedoch

Aktualitat und Anpassungen bei dringendem Anderungsbedarf.

25

jahrliche Uberpriifungen der

Kommentare und Hinweise flir den Aktualisierungsprozess sind ausdrucklich

erwiinscht und kénnen an folgende Adresse gesendet

werden:

Grundlagen der Methodik

Die methodische Vorgehensweise bei der Erstellung und Aktualisierung der Leitlinie

ist in den Leitlinien

Leitlinienprogramms Onkologie (

im Leitlinienarchiv auf dieser Seite.

reports dargelegt. Diese

sind auf den Seiten des

einsehbar - friihere Versionen befinden sich

Schema der Evidenzgraduierung
Ersterstellung Leitlinie (2006

Bei der Ersterstellung Leitlinie (2006

-2010)

-2010) wurde fur die Graduierung der

Evidenz

das in der folgenden Tabelle aufgeflihrte System des Oxford Centre for Evidence -
based Medicine in der Version von 2001verwendet. Die in den Empfehlungen aus

2010 aufgefuhrten Level of Evidence beziehen sich auf dieses Schema.

Version von Gabriele Schlémer, FR Gesundheit, Universitat Hamburg

Level

la

1b

Therapie/
Pravention,
Atiologie/
Neben -
wirkungen

Systematische
r Review (SR)
(mit
Homogenitat
von
Randomisiert -
kontrollierten
Studien (RCTs)

Einzelner RCT
(mit engem

Konfidenzinte
rval l A)
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Prognose

SR (mit
Homogenitat*)
der
eingeschlossen
en
Kohortenstudie
n; Klinische
Entschei dungsf
indung (C
validiert in
verschiedenen
Populationen

Einzelne
Kohortenstudie
mit > 80%
Nachbeobacht
ungsrate;

Diagnose

SR (mit
Homogenitat*)
der Level 1
diagnostische
n Studien;

C DR Ait 1b
Studien von
verschiedenen
klinischen
Zentren

Validierungs -
*%

Kohortenstudi

e mit

gut emAAA

-Leitlinie Lungenkarzinom

Diff erential
Diagnose/
Symptom
Pravalenz -
studie

SR (mit
Homogenitat*
) von
prospektiven
Kohortenstudi
en

Prospektive
Kohortenstudi
e mit guter
Nachbeobacht
ungsrate****

-based Medicine Levels of Evidence (Mai 2001), Ubersetzte

Okonomische
-und
Entscheidung
sanalyse

SR (mit
Homogenitat*)
von Level 1
okonomischen
Studien

Analyse basiert
auf klinisch
sinnvollen
Kosten oder
Alternativen;

- Version 2.2 | Juli 2023
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Level

1c

2a

2b

2c

Therapie/
Pravention,
Atiologie/
Neben -
wirkungen

Alle oder
keiner §

SR (mit
Homogenitat*
) der
Kohortenstudi
en

Einzelne
Kohorten
Studie
(eingeschlosse
n RCT mit
schlechter
Qualitat; z.B.
<80%
Nachbeobacht
ungsrate)

Ergebnisforsc
hung ;
Okologische
Studien
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Prognose

CDRA vali
in einer

einzelnen
Population

Alle oder
keiner Fallserie

SR (mit
Homogenitat*)
von entweder
retrospektiven
Kohortenstudie
n oder
unbehandelten
Kontrollgruppe
nin RCTs

Retrospektive
Kohortenstudie
oder
Nachbeobacht
ungsrate von
unbehandelten
Kontrollpatient
en in einem
RCT; Ableitung
einer CDR
oder lediglich
validiert bei
einem Teil der
Stichprobe8§88

Ergebnisforsch
ung

Diagnose

Referenzstand
ard; oder
getesteter

C DR # einem
klinischem
Zentrum

Absolute
SpPins und
SnNout sAA

SR (mit
Homogenitat*)
von Level >2
diagnostische
n Studien

Explorative**
Kohortenstudi
e mit

gutem A A A
Referenzstand
ard; CDRA
nach
Derivation
oder lediglich
validiert bei
einem Teil der
Stichprobe8§88
oder
Basisdaten

-Leitlinie Lungenkarzinom

Diff erential
Diagnose/
Symptom
Pravalenz -
studie

Alle oder
keiner
Fallserie

SR (mit
Homogenitat*
) von 2b und
besseren
Studie n

Retrospektive
Kohortenstudi
e, oder
geringe
Nachbeobacht
ungsrate

Okologische
Studien

- Version 2.2
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Okonomische
-und
Entscheidung
sanalyse

systematische (r)
Review(s) der
Evidenz; und
Einbeziehung
einer
Sensitivitatsanal
yse

Absolute
okonomische

Kosten -Nutzen -
Anal yse A2

SR (mit
Homogenitat*)
von Level >2
okonomischen
Studien

Analyse basiert
auf klinisch
sinnvollen
Kosten oder
Alternativen;
begrenzte(r)
Review der
Evidenz, o der
einzelne Studie;
und Einschluss
multi -variabler
Sensitivitdtsanal
yse

Audit oder
Ergebnisforschu
ng
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Level

3a

3b

Legende:

Therapie/
Pravention,
Atiologie/
Neben -
wirkungen

SR (mit
Homogenitat*)
von Fall-
Kontroll -
Studien

Einzelne Fall -
Kontroll
Studie

Fall-Serie (und
qualitative
schlechte
Kohorten - und
Fall-Kontroll -
Studien)

Expertenmein
ung ohne
kritische
Analyse oder
basiert auf
physiologisch
er oder
experimentell
er Forschung
oder
"Grundprinzipi
en"

Prognose

Fall-Serie (und
qualitative
schlechte
prognostische
Kohortenstudie
n)

Expertenmeinu
ng ohne
kritischer
Analyse oder
basiert auf
physiologische
r oder
experimentelle
r Forschung
oder
"Grundprinzipi
en"

Diagnose

SR (mit
Homogenitat*)
von 3b und
besseren
Studien

Nicht -
konsekutive
Studie ; oder
ohne
Konsistenz
der
angewendeten
Referenzstand
ards

Fall-Kontrolle
Studie,
schlechte oder
nicht
unabhangige
Referenzstand
ards

Expertenmein
ung ohne
kritische
Analyse oder
basiert auf
physiologische
r oder
experimentell
er Forschung
oder
"Grundprinzipi
en"

Diff erential
Diagnose/
Symptom
Pravalenz -
studie

SR (mit
Homogenitat*
) von 3b und
besseren
Studien

Nicht -
konsekutive
Kohortenstudi
e oder sehr
limitierte
Population

Fall-Serie oder
veralteter
Referenzstand
ard

Expertenmein
ung ohne
kritische
Analyse oder
basiert auf
physiologisch
er oder
experimentell
er Forschung
oder
"Grundprinzip
ien"

Okonomische
-und
Entscheidung
sanalyse

SR (mit
Homogenitat*)
von 3b und
besseren
Studien

Analyse basiert
auf limitierte
Alternativen
oder Kosten,
qualitativ
schlechte
Berechnung der
Daten, aber
Einschluss der
Sensitivitatsanal
yse mit klinisch
relevanten
Variationen.

Analyse ohne
Sensitivitdtsanal
yse

Expertenmeinun
g ohne k ritische
Analyse oder
basiert auf
O6konomischer
Theorie oder
"Grundprinzipie
n

* = Mit Homogenitat meinen wir einen systematischen Review ohne bedeutender Varianz (Heterogenitét) in bezug auf die

Richtung und die Varianz der Ergebnisse zwischen

einzelnen Studien. Nicht alle systematischen Reviews mit statistisch

signifikanter Heterogenitat mussen zwingend besorgniserregend sein und nicht alle besorgniserregenden Heterogenitéaten
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2.2 Grundlagen der Methodik 28

Level Therapie/ Prognose Diagnose Diff erential Okonomische
Pravention, Diagnose/ -und
Atiologie/ Symptom Entscheidung
Neben - Pravalenz - sanalyse
wirkungen studie

missen statistisch signifikant sein. Wie oben erwéhnt sollten Studien mit besorgniserregender Hét earno

Ende des gewiinschten Grades versehen werden.

A = Clinical Decision Rule (CDR) = Klinische Entscheidungsfindun
prognostischen Schatzung oder e  iner diagnostischen Kategorie fiihren.)

A = Siehe Anmerkung #2 als Hilfe zum Verst2andni s, Ei ngruppieren
Konfidenzintervallen.

§ = Trifft zu, wenn alle Patienten starben, bevor die Therapie verfiigbar war und nach Einfu hrung der Therapie einige
Uberleben; oder wenn einige Patienten starben, bevor die Therapie verfligbar war und keiner nach Einfiihrung der Therapie
stirbt.

8§ = Mit qualitativ schlechten Kohortenstudien meinen wir jene, die die Vergleichsgruppe nicht klar d efiniert hat und/oder die
Exposition und Ergebnisse nicht in der gleichen objektiven Art und Weise (verblindet) in den beiden Gruppen (exponiert und
nicht -exponiert) gemessen hat und/oder keine angemessenen Storfaktoren identifiziert und kontrolliert hat u nd/oder keine

angemessene Nachbeobachtungsrate hatte.

Mit qualitativ schlechten Fall -Kontrolle Studien meinen wir jene, die keine definierte Vergleichsgruppe hat und/oder die
Exposition und Ergebnisse nicht in der gleichen objektiven Art und Weise (verblin det) in den beiden Gruppen (Falle und
Kontrollen) gemessen hat und/oder keine angemessenen Storfaktoren identifiziert und kontrolliert hat.

88§ =Eine Validierung bei einem Teil der Stichprobe wird erreicht, wenn alle Informationen ein einem Zweig gesammel t werden
und dieser dann kiunstlich in Derivations - und Validierungsgruppe geteilt wird.
AA = Eine "Absolute SpPin" ist ein diagnostisches Ergebnis desse

Diagnose einschlief3t. Ein "Absolute SnNou  t" ist ein diagnostisches Ergebnis, dessen Sensitivitat so hoch ist, so dass das
Negative Ergebnis die Diagnose ausschlief3t.

AA = Gut, besser und schlecht bezieht sich auf den Vergleich zwi
Nutzen.
AAA = Gute Referenzstandards sind unabh2ngig vom Test und werden

Schlechte Referenzstandards werden zuféllig angewandt, sind aber dennoch vom Test unabhangig. Der Gebrauch nicht
unabhangiger Referenzstanda rds (wenn der Test in der Referenz eingeschlossen ist oder wenn das Testen die Referenz
beeinflusst) impliziert eine Level 4 Studie.

AAAA = Behandlungen mit hohem Nutzen sind ebenso gut, aber gg¢nst
Behandlungen mit geringem Nutzen sind ebenso gut, aber teurer oder schlechter bei gleichen oder héheren Kosten.

** = Validierungsstudien testen die Qualitat eines spezifischen diagnostischen Tests, basierend auf der vorher entwickelten
Evidenz. Eine explorati ve Studie sammelt Informationen und untersucht alle Daten (z.B. mit einer Regressionsanalyse) um
herauszufinden, welche Faktoren signifikant sind.

*** = Mit qualitativ schlechten prognostischen Kohortenstudien meinen wir solche, in denen die Stichprobenau swahl verzerrt
ist und diejenigen Patienten bevorzugt, die bereits das Ergebnis haben oder die Messung der Ergebnisse in weniger als <80%
der Studienpopulation durchgefiihrt wurde oder das Ergebnis durch nicht verblindete nicht objektive Art und Weise gemes sen

wurde oder keine Korrigierung der Storfaktoren stattfand.

A**** = Ejine gute Nachbeobachtungsrate in einer Differentialdiag
alternativer Diagnosen (z.B. 1 -6 Monate akute, 1 - 5 Jahre chronisch e)
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Aktualisierungen der Leitlinie (2013

Bei den Aktualisierungen der Leitlinie (2013
Centre for Evidence -based Medicine System in der Version von 2009 verwendet (siehe

die folgende Tabelle). Die in den

-2022)

Level of Evidence beziehen sich auf dieses Schema.

Tabelle 5: Schema der Evidenzgraduierung nach Oxford (Version Marz 2009)

Level

la

1b

2a

2b

Therapy /
Preve ntion,
Aetiology
Harm

SR (with
homogeneity)
of RCTs

Individual RCT
(with narrow
Confidence
Interv al)

SR (with
homogeneity)
of cohort
studies

Individual
cohort study
(including low
quality RCT;
e.g.,, <80 %
follow -up)

Prognosis

SR (with
homogeneity)
inception
cohort
studies; CDR
validated in
different
populations

Individual
inception
cohort study
with >80 %
follow -up;
CDR validated
in a single
population

SR (with
homogeneity)
of either
retrospective
cohort studies
or untreated
control
groups in
RCTs

Retrospective
cohort study
or follow -up
of untreated
control
patients in an
RCT;
Derivation of
CDR or
validated on
split -sample
only

© Leitlinienprogramm Onkologie | S3

Diagnosis

SR (with
homogeneity)
of Level 1
diagnostic
studies; CDR
with 1b
studies from
different
clinical centers

Validating
cohort study
with good
reference
standards; or
CDR tested
within one
clinical centre

SR (with
homogeneity)
of Level >2
diagnostic
studies

Exploratory
cohort study
with good
reference
standards;
CDR after
derivation, or
validated only
on split -
sample or
databases

-Leitlinie Lungenkarzinom

Differential
diagnosis /
symptom
prevalence study

SR (with
homogeneity) of
prospective cohort
studies

Prospective cohort
study with good
follow -up

SR (with
homogeneity) of
Level 2b and better
studies

Retrospective cohort
study, or poor
follow -up

- Version 2.2
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-2022) wurde das System des Oxford

Empfehlungen aus 2018 und 2022 aufgefiihrten

Economic and
decision
analyses

SR (with
homogeneity) of
Level 1leconomic
studies

Analysis based on
clinically sensible
costs or

alternatives;
systematic

review(s) of the
evidence; and
including multi  -way
sensitivity analyses

SR (with
homogeneity) of
Level >2 economic
studies

Analysis based on
clinically sensible
costs or

alternatives; limited
review(s) of the
evidence, or single
studies; and
including multi  -way
sensitivity analyses
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Level

2c

3a

3b

Therapy /
Preve ntion,
Aetiology
Harm

0Out come

Research;
Ecological
studies

SR (with
homogeneity)
of case -
control
studies

Individual
Case-Control
Study

Case-series
(and poor
quality cohort
and case -
control
studies)

Expert
opinion
without
explicit
critical
appraisal, or
based on
physiology,
bench
research or
of irst

principl

Prognosis

0OQut come
Research

Case-series
(and poor
quality
prognostic
cohort
studies)

Expert
opinion
without
explicit critical
appraisal, or
based on
physiology,
bench
research or
ofirst
principl
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Diagnosis

SR (with
homogeneity)
of 3b and
better studies

Non-
consecutive
study; or
without
consistently
applied
reference
standards

Case-control
study, poor or
non -

in dependent
reference
standard

Expert opinion
without

explicit critical
appraisal, or
based on
physiology,
bench

research or

of irst
principl

-Leitlinie Lungenkarzinom

Differential
diagnosis /
symptom
prevalence study

Ecological studies

SR (with
homogeneity) of 3b
and better studies

Non-consecutive
cohort study; or very
limited population

Case-series or
superseded
reference standards

Expert opinion
without explicit
critical appr aisal, or
based on physiology,
bench research or

of irst

- Version 2.2

pri nc«

Economic and
decision
analyses

Audit or outcomes
research

SR (with
homogeneity) of 3b
and better studies

Analysis based on
limited alternatives
or costs, poor
quality estimates of
data, but including
sensitivity analyses
incorporating
clinically sensible
variations

Analysis with no
sensitivity analysis

Expert opinion
without explicit
critical appraisal, or
based on
physiology, bench
research
principle

| Juli 2023
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2.2 Grundlagen der Methodik 31

2.2.2

Schema der Empfehlungsgraduierung

Da im Rahmen der Aktualisierungen 20  13-2022 nicht die komplette Leitlinie
aktualisiert werden konnte, sondern lediglich priorisierte Kapitel enthélt diese
Leitlinienversion zwei verschiedene Graduierungsschemata.

Bei den Empfehlungen der Version 2010 kam das in Tabelle 5 aufgefuihrte Schema
zur Anwendung. Hierbei werden vier Empfehlungsgrade (A -D) unterschieden.

Bei den im Rahmen der Aktualisierung 2013 -2018 konsentierten Empfehlungen
kamen die in Tabelle 6 aufgefuhrten, in den OL -Leitlinien etablierten,
Empfehlungsstarken zur Anwendung. Diese spiegeln sich auch in den Formulierungen
der Empfehlungen wider. Erlauterungen zur Festlegung der Empfehlungsstarken
kénnen dem Leitlinienreport enthommen werden.

Die Methodik des Leitlinienprogramms Onkologie sieht eine Vergabe von
Empfehlungsgraden durch die Leitlinien -Autoren im Rahmen eines formalen
Konsensusverfahrens vor. Dementsprechend wurden durch die AWMF moderierte,
nominale Gruppenprozesse bzw. strukturierte Konsensuskonferenzen durchgefuhrt

[

AWMFRegelwerk Leitlinien ]. Im Rahmen dieser Prozesse wurden die Empfehlungen
von den stimm berechtigten Mandatstragern (siehe Kapitel 1.9) formal abgestimmt.
Die Ergebnisse der jeweiligen Abstimmungen (Konsensstérke) sind entsprechend den
Kategorien in Tabelle 7 den Empfehlungen zugeordnet.
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Tabelle 6: Beziehung zwischen Evidenz
(modifiziert nach Oxford Center for Evidence

- und Empfehlungsgrad fur Empfehlungen 2010
-based Medicine 2001 und AWMF)

Evi- Evidenz Konsensus Empfe hlungsgrad
denz - Modifizierende
grad Therapeutische Diagnostische Kriterien far
Studien Studien Empfehlungsgrad
la Syst. Review von Syst. Review Ethische Aspekte A Starke
randomisierten validierende ) Empfehlung
kontrollierten Klinischen Kohortenstudien Patienten -
Studien Praferenzen
o o o Klin. Relevanz,
1b Individ. randomisierte Validierende .
. ) L integr. Outcome
kontrollierte Studie Kohortenstudie mit
(enges guten Referenz - Klinisch bedeutsame
Konfidenzintervall) standards Abweichung von
Studiensituation
1c Alle -oder -keiner -Prinzip Absolute Spezifitat
zum Einschluss oder
absolute Sensitivitat
zum Ausschluss der \ 1
Diagnose \ /
2a Systematische Review Syst. Review von \ / B Mittelstarke
von Kohortenstudien exploratorischen Empfehlung
Kohortenstudien +
2b Individ. Kohortenstudie, Exploratorische / \
randomisierte kontr. Kohortenstudie mit
Studie geringerer guten Referenz - / \
Qualitat standards / 1
2c Outome -Research-Studie
Studien: Konsistenz,
3a Syst. Review Fall- Syst. Review von Effektstarke
Kontroll -Studien nicr;t. -konsekutiven Nutzen, Risiken,
Studien Nebenwirkungen
3b Individ. Fall -Kontroll - Nicht -konsekutive Anwendbarkeit
Studie Studien
4 Fallserie, Fall-Kontroll -Studie, C  Schwache
Kohortenstudien und schlechter oder Empfehlung
Fallkontrollstudien nicht -unabhéngiger
geringerer Qualitat Referenzstandard
5 Expertenmeinung ohne Expertenmeinung D Fehlende oder

explizite kritische

ohne explizite

inkonsistente

Bewertung, physiolog. kritische Bewertung, Studien
Modelle etc. physiolog. Modelle Empfehiung
etc.
aufgrund von
Experten -
meinung
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Tabelle 7: Schema der Empfehlungsgraduierung fiir Empfehlungen 2018 und 2022
Empfehlungsgrad Beschreibung Ausdrucksweise
A Starke Empfehlung soll
B Empfehlung sollte
C Empfehlung offen kann

Tabelle 8: Konsensusstéarke

Konsen sstarke

Prozentuale Zustimmung

Starker Konsens > 95 % der Stimmberechtigten

Konsens

> 75 0 95 % der Stimmberechtigten

Mehrheitliche Zustimmung 50 & 75 % der Stimmberechtigten

Dissens

2.2.3

224

2.2.5

< 50 % der Stimmberechtigten

Statements

Als Statements werden Darlegungen oder Erlauterungen von spe zifischen
Sachverhalten oder Fragestellungen ohne unmittelbare Handlungsaufforderung
bezeichnet. Sie werden entsprechend der Vorgehensweise bei den Empfehlungen im
Rahmen eines formalen Konsensusverfahrens verabschiedet und kdnnen entweder
auf Studienergeb nissen oder auf Expertenmeinungen beruhen.

Expertenkonsens (EK)

Statements/Empfehlungen, fur die eine Bearbeitung auf der Grundlage von
Expertenkonsens der Leitliniengruppe beschlossen wurde und fir die daher keine
systematische Literaturrecherche erfolgt e, sind als Expertenkonsens (EK)
ausgewiesen. Fir die Graduierung dieser Empfehlungen werden keine Buchstaben (A,
B,0 etc.) verwendet, die Empfehlungsstérke ergibt sich aus der verwendeten
Formulierung (soll/sollte/kann) entsprechend der Abstufung in Tabel le 7.

Unabhangigkeit und Darlegung mdglicher
Interessenkonflikte

Die Deutsche Krebshilfe stellte Giber das Leitlinienprogramm Onkologie (OL) die
finanziellen Mittel zur Verfugung. Diese Mittel wurden eingesetzt fur Personalkosten,
Literaturbeschaffung und die Konsensuskonferenzen (Moderatorenhonorare). Die
Erarbeitung de r Leitlinie erfolgte in redaktioneller Unabhé&ngigkeit von der
finanzierenden Organisation. Alle Mitglieder legten wahrend des Leitlinienprozesses
eine schriftliche Erklarung zu eventuell bestehenden Interessenkonflikten vor. Die
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offengelegten Interessenkon flikte sind im Leitlinienreport (dort Kapitel 11.2)
aufgefuhrt.

Der Umgang mit Interessenkonflikten wurde in der konstituierenden Sitzung der
Steuergruppe am 17.06.2020 und beim Kick -off -Meeting am 07.07.2020 sowie zu
den Konsensuskonferenzen thematisiert. Die Bewertung der offengelegten
Interessenkonflikte und die Festlegung von protektiven MalBnahmen erfolgte n
zunachst durch die Steuergruppe und anschlieBend durch die gesamte
Leitliniengruppe beim Kick  -off -Meeting am 07.07.2020 und bei der
Konsensuskonfere nz am 14.06.2021. Folgende Beschliisse zum Umgang mit den
offengelegten Interessenkonflikten wurden getroffen:

Hohe thematische Interessenkonflikte

1 Eigentimerinteressen (Patent, Urheberrecht, Aktienbesitz)
Konsequenz: Stimmenthaltung/keine Beteiligung an Diskussionen

Moderate thematische Interessenkonflikte bei Verbindungen zur Industrie in Form
von:

1 Berater-/Gutachtertatigkeit
1 Mitarbeit in einem Wissenschaftlichen Beirat (advisory board)
91 Durchfiihrung klinischer Studien

Konsequenz: Stimmenthaltung, beschrankt auf die Themen mit Interessenkonflikt in
Form einer Doppelabstimmung (verblindete Abstimmung mit und ohne Personen mit
Interessenkonflikt

Geringe thematische Interessenkonflikte bei Verbindungen zur Industrie in For m von:

1  Vortrags -/oder Schulungstatigkeit
1 Autoren -/oder Co -Autorenschaft

Konsequenz: Ggf. Einschrénkung der Leitungsfunktion d in dieser Leitlinie aufgrund
der Schutzfaktoren systematische Recherche, Review der Kapitel und neutrale
Moderation nicht erfolgt.

Dartiber hinaus gehende Regeln zu Stimmenthaltungen wurden nicht festgelegt. Es
wurde jedoch angeregt, dass sich Personen, die fiir sich bei Einzelfragen einen
Interessenkonflikt sehen, diesen anzeigen und sich nicht an der Abstimmung
beteiligen. Dies erfol gte bei den Empfehlungen zur Molekularpathologie durch eine
Person.

Die Ergebnisse der Interessenkonfliktbewertung und die Konsequenzen sind der
Tabelle im Leitlinienreport (dort Kapitel 11.2) zu entnehmen.

An dieser Stelle méchten wir allen Mitarbeitern f Ur ihre ausschlie3lich ehrenamtliche
Mitarbeit an dem Projekt danken.
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35

Epidemiologie

Inzidenz

Die Gesellschaft der epidemiologischen Krebsregister in Deutschland e.V.

( ) ermittelt zusammen mit dem Zentrum fiir Krebsregisterdaten
( ) des Robert Koch -Instituts die Zahl aller

Krebsneuerkrankungen, insbesondere auch die al tersspezifische Inzidenz fir
Lungenkrebs bei Mannern und Frauen. In 2018 erkrankten in Deutschland 35.290
Manner und 21.930 Frauen an Lungenkrebs. Das mittlere Erkrankungsalter lag bei 69
(Frauen) bzw. 70 (Manner) Jahren.

In Osterreich veroffentlicht Stati  stik Austria Ergebnisse aus der Krebsregistrierung

( ). 2018 lag die Zahl der jahrlichen
Lungenkrebsneuerkrankungen in Osterreich bei 4.923 (2.869 Manner und 2.027
Frauen).

In der Schweiz gibt die Nationale Krebsregistrierungsstelle am Nationalen Institut fur
Krebsepidemiologie und Registrierung (NICER) aktuelle Zahlen zu
Krebsneuerkrankungen heraus ( ). Im Zeitraum 2014 -2018
wurden insgesamt 13.788 Krebsneuerkrankungen der Lunge bei Mannern
diagnostiziert, im gleichen Zeitraum erkrankten 9.468 Frauen.

Wie in Deutschland und in Osterreich ist Lungenkrebs in der Schweiz nac h dem
Prostatakarzinom der zweithaufigste Tumor beim Mann. In Osterreich ist

Lungenkrebs auch bereits der zweithaufigste bei der Frau, hingegen in Deutschland

und der Schweiz weiterhin der dritthdufigste nach Brust - und Darmkrebs. Insgesamt
macht Lungenkre bs in allen drei Landern jeweils 11% bis 12% aller Krebsdiagnosen
aus.

Die folgende zeigt die altersstandardisierten Inzidenzraten fiir die drei
genannten Lander, die bei den Ménnern durchweg in Deutschland etwas hoher liegen
als in Osterreich und der Schweiz, die Ergebnisse bei den Frauen sind dagegen
vergleichbar.
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Tabelle 9: Altersstandardisierte Neuerkrankungsraten nach Geschlecht im internationalen
Vergleich, ICD -10 C33 & C34, 2017 6 2018 oder letztes verfligbares Jahr je 100.000 (alter
Europastandard)

Altersstandardisierte N euerkrankungsrate 2017 -2018

Land Frauen Manner
Schweiz ! 31,4 48,3
Osterreich 30,4 49,1
Deutschland 31,6 56,7

1 Schweiz: Angaben zur Inzidenz nur fir 2017
Quelle: Zentrum fur Krebsregisterdaten im Robert Koch Institut

Im Hinblick auf die  histologischen Subtypen, wird in Deutschland das Adenokarzinom

in rund vier von zehn Fallen diagnostiziert. Rund ein Viertel entfallt auf das
Plattenepithelkarzinom, knapp ein Funftel auf das kleinzellige Lungenkarzinom. Die
folgende Abbildung gibt die Ver  teilung der Lungentumoren nach Geschlecht und
histologischem Typ wider.

Frauen Ménner
" Plattenepithelkarzinome 15%

- kleinzellige Karzinome 17 %
/

groRzellige/undifferenzierte
Karzinome 5%

. andere Morphologien 5% . andere Morphologien 3%
- -

. unspezifisch/ohne nihere l unspezifisch [ohne nihere
—" Angaben 9% — Angaben 10%

Plattenepithelkarzinome 27 %

kleinzellige Karzinome 15 %

grofizellige/undifferenzierte
Karzinome 6%

— Adenckarzinome 48 % — Adenokarzinome 40 %

@ Zentrum fur Krebsregisterdaten im Robert Koch-Institut

Abbildung 1: Verteilung der bosartigen Neubildungen der Lunge nach histologischem Typ und
Geschlecht (In Prozent), ICD  -10 C33 -C34, Deutschland 2017 -2018, Qu elle: Zentrum fiir
Krebsregisterdaten im Robert Koch Institut
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3.2 Mortalitat

In 2019 verstarben in Deutschland 27.882 Manner und 16.999 Frauen an

Lungenkrebs. In Osterreich waren es im Jahr 2018 2.483 Manner und 1.567 Frauen,

in der Schweiz waren esim5 -Jehreszeitraum 2014 -2018 insgesamt 10.024 Manner
und 6.302 Frauen. Damit ist Lungenkrebs in den drei Landern weiterhin die mit

Abstand haufigste Krebstodesursache bei den Mé&nnern und die zweithaufigste bei

den Frauen. Entsprechend der Inzidenz sind auch die Mortalitatsraten in Deutschland
hoher als in der Schweiz und in Osterreich (siehe ).

Tabelle 10: Altersstandardisierte Sterberaten nach Geschlecht im internationalen Vergleich, ICD
10 C33 0 C34,2017 06 2018 (alter Europastandard)

Altersstandardisierte Sterberate 2017 -2018

Frauen Méanner
Schweiz 19,0 33,3
Osterreich 21,2 40,1
Deutschland 22,1 434

Quelle: Zentrum fur Krebsregisterdaten im Robert Koch Institut

3.3 Trend

Die Erkrankungshaufigkeit erreichte in Deutschland bei Mannern Ende der 1980er
Jahre ihren Gipfel. Seitdem ist die Inzidenzrate ricklaufig. Demgegenuiber nimmt bei
Frauen die Haufigkeit der Erkrankung weiterhin kontinuierlich zu (Quelle: Bericht zum
Krebsgeschehen in Deutschland, 2016).

Ganz &hnlich ist die Entwicklung in Osterreich und der Schweiz, in beiden Landern
scheinen sich die Raten bei den Frauen jedoch in den letzten Jahren zu stabilisieren.

Trotz der riicklaufigen Inzidenzahlen bei den Mannern rechnet das RKI fur
Deutschland angesichts der zunehmenden Inzidenz bei den Frauen und der
demografischen Entwicklung bis 2022 noch mit einem Anstieg der absoluten
Erkrankungsfélle auf insgesamt 59.700.

Der in Deutschland und weiteren Léandern bei beiden Geschlechtern zu beobachtende
Anstieg des Anteils von Adenokarzinomen ist nicht vollig gekla rt, wahrscheinlich
spielen verschiedene Faktoren eine Rolle. Diskutiert werden Veranderungen im
Rauchverhalten (einschl. Einstiegsalter und Rauchdauer) und der Tabakprodukte, aber
auch in der Diagnostik, sowie Umwelteinflisse, die mdglichweise eher

Adenoka rzinome verursachen . Das Adenokarzinom ist der haufigste Tumortyp
unter Nichtrauchern )-
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3.4 Sozio6konomischer Status

Das Lungenkrebsrisiko ist nicht nur innerhalb Deutschlands invers korreliert mit dem
soziobkonomischen Status  [4], [5], [6], [7], [8]. Die Inzidenz des Lungenkrebses ist in
Bevolkerungsgruppen mit niedrigem Einkommen, niedrigem Berufsstatus und

geringem Bildungsgrad hoher als in Gruppen mit hohem sozio6konomischem Status

[5]. Zu groR3en Teilen tragt die hthere Pravalenz des Rauchens bei Personen mit
niedrigem sozio6konomischem Status zu ihrem héheren Lungenkrebsrisiko bei.

Dariiber hinaus besteht aber oft zusétzlich eine unginstige Konstellation

interagierender Determinanten wie z.B. Erndhrung und Exposition gegentber

Kanzero genen in der Umwelt [9], bzw. am Arbeitsplatz, deren Einfluss sich nur

schwer quantifizieren lasst ~ [10] . Auf regionaler Ebene in Deutschland ist die Inzidenz
des Lungenkrebses nur bei Mann  ern in Gegenden mit niedrigem soziotkonomischen
Status erhéht  [4]. Bei Frauen lasst sich mit kleinrhumigen Daten keine signifikante
Beziehung zwischen regionalem soziobkonomischem Status und Lungenkrebs
nachweisen. Eine Erklarung waére, dass sich sozio -6konomische Unterschiede im
Rauchverhalten bei Frauen erst spater, gegen Ende des 20. Jahrhunderts, entwickelt
haben [4]. Letztlich korreliert der soziodkonomische Status mit dem Uberleben nach
Diagnose. Das individuelle Einkommen ist invers mit der Letalitét assoziiert [6]. Ein
niedriger regionaler soziobkonomischer Status geht in Deutschland aul3erdem mit

einer geringeren 5-Jahres Uberlebensrate einher [11], [12].

Im internationalen Vergleich wird ein gegenteiliger Zusammenhang beobachtet:
Neuerkrankungs - und Sterberaten sind in L&ndern mit héherer Lebenserwartung,
hoherer Bildung, hé herem Bruttosozialprodukt (HDI human development index) héher
als in Landern mit geringerem HDI (siehe Abbildung 2 ) [13].

0 10 20 30 40 50
Incidence
o
4
= m Very high HDI
Mortality = High HDI
= Medium HDI
Incidence m Low HDI
w
=
=4
=
w
L
Mortality
Abbildung 2: Geschétzte a Itersstandardisierte Lungenkrebs -Inzidenz - und Mortalitétsraten pro

100.000 Einwohner (Weltstandardpopulation) in 2018, unterteilt nach Geschlecht und Human
Development Index (HDI)
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3.5

Geographische Verteilung

Lungenkrebs ist weltweit die haufigste Krebsfor

m, aber die geographische Verteilung

zeigt grolRe regionale Unterschiede. Lungenkrebs tritt am haufigsten in entwickelten
Landern in Europa und Nordamerika auf und ist seltener in Entwicklungslandern,

speziell in Teilen Afrikas und Zentralamerikas. Wahrend

die Erkrankungshéufigkeit in

den entwickelten Landern abnimmt, nimmt sie in den Entwicklungsléndern zu (siehe
Abbildung 3 ).

Age standardized (World) incidence rates, lung, by sex
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Central and Eastern Europe 203 I - [Morth America
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Harth America 301 I 7 Southem Eurape
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Northern Europe 340 I ::.: Austraka and Mew Zealand
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Caribbean
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Age standardized (World) incidence and mortality rates, lung

ASR (World) per 100 000

39

o 20 3 40 @ 6o

Abbildung 3: Alt erstandardisierte Lungenkrebs
Regionen; b) alterstandardisierte Lungenkrebs
(Quelle Globocan 2018)

-Inzidenzraten unterteilt nach Geschlecht und
-Inzidenz - und Mortalitatsraten unterteilt Regionen

Auch innerhalb der Lander schwankt die Lungenkrebshéaufigkeit stark. Sie war in der
Vergangenheit in groR3en Stadten und in Industrieregionen besonders hoch, was zu
der Annahme fuhrte, dass die Luftverschmutzung hierfir verantwortlich sei. Die
genauere Erfor schung der Ursachen ergab, dass hierfur priméar das regional starkere
Rauchen und die haufigere berufliche Exposition gegentiber Kanzerogenen
verantwortlich waren und die Luftverschmutzung wohl nur einen kleineren Beitrag
leistete. Das gilt auch fur Deutschl  and [14], [15].

Uberlebenszeit

Die relative 5 -Jahres-Uberlebensrate mit Lungenkrebs wird in Deutschland fiir 2017 -
2018 mit etwa 17 % be i Mannern und 22 % fiir Frauen angegeben  [16], auch in
Osterreich liegt diese fiir 2014 bei etwa 19,3% fiir Manner und bei etwa 26,5% fiir

Frauen (Krebserkrankun gen in Osterreich 2020 ). Die 5 -Jahres-Uberlebenszeit variiert
u.a. in Abhangigkeit vom Stadium der Tumorerkrankung zum Zeitpunkt der

Diagnose, und dem Alter ( Abbildung 4 und Abbildung 5 , sowie dem histologischen
Typ des Tumors ( Abbildung 6 ).

3.6
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Absolute und relative Uberlebensraten bis 10 Jahre
nach Erstdiagnose, nach Geschlecht, ICD-10 C33-C34,
Deutschland 2017-2018

Prozent

-
————
-
________
------

-
-
ik T —
- ————

N . h
== Frauen abs. Uberleben == Minner abs. Uberleben Jahre

— Frauen rel. Uberleben — Manner rel. Uberleben

Abbildung  4: Absolute und relative Uberlebensraten bis 10 Jahre nach Erstdiagnose, nach
Geschlecht, ICD -10 C33 06 C34, Deutschland 2017 62018

Relatives 5-Jahres-Uberleben nach UICC-Stadium
(7. Auflage TNM) und Geschlecht, ICD-10 C33-C34,
Deutschland 2016 -2018

Prozent

100
80
60

40

20

I Il 11 v unbekannt

UICC-Stadium
. Frauen . Mainner

Abbildung 5: Relatives 5 -Jahres -Uberleben nach UICC -Stadium (7. Auflage TNM) und Geschlecht,
ICD-10 C33 08 C34, Deutschland 2016 6 2018
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— Adeno-Ca. ~——Plattenepithel-Ca.
100% = grolzellige Ca. ~—— neuroendolrine Tumoren
B
B0% -
40% -
0% \
m Ll L I I L] I L] I L L
] 2 3 4 5 6 7 8 9 10
a Jahre nach DMagnose
—Adeno-Ca. ——Plattenepithel-Ca.
100% ——grolzellige Ca. ~——neurcendokrine Tumoren
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b Jahre nach Diagnose

Abb. 4 & aRelative 10-lahres-Uberlebensraten nach Histologie, Deutschland 2012 bis 2014, Manner.

b Relative 10-Jahres-Ubedebensraten nach Histologle, Deutschland 2012 bis 2014, Frauen

Abbildung 6: Relatives 5 -Jahres -Uberleben 2012 -2014 nach histologischem Typ und Geschlecht,
Quelle: in Anl ehnung an Der Onkologe 12 2018
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3.7 Risikofaktoren
3.1 Evidenzbasierte Empfehlung 2010
Empfehlungsgrad Bei jedem Patienten mit Lungenkarzinom sind anamnestisch die Risikofaktoren
D (Rauchen, berufliche Noxen) zu erfragen. Die Erhebung einer umfassenden

Arbeitsanamnese ist erforderlich.

2010: Empfehlungsgrad D (Fehlende oder inkonsistente Studien, Empfehlung
aufgrund von Expertenmeinung)

Hintergrund

In den folgenden Abschnitten werden verschiedene Expositionen, die als
Risikofaktoren zur En tstehung von Lungenkrebs beitragen, dargestellt. Als erstes
werden die wissenschaftlich nachgewiesenen und der Offentlichkeit bekannten
Risikofaktoren thematisiert: Rauchen, Passivrauchen, Erndhrung, Radon und
ionisierende Strahlung sowie partikulare Luftv erschmutzung und
Dieselmotoremissionen beschrieben. Anschliel3end folgt eine Kurzdarstellung der
beruflichen Lungenkarzinogene, deren Kausalzusammenhang zum Lungenkrebs als
gesichert gilt. Die berufliche Exposition gegeniiber Kanzerogenen wird fiir ca. 9 -15 %
aller Lungenkrebsfalle verantwortlich gemacht. Die Latenzzeit liegt bei 30 bis 40
Jahren . Demzufolge ist es notwendig, bei jedem Lungenkarzinompatienten eine
umfassende Arbeitsanamnese zu erheben. Die Anamnese sollte chronologisch -
tabellarisch erfolgen und kann sich an f olgendem Muster orientieren (aus ).
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