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1 Einleitung

1.1 Einfithrungswort

Krebserkrankungen sind heutzutage eine der hiufigsten Ursachen fiir den Tod des Men-
schen. Den Daten der Weltgesundheitsorganisation (WHO) zufolge waren Krebserkran-
kungen im Jahr 2018 fiir geschitzte 9,6 Millionen der Todesfille weltweit verantwort-
lich.! Allein in Hessen verstarben 2013 gemiB dem hessischen Krebsregister iiber 15.000
Menschen an Krebs.” Die Kosten fiir die Behandlungen und UnterstiitzungsmaBnahmen
betrugen in den USA in 2010 fast hundertfiinfundzwanzig Milliarden Dollar, Tendenz
steigend. Es wird geschitzt, dass in 2020 knapp hundertsiebenundfiinfzig Milliarden da-
fiir aufgewendet werden miissen.” Fiir die Europaische Union wurden die generellen Kos-
ten im Jahr 2012 auf hundertvierundzwanzig Milliarden Euro geschitzt.”
Krebserkrankungen begleiteten hochstwahrscheinlich bereits die ganze Menschheitsge-
schichte, wobei die élteste gefundene schriftliche Beschreibung einer Krebserkrankung
auf die antike Zeit zurlickgeht. Etwa 3.000 v. Chr. wurden im sogenannten Edwin-Smith-
Papyrus, der eine Kopie eines dgyptischen Chirurgie-Trauma-Buches darstellte, acht
Félle von Brusttumoren beschrieben. Damals wurde die Krankheit als unheilbar einge-
stuft.” Und obwohl in der Medizin seit dieser Zeit groBe Fortschritte gemacht und Erfolge
erzielt wurden, ist diese Einschédtzung der Unheilbarkeit zugegebenermalfien in vielen Fil-
len, vor allem fiir fortgeschrittene Tumorstadien, weiterhin aktuell.

Ein Beispiel dafiir ist das Lungenkarzinom, das zu den héufigsten Tumorerkrankungen
zihlt.® Die durchschnittliche mediane Uberlebenszeit bei einem nicht-kleinzelligen Bron-
chialkarzinom (NSCLC) betrigt etwa 9,2 Monate bei Menschen, die eine Erstlinien-Che-
motherapie in fortgeschrittenem Tumorstadium beginnen.” Bei gezielter Therapie und
Nachweis spezifischer Mutationen kann das mediane Uberleben dennoch linger ausfal-

len.®

Die Behandlung von Krebserkrankungen, vor allem in fortgeschrittenen Stadien, beinhal-
tet der Stellungsname der amerikanischen Gesellschaft fiir klinische Onkologie (ASCO)
zufolge ein gezieltes und somit auch personalisiertes Vorgehen bei jedem Patienten. Die
Erkrankten sollten dariiber ausfiihrlich beziiglich der Therapieoptionen, Prognose und
Heilungschancen, aber auch hinsichtlich der Risiken aufgeklirt werden. Bei der Behand-

lung sollte die Lebensqualitit der Patienten einen groBen Stellenwert besitzen.” Einige
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Studien zeigen, dass die Unwissenheit beziiglich der Prognose iiber den Verlauf der Tu-
morerkrankung eine wesentliche Rolle hinsichtlich der Lebensqualitit einnimmt. Je
schlechter die Patienten ihre Krankheit verstanden, desto optimistischer waren sie einge-
stellt, was sich auf sozialer, aktiver, emotionaler und mentaler Ebene widerspiegelte. Jiin-
gere, weibliche und gut ausgebildete Patienten besitzen eine stidrkere Tendenz, ihre
Krankheit realistischer einzuschitzen. ' Es muss betont werden, dass die Einstellung
bzw. Erwartungshaltung der Patienten, die sich im Tumorstadium IV befinden, beziiglich
der Wirksamkeit einer Chemotherapie generell relativ optimistisch ist. In einer Arbeit
von Weeks et al. wurden Patienten vier Monaten nach Diagnosesicherung und Einleiten
einer Chemotherapie zu ihrer Lebenserwartung bzw. ihren Chancen auf Bekdmpfung ih-
rer Krankheit befragt: Neunundsechzig Prozent mit Lungenkrebs und einundachtzig Pro-
zent mit Kolonkarzinom waren der Ansicht, dass ihre Krankheit mit einer Chemotherapie
kurabel wire. Interessant diesbeziiglich ist, dass, je besser der Kontakt zum behandelnden
Arzt war, umso grofBer konnte die darauf bezogene optimistische Einstellung beschrieben

werden. !

Eine Therapie von Krebserkrankungen bzw. deren Aggressivitit sollte eine Balance zwi-
schen dem Nutzen im Sinne von Heilen oder Versorgen/Betreuen und der Lebenserwar-
tung und Bereitschaft des Patienten fiir diese Therapie finden. '* Die meisten Patienten
mit einer fortgeschrittenen Tumorerkrankung wollen sich einer Therapie (Chemothera-
pie) unterziehen, auch wenn diese nur zu einem geringfiligigen Grad die Prognose verbes-
sert und eine hohe Inzidenz toxischer Nebenwirkungen aufweist. > Auf dieser letzten
Ebene kann es schwierig sein, eine futile Therapie zu erkennen. Dies wiren Behandlun-
gen, die die Lebensfunktion erhalten konnen, aber auch mit erhéhten Leiden und verlédn-

gerten Sterbeprozessen verbunden wéren und so die Menschenwiirde verletzen wiirden.
14

Die erkrankten Patienten haben wihrend einer Behandlung héufig mit mehreren Symp-
tomen zu kdmpfen, die ihre Lebensqualitit senken kdnnen. Beim NSCLC sind das vor
allem Husten, Gewichtsverlust, Luftnot, Schmerzen, Himoptyse oder Fieber. 1 Die ein-
geleitete Chemotherapie-Behandlung beeinflusst die Qualitdt des Lebens insofern als
Kausalitdt zwischen Toxizitdt (also Nebenwirkungen der Therapie) und Milderung der
Symptomatik der Primirerkrankung. '® Dabei sind die positivsten Effekten nach dem drit-

ten oder vierten Zyklus ersichtlich.'” '* ¥
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Zu den haufigsten Nebenwirkungen einer Chemotherapie, ebenfalls nach supportiver Co-
Medikation, zihlen Ubelkeit, Erbrechen, Diarrhd, Blutarmut, Blutungsneigung bei
Thrombozytopenie, Infektanfélligkeiten aufgrund geschwéchter Immunabwehr und Mu-
kositis oder Erschopfung. Die Verdnderungen, die durch Chemotherapie entstehen, kon-
nen das Risiko fiir eine zweite Tumorerkrankung erhohen (durchschnittlich um 3 %) und
reproduktionstoxisch aufgrund ihrer mutagenen Eigenschaft sein. Die Wirkung der The-
rapie kann auch die Funktionen innerer Organe wie die der Nieren, des Herzens, der

Lunge wie auch des zentralen Nervensystems beintrichtigen. *°

1.2 Aktueller Forschungstand

Bei der Einleitung einer Therapie bzw. Chemotherapie werden dennoch eher selten die
Patienteneinstellung zur Behandlung und insbesondere zu den potenziellen Nebenwir-
kungen bedacht. Auch in jlingster Zeit wurde nur sehr wenig auf diesem Feld geforscht.
Es existieren kaum Publikationen, die sich mit diesem Thema befassen.

Zu den Versuchen, diese Thematik aufzugreifen, gehort u. a. eine belgische Arbeit von
Peeters et al. Dabei wurden dreiflig Patienten im Alter zwischen zweiunddreiflig und neu-
nundsiebzig (Mediane 66) mit NSCLC-Stadium IV zehn Fragen zur Chemotherapie ge-
stellt. Die liberwiegende Mehrheit (83 %) war bereit, eine Chemotherapie zu machen,
wenn diese die Lebenserwartung um sechs Monate verléngerte, fast die Hélfte war dem-
gegeniiber bereits aufgeschlossen, wenn die Therapie die Lebenserwartung auch nur um
einen Monat ausdehnte. Als sehr wichtig schétzten die Patienten dabei die Symptomkon-
trolle ein, ndmlich zu neunzig Prozent. Die Untersuchten waren aber dabei nur bereit,
leichte bzw. milde Nebenwirkungen im Kauf zu nehmen. Der Fragebogen wurde zu drei
Zeitpunkten der Therapie durchgefiihrt: vor dem ersten, dritten und vierten Zyklus. Die
Antwortenverteilung lag dhnlich, jedoch fiel die Anzahl der Antworten vor dem vierten
Zyklus fast zwei Mal niedriger aus als am Anfang (wegen Todesfdllen, Therapieabbruch
oder Widerruf der Projektteilnahme). Aus den Antworten ergab sich nebenher, dass die
Patienten eher bereit waren, sich einer Therapie zu unterziehen, wenn diese als orale an-
statt in intravendser Form verabreicht wiirde. Beachtenswert war auch die gestiegene
Wichtigkeit einer Symptomkontrolle gegeniiber der Tumorkontrolle (im Sinne des Tu-

morwachstums). Allerdings, wie auch die Autoren der Arbeit betonen, war die Untersu-
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chungsgruppe relativ klein, es wurden nur Patienten nach einer First-Line-Therapie be-
fragt, insofern beinhaltete die Studie Antworten von denjenigen Patienten, die sich nicht

in Progress befanden. *'

Interessante Ergebnisse ergab auch die von Lilly gesponserte Studie von Da-Tong Chu et
al., in der eine grof3e Patientenzahl (1.895) mit NSCLC vor Einleitung der Therapie mit
Gemcitabin und Cisplatin und ggf. Carboplatin iiber ihre Einstellung beziiglich der Be-
reitschaft zur Chemotherapie, zu den potenziellen Nebenwirkungen und Auswirkungen
auf die Krankheit befragt wurden. Anhand ihrer Antworten/Wiinsche wurden sie entspre-
chend in drei Therapiegruppen unterteilt: 1) mit potenziell maximaler Lebensverldange-
rung, auch wenn diese mit hohen Nebenwirkungen verbunden wire, 2) mit potenziell
maximaler Lebensverlangerung unter der Voraussetzung, dass diese trotz Nebenwirkun-
gen einen normalen Lebensstil ermoglichte, 3) Symptommilderung. Anhand der Antwor-
ten wurden sechzig Prozent der Patienten der Gruppe eins, sechsundzwanzig Prozent der
Gruppe zwei und die restlichen, also fast jeder sechste, der Gruppe drei zugeteilt. Dies
zeigt, dass die wichtigste Komponente fiir die befragten Patienten die Lebensverldange-
rung darstellt, auch wenn diese mit erhohter Toxizitit verbunden wire. ** Dabei erwi-
genswert ist, dass von einigen Autoren behauptet wird, dass die behandelnden Arzte mehr
Angst bzw. Bedenken gegeniiber potenzieller Nebenwirkungen im Vergleich zum zu be-

handelnden Patienten haben. 2

Einen Uberblick verschafft auch die von Girones et al. durchgefiihrte Studie, worin die
Einstellung gegeniiber der Chemotherapie bei dlteren Patienten mit NSCLC untersucht
wurde. Es wurden dabei dreiundachtzig iiberwiegend ménnliche Patienten im Alter zwi-
schen siebzig und einundneunzig Jahren (Median 77) im Tumorstadium III und IV be-
fragt. Fast die Hilfte der Befragten beklagte auch eine geriatrische Symptomatik und war
bei der Diagnose symptomatisch hinsichtlich der Tumorerkrankung. Diese Patienten
konnten zwischen vier Optionen wéhlen: 1) intensive Therapie (mit den meisten Neben-
wirkungen, aber auch der hochsten Lebensverlingerung), 2) weniger intensive Therapie
(mit moderaten Nebenwirkungen, aber auch moderatem Einfluss auf die Lebensverlédn-
gerung) 3) symptomatische Therapie (Strahlentherapie, Bisphosphonate) 4) keine aktive
onkologische Behandlung. Die meisten Patienten entschieden sich fiir Option eins, also
fiir die am meisten lebensverldngernde Therapie trotzt seridser Nebenwirkungen, gefolgt

von Option vier. Demente und é&lteste Patienten tendierten darunter verstarkt zur letzten
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Option, also zu keiner Chemotherapie. Eine andere Einstellung war bei depressiven Un-
tersuchten zu beobachten, die am hiufigsten die Symptom-lindernde Option wéhlten. **
Zu beachten ist, dass éltere Patienten gerade wegen ihres Alters hdufig nicht behandelt
werden. Einige Autoren sind der Ansicht, dass diese Gruppe somit unterbehandelt ist. *°

Die Einstellung gegeniiber der Durchfiihrung einer Chemotherapie kann sich mit der Di-
agnose der Krebserkrankung veréndern. In einer japanischen Studie wurden dreiundsieb-
zig Patienten mit NSCLC nach stattgefundener Chemotherapie und einhundertzwanzig
Patienten ohne Krebserkrankung tiber ihrer Bereitschaft, sich einer Chemoradiotherapie
zu unterziehen, befragt. Die erkrankten Patienten (bereits in Behandlung) waren deutlich
eher bereit, eine Therapie einzugehen. Ungefdhr zwei Mal so viele wollten sogar eine
Therapie vollziehen, auch wenn diese die Chance auf Heilung nur um ein Prozent erhdhte,
die Krankheit beeintrachtigte oder die Lebenserwartung um nur einen Monat verléngerte.
In Gegensatz zu anderen Studien bevorzugten diese Patienten jedoch weniger inten-
sive/aggressive Therapiekonzepte (33 vs. 45 % der Krebskranken), was vermutlich auf

die andere Kultur/Einstellung der ostasiatischen Patienten zuriickzufiihren ist. *°

Die verstérkt positive Einstellung gegeniiber der Chemotherapie von Patienten, die be-
reits eine Therapie in der Vergangenheit absolviert hatten, scheint auch von der Studie
von Jansen et al. bestétigt.

Eine Befragung der Patienten mit therapiertem, nicht-metastasiertem Mammakarzinom
zeigte, dass diejenigen, die eine (adjuvante) Chemotherapie erhalten hatten, viel optimis-
tischer gegentiber den positiven Seiten der Chemotherapie eingestellt waren (potentieller
positiver Einfluss auf die Lebensverldngerung, Heilung, Verringerung der Wahrschein-
lichkeit einer Krankheitsriickbildung). Diese hatten auch deutlich weniger Bedenken ge-
geniiber den Nachteilen/Nebenwirkungen einer Therapie (Ubelkeit, Erbrechen, Haarver-
lust, schlechtes Aussehen, hdufigere bendtigte Visiten im Krankenhaus). Die Unter-
schiede in der Wahrnehmung der Behandlung sind laut den Autoren der Studie mit der
,kognitiven Rechtfertigung® der getroffenen Entscheidungen verbunden. *’ Diese
Gruppe hat deutlich weniger Angst gegeniiber den psychischen, sozialen wie auch emo-

tionalen Komponenten, die mit einer Chemotherapie verbunden sind. **

Gezielter auf die Einstellung der Patienten gegeniiber einer Chemotherapie (in termina-
lem Stadium) nach abgeschlossener Therapie geht die Arbeit von Silvestri et al. ein. In

dieser Studie wurden einundachtzig Patienten mit einem fortgeschrittenen NSCLC im
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Tumorstadium III und IV einen Monat nach einer abgeschlossenen Chemotherapie mit
Platin-haltigen Substanzen zu ihren Erwartungen im Hinblick auf die Chemotherapie be-
fragt. Bei der Wahl zwischen einer Chemotherapie mit milden oder ausgepragten Neben-
wirkungen bzw. keiner Therapie tendierten die meisten Patienten dazu, sich einer Che-
motherapie zu unterziehen, wenn diese die Lebenserwartung um drei Monate verldngerte.
Elf Prozent der Befragten wollten hingegen keine Therapie verfolgen, auch wenn diese
ihre Lebenserwartung um vierundzwanzig Monate verlidngerte. Einige der Befragten ar-
gumentierten, dass sie Angst hitten, ihre Lebensqualitét aufgrund einer solchen Entschei-
dung zu verringern. Neun Prozent zeigten sich bereit, eine Therapie zu beginnen, wenn
diese die Lebenserwartung auch nur um eine Woche ausdehnte. Als Argument nannten
dabei einige, dass sie die Hoffnung hétten, dass in dieser Zeit womdglich ein Heilmittel
gefunden werden konnte. Wenn die gleichen Patienten aber wéhlen konnten zwischen
einer Chemotherapie mit zwanzigprozentiger Wahrscheinlichkeit von Nebenwirkungen
bei einer dreimonatigen Lebensverldngerung oder Best Supportive Care (BSC) (4 Monate
vs. 7 Monate Lebenserwartung), entschied sich hier nur jeder fiinfte fiir eine Chemothe-
rapie. Hinsichtlich der Ergebnisse erscheint auch interessant, dass die generelle Bereit-
schaft zur Chemotherapie ungefédhr zwanzig Prozent betrug, wenn diese die Lebenser-
wartung um drei Monate verldngerte. Die Zahl stieg auf fast siebzig Prozent an, wenn die
Chemotherapie zur Symptommilderung (ohne Einfluss auf die Lebenserwartung) fithren
wiirde/sollte. *

Die oben genannten Studien bekréftigen die These, welch hohes Potenzial die Einstellung
der Patienten gegeniiber der Therapie und deren Nebenwirkungen in der Durchfiihrung

der Behandlung aufweist.

1.3 Rationale fiir die durchgefiihrten Untersuchungen

Trotzt eindeutiger Erfolge in der Tumortherapie ist die heutige Medizin immer noch weit
entfernt von einem allgemein erwarteten Ziel, Krebs umfassend bekdmpfen zu konnen.
Aufgrund dessen ist nicht nur die Forschung nach weiteren Therapien maf3geblich. Wich-
tig scheinen auch die Lebensqualitdtanalysen der Patienten wahrend der Therapie zu sein
wie auch potenzielle Faktoren, die Einfluss auf den Erfolg der Behandlungen der Patien-
ten nehmen. Vermutlich kdnnen solche Analysen zu einer verbesserten Therapieoption
bei den Erkrankten fiihren. Unter anderem aus diesem Grund wird aktuell immer mehr

Wert auf eine personalisierte Behandlung der Krebserkrankten gesetzt. Diese setzt sich
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zusammen aus verschiedenen Patientenfaktoren wie deren Genetik (Polymorphismus der
Germline-Zellen), Immunologie (immunologisches Microenvironment) des Patienten,
Metabolismus der angesetzten Medikamente oder auch den Krebseigenschaften vor allem
in Bezug auf dessen Genaufbau.*’ Einige Wissenschaftler postulieren den Aufbau von
Biobanken mit dem Genom von Krebszellen der erkrankten Patienten, anhand derer die
Wirksamkeit der Substanzen am Genom vor Einleitung einer Therapie gepriift werden
sollte.*' Ein Beispiel fiir eine personalisierte Therapie anhand des Genaufbaus wire etwa
beim NSCLC das Vorhandensein von Mutationen im Epidermal Growth Factor Receptor
(EGFR) und der anaplastischen Lymphomkinase (ALK), bei diesen Patienten konnen
entsprechend EGFR-Tyrosinkinase-Inhibitoren (TKI) und ALK-Inhibitoren mit Erfolg
eingesetzt werden, >* die mittlerweile zur Standardtherapie gehdren. * Einen bedeutsa-
men Einfluss auf die Entscheidung beziiglich der Therapieoptionen spielen auch andere
Aspekte wie Komorbiditét, Alter, Geschlecht, die einen prognostischen Faktor hinsicht-
lich des Gesamtiiberlebens und des Ansprechens auf die Therapie haben konnen. Diese
sind im Grunde genommen auch Teil der individualisierten Therapie.** Andere weniger
bekannte Aspekte konnten ebenfalls bei der Therapieentscheidung und somit weitaus
mehr fiir individualisierte Behandlungskonzept niitzlich sein. Einer dieser Faktoren diirfte
vermutlich die personliche Einstellung der Patienten gegeniiber einer Therapie bzw. de-
ren potenziellen Nebenwirkungen sein, wobei der Grad der Akzeptanz hinweisend auf
den weiteren Verlauf und so auch auf die Prognose der Behandlung sein konnte. Dies
scheint wichtig, da das stérker individualisierte Vorgehen in der Entscheidung hochst-
wahrscheinlich hilfreich in der Kosten-Effektivitatsfrage sein konnte, indem die Therapie
dort eingesetzt wird, wo auch der Erfolg dieser Entscheidungen erwarten werden kann. *°
Leider ist es wenig bekannt wie generell die Akzeptanz gegeniber den potenziellen de-
finierten Nebenwirkungen bei einer Chemotherapie ist. Ebenso bleibt unbekannt, wel-
che Auswirkungen eine solche Akzeptanz auf den Erfolg der Behandlung haben kann.
Die folgende Arbeit, die eine retrospektive Analyse einer stattgefunden prospektiven Stu-

die beinhaltet, ist ein Versuch, auf diesem Gebiet mehr Antworten zu erhalten.
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2 Ziel der Arbeit und Hypothese

Ziel der préasentierten Arbeit ist die Erkundung der Einstellung der Patienten zur Therapie
wie auch die Beantwortung der Frage, ob und wie die Patienteneinstellung der Krebser-
krankten gegeniiber einer Chemotherapie als Prognosefaktor des Uberlebens zu werten

ist.
Aufgrund existierender Literaturdaten liee sich die Hypothese erstellen, dass die Akzep-

tanz der Therapie und Akzeptanz der damit verbundenen potenziellen Nebenwirkungen

mit einer erhohten Lebenserwartung der Patienten einhergeht.
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3 Patienten und Methode

Es wurden retrospektiv die gesammelten Daten einer abgeschlossenen randomisierten
Phase III-Studie bei nicht-kleinzelligen Bronchialkarzinom in den Stadien IIIb und IV,
Sequentielle Mono- vs. Zweifach- vs. Dreifachkombinationstherapien — Eine kooperative
Studie zur Optimierung der Therapie (Studienprotokoll NSCLC 06/2s001), analysiert.
Das Ziel der Studie lag im Erheben von Unterschieden beziiglich der Uberlebenszeit (pri-
mires Studienziel), der Symptomkontrolle und Patientenbelastung (ereignisfreies Uber-
leben, Lebensqualitdt — sekundéres Studienziel) in Abhéngigkeit von der Art der Chemo-
therapie im Sinne der angesetzten Strategie (mono-, zwei- oder dreifach Kombination).
Die Studienergebnisse hinsichtlich der Wirksamkeit der Therapie (Remissionsrate, pro-
gressionsfreies Uberleben, Uberlebenszeit) wurden im Abschlussbericht von 2007 be-
schrieben. Innerhalb der damaligen Arbeit wurden jedoch {iberwiegend andere Aspekte
als in der aktuellen Arbeit iiberpriift. Eine Auswertung der Patienteneinstellung und der
Nebenwirkungen unter Beriicksichtigung der Uberlebenschancen erfolgte bisher nicht.
Im Vergleich zum Abschlussbericht wurden in der aktuell priasentierten Arbeit mehr Pa-
tientendaten vor allem in Bezug auf die Einstellung zur Chemotherapie mittels Fragebo-
gen eruiert. Es wurde im Vergleich zur erwidhnten Studie zusétzlich ein Patient von der
spateren Analyse ausgeschlossen (Therapiearm C), der im Verlauf sein Einverstdndnis
zuriicknahm. *°

Die Studie wurde in Ubereinstimmung mit der Deklaration von Helsinki (Somerset West
1996), der ICH Guideline on Good Clinical Practice (ICH-E6; CPMP/134/95) und nach
den Gesetzen und Vorschriften der Bundesrepublik Deutschland (AMGS8-Novelle) durch-
gefiihrt. Die Studie wurde von der Ethikkommission der Philipps-Universitdt Marburg
begutachtet und mit positiven Votum bewertet (Aktenzeichen der Studie: 138/01). In der
Studie sollten alle schwerwiegenden unerwiinschten Ereignisse, die innerhalb der letzten
vier Wochen nach der Einnahme einer Chemotherapie aufgetreten sind, binnen eines Ta-
ges in der Studienzentrale gemeldet und in einer Sonderdokumentation dokumentiert

werden.

3.1 Ein- und Ausschlusskriterien

In die Studie wurden insgesamt zweihundertachtzig Patienten zwischen achtzehn und
fiinfundsiebzig Jahren mit einem neu diagnostizierten, vorher nicht mit Chemotherapie

vorbehandelten histologisch beziehungsweise zytologisch gesicherten, NSCLC im Sta-
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dium IIIb und IV, die wegen der Tumorausdehnung nicht mit einer Strahlentherapie be-
handelt werden konnten, eingeschlossen. Die Patienten mussten einen Karnofsky-Index
von mindestens siebzig Prozent, eine geschitzte Lebenserwartung von mindestens drei
Monaten und normale respektive nur geringfiigig verdanderte Labor-Routineparameter
(Kreatinin < 1,5 mg/dl, Kreatinin Clearance > 60 ml/min/1,73 mz, Bilirubin < 1,6 mg/dl,
Leukozyten > 3.500 g/dl, Thrombozyten > 10.000 g/dl) vor der Randomisierung aufwei-
sen. Die in die Studie eingeschlossenen Personen unterzeichneten eine schriftliche Ein-
verstindniserkldrung, mussten erreichbar sein und durften in keine andere Therapiestudie

eingeschlossen worden sein.

Bei der Studie galten als Ausschlusskriterien fortgeschrittene Herzerkrankungen (Herz-
insuffizienz NYHA 111, IV), gewisse Infektionskrankheiten (Humanes Immundefizienz-
Virus [HIV], aktive Hepatitis B und C oder andere manifeste Infektionskrankheiten vor
Einleitung der Therapie), respiratorische Globalinsuffizienz, einige GefdaBkrankheiten
(peripheres AVK-Stadium III und IV), Zweitmalignom (Ausnahme Carzinoma in situ des
Zervix und nicht-melomatdser Hautkrebs) beziehungsweise Chemotherapie, die nicht
langer als drei Jahre zuriicklag, Schwangerschaft, Stillzeit oder nicht-gesicherte Verhii-
tung, Radiotherapie aller Tumorherde vor Einleiten der Therapie, neurologische oder psy-
chiatrische Erkrankungen, die ein schriftliches Einverstdndnis im Sinne des Informed

consent nicht moglich machten.

3.2 Aufteilung der Studiengruppen

Vor Therapiebeginn wurden die teilnehmenden Patienten nach Symptomen, Lebensqua-
litdt und ihrer Einstellung zur Chemotherapie befragt. Danach wurden sie randomisiert
und in drei Gruppen eingeteilt. Zur ersten (Arm A) gehorten jene Patienten, die eine Mo-
notherapie erhielten. Zur zweiten (Arm B) gehorten Patienten, die mit einer Zweifach-
kombination behandelt wurden. Die dritte Gruppe (Arm C) bestand aus Patienten, die mit

einer Dreifachkombination therapiert wurden.
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In den oben genannten Gruppen wurden folgende Substanzen angewendet:

In Arm A als First Line Gemcitabine 1.000 mg/m2 Tag 1 und §; 30 min i.v.
qd 21

und als Second Line Vinorelbine 30 mg/m2 (10-20 min) Tag 1 und 8,
qd 28

In Arm B als First Line Gemcitabine 1.000 mg/m2 Tag 1 und 8; 30 min i.v. /

Carboplatin AUC 5 (30—60 min) Tagl, qd 21

und als Second Line Vinorelbine 25 mg/m2 (10-20 min) Tag 1 und 8 /
Mitomycin 8 mg/m2 Tag 1, qd 28

In Arm C als First Line Gemcitabine 1.000 mg/m2 Tag 1 und 8; 30 min i.v. /
Carboplatin AUC 5 (30—60 min) Tagl /
Vinorelbine 25 mg/m2 (10-20 min) Tag 1 und 8,
qd 21

und als Second Line Cisplatin 50 mg/m2 (30—-60 min) Tag 1/
Ifosfamid 3.000 mg/m2 iiber 24h Tag 1 (oder
Ifosfamid 1.000 mg/m2 (60 min) Tag 1 bis 3) /
Mitomycin 6 mg/m?2 (Kurzinfusion) Tag 1, qd 28

Insgesamt waren primir sechs Behandlungszyklen vorgesehen.

3.3 Untersuchungen vor, wihrend und nach der Chemotherapie

Vor Beginn der Therapie (des ersten Chemotherapie-Zyklus) wurden im Rahmen des
Erst-stagings / der Anamnese der korperliche Untersuchungsbefund mit Korpergrofe,
Korpergewicht und Karnofsky-Index erhoben. Das NSCLC ist histologisch mittels Bron-
choskopie oder alternativ je nach Erfordernis (wie z. B. bei transthorakaler Punktion, Ent-
fernung der Lymphknoten, Thorakoskopie) gesichert worden. Es wurden Elektrokardio-
gramme (EKG) geschrieben und Laboruntersuchungen durchgefiihrt, in denen die klini-
sche Chemie (Natrium, Kalium, Calcium, Kreatinin, Harnstoff, Glutamat-Oxalacetat-
Transaminase [GOT], alkalische Phosphatase [AP], Gamma-Glutamyl-Transferase
[GGT], Laktatdehydrogenase [LDH]) und das Differenzialblutbild bestimmt wurden. Es
mussten zweidimensional vorhandene Fernmetastasen evaluiert und es sollte eine ent-
sprechende bildgebende Diagnostik durchgefiihrt werden (Rontgen-Thorax in zwei Ebe-
nen, CT-Thorax beziehungsweise MRT, CT-Abdomen oder Ultraschall-Abdomen, CT-
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Schédel, Knochenszintigraphie). Bei Verdacht auf Knochenmarkbeteiligung wurde zu-
sdtzlich eine Beckenkammbiopsie durchgefiihrt. Dariiber hinaus wurden vor Einleiten der
Chemotherapie die Beschwerden und Symptome nach allgemeinen Toxizitdtskriterien
nach National Cancer Institute-Common Toxity Criteria (NCI-CTC), die Lebensqualitit
anhand des Fragebogen der European Organisation for Research and Treatment of Cancer
(EORTC) und die Einstellung zur Chemotherapie mithilfe eines zusitzlichen, fiir die Stu-
die entwickelten Fragebogens erfasst. Dieser wurde vom Fachbereich Psychologie der

Philipps-Universitét erstellt.

Wihrend der Behandlungsphase wurden vor der Fortfithrung der Therapie (an Tag 22)
durch korperliche Untersuchung der Performance-Status nach Karnofsky und die allge-
meinen Toxizitdtskriterien nach NCI-CTC (am Ende jedes Zyklus bzw. 2 Wochen nach
Chemotherapie) erhoben sowie der Lebensqualititsfragebogen nach EORTC (vor Zyklus
3 und 5) erfasst.

Laborkontrollen (klinische Chemie [Natrium, Kalium, Calcium, Kreatinin, Kreatinin
Clearance, Harnstoff, GOT, AP, GGT, LDH] und Differenzialblutbild) wurden jeweils
vor Beginn eines neuen Chemotherapie-Zyklus sowie an den Tagen acht und fiinfzehn
durchgefiihrt.

Das Ansprechen der eingesetzten Therapie wurde entsprechend kontrolliert, indem vor
Beginn des dritten und fiinften Chemotherapie-Zyklus eine bildgebende Diagnostik
durchgefiihrt wurde: Rontgen-Thorax in zwei Ebenen, Abdomen-Sonografie, gezielte

zweidimensionale Evaluation vorhandener Fernmetastasen.

Bei den durchgefiihrten Zwischenstagings vor Zyklus drei und fiinf wurde bei Progress
(definiert als GroBenzunahme von tliber 25 % der frither vorhandenen Herde, aufgetretene
neue Herde oder Verschlechterung der Klinik des Patienten mit Tumorsymptomatik) die
Therapie auf Second Line umgestellt; bei stabilen Krankheitsbildern oder Regress wurde
die Therapie unverédndert fortgesetzt.

Nach erfolgter Chemotherapie (sechs Zyklen First oder Second Line) wurden erneut der
korperliche Untersuchungsbefund durch Karnofsky-Index, Laborkontrolle (Differenzial-
blutbild, klinische Chemie), bildgebende Diagnostik (Rontgen-Thorax in zwei Ebenen,
CT-Thorax beziehungsweise MRT, CT-Abdomen oder Ultraschall-Abdomen, CCT [bei
klinischem Verdacht auf Metastasierung]) und eine Knochenszintigraphie durchgefiihrt.
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Dariiber hinaus wurde mithilfe von Fragebogen die Lebensqualitit nach EORTC, die all-
gemeinen Toxizitdtskriterien nach NCI-CTC sowie die Patienteneinstellung zur Chemo-
therapie (diese wurde nach Beenden der First Line-Behandlung eruiert) erfasst.

Nach Beendigung der Chemotherapie wurden die Patienten alle sechs Wochen nachkon-
trolliert. Dabei wurden in der Nachsorge eine bildgebende Diagnostik (Rontgen-Thorax,
Ultraschall-Abdomen) angefertigt und Laboruntersuchungen durchgefiihrt. Bei Nach-
weis des Fortschreitens der Erkrankung (Tumorwachstum) wurden die Patienten mit ei-

ner Second Line- beziehungsweise mit einer Third Line-Therapie weiterbehandelt.

3.4 Patiententagebuch begleitend zur Studie

Jeder Patient, der an der Studie teilnahm, bekam ein Patiententagebuch, das wéhrend der
durchgefiihrten Studie ausgefiillt werden sollte. Dort wurden auf der ersten Seite die Ran-
domisierungsnummer, die Initialen, das Geburtsdatum, das Datum der Zyklen und der
geplanten Re- und Abschluss-Stagings erfasst.

Der Patient sollte iiber die aufgetretenen Beschwerden zwei Wochen nach Beginn der
Chemotherapiezyklen berichten. Es wurde gezielt nach Beschwerden gefragt, indem der
Patient Beginn und Ende mittels Stirke der Beschwerden andeuten sollte (nach allgemei-

nen Toxizitdtskriterien NCI-CTC). Dies sah wie folgt aus:
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Abbildung 1: Allgemeine Toxizititskriterien NCI-CTC

Nicht-kleinzelliges Bronchialkarzinom in den Stadien IIIB und IV
Sequentielle Mono- vs. Zweifach- vs. Dreifachkombinationstherapien
Bitte fiillen Sie diese Seite 2 Wochen nach Beginn der 1. Chemotherapie aus.
Beginn der 1. Chemotherapie:
Datum des Ausfiillens:
Beschwerden Grad O Grad I Grad II Grad IIX Grad IV
Ubelkeit keine Nahrungs- Nahrungsaufnahme keine
Ubelkeit aufnahme reduziert Nahrungsaufnahme
moglich mdglich
Beginn
Ende
Erbrechen kein 1x/Tag 2-5x/Tag mehr als 6x / Tag, Klinikaufenthalt
Erbrechen Infusionstherapie notwendig
Beginn
Ende
Durchfall kein weniger als | 4-6x/Tag mehr als Klinikaufenthalt
Durchfall 4 x/Tag 7x/Tag notwendig
| Beginn
Ende
Entziindung der keine schmerzlose | schmerzhafte Rotung/ flissige Klinikaufenthalt
Mundschleimh Entziindung Rotung Geschwiir Nahrung erforderlich | notwendig
Beginn
Ende
Verstopfung keine leicht maBig stark Klinikaufenthalt
Verstopfung notwendig
Beginn
Ende
Schmerzen keine Schmerzen | gering maBig stark unertriglich
Beginn
Ende
Fieber kein 38.0-39.0° 39.1-40.0° >40.0° > 40° ldnger als
Fieber 24h
Beginn
Ende
Haarausfall kein geringer deutlicher, ausgeprigter
Haarausfall Haarverlust | Haarverlust
Beginn
Ende
Gefiiblsstérung an keine gering miBig ausgepragt mit Lihmungen
Hinden/Fiilen
Begi
Ende
Luftnot keine bei starker Belastung bei geringer Belastung | in Ruhe
Luftnot
Beginn
Ende
Venenentziindung Keine vorhanden
Beginn
Ende
Schwindel kein Schwindel geringer maBiger Schwindel erhebliche Bettlagerigkeit
Schwindel Einschrdnkungen
Beginn ‘
Ende
Bewusstseinsstorung | keine gering maBig stark, schwer Klinikaufenthalt
weckbar notwendig
Beginn |
| Ende
Horstorungen keine gering miBig stark Hérverlust
Beginn L
Ende
Sonstige keine
Beschwerden i,
Final Version: 22.04.2002
Amendment 1: 15.02.2003 Seite 4 von 15

Dariiber hinaus sollte der Hausarzt die Laborergebnisse dokumentieren (Blutbild: Eryth-
rozyten, Leukozyten, Granulozyten, Himoglobin, Thrombozyten; Laborchemie: Krea-

tinin, Harnstoff, Natrium, Kalium, Kalzium, GOT, GGT, AP, Urinstatus). Dies erfolgte
25



am elften und fiinfzehnten Tag bzw. je nach Krankheitsbild auch am achten und acht-

zehnten Tag des Chemotherapiezyklus.

3.5 Fragebogen zur Einstellung der Patienten zur Chemotherapie und
Lebensqualitit, begleitend zur Studie

3.5.1 Vor der Chemotherapie

Vor Einleiten der Chemotherapie wurden mittels der Fragebogen Information beziiglich
aktueller Beschwerden erhoben, die durch die Erkrankung hervorgerufen wurden. Es
wurde die Bereitschaft der Patienten erfragt, gewisse Nebenwirkungen zu ertragen, ge-
messen am Nutzen, den die Therapie erbringen wiirde.

Dariiber hinaus wurden zwei Beispiele an Chemotherapien genannt, ein Beispiel mit vie-
len und eines mit wenigen Nebenwirkungen. Die Patienten sollten ihre Bereitschaft dar-
legen, welche Therapie sie verfolgen wiirden.

Der Fragebogen présentierte sich wie folgt:
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Abbildung 2: Fragebogen zur Chemotherapie Seite 1

Nicht-kleinzelliges Bronchialkarzinom in den Stadien IIIB und IV
Sequentielle Mono- vs. Zweifach- vs. Dreifachkombinationstherapien

Fragebogen zur Chemotherapie vor Behandlungsbeginn

|Rando-Nr.:I o] s | Initialen: |__| |__| Therapiearm: |__|

Beginn des 1. Chemotherapiezyklus: |__|__| |__|_|l_l |

Heutiges Datum: || | || |l_l_|

Sehr geehrte Patientin,
sehr geehrter Patient,

bei bosartigen Erkrankungen kann eine Chemotherapie wirksam die Lebenszeit
verlangern und die durch die Krebserkrankung hervorgerufenen Beschwerden
mindern. Wahrend der Durchfiihrung kommt es jedoch oft zu unerwiinschten
Wirkungen, die die Lebensqualitat wahrend der Zeit der Behandlung beeinflussen.
Wir mochten gern von lhnen etwas Uber lhre Bereitschaft erfahren, bei
unterschiedlichen Formen der Therapie die unerwiinschten Wirkungen zu ertragen,
wenn hierdurch langfristig eine Besserung zu erwarten ist. Bitte bedenken Sie bei
Ihren Antworten, dass eine Chemotherapie alle 3-4 Wochen durchgefiihrt wird und
somit die aufgefiihrten Nebenwirkungen sich auch alle 3-4 Wochen wiederholen
kénnen.

Selbstverstandlich werden diese Angaben vertraulich und in anonymisierter Form
verwendet und ausgewertet. Die Beantwortung des Fragebogens ist freiwillig und
beeinflult in keiner Weise ihre medizinische Behandlung. Wir wéren lhnen fiir eine
Beantwortung jedoch sehr dankbar.

Final Version 22.04.2002 Seite 1 von 8
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Abbildung 3: Fragebogen zur Chemotherapie Seite 2

Nicht-kleinzelliges Bronchialkarzinom in den Stadien I1IB und IV
Sequentielle Mono- vs. Zweifach- vs. Dreifachkombinationstherapien

| Rando-Nr.: |__|_|_|_| Initialen: |_| |_|  Therapiearm: |_| o

A. Nachfolgend finden Sie Nebenwirkungen aufgefiihrt, die mit der Durchfiihrung
verschiedener Formen einer Chemotherapie verbunden sein kénnen. Bitte geben Sie
an, wie sehr Sie bereit sind, diese Nebenwirkungen zu ertragen, wenn dadurch eine
Verbesserung Ilhrer Beschwerden erreicht wirde, gleichgiilig ob die
Chemotherapie zu einer Uberlebenszeitverlingerung filhren wiirde oder nicht.

Durch die Erkrankung hervorgerufene Beschwerden sind bei mir
nicht vorhanden Ja] gering vorhanden ]|
stark vorhanden =] sehr stark vorhanden |__|

Ich bin bereit, die folgenden Nebenwirkungen fiir eine Verbesserung meiner
durch die Krankheit hervorgerufenen Beschwerden zu ertragen:

1. Ubelkeit tiber 5 Tage

ganz sicher nein  |__| wahrscheinlich nein |__|

wahrscheinlichja |_ | ganz sicher ja ]
2. Appetitlosigkeit liber 2 Wochen

ganz sichernein |__| ; wahrscheinlich nein |__|

wahrscheinlichja |__| ganz sicher ja S|
3. Erbrechen liber 3 Tage

ganz sichernein || wahrscheinlich nein  |__|

wahrscheinlich ja |__| ganz sicher ja i)
4. Durchfall iiber 3 Tage

ganz sichernein  |__| wahrscheinlich nein  |__|

wahrscheinlichja |__| ganz sicher ja B
5. Kompletter Haarausfall

ganz sicher nein  |__| wahrscheinlich nein ||

wahrscheinlichja |_| ganz sicher ja ]
6. Abgeschlagenheit und Miidigkeit tiber 2 Wochen

ganz sicher nein  |__| wahrscheinlich nein  |__|

wahrscheinlichja |__| ganz sicher ja |

e
7. Stationdre Aufnahme zwischen den Behandlungen liber 5 Tage wegen
Infektion mit Fieber :

ganz sicher nein  |__| wahrscheinlich nein  |__|

wahrscheinlich ja |__ | ganz sicher ja JEEs]
8. Ubertragung von Blut- und Blutprodukten

ganz sichernein  |__| wahrscheinlich nein |__|

wahrscheinlichja |_| ganz sicher ja ||
9. Hautausschldage mit Juckreiz iiber 1 Woche

ganz sichernein || wahrscheinlich nein ||

wahrscheinlich ja |__| ganz sicher ja =
10. Taubheitsgefiihl an Hinden und Fiissen iiber mehrere Wochen bis Monate.

ganz sicher nein |__| wahrscheinlich nein |__|

wahrscheinlichja |__| ganz sicher ja ]|

Final Version 22.04.2002 Seite 2 von 8




Abbildung 4: Fragebogen zur Chemotherapie Seite 3

Nicht-kleinzelliges Bronchialkarzinom in den Stadien ITIB und IV
Sequentielle Mono- vs. Zweifach- vs. Dreifachkombinationstherapien

[ Rando-Nr.: [__|_|_|_| Initialen: |_| |_|  Therapiearm: |_| ]

B. Bitte geben Sie nun an, wie sehr Sie bereit sind, diese Nebenwirkungen zu
ertragen, wenn dadurch eine Verldngerung des Uberlebens um mindestens 3
Monate erreicht wirde.

Ich bin bereit, die folgenden Nebenwirkungen fiir eine Verlangerung des
Uberlebens um mindestens 3 Monate zu ertragen:

1. Ubelkeit iiber 5 Tage
ganz sichernein |_| wahrscheinlich nein |__|
wahrscheinlichja |__| ganz sicher ja ]

2. Appetitlosigkeit liber 2 Wochen
ganz sichernein |_| wahrscheinlich nein |__|
wahrscheinlichja |_| ganz sicher ja ]
3. Erbrechen iiber 3 Tage
ganz sichernein |__| wahrscheinlich nein |__|
wahrscheinlichja |__| ganz sicher ja JR]
4. Durchfall Giber 3 Tage
ganz sicher nein  |__| wahrscheinlich nein |__|
wahrscheinlichja |__| ganz sicher ja ||
5. Kompletter Haarausfall
ganz sicher nein |__| wahrscheinlich nein ||
wahrscheinlichja |__| ganz sicher ja 1]

6. Abgeschlagenheit und Miidigkeit iiber 2 Wochen
ganz sichernein || wahrscheinlich nein ||
wahrscheinlich ja || ganz sicher ja o]

7. Stationdre Aufnahme zwischen den Behandlungen iiber 5 Tage wegen
Infektion mit Fieber
ganz sicher nein  |__| wahrscheinlich nein  |__|
wahrscheinlichja |_| ganz sicher ja [

8. Ubertragung von Blut- und Blutprodukten
ganz sicher nein  |__| wahrscheinlich nein  |_|
wahrscheinlichja |_| ganz sicher ja &

9. Hautausschldge mit Juckreiz iiber 1 Woche
ganz sichernein |__| wahrscheinlich nein ||
wahrscheinlichja |_| ganz sicher ja 1=

10. Taubheitsgefiihl an Handen und Fiissen iiber mehrere Wochen bis Monate.

ganz sichernein |__| wahrscheinlich nein |__|
wahrscheinlichja |_| ganz sicher ja 2]
Final Version 22.04.2002 Seite 3 von 8
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Abbildung 5: Fragebogen zur Chemotherapie Seite 4

Nicht-kleinzelliges Bronchialkarzinom in den Stadien IIIB und IV
Sequentielle Mono- vs. Zweifach- vs. Dreifachkombinationstherapien

| Rando-Nr.: |__|_ || | Initialen: |__| |__| Therapiearm: |__| j

C. Bitte geben Sie nun an, wie sehr Sie bereit sind, diese Nebenwirkungen zu
ertragen, wenn damit eine Verldngerung des Uberlebens um mindestens 1 Jahr
erreicht wiirde.

Ich bin bereit, die folgenden Nebenwirkungen fiir eine Verlingerung des
Uberlebens um mindestens 1 Jahr zu ertragen:

1. Ubelkeit iiber 5 Tage
ganz sichernein  |__| wahrscheinlich nein  |__|
wahrscheinlich ja |__| ganz sicher ja (2]

2. Appetitlosigkeit liber 2 Wochen
ganz sichernein  |__| wahrscheinlich nein  |__|
wahrscheinlich ja |__| ganz sicher ja ]

3. Erbrechen liber 3 Tage
ganz sicher nein  |__| wahrscheinlich nein ||
wahrscheinlich ja |__| ganz sicher ja L]

4. Durchfall iiber 3 Tage
ganz sicher nein |__| wahrscheinlich nein ||
wahrscheinlich ja |__| ganz sicher ja ]

5. Kompletter Haarausfall
ganz sicher nein  |__| wahrscheinlich nein  |__|
wahrscheinlich ja |__| ganz sicher ja =]

6. Abgeschlagenheit und Miidigkeit liber 2 Wochen
ganz sicher nein  |__| wahrscheinlich nein  |__|
wahrscheinlichja || ganz sicher ja ]

7. Stationare Aufnahme zwischen den Behandlungen iiber 5 Tage wegen
Infektion mit Fieber
ganz sicher nein  |__| wahrscheinlich nein  |__|
wahrscheinlichja |__| ganz sicher ja =5

8. Ubertragung von Blut- und Blutprodukten
ganz sicher nein || wahrscheinlich nein  |__|
wahrscheinlich ja |__| ganz sicher ja ]

9. Hautausschlage mit Juckreiz liber 1 Woche
ganz sicher nein  |__| wahrscheinlich nein |__|
wahrscheinlich ja |__| ganz sicher ja L]

10. Taubheitsgefiihl an Handen und FiiRen iiber mehrere Wochen bis Monate.
ganz sicher nein  |__| wahrscheinlich nein  |__|
wahrscheinlich ja |__| ganz sicher ja |
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Abbildung 6: Fragebogen zur Chemotherapie Seite 5

o Nicht-kleinzelliges Bronchialkarzinom in den Stadien IIIB und IV
Sequentielle Mono- vs. Zweifach- vs. Dreifachkombinationstherapien

l Rando-Nr.: |__ || | | Initialen: |__ | || Therapiearm: |_ | —l

D. Nachfolgend sind die Nebenwirkungen einer méglichen Form einer
Chemotherapie beschrieben:

Chemotherapie 1: Allenfalls leichte Ubelkeit (ber 2-3 Tage, geringer
Appetitmangel Uber 2-3 Tage, geringe Abgeschlagenheit iiber
2-3 Tage, kein Erbrechen, kein Haarausfall, Infektionen treten
nicht auf und muR kein Blut tibertragen werden.

Wie wirksam muRte diese Behandlung sein, damit Sie mit ihrer Durchfiihrung
einverstanden waren? Geben Sie bitte an, ob die nachfolgenden Aussagen fiir Sie
zutreffen oder nicht zutreffen, bzw. ob Sie nicht wissen, wie Sie sich entscheiden
sollen. .

1. Ich wiirde die Chemotherapie machen, wenn sie zu einer Verbesserung
meiner Beschwerden fithren wiirde, gleichgiiltig ob durch sie eine
Uberlebenszeltverlangerung erreicht wiirde oder nicht.

Trifft zu & trifft nicht zu |__| ich weild nicht JE
2. Ich wiirde die Chemotherapie machen, wenn sie zu einer

Uberlebenszeitverlingerung von mindestens 2-3 Monaten fiihren wiirde.

Trifft zu L] trifft nicht zu |__| ich weil} nicht i
3. Ich wiirde die Chemotherapie machen, wenn sie zu einer

Uberlebenszeitverlingerung von mindestens 1 Jahr fijhren wiirde.

Trifft zu ] trifft nicht zu |__| _ich weif} nicht [

Falls Sie mdchten, geben Sie uns bitte das AusmaRl der
Uberlebenszeitverlangerung an, das fir Sie durch diese Chemotherapie
erreicht werden mite:

Ich wiirde diese Chemotherapie machen, wenn sie zu einer

Uberlebenszeitverlingerung von |__|__| Monaten fiihren wiirde.

4. Ich wiirde diese Chemotherapie nur dann durchfiihren, wenn ich dadurch
geheilt werden kénnte
Trifft zu ] trifft nicht zu |__| ich weil® nicht B
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Abbildung 7: Fragebogen zur Chemotherapie Seite 6

Nicht-kleinzelliges Bronchialkarzinom in den Stadien IIIB und IV
Sequentielle Mono- vs. Zweifach- vs. Dreifachkombinationstherapien

| Rando-Nr.: |__|_ | | | Initialen: |__| |__| Therapiearm: |__| j

E. Nachfolgend sind die Nebenwirkungen einer anderen Form einer méglichen
Chemotherapie beschrieben.

Chemotherapie 2: Starkere Ubelkeit tiber 5-7 Tage, starkerer Appetitmangel Gber
2 Wochen, mehrfach tdgliches Erbrechen liber 3 Tage,
Abgeschlagenheit liber 1 Woche, kompletter Haarverlust, 1
Woche innerhalb von 3 Monaten stationare Behandlung wegen
einer Lungenentziindung mit gleichzeitiger Gabe von roten
Blutkérperchen und Blutplattchen.

Wie wirksam miite diese Behandlung sein, damit Sie mit ihrer Durchfiihrung
einverstanden waren? Geben Sie bitte an, ob die nachfolgenden Aussagen fiir Sie
zutreffen oder nicht zutreffen, bzw. ob Sie nicht wissen, wie Sie sich entscheiden
sollen.

1. Ich wiirde die Chemotherapie machen, wenn sie zu einer Verbesserung
meiner Beschwerden fiihren wiirde, gleichgliltig ob durch sie eine
Uberlebenszeitverlangerung erreicht wiirde oder nicht.

Trifft zu ] trifft nicht zu |__| ich weil® nicht ]
2. Ich wirde die Chemotherapie machen, wenn sie zu einer

Uberlebenszeitverlangerung von mindestens 2-3 Monaten fiihren wiirde.

Trifft zu (B trifft nicht zu |__| ich weif} nicht Jaas)
3. Ich wirde die Chemotherapie machen, wenn sie 2zu einer

Uberlebenszeitverlangerung von mindestens 1 Jahr fiihren wiirde.

Trifft zu ] trifft nicht zu |__| ich weild nicht ]

Falls Sie moéchten, geben Sie wuns bitte das Ausmal der
Uberlebenszeitverlangerung an, das fur Sie durch diese Chemotherapie
erreicht werden muRte:

Ich wiirde diese Chemotherapie machen, wenn sie zu einer

Uberlebenszeitverlingerung von |__|__| Monaten fiihren wiirde.

4. Ich wiirde diese Chemotherapie nur dann durchfiihren, wenn ich dadurch
geheilt werden konnte
Trifft zu ] trifft nicht zu |__| ich weild nicht [

Final Version 22.04.2002 Seite 6 von 8
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3.5.2 Wihrend und bei Abschuss der Therapie
Vor dem dritten und fiinften Chemotherapie-Zyklus und bei Beenden beziehungsweise
Abbruch der Therapie wurde der Lebensqualitdtsbogen nach EORTC-QLQ-C 30, Ver-
sion 3.0, erhoben. Dieser prisentierte sich wie folgt:

Abbildung 8: EORTC-QLQ-30 Fragebogen Seite 1

Nicht-kleinzelliges Bronchialkarzinom in den Stadien IIIB und IV
Sequentielle Mono- vs. Zweifach- vs. Dreifachkombinationstherapien

GERMAN

a Rando-Nr.:|_|_| | | Initialen: |_ | [|_| Therapiearm: ]
EORTC QLQ—C3D (version 3.0)

Wir sind an einigen Angaben interessiert, die Sie und Thre 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. Ihre Angaben werden streng vertraulich behandelt.

Ihr Geburtstag (Tag, Monat, Jahr): (i e nenenal
Das heutige Datum (Tag, Monat, Jahr): ] L ] [ B
Uberhaupt

nicht Wenig Missig Sehr
1. Bereitet es Thnen Schwierigkeit en sich krperlich anzustrengen

(2.B. eine schwere Einkaufstasche oder einen Koffer zu tragen?) | 1 2 3 4
2. Bereitet es Ihnen Schwierigkeiten, einen [Engeren

Spaziergang zu machen? 3 2 3 4
3. Bereitet es Thnen Schwierigkeiten, eine kurze

Strecke asser Haus zu gehen? 1 2 3 4
4. Miissen Sie tagsiiber im Bett Jiegen oder in einem Sessel sitzen? 1 2 3 4
S. Brauchen Sie Hilfe beim Essen, Anziehen, Waschen

oder Benutzen der Toilette? 1 2 3 4
‘Wihrend der letzten Woche: Uberhaupt

nicht Wenig Missig Sehr
6. Waren Sie bei Threr Arbeit oder bei anderen

tagtaglichen Beschéftigungen eingeschrénkt? 1 2 3 4
7. Waren Sic bei Ihren Hobbys oder anderen

Freizeitbeschifligungen eingeschrinkt? 1 2 3 4
8. Waren Sie kurzatmig? i 1 2 3 4
9. Hatten Sie Schmerzen? 1 2 3 4
10. Mussten Sie sich ausruhen? 1 2 5 4
11. Hatien Sie Schlafstorungen? 1 2 3 4
12. Fiihlten Sie sich schwach? 1 2 3 4
13. Hatten Sie Appetitmangel? 1 2 3 4
14. War Thnen iibel? 1 2 3 4
15. Haben Sie erbrochen? 1 2 3 4

Bitte wenden
Final Version: 15.02.2003 Seite 1 von 3
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Abbildung 9: EORTC-QLQ-30 Fragebogen Seite 2

Nicht-kleinzelliges Bronchialkarzinom in den Stadien IIIB und IV
Sequentielle Mono- vs. Zweifach- vs. Dreifachkombinationstherapien

Rando-Nr.:|_| | | | Initialen: |_||_| Therapiearm: ] GERMAN
Wihrend der letzten Woche: Uberhaupt
nicht Wenig Massig Sehr

16. Hatten Sie Verstopfung? 1 Z 3 4
17. Hatten Sie Durchfall? 1 2 3 4
18. Waren Sie miide? 1 2 4 4
19. Fiihlten Sie sich durch Schmerzen in Threm

alitiiglichen Leben beeintrichtigt? 1 2 3 4
20. Hatten Sie Schwierigkeit en sich auf etwas zu konzentrieren,

2.B. auf das Zeitunglesen oder das Fernsehen? 1 2 3 4
21, Fihlten Sie sich angespannt? 1 2 3a
22. Haben Sie sich Sorgen gemacht? 1 2 3 4
23. Waren Sie reizbar? | 2 3 4
24, Fiihlten Sie sich niedergeschlagen? 1 2 3 4
25. Hatten Sie Schwierigkeiten, sich an Dinge zu erinnern? 1 2 a 4
26. Hat Ihr kérperlicher Zustand oder Ihre medizinische

Behandlung Ihr Familienleben beeintrichtigt? 1 2 3 4
27. Hat Ihr kirperlicher Z d oder Thre medizinisch

Behandlung thr Z in oder Thre g

Unternehmungen mit anderen Menschen beeintrichtigt? 1 2 3 4
28. Hat Thr kdrperlicher Zustand oder Ihre medizinische Behandlung

fiir Sie finanzielle Schwierigkeiten mit 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 insgesamt Thren Gesundheitszustand withrend der letzten Woche einschiitzen?
1 2 3 4 S 6 7
sehr schlecht ausgezeichnet
30. Wie wiirden Sie insgesamt Ihre Lebensqualitét wihrend der letzten Woche einschétzen?
1 2 3 4 5 6 7
sehr schlecht ausgezeichnet

© Copyright 1995 EORTC Stady Group an Quality of Life. Alle Reshie viorbehakten, Version 3.0

Final Version: 15.02.2003

Seite 2 von 3

34



Abbildung 10: EORTC-QLQ-30 Fragebogen Seite 3

Nicht-kleinzelliges Bronchialkarzinom in den Stadien IIIB und IV
Sequentielle Mono- vs. Zweifach- vs. Dreifachkombinationstherapien

GERMAN

e Rando-Nr:|_| | | | Initialen: |_ | |_| Therapiearm: |_|
EORTC QLQ-LC13

Patienten berichten manchmal die nachfolgend beschriebenen Symptome oder Probleme. Bitte
beschreiben Sie, wie stark Sie diese Symptome oder Probleme wéhrend der letzten Woche

empfunden haben.
‘Wiihrend der letzten Woche: Uberhsupt
nicht  Wenig Missig Sehr
3]1. Wieviel haben Sie gehustet? i 2 3 4
32, Haben Sie Blut gehustet? I 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 Thre Zunge wund? 1 2 3 4
37. Hatten Sie Schwierigkeiten beim Schlucken? 1 2 3 4
38. Hatten Sie Kribbeln in den Handen oder Fiissen? 1 2 3 4
39. Hatten Sie Haarausfall? 1 7 3 4
40, Hatten Sie Brustschmerzen? 1 2 3 4
4], Hatten Sic Schmerzen in den Armen oder Schultern? 1 2 3 4
42. Hatten Sie an anderen Stellen des Korpers Schmerzen? 1 7 3 4
Wenn ja: wo?.

43, Haben Sie ein Schmerzmittel eingenommen?
1. Nein 2. I

Wenn ja, wie gut hat das Schmerzmittel gewirkt? 1 2 3 4

© Copyright 1995 EORTC Study Gresip o Quality of Life. Alle Rechie vorbehalion.
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3.5.3 Nach Abschluss der Therapie
Nach Beenden oder Abbruch der Therapie wurde zusétzlich die Symptomkontrolle und
Patienteneinstellung gegentiiber der eingesetzten Therapie reevaluiert, indem (neben der

Toxizitdit nach NCI-CTC und Lebensqualitdtserhebung nach EORTC) der Fragebogen
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zur Patienteneinstellung zur Chemotherapie abgefragt wurde. Dieser Fragebogen présen-

tierte sich wie gefolgt:

Abbildung 11: Fragebogen nach Abschluss der Behandlung Seite 7

S

Nicht-kleinzelliges Bronchialkarzinom in den Stadien IIIB und IV
Sequentielle Mono- vs. Zweifach- vs. Dreifachkombinationstherapien

Fragebogen nach AbschluB der Behandlung

[Rando-Nr.: |__|_|_|_| Initialen: |__|

Therapiearm: |__

Heutiges Datum: |__|_ | |__|_ |||

Sehr geehrte Patientin,
sehr geehrter Patient,

10. Hautausschldage mit Juckreiz liber 1 Woche

A. Ich habe unter den folgenden Nebenwirkungen gelitten:
1. Ubelkeit

Uberhaupt nicht |__| etwas |__| stark|_| sehr stark |__|
2. Appetitlosigkeit

Uberhaupt nicht |__| etwas || stark|_] sehr stark |__|
3. Erbrechen

Uberhaupt nicht |__| etwas|__| stark|_| sehrstark|_|
4, Durchfall

Uberhaupt nicht |__| etwas |__| stark|__| sehrstark|_|
5. Haarausfall :

Uberhaupt nicht |__| etwas |__| stark|_| sehr stark |__|
6. Abgeschlagenheit/Miidigkeit

Uberhaupt nicht |__| etwas |__| stark|_| sehr stark |__|
7. Fieber mit Antibiotikabehandlung

Uberhaupt nicht |__| etwas || stark|_| sehr stark |__|
8. Gabe von Blut- oder Blutplattchen

Uberhaupt nicht |__| etwas|__| stark|_| sehrstark|_|
9. Gefiihlsstérungen an Handen und Fiissen

Uberhaupt nicht |__| etwas|_| stark|__| sehrstark|_|

Sie haben in den vergangenen Wochen eine Chemotherapie erhalten, die mit dem
Ziel einer Verbesserung lhrer Beschwerden und einer Verldngerung der
Uberlebenszeit durchgefiihrt wurde. Bitte beurteilen Sie zuriickschauend einmal die
Nebenwirkungen, die bei lhnen aufgetreten sind und kreuzen Sie an, wie sehr Sie
unter diesen Nebenwirkungen gelitten haben.
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Abbildung 12: Fragebogen nach Abschluss der Behandlung Seite 8

Nicht-kleinzelliges Bronchialkarzinom in den Stadien IIIB und IV
Sequentielle Mono- vs. Zweifach- vs. Dreifachkombinationstherapien

Uberhaupt nicht |__| etwas| | stark| | sehrstark|_|
] Rando-Nr.: |__ | | | | Initialen: |__| || Therapiearm: |__| T

B. Bitte geben Sie nachfolgend eine Gesamtbeurteilung lhrer Nebenwirkungen
unter der Chemotherapie an.

Nahezu keine =] geringe Nebenwirkungen |__|
starkere Nebenwirkungen |__| starkste Nebenwirkungen |__|

C. Bitte geben Sie nachfolgend eine Einschatzung lhrer derzeitigen Beschwerden an,
die durch die Erkrankung hervorgerufen werden.

nicht vorhanden ] gering vorhanden JE]
stark vorhanden ] sehr stark vorhanden [

D. Wenn noch einmal eine Chemotherapie durchgefiihrt werden miite, wie wirksam
milte diese sein, damit Sie dieselbe Behandlung noch einmal machen wiirden?

1. Ich wiirde die Chemotherapie noch einmal machen, wenn sie zu einer
Verbesserung meiner Beschwerden fiihren wiirde, gleichgiiltig ob durch
sie eine Uberlebenszeitverlangerung erreicht wiirde oder nicht.

Trifft zu ] trifft nicht zu |__| ich weil} nicht ]

2t Ich wiirde die Chemotherapie noch einmal machen, wenn sie zu einer
Uberlebenszeltverlangerung von mindestens 2-3 Monaten fiihren wiirde.
Trifft zu [ trifft nicht zu |__| ich weil} nicht ]

£ 3: Ich wiirde die Chemotherapie noch einmal machen, wenn sie zu einer
Uberlebenszeltverlangerung von mindestens 1 Jahr fiihren wiirde.
Trifft zu =] trifft nicht zu |__| ich weil} nicht o]

Falls Sie mochten, geben Sie uns bitte das AusmaB der
Uberlebenszeitverldangerung an, das fiur Sie durch eine nochmalige
Chemotherapie erreicht werden miiRte:

Ich wiirde diese Chemotherapie noch einmal machen, wenn Sie zu einer

Uberlebenszeltverlangerung von |__|__| Monaten fiihren wiirde.

4, Ich wiirde diese Chemotherapie nur dann durchfiihren, wenn ich dadurch
geheilt werden konnte.
Trifft zu ] trifft nicht zu |__| ich weil3 nicht [

Haben Sie vielen Dank fiir die Bearbeitung dieses Fragebogens!
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3.6 Statistische Auswertung

Um die Signifikanz der erhobenen Daten besser deuten zu kénnen, wurde in der Studien-
analyse der Log-Rank-Test fiir den Vergleich von Faktoren in Bezug auf die Uberlebens-
zeit der Patienten verwendet. In der prasentierten Arbeit als statistisch relevant wurden
Ergebnisse (p) von weniger als 0,05 bewertet. Das Konfidenzniveau betrug bei allen Be-
rechnungen fiinfundneunzig Prozent.

Zur besseren Darstellung der Ergebnisse wurden auflerdem der Durchschnitt, die Propor-
tion, die Mediane, die Standardabweichung, das obere und untere Quartil sowie die ma-
ximalen und minimalen Werte angegeben. Die Berechnung der Studienergebnisse und
deren graphische Darstellung erfolgte mithilfe folgender Programme: Numbers Version
4.2 (4582), Pages Version 6.2 (4582), MS Word Version 15.36 (170702), Pixelmator
Version 3.6. (61103) und PC Wizard Version 1.9.9 (222).
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4 Ergebnisse

4.1 Patientenmerkmale

In der Studienanalyse wurden insgesamt zweihundertzweiundsiebzig von zweihundert-
achtzig in die Studie eingeschlossene Patienten bewertet. Diese stammten aus vierund-
zwanzig Kliniken, wobei die iiberwiegende Mehrheit aus fiinf Kliniken eingeschlossen
worden ist. Darunter waren hundertfiinfundachtzig Personen ménnlich, siebenundachtzig
weiblich, sieben befanden sich in Tumorstadium IIIb, zweihundertfiinfundsechzig in Tu-
morstadium [V. Die acht Patienten, deren Angaben nicht analysiert wurden, erhielten kei-
nen Chemotherapie-Zyklus oder nahmen wéhrend der Behandlung ihr Einverstdndnis an

der Studienteilnahme (insgesamt zwei Patienten) zurtick.

Tabelle 1: Geschlecht, Tumorstadium

Mann 68,0 % 11Ib 2,6 %

Frau 87 32,0 % v 265 97.4 %

Von den zweihundertzweiundsiebzig histologisch gesicherten NSCLC gehdrten einhun-
derteinundvierzig zum Adenokarzinom, achtundsechzig zum Plattenepithelzellkarzinom,
vierzehn zum groBzelligen Karzinom, fiinfundzwanzig zum undifferenzierten Karzinom,
zehn histologische Subtypen waren anderen Typs; es wurden auch zwolf Mischtumoren

festgestellt. Bei zwei Patienten fehlten die genauen Angaben.

39



Tabelle 2: Histologischer Subtyp des NSCLC

Adenokarzinom
Plattenepitellzellkarzinom
GroBzelliges Karzinom
Undifferenziertes Karzinom
Sonstiges

Adeno- u. grofizelliges Karzinom
Adeno- u. Plattenepithelzellkarzinom
Grofizelliges u. undifferenziertes Karzinom
Platten- u. grofzelliges Karzinom
Adeno- u. undifferenziertes Karzinom
Undifferenziertes u. Sonstiges

keine Angaben

141

68

14

25

10

52,2 %

252 %

5,2 %

9,3 %

3,7%

1,1 %

1,1 %

1,1 %

0,4 %

0,4 %

0,4 %

(0,7 %)

6,3 Prozent der Patienten besaflen einen Karnofsky-Index von siebzig Prozent, fast jeder

fiinfte Patient einen Index von achtzig Prozent, iiber die Halfte der Patienten einen Index

von neunzig Prozent und knapp jeder vierte Patient einen Index von hundert Prozent.

Tabelle 3: Karnofsky-Index

Legende: Anz. = Anzahl; Standard-abw. = Standardabweichung; Min. = Minimum; Max. = Maximum

Unteres Median

Oberes  Max.
Quartil

Karnofsky- Anz. Durch- Standard- Min.
Index schnitt / abw.
Proportion

272 89,1 % 8,2 70 %
70 % 17 6,3 %
80 % 53 19,5 %
90 % 139 51,1 %
100 % 63 23,2 %

Die Kdorperparameter priasentierten sich wie folgt:

90 %

90 % 100 %
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Tabelle 4: Korper-Parameter / Alter

Legende: Anz. = Anzahl; Standard-abw. = Standardabweichung; Min. = Minimum; Max. = Maxi-

mum; BMI Body Mass Index

Durch- Standard- Min. | Unteres Median | Oberes Max.
schnitt abw. Quartil Quartil
73,6 15,4 39 62 72 84 130

Gewicht (kg)

Grofe (cm) 171,5 8,3 148 167 172 178 195
Alter (Jahre) 60,5 8,5 34 55 62 67 75
BMI (kg/m?®) 24,9 4,6 15,0 21,7 24,4 27,8 41,7

Abbildung 13: Verteilung des BMI

Durchschnitt = 24,9 kg/m2

Hundertzweiundzwanzig Patienten (47,1 %) waren Raucher, hundertzehn (42,5 %) ehe-
malige Raucher und siebenundzwanzig (10,4 %) sind nie Raucher gewesen. Dreizehn

(4,8 % von 272) Personen machten diesbeziiglich keine Angaben.

Abbildung 14: Raucheranamnese

aktiver Raucher 122
ehemaliger Raucher 110

nie Raucher 27

Vor Einschluss in die Studie erhielt fast jeder vierte Patient eine Vortherapie. Zweiund-
zwanzig Studienteilnehmer (8,5 %) hatten eine Operation beziiglich des Primértumors,

sechs (2,2 %) erhielten eine Bestrahlung des primidren Tumors und flinfundvierzig
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(16,5 %) eine Bestrahlung der sonstigen Herde (in diesen beiden am Ende genannten
Gruppen konnten nicht alle Tumorherde bestrahlt werden). In der Gruppe der voroperier-
ten Patienten erhielten zusétzlich sieben Patienten als adjuvante TherapiemalBBnahme eine
Bestrahlung des primiren Tumors und/oder sonstiger Herde. Dies erfolgte jedoch min-
destens sechs Monate vor Einschluss in die Studie.

Die Verteilung der Vorbehandlung verlief wie folgt:

Tabelle 5: Vortherapie

Legende: 0 = keine Therapie, 1 = erhaltene Therapie; Anz. = Anzahl

Radiotherapie des Radiotherapie der Anz. Proportion
Primértumors | Primirtumors sonstigen Herde
0 0 0 208 76,5 %
1 39 14,3 %
1 0 2 0,7 %
1 0 0,0 %
1 0 0 16 5,9 %
1 3 1,1 %
1 0 1 0,4 %
1 3 1,1 %

Nur in knapp vier Prozent der Fille metastasierte der Tumor in die Haut und in fast zwan-
zig Prozent der Fille in die Leber, die Nebennieren oder ins Hirn. Ungeféhr ein Viertel
der Patienten besal3 eine Metastase in den Knochen, ein Drittel in den peripheren Lymph-
knoten oder an sonstigen Stellen (intrapulmonal oder als maligner Pleuraerguss). Bei tiber
fiinfzig Prozent befanden sich die Metastasen an mehreren, verschiedenen Orten. In fast

vierzehn Prozent der Fille wurden keine Metastasen diagnostiziert.

Tabelle 6: Tumorausbreitung 1

e ™ Trorton

Multiple Metastasen 136 50,2 %
Solitire Metastasen / M1a 128 472 %
Keine Fernmetastasen 7 2,6 %
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Tabelle 7: Tumorausbreitung 2

Leber

keine (0) 220 81,5 %
ja(l) 50 18,5 %
davon nur solitire Metastasen 12 4.4 %
Nebenniere

keine (0) 219 80,8 %
ja(l) 52 19,2 %
davon nur solitire Metastasen 11 4,1 %
Knochen

keine (0) 192 70,8 %
ja(l) 79 29,2 %
davon nur solitire Metastasen 17 6,3 %
Hirn

keine (0) 211 81,2 %
ja(D) 51 18,8 %
davon nur solitire Metastasen 17 6,5 %
periphere Lymphknoten

keine (0) 181 67,3 %
ja(D) 88 32,7%
davon nur solitire Metastasen 17 6,3 %
Haut

keine (0) 261 96,3 %
ja(l) 10 3,7%
davon nur solitire Metastasen 1 0,4 %
sonstige

keine (0) 161 59,4 %
ja(l) 110 40,6 %
davon nur solitire Metastasen 53 19,6 %

In den vor der Chemotherapie durchgefiihrten Laboruntersuchungen lag das Himoglobin

durchschnittlich bei 13,1 g/dl (min 8,2 g/dl — max. 17,7 g/dl), die Leukozyten bei etwa 10
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G/L (min 3,6 G/L — max 39,1 G/L), die Thrombozyten bei 350 G/L (min 83 G/L — max.
852 G/L), der GGT bei etwa 75 U/L (min 7,0 U/L — max. 821 U/L), die AP bei 121,4 U/L
(min 35 U/L — max. 600 U/L), der GOT bei 25,5 U/L (min 6,4 U/L — max. 289 U/L), das
LDH bei fast 300 U/L (min 96 U/L — max 6.204 U/L), das Kreatinin lag hingegen bei
durchschnittlich 0,8 mg/dl (min 0,4 mg/dl — max 1,9 mg/dl).

Tabelle 8: Laborparameter vor der Chemotherapie

Legende: Anz. = Anzahl; Standard-abw. = Standardabweichung; Min. = Minimum; Max. = Maxi-
mum; Hb= Hidmoglobin; Leuko. = Leukozyten; Throm= Thrombozyten; LDH= Laktatdehydro-
genase; GGT= Gamma-Glutamyl-Transferase; AP= Alkalische Phosphatase;

GOT= Glutamat-Oxalacetat-Transaminase; Krea.= Kreatinin

Anz. | Durch- Standard- | Min. Unteres Median Oberes Max.
schnitt abw. Quartil Quartil
269 13,1 1,7 8,2 11,9 13,3 17,7

Hb g/dl 14,3
Leuko. G/dl 270 10,1 43 3,6 7,54 9,2 12 39,1
Throm. G/dl | 268 3554 143,0 83,0 254 330,5 423 852
LDH U/L 242 2940 421,1 96,0 176 227 302 6.204
GGT U/L 249 76,0 91,4 7,0 25,8 43 87 821
AP U/L 246 1214 72,8 350 79 100,5 138 600
GOT U/L 241 255 21,7 6,4 16 21 29 289
Krea. mg/dl 268 08 0,2 0,4 0,7 0,8 1 1,9

4.2 Therapiedurchfiihrung

Die Patienten wurden gleichmifig in drei Therapiearme (Monotherapie, Zweifachthera-

pie, Dreifachtherapie) aufgeteilt.

Abbildung 15: Zugeordneter Therapiearm

A-Monotherapie
B-2fach-Kombination
C-3fach-Komination

Durchschnittlich erhielt die untersuchte Population fiinf Chemotherapie-Zyklen (minimal

einen, maximal zwo6lf). Wahrenddessen (pro 5 Zyklen) wurden durchschnittlich zwei
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Blutkonserven, 0,5 Thrombozyten-Konzentrate (TK), 2,5 verschiedene orale antibioti-
sche und 1,5 verschiedene i.v. antibiotische Behandlungen und fiinfzehn Mal Antieme-
tika gegeben. Nur selten bekamen die Patienten Erythropoetin oder Granulozyten-Kolo-
nie-stimulierende Fatoren (G-CSF).

Abbildung 16: Verteilung der Zyklenanzahl

Durchschnitt= 5

Tabelle 9: Chemotherapie-Zyklen / Begleitungstherapie

Legende: Anz. = Anzahl; Standard-abw. = Standardabweichung; Min. = Minimum; Max. = Maxi-
mum; i.v. = intravenos;

EK = Erythrozyten-Konzentrat; TK = Thrombozyten-Konzentrat; G-CSF= Granulozyten-Kolonie sti-
mulierende Faktor; EPO = Erythropoetin; Zyklus = pro 1 Chemotherapie-Zyklus

Anz. Durch- Standard- | Min. | Unteres Median Oberes Max.
schnitt abw. Quartil Quartil
272 5,0 2,7 1,0 3,0 5,0 6,0 12,0

Zyklenanzahl > >

EK-Transfusion / 271 0,4 0,9 0,0 0,0 0,0 0,5 8,0
Zyklus

TK-Transfusion / 271 0,1 0,3 0,0 0,0 0,0 0,0 3,0
Zyklus

Antiemetika / Zyklus | 272 2,8 1,7 0,0 1,9 2.4 4,0 8,3
G-CSF / Zyklus 272 0,0 0,2 0,0 0,0 0,0 0,0 3,0
EPO / Zyklus 272 0,0 0,2 0,0 0,0 0,0 0,0 1,3
Antibiotika oral / 272 0,5 1,0 0,0 0,0 0,0 0,6 5,0
Zyklus

Antibiotika i.v. / 272 0,3 0,9 0,0 0,0 0,0 0,0 6,0
Zyklus
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4.3 Uberlebenszeitanalyse in Bezug auf die Patientenmerkmale

Die mediane Uberlebenszeit nach Therapiebeginn betrug 8,2 Monate (min. 3 Tage, max.
fast 43 Monate) und das mediane progressionsfreie Intervall, definiert als zuerst beobach-
teter beziehungsweise dokumentierter Progress der Krankheit, lag bei 4,4 Monaten (max.

38 Monaten).

Tabelle 10: Uberlebenszeit in der Studie

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo.= medianes Gesamtiiberleben in Monaten

Bezeichnung O PFS Mo. Medianes PFS | @ OS Mo. Medianes OS
Mo. Mo.

Uberlebenszeit 4.4 8,2

Die Einjahres-Uberlebensquote lag bei 31,6 Prozent, die Zweijahres-Uberlebensquote bei
5,9 Prozent.

Die folgenden Untersuchungsergebnisse zeigen die Korrelanz zwischen der Uberlebens-
zeit der Patienten und den Patientenmerkmalen. Andere zusitzliche Ergebnisse befinden

sich im Anhang der Arbeit.

Patienten, die dem Therapiearm C zugeteilt waren (Dreifach-Kombination) verfiigten so-
wohl iiber das lingste Gesamtiiberleben als auch iiber ein progressionsfreies Uberleben.
Dies war statistisch jedoch nicht relevant. Die Auswertung der Uberlebenszeit wurde als

Endpunkt der Studie betrachtet.
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Tabelle 11: Therapiearm / Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo.= medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
ther= Therapiearm

Bezeichnung O PFS Mo. Medianes Medianes
PFS Mo. OS Mo.

ther

A — Monotherapie 92 5,1 3,5 9,5 8,2

B — 2-fach-Kombination 92 6,4 4.4 9,3 7,5

C — 3-fach-Komination 88 8,1 5,8 11,1 9,4

In der durchgefiihrten Studie ist eindeutig eine Abhédngigkeit zwischen dem Karnofsky-
Index und der progressionsfreien wie auch der Gesamtiiberlebenszeit (OS) zu beobach-
ten. Die mediane Uberlebenszeit von Patienten mit einem Karnofsky-Index von hundert
Prozent lag sogar um fast acht Monate hoher als bei jenen, die nur einen Karnofsky-Index

von siebzig Prozent aufwiesen.
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Abbildung 17: Karnofsky-Index / Uberlebenszeit

100 % 100 %
— 70-80% — 70-80%

— 90-100% — 90-100%

50 % A 50 %

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

o Is T10 T1s T20 T25 [30 T35 | o Is T10 15 T20 [25 130 I35 l40 45 |

:)‘fogél(){za nk Zeit (Monate) IE)Z%-&?Ink Zeit (Monate)

Tabelle 12:Karnofsky-Index / Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Mediane PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnittli-
ches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo.= medianes Gesamtiiberleben in Monaten; rkar-
nof= Karnofsky Index

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes p-Wert @ 0S Medianes p-Wert
PFS Mo. Mo. OS Mo.

rkarnof

1 (70-80 %) 70 4,7 3,5 7,2 4,8

2 (90-100 %) | 202 7,1 5,0 11,0 9,7

Es ist ersichtlich, dass Frauen eine lingere Uberlebenszeit erreichten, was fiir das pro-

gressionsfreie Uberleben (PFS) statistisch relevant gewesen ist.
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Abbildung 18: Geschlecht / Uberlebenszeit

100 %

100 % - — Mann

— Mann

— Frau — Frau

50 % 50 % 7

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

o Is T10 15 T20 [25 130 I35 [40 45 |

o Is T10 T1s T20 T25 [30 I35 |

Log-Rank
p=0,046

Log-Rank

p=0,179 Zeit (Monate)

Zeit (Monate)

Tabelle 13: Geschlecht / Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressinsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnittli-
ches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes p-Wert Medianes p-Wert
Mo. PFS Mo. . OS Mo.

Log-Rank
p=0,179

Mann 185 6,0 4,0 9,5 8,0

Frau 87 7,6 5,5 11,0 9,2

Patienten, die sogenannte nie-Raucher waren, erzielten die ldngste Lebenserwartung. Stu-
dienteilnehmer, die keine Angabe zum diesen Thema treffen wollten, erzielten die
schlechtesten Werte. Ein statistisch relevanter Unterschied beim Gesamtiiberleben be-
steht im Vergleich von nie-Rauchern zu jenen, die zum Zeitpunkt der Studie oder vorher

rauchten.
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Abbildung 19: Raucheranamnese / Uberlebenszeit

- 100 %
100 % — Mann

— Mann

— Frau — Frau

50 % 50%

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

o 1s T10 T15 120 125 130 135 | o Is T10T15 [20 [25 [30 I35 [40 [45 |

Log-Rank
p=0,046

Log-Rank

p=0,179 Zeit (Monate)

Zeit (Monate)

Tabelle 14: Raucheranamnese / Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.
A. = keine Angaben

Medianes Medianes
PFS Mo. o OS Mo.

Anz. | O PFS

Mo.

Bezeichnung

nie-Raucher 27

Log-Rank,

p=0,101
Raucher / ehe- 232 6,3 42 9,6 8,0
maliger Rau-
cher
k. A. 13 6,4 1,9 8,2 6,5

Die Patienten der Studie, die sich in einem fortgeschrittenen Tumorstadium befanden,
erreichten eine entsprechend kiirzere Lebenserwartung. Dies ist statistisch jedoch nicht

relevant.

Das Uberleben in der Studie war von der TNM-Klassifikation des Tumors nicht abhiingig.

Es ist weiterhin zu beobachten, dass Personen mit diagnostizierten Metastasen entspre-
chend eine kiirzere Lebenserwartung hatten. In der untersuchten Gruppe statistisch rele-
vant sind Metastasen in Leber (5,6 vs. 8,7 Monate), Knochen (4,8 vs. 9,6 Monate) und
im Gehirn (6,1 vs. 8,8 Monate). Nicht relevant hingegen Metastasen wie Hautmetastasen,

Nebennierenmetastasen und an sonstigen Stellen.

50



Abbildung 20: Lebermetastasen / Uberlebenszeit

100 % A 100 % A
— leber = 0 — leber =0
— leber = 1

— leber = 1

50 % A 50 %

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

o Is T10 T1s T20 T25 T30 I35 | o Is T10 15 T20 [25 130 I35 T40 [45 |

Log-Rank . Log-Rank .
p<0,001 Zeit (Monate) p=0,004 Zeit (Monate)

Tabelle 15: Lebermetastasen / Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Mediane OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten

Bezeichnung Anz. | @ PFS | Medianes Medianes
Mo. OS Mo.

Leber

0 = keine Meta- 221 | 7,0 4.8 10,5 | 8,7
stasen

1 = vorhandene @ 50 4,1 2.8 73 15,6
Metastasen
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Abbildung 21: Knochenmetastasen / Uberlebenszeit

100 % A 100 % A
— kno =0 — kno =0

—kno=1 —kno =1

50 % - 50 % -

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

o Is l10 15 20 25 [30 I35 | o Is l10 115120 25 [30 35 [40 [45 |

Log-Rank Log-Rar)k

p<0,001 Zeit (Monate) p<0,001 Zeit (Monate)

Legende: Kno = 0 = keine Knochenmetastasen; Kno = 1 = bestehende Knochenmetastasen
Tabelle 16: Knochenmetastasen / Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo.= durchschnittli-
ches Gesamtiiberleben in Monaten; Kno = Knochenmetastase; Mediane OS Mo.= medianes Gesamt-
iiberleben in Monaten;

Bezeichnung Anz. | O PFS | Medianes O OS | Medianes
Mo. PFS Mo.

Knochen

0 = keine Metasta- | 196 7,3 5,2 11,1 9,6
sen

1 = vorhandene 75 4.4 2,9 6,9 4.8
Metastasen
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Abbildung 22: Hirnmetastasen / Uberlebenszeit

100 %
100 % — iy —
— hirn =0 hl_m 0
— hirn =1 hirn =1

o/ 4
50 % A 50 %

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

o Is T10T15 120 [25
o Is T10 T1s T20 T25 [30 I35 | 30 [35 T40 [4s |

Log-Rank
p=0,014

Log-Rank

p=0,010 Zeit (Monate)

Zeit (Monate)

Legende: Hirn = 0 = keine Hirnmetastasen; Hirn = 1 = bestehende Hirnmetastasen

Tabelle 17: Hirnmetastasen / Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo.= durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo.= durchschnittli-
ches Gesamtiiberleben in Monaten; Mediane OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; Hirn
= Hirnmetastase

Bezeichnung O PFS | Medianes Medianes
Mo. PFS Mo. b OS Mo.

Hirn

0 = keine 220 6,9 4,7 10,5 8,8
Metastasen
1 = vorhandene 51 4.8 34 7,6 6,1
Metastasen

Patienten, die schon wihrend des ersten Zyklus Bluttransfusion bekommen mussten, er-
zielten ein statistisch relevantes kiirzeres medianes Gesamtiiberleben (6,5 vs. 8,8 Monate,
p = 0,005) wie auch ein kiirzeres medianes progressionsfreies Uberleben (3,1 vs. 4,6 Mo-

naten, p = 0,049).
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Abbildung 23: Bluttransfusion wiihrend des ersten Zyklus / Uberlebenszeit

100 % - 100 % -
— keine Transusion I Zyklus — keine Transusion I Zyklus
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Tabelle 18: Bluttransfusion wihrend des ersten Zyklus / Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo.= durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.

A. = keine Angaben; Min. = mindestens; EK= Erythrozyten-Konzentrat

Bezeichnung Anz. | @ PFS | Medianes p-Wert @ OS | Medianes | p-Wert
Mo. PFS Mo. Mo. | OS Mo.

keine Transfusion 248 6,7 4,6 10,3 8,8
min. 1 EK trans- 22 4.5 3,1 6,4 6,5
fundiert

k. A. 2 5,9 5,9 8,3 8,3

4.4 Fragebogen zur Einstellung zur Chemotherapie vor Behandlungsbeginn

Den Fragebogen zur Einstellung gegeniiber der Chemotherapie beantworteten vor Be-
handlungsbeginn ungefdhr die Hélfte der Patienten (52 %). Die nachfolgende Tabelle
zeigt die Angaben der Patienten zur subjektiv wahrgenommenen Beschwerdesymptoma-

tik vor Therapiebeginn, die mit der Tumorerkrankung in Verbindung stand.
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Tabelle 19: Fragebogen Einstellung zur Chemotherapie vor Behandlungsbeginn

Legende: Abk. = Abkiirzung; % = Prozentzahl

nicht vorhanden

Abk. Anzahl
Frage
fbla 33

24,4 %

gering vorhanden

55 40,7 %

40

stark vorhanden

29,6 %

sehr stark vorhanden

7 52%

Nur jeder vierte der Befragten hatte keine Beschwerden, die mit der Krankheit in Verbin-

dung gebracht wurden. Vorhandene Beschwerden wurden jedoch am héufigsten als ge-

ring eingestuft.

Die nachfolgende Tabelle zeigt die Patientenantworten auf die Frage, ob sie fiir eine Bes-

serung der Symptome bereit wiaren, Nebenwirkungen zu ertragen.

55



Tabelle 20: Fragebogen Einstellung zur Chemotherapie vor Behandlungsbeginn / bei
Symptommilderung

Legende: Abk. = Abkiirzung; % = Prozentzahl; Anz. = Anzahl

ganz sicher wahrscheinlich | wahrscheinlich ganz sicher

nein nein ja ja
Abk. | Anz. % Anz. % Anz. % Anz. %
Frage
Ubelkeit fblal | 18 | 123% | 16 11,0 % 72 49,3 % 40 | 27,4 %

Appetitlosigkeit fbla2 | 18 | 124% | 13 9,0 % 71 49,0 % 43 [ 29,7%

Erbrechen fbla3 | 25 | 17,0% | 25 17,0 % 69 46,9 % 28 | 19,0%
Durchfall fblad | 17 | 11,7% 18 12,4 % 72 49,7 % 38 1 262%
Haarausfall fbla5 | 16 | 11,1 % 6 4,2 % 61 42,4 % 61 | 42,4 %

Abgeschlagenheit | fbla6 8 5.4 % 13 8,8 % 78 53,1 % 48 | 32,7%

Stationére fbla7 | 13 8,9 % 11 7,5 % 59 40,4 % 63 | 43.2%
Aufnahme wegen
Infektion

fJbertragung von fbla8 12 8,6 % 11 7,9 % 53 37,9 % 64 | 45,7 %
Blut und Blutpro-
dukten

Hautauschlige mit | fbla9 | 19 | 13,3 % 28 19,6 % 63 44,1 % 33 1 23,1%
Juckreiz

Taubheitsgefiihl fbla 26 | 18,1 % 23 16,0 % 70 48,6 % 25 | 17,4%
an Hianden und 10
Fiissen

Die Patienten waren iiberwiegend bereit, Nebenwirkungen einer Therapie zu ertragen, die
zu einer Symptommilderung flihrten. Die grof3ten Bedenken hatten die Patienten bei Erb-
rechen, Hautausschldgen und Taubheitsgefiihl an den Extremititen, wovon zirka ein Drit-
tel der Befragten die Chemotherapie nicht oder eher nicht akzeptierte. Zwanzig bis fiinf-
undzwanzig Prozent der Befragten waren zudem nicht bereit, Ubelkeit, Appetitlosigkeit
und/oder Durchfall zu akzeptieren, um die Symptome der Erkrankung zu mildern.

Die nachfolgende Tabelle zeigt die Patientenantworten auf die Frage, ob sie fiir eine Ver-
langerung ihres Lebens um mindestens drei Monate bereit wiaren, Nebenwirkungen zu

ertragen.
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Tabelle 21: Fragebogen Einstellung zur Chemotherapie vor Behandlungsbeginn / drei
Monate Uberlebensvorteil

Legende: Abk. = Abkiirzung; % = Prozentzahl; Anz. = Anzahl

ganz sicher wahrscheinlich | wahrscheinlich ganz sicher

nein nein ja ja
Abk. | Anz. % Anz. % Anz. % Anz. %
Frage
Ubelkeit fblbl | 16 | 11,3% | 24 16,9 % 62 43,7 % 40 | 28,2%

Appetitlosigkeit fb1b2 | 10 | 7,1 % 18 12,8 % 70 49,6 % 43 | 30,5%

Erbrechen fb1b3 | 17 | 122% | 28 20,1 % 63 45,3 % 31 | 223%
Durchfall fblb4 | 10 | 72% 20 14,4 % 73 52,5% 36 | 259%
Haarausfall fblbS | 12 | 85% 9 6,4 % 59 41,8 % 61 | 433%

Abgeschlagenheit | fblb6 | 9 6,4 % 16 11,4 % 66 47,1 % 49 | 35,0%

Stationire fblb7 | 10 7,1 % 18 12,8 % 53 37,6 % 60 | 42,6 %
Aufnahme wegen
Infektion

Ubertragung von fb1b8 8 5,8% 14 10,2 % 52 38,0 % 63 | 46,0 %
Blut und Blutpro-
dukten

Hautauschliage mit | fb1b9 | 12 8,6 % 25 17,9 % 68 48,6 % 35 | 25,0%
Juckreiz

Taubheitsgefiihl fblb 18 | 12,8 % 26 18,4 % 70 49,6 % 27 | 19,1 %
an Hianden und 10
Fiissen

Ahnlich wie bei einer Therapie zur Verbesserung der Symptomatik mit allerdings gering
ausgeprigten Unterschieden verhielt sich die Einstellung gegeniiber den Nebenwirkun-
gen, wenn die Behandlung das Leben um mindestens drei Monate verldngern wiirde. Die
grofite Verdnderung gab es beim Thema Hautausschldge, womit weniger Personen, also
insgesamt nur ein Viertel, eher oder sicher nicht einverstanden wiren. Mehr Bedenken
hingegen brachte die Frage beziiglich Ubelkeit, diesbeziiglich wollten fast dreiBig Prozent

eher keine oder sicher keine Behandlung mit dieser Nebenwirkungsfolge eingehen.
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Die nachfolgende Tabelle zeigt die Patientenantworten auf die Frage, ob sie fiir eine Ver-
langerung des Lebens um mindestens zwolf Monate bereit wéren, Nebenwirkungen zu

ertragen.

Tabelle 22: Fragebogen Einstellung zur Chemotherapie vor Behandlungsbeginn / zwolf-
monatiger Uberlebensvorteil

Legende: Abk. = Abkiirzung; % = Prozentzahl; Anz. = Anzahl

ganz sicher wahrscheinlich | wahrscheinlich ganz sicher
nein nein ja ja
Abk. | Anz. % Anz. % Anz. % Anz. %
Frage
Ubelkeit fblel | 10 7,0 % 6 4,2 % 58 40,6 % 69 | 48,3 %

Appetitlosigkeit fble2 | 9 6,3 % 3 2,1 % 60 42,0 % 71 | 49,7 %

Erbrechen fble3 | 13 9.2 % 10 7,1 % 59 41,8 % 59 | 41,8%
Durchfall fblc4 8 5,6 % 8 5,6 % 59 41,5 % 67 | 472%
Haarausfall fblcs 9 6,4 % 6 4,3 % 48 34,0 % 78 | 553 %

Abgeschlagenheit | fblc6 8 5,6 % 7 4,9 % 56 39,4 % 71 | 50,0 %

Stationére fblc7 9 6,3 % 11 7,7 % 42 29.4 % 81 56,6 %
Aufnahme wegen
Infektion

I"Jbertragung von fblc8 9 6,3 % 10 7,0 % 43 30,3 % 80 56,3 %
Blut und Blutpro-
dukten

Hautauschliage mit | fblc9 | 12 8,5 % 17 12,0 % 54 38,0 % 59 | 415%
Juckreiz

Taubheitsgefiihl fblc 10 7,1 % 25 17,7 % 58 41,1 % 48 34,0 %
an Hianden und 10
Fiissen

In der Situation, in der die Behandlung die Lebenserwartung um mindestens ein Jahr ver-
langern wiirde, nahm die Bereitschaft zum Ertragen der Nebenwirkungen zu. Am héu-
figsten dnderte sich die Einstellung beziiglich des Themas Erbrechen, bei dem etwa acht-

zig Prozent bereit gewesen wiren, diese Nebenwirkung zu ertragen. Groflere Unter-
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schiede konnten auch bei den Aspekten Appetitlosigkeit, Ubelkeit, Durchfall, Hautaus-
schliage festgestellt werden. Die geringsten Bedenken brachte die Nebenwirkung Appe-

titlosigkeit mit sich, die liber neunzig Prozent der Befragten in Kauf nehmen wiirden.

4.5 Einstellung der Patienten zur Akzeptanz verschiedener Chemotherapie-
Intensitiiten

Den Patienten wurden zwei unterschiedliche Chemotherapie-Konzepte vorgestellt: ein
Konzept mit weniger Nebenwirkungen und ein mit deutlich mehr Nebenwirkungen.
Die nachfolgende Tabelle zeigt die Patientenantworten auf die Frage, ob und ab wann die

Patienten bereit wéren, eine Chemotherapie mit wenigen Nebenwirkungen zu ertragen.

Tabelle 23: Fragebogen Einstellung zur Chemotherapie vor Behandlungsbeginn /
Chemo-therapie-Beispiel mit geringen Nebenwirkungen

Legende: Abk. = Abkiirzung; % = Prozentzahl; NW = Nebenwirkung; min. = mindestens; Anz. =
Anzahl

Beispiel 1
(geringe NW)
Ich wiirde die Chemotherapie machen, wenn sie zu einer.... fiihren
wiirde
trifft zu trifft nicht zu ich weil} nicht
Abk. Anz. % Anz. % Anz. %
Frage
Verbesserung meiner fbd1 109 73,6 % 7 4,7 % 32 21,6 %
Beschwerden
Uberlebenszeit-ver- fbd2 100 69,0 % 11 7,6 % 34 23,4 %
lingerung von min.
zwei bis drei Monaten
Uberlebenszeit-ver- fbd3 136 92,5 % 5 3,4% 6 4.1 %
lingerung von min.
einem Jahr
nur Heilung fbd4 37 27,8 % 62 46,6 % 34 25,6 %

Die nachfolgende Tabelle zeigt die Patientenantworten auf die Frage, ob und ab wann die

Patienten bereit wéren, eine Chemotherapie mit vielen Nebenwirkungen zu ertragen.
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Tabelle 24: Fragebogen Einstellung zur Chemotherapie vor Behandlungsbeginn /
Chemo-therapie-Beispiel mit vielen Nebenwirkungen

Legende: Abk. = Abkiirzung; Anz. = Anzahl; % = Prozentzahl; NW = Nebenwirkung; min. = mindes-

tens

Beispiel 2
(Mehrere NW)
Ich wiirde die Chemotherapie machen, wenn sie zu einer.... fiihren
wiirde
trifft zu trifft nicht zu ich weif} nicht
Abk. Anzahl % Anzahl % Anzahl %
Frage
Verbesserung meiner | fbel 87 61,3 % 13 9,2 % 42 29,6 %
Beschwerden
Uberlebenszeit-ver- fbe2 83 60,6 % 14 10,2 % 40 29,2 %
lingerung von min.
zwei bis drei Mona-
ten
Uberlebenszeit-ver- fbe3 115 82,7 % 5 3,6 % 19 13,7 %
lingerung von min.
einem Jahr
nur Heilung fbed 35 27,6 % 57 449 % 35 27,6 %

Die Befragten waren haufiger bereit, diejenige Therapie durchzufiihren, die weniger Ne-
benwirkung mit sich brachte. Dreiundneunzig Prozent vs. fast dreiundachtzig Prozent,
falls diese das Leben um mindestens zwolf Monate verldngerte. Siebzig Prozent vs. sech-
zig Prozent bei einer Behandlung zur Symptommilderung oder zur Verlangerung des Le-
bens um zwei bis drei Monate. Bei der Therapie mit vielen Nebenwirkungen waren meh-
rere Personen unsicher, ob sie die Therapie machen wiirden (z. B. 4 vs. 17 % bei einer
Lebensverldngerung um ein Jahr). Fast kein Unterschied bestand in der Bereitschaft, die
Therapie auf sich zu nehmen unter der Pramisse, dass diese zur Heilung fiihrte. Falls diese
Voraussetzungen nicht erfiillt wiirden, wollten trotzdem sowohl die Therapie mit vielen
wie auch geringen Nebenwirkungen fast flinfzig Prozent der Befragten die Therapie ein-

gehen.
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Die nachfolgende Tabelle zeigt die Patientenantworten auf die Frage, ab welchem Grad
des Uberlebensgewinns sie genau dazu bereit wiren, eine Chemotherapie mit wenigen

Nebenwirkungen einzugehen.

Tabelle 25: Fragebogen Einstellung zur Chemotherapie vor Behandlungsbeginn / Che-
motherapie-Beispiel mit geringen Nebenwirkungen — Uberlebensvorteilakzeptanz

Ich wiirde diese Chemotherapie (mit wenigen Nebenwirkungen) ma-
chen, wenn sie zu einer Uberlebenszeitverliingerung von xx Monaten
fithren wiirde

Fragen — Frage/Antwort Anzahl Durchschnitt  Standardabwei- Median
Bezeichnung /Proportion chung

fbd3m

unter oder gleich

3 (Monate)
iiber 3 bis 12 22 33,8 %
(Monate)
iiber 12 (Monate) 37 56,9 %

Auf die Frage, welcher Grad des Uberlebensgewinns erzielt werden miisste, damit die
Patienten eine Chemotherapie mit wenigen Nebenwirkungen eingingen, gaben etwa zehn
Prozent der befragten Patienten drei oder weniger Monate an, fast flinfunddreiflig Prozent
gaben einen Zeitraum bis zu einem Jahr an und mehr als die Hilfte der Patienten gab zwei
Jahre oder mehr an.

Die nachfolgende Tabelle zeigt die Patientenantworten auf die Frage, ab welchem Grad
des Uberlebensgewinns sie genau bereit wiren, eine Chemotherapie mit vielen Neben-

wirkungen einzugehen.
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Tabelle 26: Fragebogen Einstellung zur Chemotherapie vor Behandlungsbeginn /
Chemo-therapie-Beispiel mit vielen Nebenwirkungen — Uberlebensvorteilakzeptanz

Ich wiirde diese Chemotherapie (mit vielen Nebenwirkungen) machen,
wenn sie zu einer Uberlebenszeitverlingerung von xx Monaten fiihren
wiirde

Fragen Frage/Antwort Anzahl Durchschnitt Standardabwei- Median
Bezeichnung / Proportion chung

fbe3m

unter oder gleich 3

(Monate)
iiber 3 bis 12 (Mo- 13 22,8 %
nate)
iiber 12 (Monate) 38 66,7 %

Bei angenommenen stirkeren Nebenwirkungen dnderte sich das Bild kaum. Hier lag die
Anzahl der Patienten, die iiber ein Jahr angegeben hatten, noch hoher und etwa bei fiinf-

undsechzig Prozent.

4.6 Fragebogen nach der Chemotherapie

Nach Beendung der Behandlung fiillten nur etwa einundzwanzig Prozent der Patienten
den Fragebogen aus.

Die nachfolgende Tabelle zeigt die Angaben der Patienten zur subjektiv empfundenen
Beschwerdesymptomatik nach abgeschlossener Therapie, die wahrend der Behandlung

auftrat.
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Tabelle 27: Fragebogen Einstellung zur Chemotherapie nach Behandlung

Legende: Abk. = Abkiirzung; % = Prozentzahl;, Anz. = Anzahl; Antib.= Antibiotika

Ich habe unter der Folgenden Nebenwirkungen gelitten:

iiberhaupt etwas stark sehr stark
nicht

Anz. % Anz. % Anz. % Anz. %

Ubelkeit fb2al 31 [ 525% | 19 | 322% 5 8,5 % 4 6,8 %
Appetitlosigkeit fb2a2 25 | 424% | 20 | 339% 7 11,9 % 7 11,9 %
Erbrechen fb2a3 40 | 67,8% | 14 | 23,7% 2 34 % 3 5,1 %
Durchfall fb2a4 49 | 83,1 % 7 11,9 % 2 34% 1 1,7 %
Haarausfall fb2as 23 [ 397% | 17 | 293% | 11 19,0 % 7 12,1 %

Abgeschlagenheit fb2a6 11 193% | 28 | 49,1% | 12 21,1 % 6 10,5 %

Fieber mit Antib. fb2a7 48 | 81,4% | 10 | 16,9 % 1 1,7 % 0 0,0 %

Gabe von Blut und fb2a8 41 | 745% | 8 14,5 % 6 10,9 % 0 0,0 %
Blutprodukten

Gefiihlsstorung fb2a9 26 | 448% | 24 | 41,4% 6 10,3 % 2 3,4%
Hinden/Fiissen

Hautauschlige mit | fb2a 10 | 41 83,7 % 6 12,2 % 1 2,0 % 1 2,0 %
Juckreiz

Anhand der ausgefiillten Fragebogen zu den Nebenwirkungen nach Abschluss der Che-
motherapie litten die Patienten am wenigsten unter Durchfall, Fieber, Hautausschligen,
da nur unter zwanzig Prozent der Befragten diese Nebenwirkungen angaben. Dreiviertel
der Patienten musste keine Transfusionen bekommen, zwei Drittel haben wéihrend der
Behandlung nicht erbrechen miissen. Ein grofles Problem stellte die Abgeschlagenheit
der Patienten dar, die fast fiinfzig Prozent der Befragten etwas und jeder zehnte Patient
sogar als sehr stark beklagte. Zirka sechzig Prozent gaben dariiber hinaus an, unter Ap-
petitlosigkeit, Gefiihlsstorungen an den Hidnden und Fiilen sowie unter Haarausfall zu
leiden.

Die nachfolgende Tabelle zeigt die Angaben der Patienten zur subjektiv empfundenen
Beschwerdesymptomatik nach abgeschlossener Therapie.
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Tabelle 28: Fragebogen Einstellung zur Chemotherapie nach Behandlung — Beschwer-
den

Legende: Abk. = Abkiirzung; % = Prozentzahl; NW = Nebenwirkung; Anz. = Anzahl

keine gering stark sehr stark
Abk. | Anz. % Anz. % Anz. % Anz. %
Frage
NW unter fb2b 18 | 31,0% | 25 | 43,1% | 11 19,0 % 4 6,9 %
Chemotherapie
Derzeitige fb2c 14 | 25,0% | 31 55,4 % 8 14,3 % 3 5,4 %
Beschwerden durch
Krankheit

Fiir die meisten waren die Nebenwirkungen und derzeitige Beschwerden gering ausge-
prigt. Dreiunddreiflig Prozent hatten keine Nebenwirkungen wahrend der Therapie und
ein Viertel derzeitig keine Beschwerden, die mit der Krankheit verbunden gewesen wi-
ren.

Die nachfolgende Tabelle zeigt die Patientenantworten auf die Frage, unter welchen Be-

dingungen sie bereit gewesen wéren, die erfolgte Chemotherapie zu wiederholen.

Tabelle 29: Fragebogen Einstellung zur Chemotherapie nach Behandlung — Akzeptanz

Legende: Abk. = Abkiirzung; % = Prozentzahl; Anz. = Anzahl; min.= mindestens

trifft zu trifft nicht zu ich weif} nicht
Abk. Anz. % Anz. % Anz. %
Frage
Verbesserung meiner fb2d1 44 78,6 % 3 5,4 % 9 16,1 %
Beschwerden
Uberlebenszeitverlinge- fb2d2 31 62,0 % 8 16,0 % 11 22,0 %
rung von min. zwei bis
drei Monaten
Uberlebenszeitverlinge- fb2d3 48 88,9 % 0 0,0 % 6 11,1 %
rung von min. einem
Jahr
nur Heilung fb2d4 23 46,0 % 20 40,0 % 7 14,0 %
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Die iiberwiegende Mehrheit wiirde die Chemotherapie wiederholen, wobei neunzig Pro-
zent vs. zweiundsechzig Prozent sich dazu bereit erkldrten, wenn die Therapie das Leben
um mindestens ein Jahr verldngerte (im Vergleich zu 3 Monaten Lebensverlingerung).
Fast vier Fiinftel hétten die Therapie noch einmal durchgefiihrt, wenn dies zur Symptom-
milderung fiihrte.

Die nachfolgende Tabelle zeigt die Patientenantworten auf die Frage, ab welchem Grad
des Uberlebensgewinn sie genau bereit gewesen wiren, die erfolgte Chemotherapie zu

wiederholen.

Tabelle 30: Fragebogen Einstellung zur Chemotherapie nach Behandlung — gewiinsch-
ter Uberlebensvorteil

Ich wiirde diese Chemotherapie noch einmal machen, wenn sie zu einer
Uberlebenszeitverlingerung von xx Monaten fiihren wiirde

Fragen Frage/Antwort Anzahl Durchschnitt/ Standardabwei- Median
Bezeichnung Proportion chung

fb2d3m

unter oder gleich 3

(Monate)
iber 3 bis 12 (Mo- 10 455 %
nate)
iiber 12 (Monate) 9 40,9 %

Beziiglich der Frage, welche Linge des Uberlebenszeitgewinns erzielt werden miisste,
damit die Patienten die Therapie noch einmal machten, gaben weniger als fiinfzehn Pro-
zent unter drei Monate an, fiinfundvierzig Prozent betrachteten den Zeitraum von bis zu
einem Jahr als ausschlaggebend und etwa vierzig Prozent der Patenten veranschlagte

mehr als ein Jahr.

4.7 Fragebogen vor Chemotherapie in Bezug auf Uberlebenszeit

Die nachfolgende Tabelle und Abbildung zeigen die Daten zum progressionsfreien und
Gesamtiiberleben in Bezug auf die Patientenantworten auf die Frage hin, ob sie fiir eine

Verbesserung der Symptome bereit wiren, Nebenwirkungen zu ertragen.
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Abbildung 24: PFS und OS in Bezug auf die Patientenantworten auf die Frage, ob sie fiir
eine Verbesserung der Symptome bereit wiaren, Nebenwirkungen zu ertragen

FB1a1-10
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Ich bin bereit, die folgenden Nebenwirkungen
fir eine Verbesserung meiner durch die Krankheit hervorgerufen Beschwerden zu ertragen

Tabelle 31: PFS und OS in Bezug auf die Patientenantworten auf die Frage, ob sie fiir
eine Verbesserung der Symptome bereit wiaren, Nebenwirkungen zu ertragen

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo.= durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten

Bezeichnung Medianes O OS Mo. | Medianes
PFS Mo. OS Mo.
fbla-10a Log-Rank,
p=0,137

>50% 21 8,2 4,8 12,8 10,9
Antworten nein
>50% 113 5,4 3,7 9,4 7,5
Antworten ja

Die nachfolgende Tabelle und Abbildung zeigen die Daten zum progressionsfreien und
Gesamtiiberleben in Bezug auf die Patientenantworten auf die Frage hin, ob sie bereit
wiren, fiir eine Verldngerung ihres Lebens um mindestens drei Monate Nebenwirkungen

Zu ertragen.
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Abbildung 25: PFS und OS in Bezug auf die Patientenantworten auf die Frage, ob sie fiir
eine Verldngerung des Lebens um mindestens drei Monate bereit wéren, Nebenwirkun-
gen zu ertragen
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Ich bin bereit, die folgenden Nebenwirkungen
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 3 Monate zu ertragen

Tabelle 32: PFS und OS in Bezug auf die Patientenantworten auf die Frage, ob sie fiir
eine Verliangerung des Lebens um mindestens drei Monate bereit wiren, Nebenwirkun-
gen zu ertragen

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo.= durchschnittli-
ches Gesamtiiberleben in Monaten; Mediane OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten

Bezeichnung Medianes O OS Mo. | Medianes
PFS Mo. OS Mo.
fb1b-10b Log-Rank, Log-Rank,
p=0,075 p=0,110

>50% 22 8 4,4 12,4 10,8
Antworten nein
>50% 110 5,5 3,9 9,4 8
Antworten ja

Die nachfolgende Tabelle und Abbildung zeigen die Daten zum progressionsfreien und
Gesamtiiberleben in Bezug auf die Patientenantworten auf die Frage hin, ob sie bereit
wiren, fiir eine Verldngerung ihres Lebens um mindestens zwolf Monate Nebenwirkun-

gen zu ertragen.
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Abbildung 26: PFS und OS in Bezug auf die Patientenantworten auf die Frage, ob sie fiir
eine Verldngerung des Lebens um mindestens zwolf Monate bereit wéren, Nebenwirkun-
gen zu ertragen
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Ich bin bereit, die folgenden Nebenwirkungen
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 1 Jahr zu ertragen

Tabelle 33: PFS und OS in Bezug auf die Patientenantworten auf die Frage, ob sie fiir
eine Verlingerung des Lebens um mindestens zwolf Monate bereit wéren, Nebenwir-
kungen zu ertragen

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten

Bezeichnung | Anz. | O PFS | Medianes | p-Wert | @ OS Mo. | Medianes | p-Wert
Mo. PFS Mo. OS Mo.

fblc-10c Log-Rank,
p=0,084

>50% 13 9,9 8,2 14,4 12,5

Antworte nein

>50% 123 5,5 3,9 9,5 8

Antworte ja

Patienten, die sich nicht dazu bereit erkldrten, die meisten der genannten Nebenwirkun-
gen zu ertragen, wiesen sowohl eine hohere PFS als auch eine hohere OS im Vergleich
zu jenen auf, die die Nebenwirkungen iiberwiegend in Kauf genommen hitten. Dies be-
zog sich sowohl auf die in Aussicht gestellte Situation, in der die Therapie die Symptome

mildern wiirde, als auch auf die, in der die Therapie das Leben um mindestens drei oder
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zwolf Monate verlédngern sollte. Diese Tendenz ist statistisch allerdings nicht relevant;
bis auf den Unterschied im Hinblick auf die PFS mit einer Therapie, die Symptommilde-
rung erbréchte, als auch mit einer Therapie, die um mindestens zwolf Monate das Leben
verldngerte (PFS 8,2 Monate vs. 4,4 Monate, p = 0,037 bei Symptommilderung und PFS
8,2 Monate vs. 3,9 Monate, p = 0,018 bei Lebensverlingerung um mindestens 1 Jahr).
Auf die Frage, welcher Grad des Uberlebensgewinns erzielt werden miisste, damit die
Patienten eine Chemotherapie mit vielen Nebenwirkungen eingehen wiirden, waren die
Ergebnisse in Bezug auf das Uberleben ohne erkennbares Muster. Die Antworten/Ergeb-
nisse ergaben keine statistische Relevanz.

In dem Fragebogen, der von den Patienten vor der Chemotherapie ausgefiillt worden ist,
war erkennbar, dass sowohl die PFS als auch die OS bei jenen Patienten, die stark oder
sehr stark unter der Grunderkrankung litten, kiirzer war als bei den Patienten, deren Be-
schwerden geringer ausgeprigt waren. Allerdings hatte dies keine statistische Signifi-
kanz.

Auch wenn die Daten einzeln in Bezug auf die gezielten Nebenwirkungen analysiert wer-
den, ist ersichtlich, dass die Patienten, die sich nicht bereit erkldrten, Nebenwirkungen
zur Symptommilderung des Bronchialkarzinoms zu ertragen, in fast allen Féllen sowohl
eine lingere PFS als auch OS besallen. Ausnahmen stellten hier die Einstellung gegen-
iber Appetitlosigkeit (fbla2), Miidigkeit (fbla6), Hautausschlidgen (fb1a9) dar, wobei so
gut wie kein Unterschied in der OS beobachtet werden konnte. In diesem Zusammenhang
steht auch die Einstellung zur Notwendigkeit einer stationdren Aufnahme wegen eines
fieberhaften Infektes, denn die OS war lénger bei jenen, die sich dafiir bereit erkldrt hat-
ten. Alle angedeuteten Ergebnisse sind ohne statistische Relevanz.

Eine dhnliche Tendenz konnte beziiglich der Bereitschaft zu den oben genannten Neben-
wirkungen von vor der Chemotherapie observiert werden, falls diese die Lebenserwar-
tung um mindestens drei Monate verldngerte. Mit der Ausnahme der Einstellung zur Not-
wendigkeit einer stationdren Aufnahme wegen eines fieberhaften Infektes hatten die Pa-
tienten, die sich nicht bereit erkldrten, Nebenwirkungen auszuhalten, sowohl eine langere
PFS wie auch OS.

Besonders deutlich ist dies in der Frage in Bezug auf eine Bluttransfusion (fb1b8), wenn
Patienten, die sich nicht dazu bereit erklirten, eine deutlich lingere mediane Uberlebens-
zeit aufwiesen (11,7 vs. 8,0 Monate), was im Gegensatz zu den anderen Ergebnissen sta-

tisch relevant ist (p = 0,007).
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Abbildung 27: Einstellung zur Blutkomponenteniibertragung: bei Gewinn drei Monate
Uberlebenszeit
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Ich bin bereit, Ubertragung__von Blut und Blutprodukten
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 3 Monate zu ertragen

Tabelle 34: Einstellung zur Blutkomponentenibertragung: bei Gewinn drei Monate

Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo.= durchschnittli-
ches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.
A. = keine Angaben

Ubertragung von Blut und Blutprodukten

N\ VA O PFS

Mo.

Medianes Medianes | p-Wert
PFS Mo. OS Mo.

Bezeichnung

Log-Rank,

p=0,105
nein 22 7.9 4.4 14,7 11,7
ja 115 5,7 4,0 9,3 8,0 ‘
k.A. 135 6,9 4,6 9,8 7,6

Noch stirker ausgeprigt war dieser Zusammenhang bei der Einstellung zur Transfusion
bei jenen Patienten, die wihrend der Behandlung keine Blutkomponenten erhielten (8,8

Monate vs. 16 Monate bei Patienten, die eine Transfusion ablehnten, p = 0,009).
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Abbildung 28: Einstellung zur Blutkomponenteniibertragung: bei Gewinn drei Monate
Uberlebenszeit — bei Patienten ohne Blutkomponentengabe wihrend der ganzen Behand-
lung
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Ich bin bereit, Ubertragung._von Blut und Blutprodukten
fur eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 3 Monate zu ertragen

Pat. ohne EK oder TK Transfusion wahrend der Behandlung

Tabelle 35: Einstellung zur Blutkomponenteniibertragung: bei Gewinn drei Monate
Uberlebenszeit — bei Patienten ohne Transfusion wéihrend der Behandlung

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo.= durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Mediane PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnittli-
ches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.
A. =keine Angaben,;

Pat.= Patienten; EK= Erythrozyten-Konzentrat; TK= Thrombozyten-Konzentrat; NW= Nebenwir-
kung

Pat. ohne EK  NW der Chemotherapie fiir eine Verlagerung des Uberlebens um min-

und TK destens drei Monate:
Transfusion

I"Jbertragung von Blut und Blutprodukten

Bezeichnung  Anz. O PFS Medianes p-Wert @ OS Mo. Medianes p-Wert

Mo. PFS Mo. OS Mo.
Log-Rank,
p=0,271
nein 14 7,5 4,0 16,0 16,0
ja 71 5,5 3,8 9,6 8,9
k.A. 85 7,3 4,4 10,2 8,4

Der Zusammenhang war ebenfalls schon beim ersten Chemotherapie-Zyklus sichtbar.

Patienten, die keine Transfusion erhielten und sich im Fragebogen vor der Chemotherapie
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dagegen ausgesprochen hatten, wiesen eine lingere Uberlebenszeit auf (bei OS 8,7 Mo-

nate vs. 11,7 Monate bei Patienten, die eine Transfusion ablehnten).

Abbildung 29: Einstellung zur Blutkomponenteniibertragung: bei Gewinn drei Monate
Uberlebenszeit — bei Patienten ohne Blutkomponentengabe wahrend des 1. Zyklus
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Ich bin bereit, Ubertragung__von Blut und Blutprodukten
fir eine Verldngerung des Uberlebens um mindestens 3 Monate zu ertragen

Pat. ohne EK Transfusion wahrend des | Zyklus

Tabelle 36: Einstellung zur Blutkomponentenlbertragung: bei Gewinn drei Monate
Uberlebenszeit — bei Patienten ohne Transfusion wahrend des 1. Zyklus

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo.= durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Mediane PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnittli-
ches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.
A. = keine Angaben; Pat.= Patienten; EK= Erythrozyten-Konzentrat; TK= Thrombozyten-Konzent-

rat; NW= Nebenwirkung

Pat. ohne EK  NW der Chemotherapie fiir eine Verlagerung des Uberlebens um Min-

Transfusion  destens drei Monate:
1. Zyklus

I"Jbertragung von Blut und Blutprodukten

Bezeichnung  Anz. O PFS Medianes p-Wert @ OS Mo. Medianes p-Wert

Mo. PFS Mo. OS Mo.
Log-Rank,
p=0,149
nein 20 8,1 4.4 15,4 11,7
ja 103 6,0 4.4 9,7 8,7
k.A. 125 7,1 4,7 10,0 8,2
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Bei Fragen zur Akzeptanz gegeniiber einzeln genannten Nebenwirkungen zwecks einer
Lebensverlidngerung von mindestens zwolf Monaten wurde bei allen Beispielen beobach-
tet, dass diejenigen, die sich nicht dazu bereit erklirten, eine lingere PFS wie auch OS
hatten.

Statistisch relevant war der Unterschied im progressionsfreien Uberleben bei der Einstel-
lung zur Appetitlosigkeit (fblc2) (7,7 vs. 3,9 Monate, p = 0,031), zu Durchfall (fblc4)
(8,5 vs. 3,9 Monate, p = 0,011) und hinsichtlich Bluttransfusionen (fb1c8) (6,4 vs. 3,9
Monate, p = 0,050). In Bezug auf die OS war die Einstellung zu Bluttransfusionen (fb1c8)
(12,5 vs. 8,0 Monate, p = 0,027) statistisch relevant.
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Abbildung 30: Einstellung zur Appetitlosigkeit bei Gewinn zwdlf Monate Uberlebenszeit
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Ich bin bereit, Appetitlosigkeit Uber 2 Wochen
fur eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 1 Jahr zu ertragen

Tabelle 37: Einstellung zur Appetitlosigkeit bei Gewinn zwdlf Monate Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.
A. = keine Angaben

Appetitlosigkeit iiber zwei Wochen

Bezeichnung | Anz. Medianes O OS Mo. | Medianes
PFS Mo. OS Mo.

Log-Rank,
p=0,289

nein 12 9,7 7,7 12,9 10,7
ja 131 5,6 3,9 9,8 8,0

|
k.A. 129 7,1 4,8 9,9 8,3
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Abbildung 31: Einstellung zu Durchfillen: bei Gewinn zwdlf Monate Uberlebenszeit
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Ich bin bereit, Durchfall tber 3 Tage
fur eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 1 Jahr zu ertragen

Tabelle 38: Einstellung zu Durchfillen: bei Gewinn zwdlf Monate Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.

A. = keine Angaben

Durchfall iiber drei Tage

Bezeichnung | Anz. Medianes O OS Mo. | Medianes
PFS Mo. OS Mo.

Log-Rank,
p=0,156

nein 16 9,8 8,5 13,2 12,0
ja 126 55 3,9 9,7 8,0

|
k.A. 130 7,1 4,7 9,8 8,3
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Abbildung 32: Einstellung zur Blutkomponenteniibertragung: bei Gewinn zwolf Monate
Uberlebenszeit
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Ich bin bereit, Ubertragung von Blut und Blutprodukten
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 1 Jahr zu ertragen

Tabelle 39: Einstellung zur Blutkomponenteniibertragung: bei Gewinn zwolf Monate
Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo.= durchschnittli-
ches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.
A. = keine Angaben

Ubertragung von Blut und Blutprodukten

O PFS | Medianes Medianes

Bezeichnung | Anz.
Mo. PFS Mo. o OS Mo.

fblc8 Log-Rank,
p=0,050
nein 19 8,5 6,4 14,7 12,5
ja 123 5,6 3,9 9,4 8,0
k.A. 130 7,1 4,7 9,9 8,3 |

Ebenfalls deutlich stirker ausgepragt war dieser Zusammenhang bei der Einstellung zu
Transfusion bei denjenigen Patienten, die wiahrend der Behandlung keine Blutkomponen-
ten erhielten (bei OS 8 Monate vs. 19,5 Monate p = 0,007 und bei PFS 3,6 vs. 8,9 Monate,

p = 0,037 bei Patienten, die eine Transfusion ablehnten).
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Abbildung 33: Einstellung zur Blutkomponenteniibertragung: bei Gewinn zwdlf Monate
Uberlebenszeit — bei Patienten ohne Transfusion wéihrend gesamter Behandlung
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Ich bin bereit, Ubertragung von Blut und Blutprodukten
fur eine Verldngerung des Uberlebens um mindestens 1 Jahr zu ertragen

Pat. ohne EK oder TK Transfusion wahrend der Behandlung
Legende: EK = Erythrozyten-Konzentrat; TK = Thrombozyten-Konzentrat

Tabelle 40: Einstellung zur Blutkomponenteniibertragung: bei Gewinn zwolf Monate
Uberlebenszeit — bei Patienten ohne Transfusion wéihrend gesamter Behandlung

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo.= durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Mediane PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnittli-
ches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.
A. =keine Angaben,;

Pat.= Patienten; EK= Erythrozyten-Konzentrat; TK= Thrombozyten-Konzentrat; NW= Nebenwir-
kung

Pat ohne EK-
und TK-
Transfusion

NW der Chemotherapie fiir eine Verlagerung des Uberlebens um min-
destens zwolf Monate

Ubertragung von Blut und Blutprodukten

Medianes
OS Mo.

Medianes 0 OS Mo. p-Wert

PFS Mo.

Anz. O PFS

Mo.

Bezeichnung p-Wert

nein 9 10,1 8,9 19,0 19,5
ja 78 5,1 3,6 9,4 8,5
k.A. 83 7,5 4,6 10,5 9,2

Diese Kausalitidt war ebenfalls schon beim ersten Chemotherapie-Zyklus sichtbar. Pati-
enten, die keine Transfusion erhielten und sich im Fragebogen vor der Chemotherapie

dagegen aussprachen, verfiigten iiber eine lingere Uberlebenszeit (bei OS 8 Monate vs.
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16 Monate, p = 0,020 und bei PFS 4 vs. 7,3, p = 0,032 bei Patienten, die eine Transfusion
ablehnten)

Abbildung 34: Einstellung zur Blutkomponenteniibertragung: bei Gewinn zwdlf Monate
Uberlebenszeit — bei Patienten ohne Transfusion wihrend des 1. Zyklus
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Ich bin bereit, Ubertragung von Blut und Blutprodukten
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 1 Jahr zu ertragen

Pat. ohne EK Transfusion wéahrend des 1 Zyklus

Legende: EK = Erythrozyten-Konzentrat

Tabelle 41: Einstellung zur Blutkomponenteniibertragung: bei Gewinn zwolf Monaten
Uberlebenszeit — bei Patienten ohne Transfusion wihrend des 1. Zyklus

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo.= durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Mediane PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnittli-
ches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.
A. =keine Angaben,;

Pat.= Patienten; EK= Erythrozyten-Konzentrat; NW= Nebenwirkung

Pat ohne EK- NW der Chemotherapie fiir eine Verlagerung des Uberlebens um Min-

e e destens zwolf Monate

1. Zyklus Ubertragung von Blut und Blutprodukten

Bezeichnung  Anz. O PFS Medianes p-Wert @ OS Mo. Medianes p-Wert
Mo. PFS Mo. OS Mo.

nein 16 9,4 7,3 16,1 16,0
ja 113 57 4,0 9,7 8,0
kKA. 119 7.2 48 10,1 8,8
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Ebenfalls augenfillig war der Zusammenhang hinsichtlich der Patienteneinstellung zu
Transfusion bei den Patienten, die wihrend der Behandlung keine Blutkomponenten er-
hielten, bei der Frage zu dieser Nebenwirkung, wenn sie nur zur Symptommilderung fiih-

ren wiirde (bei OS 8 Monate vs. 19,5 Monate bei Patienten, die eine Transfusion ablehn-

ten).

Abbildung 35: Einstellung zur Blutkomponenteniibertragung: bei Symptommilderung /
Uberlebenszeit — bei Patienten ohne Transfusion wéihrend gesamter Behandlung
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Pal. choe FK ocer TK Transfusion wihresa der Behandlung

Legende: EK = Erythrozyten-Konzentrat; TK = Thrombozyten-Konzentrat

Tabelle 42: Einstellung zur Blutkomponenteniibertragung: bei Symptommilderung /
Uberlebenszeit — bei Patienten ohne Transfusion wéihrend gesamter Behandlung

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo.= durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Mediane PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnittli-
ches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.
A. =keine Angaben,;

Pat.= Patienten; EK= Erythrozyten-Konzentrat; TK= Thrombozyten-Konzentrat; NW= Nebenwir-
kung

Pat. ohne EK NW der Chemotherapie bei Symptommilderung:
und TK
Transfusion

Ubertragung von Blut und Blutprodukten

O OS Medianes
Mo. OS Mo.

Medianes
PFS Mo.

O PFS
Mo.

Anz. p-Wert

Bezeichnung

Log-Rank,

p=0,220
nein 10 8,3 4.4 17,0 19,5
ja 79 52 3,5 9,3 8,3
k.A. 81 7,6 4,8 10,8 9,6
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Es konnte keine statistische Relevanz in Bezug auf das Uberleben festgestellt werden, ob

die Patienten den Fragebogen ausgefiillt hatten oder nicht.

4.8 TFragebogen nach der Chemotherapie in Bezug auf die Uberlebenszeit

Die nachfolgende Tabelle zeigt die Daten zum progressionsfreien und Gesamtiiberleben
in Bezug auf die Patientenantworten auf die Frage, unter wie vielen Nebenwirkungen sie
gelitten hatten.

Tabelle 43: Nebenwirkungen wihrend der Therapie / Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten

Bezeichnung 5 Medianes O OS Mo. | Medianes
PFS Mo. OS Mo.
Fb2a-10a Log-Rank, Log-Rank,
p=0,763 p=0,795
>50% 53 8,3 7,3 13,8 12,8

Antworten nein

>50% 4 8,5 8,1 12,4 13,1
Antworten ja

Patienten, die angaben, mehr als fiinfzig Prozent der genannten Nebenwirkungen wéh-
rend der Therapie gehabt zu haben, hatten sowohl eine lingere PFS als auch OS. Das
Ergebnis war statistisch nicht relevant.

Wenn man die Angaben allerdings getrennt, also einzeln analysiert, ist zu erkennen, dass
die Patienten, die nach der abgeschlossenen Chemotherapie im Fragebogen keine oder
eher keine Beschwerden von der Grunderkrankung ausgehend als auch keine oder nur
geringe Nebenwirkungen der Therapie angaben, iiber eine entsprechend lingere PFS wie
auch OS verfligten. Besonders sichtbar wurde der Zusammenhang hinsichtlich des Ge-
samtiiberlebens und Ubelkeit (13,1 vs. 7,3 Monate, p = 0,048) als auch bei Gefiihlssto-
rungen in den Extremitdten (13,1 vs. 7,2 Monaten, p = 0,038). Bei progressionsfreier

Uberlebenszeit war dies in Bezug auf Gefiihlsstdrungen an den Extremititen zu beobach-
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ten (7,7 vs. 5,7 Monate, p = 0,015). Die PFS war bei den stark oder sehr stark empfun-
denen Nebenwirkungen wie Durchfall, Gabe von Blutprodukten, Fieber mit antibioti-

scher Behandlung ldnger.

Abbildung 36: Einstellung zur Chemotherapie nach Abschluss der Therapie / Uberle-
benszeit in Bezug auf Ubelkeitssymptomatik wihrend der Behandlung

100 % 100 %

— tiberhaupt nicht/etwas

— tiberhaupt nicht/etwas

— stark/sehr stark — stark/sehr stark

50 % 50 %

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

0 Is l1o0 Tis Tz20 T2s5 | o Is T10l15120125130135 140 [45]

Log-Rank
p=0,048

Log-Rank

p=0,185 Zeit (Monate)

Zeit (Monate)

Ich habe unter der Folgenden Nebenwirkungen gelitten:
Ubelkeit uber 5 Tage

Tabelle 44: Einstellung zur Chemotherapie nach Abschluss der Therapie / Uberlebens-
zeit

Legende: Anz. = Anzahl @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-

liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.
A. = keine Angaben

Ubelkeit iiber fiinf Tage

Bezeichnung Anz. 0 PFS Medianes p-Wert @ 0OS Medianes p-Wert
Mo. PFS Mo. Mo. OS Mo.

fb2al Log-Rank,

p=0,185
iiberhaupt 50 8,7 7,7 14,2 13,1
nicht/etwas
stark/sehr stark 9 59 5,5 9,5 7,3
k.A. 213 6,0 3,5 9,0 7,1
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Abbildung 37: Einstellung zur Chemotherapie nach Abschluss der Therapie / Uberlebens-
zeit in Bezug auf Gefiihlstorung an Hinden und FiiBen wiahrend der Behandlung

100 % 1

— tiberhaupt nicht/etwas — tiberhaupt nicht/etwas

— stark/sehr stark

— stark/sehr stark

50 % 50 % -

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

0 Is fio Tis T20 T2s5 | o Is T10l15T20125130135 4045 |

Log-Rank

p=0,038 Zeit (Monate)

Zeit (Monate)

Ich habe unter der Folgenden Nebenwirkungen gelitten:
Geflihlsstérungen an Handen und FiiBen

Tabelle 45: Einstellung zur Chemotherapie nach Abschluss der Therapie / Uberlebens-
zeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.
A. = keine Angaben

Gefiihlsstorungen an Héinden und Fiilen

Bezeichnung Anz. 0 PFS Medianes p-Wert @ OS Medianes p-Wert
Mo. PFS Mo. Mo. OS Mo.

fb2a9

iiberhaupt 50 8,7 7,7 14,2 13,1
nicht/etwas

stark/sehr stark 8 5,1 5,7 93 7,2
k.A. 214 6,0 3,5 9,0 7,1
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5 Diskussion

Das Ziel der Studie lag in der Erforschung der Einstellung der Patienten zur Chemothe-
rapie mithilfe eines neu konzipierten Fragebogens. Damit wurde versucht, zu beantwor-
ten, welches Mal3 an Nebenwirkungen einer Chemotherapie die Patienten zu ertragen be-
reit wéren bzw. welches Ziel fiir eine solche Akzeptanz erreicht werden miisste. Die Ar-
beit untersuchte ebenso die Fragestellung, ob die Einstellung der Patienten gegeniiber
einer Therapie und deren Nebenwirkungen tatséchlich ein prognostischer Faktor fiir das
Uberleben der Patienten sein konnte.

Der Fragebogen wurde mithilfe des Fachbereichs Psychologie der Philipps-Universitét
Marburg erstellt und die Studie wurde von der Ethikkommission der Philipps-Universitét
Marburg begutachtet und mit positivem Votum bewertet.

Es wurden nur etwa flinfzig Prozent der Fragebogen ausgefiillt. Dabei zeigten sich fol-
gende Ergebnisse als relevanteste fiir diese Arbeit:

Die Nebenwirkungen einer Chemotherapie werden liberwiegend akzeptiert. Das wich-
tigste Ziel einer Therapie stellte fiir die Befragten das Uberleben dar. Zu beobachten war,
dass Patienten, die Nebenwirkungen eher nicht tolerieren wiirden, eine grundsitzlich bes-
sere Uberlebensprognose besaBen. Die Akzeptanz von Nebenwirkungen stellt keinen po-
sitiven prognostischen Faktor dar. Insofern hat sich die eingangs gestellte Hypothese,

dass dies der Fall sein kénnte, iiberraschenderweise nicht bewahrheitet.

Im folgenden Teil wird detaillierter auf die einzelnen Ergebnisse eingegangen.

Die Studie, im Rahmen derer der neu konzipierte Fragebogen von Patienten mit fortge-
schrittenem Lungenkarzinom vor Einleiten und nach Ende der Chemotherapie ausgefiillt
wurde, versuchte, zusdtzliche erginzende Aspekte zur Lebensqualitit, der empfundenen
Toxizitét der Therapie und den Beschwerden der Grunderkrankung zu erheben. Dadurch
sollten die Erwartungen der Patienten hinsichtlich einer Therapie besser erkannt und ver-
standen werden konnen. Leider fiillte nur die Hélfte der Patienten den Fragebogen am
Anfang der Studie aus. Interessanterweise waren jene, die sich beteiligt hatten, iberwie-
gend mit potenziellen Nebenwirkungen einer Chemotherapie einverstanden. Deren Ak-
zeptanz fiel generell ziemlich hoch (von 66 % bis sogar fast 92 %) aus, wobei diese Ak-
zeptanz/Anzahl mit einem eventuellen Therapiegewinn wuchs. Zu den zehn genannten

Nebenwirkungen, die fiir die Untersuchten am inakzeptabelsten gewesen sind, zdhlen
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Erbrechen, Hautausschlédge und Taubheitsgefiihl in den Extremitdten. Am wenigsten Be-
denken hatten die Patienten hingegen gegeniiber Nebenwirkungen wie Appetitlosigkeit,
Haarausfall und Abgeschlagenheit.

Es bestehen mehrere Publikationen, die diese Nebenwirkungen wéhrend einer Therapie
und das Empfinden der Patienten diesbeziiglich beschreiben. Eine der grofiten Einschrén-
kungen stellen den Publikationen zufolge etwa Haarausfall, Ubelkeit, Miidigkeit und Erb-
rechen dar, 37 383940 41
Es konnten aber keine expliziten Vergleichsstudien gefunden werden, wie sich die Ak-
zeptanz gegeniiber klar definierten Nebenwirkungen vor Beginn einer Chemotherapie
verhielt.

Die oben angedeuteten Ergebnisse konnten vermuten lassen, dass vielleicht die Angst der
Patienten vor gewissen Nebenwirkungen vor Einleitung der Therapie bei einigen Themen
iberschdtzt und bei anderen unterschétzt wird. Es sollte aus diesem Grund mehr Zeit in
Anspruch genommen werden, um die Patienten {iber den Nutzen und die Risiken vor
allem in Bezug auf etwaige Angste aufzukliren. Um diesen Aspekt jedoch genauer ein-
schétzen zu kdnnen, miissten weitere Studien durchgefiihrt werden.

Auch bei gezielten Fragestellungen, bei denen Patienten ihre Akzeptanz einer Therapie
mit vielen und/oder wenigen Nebenwirkungen benennen sollten, wuchs die Einwilli-
gungsanzahl gemiB dem (Uberlebens-)Gewinn aufgrund solcher Entscheidung. Interes-
santerweise war dabei der Unterschied zur Einstellung in Bezug auf die potenzielle To-
xizitdt der Therapie nicht besonders grof3 (Einwilligung bei 93 % mit wenigen vs. 83 %
mit vielen Nebenwirkungen bei Lebensverlédngerung um 1 Jahr). Der angestrebte mediane
Uberlebensvorteil lag fiir die Befragten bei vierundzwanzig Monaten, wobei nur sehr we-
nige Studienteilnehmer einen direkten Zeitrahmen nennen wollten.

Anhand der Patientenantworten konnte geschlussfolgert werden, dass ithnen wesentlich
wichtiger die Lebensverldngerung war als die Symptomfreiheit und eine vermutlich da-
mit verbundene erhdhte Lebensqualitit. Auf der anderen Seite ist zu erwéhnen, dass die
Patienten, die den Fragebogen ausgefiillt hatten, tiberwiegend nur geringe mit der Erkran-
kung verbundene Beschwerden aufwiesen (wie es im Abschlussbericht der Studie betont
wurde) *?, sodass dieser Gesichtspunkt mit Vorsicht zu bewerten ist. Die Ergebnisse lie-
gen teilweise im Einklang mit anderen Studien wie mit der bereits zu Anfang dieser Ar-
beit erwihnten grofen prospektiven Studie, die im New England Journal of Medicine
(NEJM) publiziert wurde. Dort wurden die Vorstellungen der Patienten hinsichtlich einer

Chemotherapie iiberpriift. Die meisten Antworten beinhalteten die Annahme, dass durch
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die Therapie hochstwahrscheinlich die Lebenserwartung erhoht wiirde; wobei dies deut-
lich hdufiger angefiihrt wurde als die Ansicht Erkrankter, dass es durch die Therapie zur
Symptommilderung kime. ** In einer anderen Studie, wo Patienten ebenfalls zu ihren Er-
wartungen in Bezug auf eine Chemotherapie befragt wurden, waren sechzig Prozent der
Befragten fiir eine aggressive Chemotherapie mit potenziell mehreren Nebenwirkungen,
wenn diese das Leben verlidngerte. Nur fiinfzehn Prozent hingegen entschlossen sich fiir
eine Symptommilderung. ** In einer weiteren Untersuchung hinsichtlich der Wahl zwi-
schen BSC und Chemotherapie (mit potenziellen Nebenwirkungen) entschied sich die
Mehrheit der Patienten fiir die zweite Option, auch wenn diese die Wahrscheinlichkeit
um nur zehn Prozent erhohte, das Leben um ein Jahr zu verlingern. * Interessant er-
scheint hier die auch schon frither beschriebene Arbeit von Silvestri et al., in der die Pa-
tienten die Wahl zwischen einer milden und aggressiven therapeutischen Herangehens-
weise hatten. Der mediane Uberlebensvorteil, der die Patienten zu einer Einwilligung in
die Therapie fiihrte, lag dort bei viereinhalb Monaten bei milder und bei {iber neun Mo-
naten bei aggressiver Therapie. *°

Diese Einstellung ist vermutlich mit dem starken Uberlebenswillen der Menschen in Ver-
bindung zu bringen. Bei Menschen mit einer Krankheit in terminalem Stadium kann der
Wille mit existenziellen, sozialen und psychologischen Aspekten aber auch physischen
Sorgen verbunden sein. Vermutlich spielt hier der existenzielle Faktor die wichtigste
Rolle. (Das Fehlen des Willens zum weiteren Leben ldsst sich anhand von Menschen-
scheu bzw. dem Versuch, sich abzuschotten, erkennen. Hierunter fdllt auch die Angst

davor, die Welt wiirdelos zu verlassen). *’

Die Zahl der Patienten, die einer Therapie mit dem Ziel einer Lebensverldngerung trotz
vieler Nebenwirkungen positiv gegeniiber eingestellt waren, lag eher hoher in der analy-
sierten vorliegenden Studie als in den vergleichsweisen Ergebnissen publizierter For-
schungsliteratur. Es muss jedoch beachtet werden, dass die Patienten der vorliegenden
Studie, obwohl die sicheren Daten zur Herkunft der Patienten fehlten, vermutlich meis-
tenteils in deutscher Kultur aufgewachsen sind (zumindest mussten sie Deutsch lesen und
verstehen konnen). Thre Erwartungshaltung konnte deshalb im Vergleich zu anderen
Gruppen bzw. Nationen anders ausfallen/ausgefallen sein. Das belegt etwa die in Israel
durchgefiihrte Studie, im Rahmen derer der Anspruch beziiglich des Gewinns von Le-
bensqualitdt bei einer Therapie bei Tumorerkrankung hoher ausfiel bei Israelis jiidischer

Herkunft als bei Patienten arabischer Herkunft. *®
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Nach abgeschlossener Behandlung wurden nur zwanzig Prozent der Fragebogen zur Ein-
stellung gegeniiber der Chemotherapie von den Patienten ausgefiillt. Die tiberwiegende
Mehrheit der Patienten hitte die gleiche Chemotherapie wiederholt, wobei fast neunzig
Prozent diese eingingen, wenn ihr Gesamtiiberleben (OS) um ein Jahr verldngert wiirde.
Uberraschenderweise weniger als die Hilfte erklirte sich nur bereit, die Therapie zu ma-
chen, wenn sie Heilung bréchte. Das bedeutet, dass das Ausmal} des Gewinns durch die
Chemotherapie von den Befragten nicht auf das Maximale hin ausgerichtet gewesen ist.
Die meisten Patienten, die den Fragebogen ausgefiillt hatten, wiesen eher keine bezie-
hungswiese nur geringe Beschwerden und Nebenwirkungen wéhrend der Therapie auf
und fiihlten sich nach Vollendung der Behandlung gut.

Die Aussagekraft der beschriebenen Ergebnisse wird limitiert durch die geringe Anzahl
der ausgefiillten Fragebogen hauptsidchlich nach Abschluss der Chemotherapie. Der
Grund dafiir ist ungewiss, obwohl das Geschlecht, Tumorstadium und der psychische Zu-
stand der Patienten einen statistisch relevanten Einfluss darauf hatte (Frauen und Patien-
ten, die in Ausiibung eines Hobbys eingeschriankt waren und/oder sich abgeschlagen fiihl-
ten, nahmen seltener an der Befragung teil). Moglich ist auch, vor allem nach der Che-
motherapie, dass die Patienten in so geschwichtem Zustand waren, dass das Ausfiillen
der Fragebogen fiir sie nicht moglich war.

In einer Studie von Chan et al. konnte festgelegt werden, dass Patienten, die sich nicht
compliant verhalten haben und die Therapie verspdtet begannen oder im Verlauf abbra-
chen, liberwiegend eine psychische Betreuung erwarteten. Dies ging zumindest aus den
am Anfang der Therapie ausgefiillten Fragebogen hervor. *

Das Ergebnis bekriftigte teilweise, dass das Nicht-Ausfiillen des Fragebogens im Sinne
schlechter Zusammenarbeit teilweise psychisch bedingt gewesen sein konnte und dass
gegebenenfalls gerade diese Patienten eine zusétzliche psychologische oder sogar psy-

chiatrische Mitbehandlung benétigt hitten.

Da die Lebensverldangerung ein sehr wichtiger Aspekt der in der Studie untersuchten Pa-
tienten war, wurde darauf auch ein groer Schwerpunkt in der Studienanalyse gelegt, also
welche Faktoren einen prognostisch relevanten Einfluss auf die PFS und OS haben konn-
ten. Hier muss allerdings erwédhnt werden, dass laut Abschlussbericht die Ergebnisse be-
ziiglich der progressionsfreien Uberlebenszeit kritisch zu bewerten sind, da es bedeut-

same Unterschiede im Zeitpunkt gab, wann das Zwischenstaging durchgefiihrt worden
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ist, je nachdem, in welchem Therapiearm sich die Patienten befanden. (Aus diesem Grund

wurde dieser Aspekt in der zitierten Veroffentlichung iiberhaupt nicht analysiert.) >’

Per se einige der wichtigsten prognostischen Faktoren sind die schon seit der ersten Hilfte
des 20. Jahrhunderts etablierten Klassifikationen der Tumorerkrankung wie die 1946 ein-
gefiihrte TNM-Klassifikation *' und die spéter entwickelten sogenannten Tumorstadien.
Anhand derer wird die Entscheidung getroffen, welche Therapie ein Patient erhalten soll.
Es gibt aber auch andere bekannte Faktoren, mit deren Hilfe das Uberleben prognostiziert
werden kann, vermutlich zahlreiche, die heute noch nicht beschrieben oder entdeckt wor-
den sind. Diese konnen oder kdnnten in der Entscheidung beziiglich der Therapieoption
eine bedeutsame Rolle spielen. Dazu gehdrt unter anderem der Karnofsky-Index, der den
Performance-Status der Patienten misst. Dieser wird hdufig wie auch in der vorliegenden
Studie als Eingangskriterium gesehen, um tiberhaupt an einer Studie teilnehmen zu kon-
nen.

Bei den untersuchten Personen konnte mit gesteigertem Wert des Karnofsky-Index ein
positiver Einfluss auf das Gesamt- und progressionsfreie Uberleben festgestellt werden
(Log-Rank p <0,001; 4 vs. 12 Monate medianes OS und 3,5 vs. 5,4 Monate medianes
PFS bei einem Karnofsky-Index von 70 % und 100 %). In vergleichsweisen Studien
wurde dies ahnlich beobachtet. >* > >*

Einige Artikel verweisen auch auf die Bedeutung des Geschlechts beziiglich des Uberle-
bens der Patienten, indem das ménnliche Geschlecht einen negativen pradiktiven Wert

enthalt, > >° >

In der analysierten Studie lag nur ein statistisch relevanter Zusammenhang
hinsichtlich des progressionsfreien Uberlebens (Log-Rank p = 0.047; 4 vs. 5,5 Monate
medianes PFS) vor, allerdings war die Anzahl der ménnlichen Patienten {iberwiegend
hoher als die der Frauen, sodass die Bedeutung des Geschlechts in der Studie unterschétzt
worden sein konnte.

Einen negativen Pridiktor bildet das Auftreten von Metastasen. >® >

In vorliegender Stu-
die konnte ein statistisch relevanter negativer Priadiktor ebenfalls beim Auftreten von
Knochen-, Hirn- und Lebermetastasen beobachtet werden. Keine Relevanz wurden im
Gegensatz zu anderen Studien Haut-, Lymphknoten- oder sonstigen Metastasen zuge-

sprochen.
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Beziiglich einer Vortherapie hatte nur die Bestrahlung des Haupttumors einen statistisch
bedeutsamen Einfluss auf das Gesamtiiberleben. Vergleichsstudien beobachteten dies tat-
sdchlich dhnlich, wobei dort ebenfalls eine Voroperation bei fortgeschrittener Tumorer-
krankung einen pridiktiven Wert ausloste.

Laut den Daten von der WHO sterben jédhrlich durch das Konsumieren von Tabakwaren
ungefdhr sieben Million Einwohner. Die Hélfte der Raucher stirbt im Laufe ihres Lebens
direkt durch den Tabakkonsum. ®' Es wird beschrieben, dass Tabakkonsum eine Thera-
pieresistenz hinsichtlich Chemotherapie bei verschiedenen Tumoren verursachen kann.
%2 Einige Autoren behaupten dennoch, dass das Rauchen oder das Aufhéren mit dem Rau-
chen nur einen Einfluss auf die Lebensqualitt nicht aber auf das Uberleben der Patienten
in fortgeschrittenen Tumorstadien besiBe. * Aus der vorliegenden Studie ist ersichtlich,
dass Patienten, die nie geraucht hatten, eine statistisch relevant hhere Lebenserwartung
wihrend der Therapie erzielten. Keinen groBen Einfluss auf das Uberleben hatte, ob der
Patient ehemaliger oder nach wie vor aktiver Raucher war. Leider wurden diesbeziiglich
keine Angaben erhoben, ob sich unter diesen Personen auch sogenannte passive Raucher
befanden.

Der Body-Mass-Index (BMI) ist nach Ansicht einiger Autoren ein begiinstigender Faktor
von Krebsentstehung. So war bei vielen Studien ein erhohtes Auftreten von Krebskrank-
heiten mit Zunahme des BMI zu beobachten. **

In der analysierten Studie nahm der BMI eine Relevanz hinsichtlich des progressions-
freien Uberlebens ein, indem Patienten, die am Anfang der Behandlung iibergewichtig
waren, einen besseren Outcome erzielten. In anderen Studien, die sich mit dem BMI und
NSCLC befassten, konnte sowohl beim progressionsfreien als auch beim Gesamtiiberle-
ben und vor allem in Bezug auf die kachektischen Patienten ein Zusammenhang diesbe-
ziiglich erkannt werden. ©°

In einigen Artikeln wird beschrieben, dass Patienten mit normalen Laborwerten einen
besseren Outcome aufwiesen. ®® Wichtig in der analysierten Studie erscheint unter ande-
rem der Himoglobinwert. Je hoher dieser vor Einleitung der Therapie lag, desto linger
war die OS der Patienten. Dies bestdtigte das Ergebnis anderer Studien, die als positiven
Prognosefaktor einen Himoglobinwert iiber 12 g/dl ansehen. 7 %

In anderen publizierten Arbeiten erscheint als Prognosefaktor die Anzahl der Leukozyten
vor Einleitung der Therapie als wichtig. ® In der analysierten Studie war dieser nur in

Bezug auf das progressionsfreie Uberleben von Bedeutung, wobei Patienten mit Norm-
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werten den langsten Wert erzielten. Patienten mit einer Thrombozytenzahl im Normbe-
reich erreichten ein ldngeres progressionsfreies und Gesamtiiberleben. Als Prognosefak-
tor erschienen ebenfalls die Leber- und LDH-Werte wichtig fiir Gesamtiiberleben zu sein.
Je niedriger der Wert war, desto linger fiel das mediane Uberleben aus. Diese Ergebnisse
werden am ehesten im Rahmen des Fortschreitens der Krankheit zu verstehen sein, wobei

diese Werte durch Zunahme der Grof3e und Anzahl an Metastasen beeinflusst werden.

Zuriickkommend auf den Fragebogen zur Einstellung der Patienten gegeniiber der Che-
motherapie stellte das Aus- oder Nichtausfiillen der Fragebogen prognostisch keine Re-
levanz dar. Uberwiegend keinen statistisch relevanten Einfluss auf das Uberleben hatte
innerhalb der Fragen die Einstellung und die Bereitschaft zu Nebenwirkungen einer The-
rapie. Es war dennoch die Tendenz erkennbar, dass die Patienten, die eine Therapie we-
gen potenzieller Nebenwirkungen ablehnten, ein langeres progressionsfreies und Gesamt-
liberleben hatten.

Statistisch bedeutsam hinsichtlich des progressionsfreien Uberlebens war die Einstellung
zur Appetitlosigkeit (Log-Rank p = 0,031) und zu Durchféllen (Log-Rank p = 0,011). Pa-
tienten, die negativ gegeniiber diesen Nebenwirkungen eingestellt waren, hatten eine lén-
gere PFS. In der Literatur konnte leider keine Vergleichsstudie zu diesem Thema gefun-

den werden.

Sowohl beim progressionsfreien als auch Gesamtiiberleben war die Einstellung zur Blut-
komponenteniibertragung statistisch relevant. Patienten, die diese Nebenwirkung eher o-
der deutlich ablehnten, wiesen eine lingere Uberlebenszeit auf (Log-Rank p = 0,027; 12,5
vs. 8 Monate mediane Uberlebenszeit, am Beispiel einer Therapie mit Verldngerung des
Uberlebens um mindestens 1 Jahr).

Interessant dabei erscheint, dass gerade jene Patienten, die die Transfusion ablehnten und
auch nicht erhielten, eine deutlich noch ldngere OS hatten, was statistisch relevant war
(Log-Rank p = 0,007; 19,5 vs. 8,5 Monate mediane Uberlebenszeit). Dieser Zusammen-
hang war bereits wihrend des ersten Chemotherapie-Zyklus erkennbar, da Patienten, die
kein Erythrozyten-Konzentrat (EK) in dieser Zeit erhielten, ein sogar zweimal langeres
Uberleben erzielten (Log-Rank p = 0,02; 16 vs. 8 Monate mediane Uberlebenszeit). Al-
lerdings war diese Patientengruppe sehr klein. Es ist nicht bekannt, ob die betreffende
Einstellung etwa von Faktoren wie der schulischen/beruflichen Ausbildung abhéngig o-

der religios bedingt war. Es ist ebenso nicht bekannt, ob diese Personen schon friiher eine
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Bluttransfusion erhalten hatten. Es bestand dennoch eine statistisch relevante Relation
zwischen einer Voroperation und Akzeptanz der Blutkomponentengabe. Voroperierte Pa-
tienten tendierten zur Ablehnung einer Transfusion. Der Ablehnung liegt womdoglich eine
perioperativ schlechte Erfahrung mit einer Transfusion zugrunde.

Leider behandeln auch in der vorhandenen Literatur nur sehr wenige Artikel die Einstel-
lung von Patienten gegeniiber einer Bluttransfusion. Dies kann eventuell mit dem subjek-
tiven statt objektiven Wissen der Patienten begriindet sein. Moglicherweise spielt hier die
Angst vor Infektionen wie mit HIV oder Hepatitis eine Rolle, wie das Review von Log
Nt et al. anhand von fiinfzehn verschiedenen Studien seit 1980 zeigt. ™°

In vorliegender Studie wollten etwa zwanzig Prozent der Patienten, die den Fragebogen
ausgefiillt hatten, keine Transfusion in Anspruch nehmen. Wie die Arbeit von Vetter et
al. vergleichsweise zeigt, wurden Bluttransfusionen auch dort von jedem fiinften Patien-
ten perzeptiv als riskant oder sogar sehr riskant eingestuft. Dies war abhéngig vom Bil-
dungsstatus. Groflere Bedenken hatten der Studie zufolge auch Afroamerikaner. Aller-
dings wurde diese Studie in den USA durchgefiihrt und daher ist es schwierig, abzuschét-
zen, ob diese Schlussfolgerung auf europdische/deutsche Verhiltnisse iibertragbar wére.
' Von den Arzten hingegen wird eine Bluttransfusion als eher moderate Nebenwirkung

einer Chemotherapie eingestuft. >

Zur Einstellung zur Chemotherapie und deren Nebenwirkungen in Bezug auf das Uber-
leben der Patienten konnten in der Literatur keine direkten Vergleichsstudien gefunden
werden. Laut einer publizierten Arbeit erwarten Patienten von einer Therapie beispiels-
weise bei COPD, dass diese sicher (nebenwirkungsarm), billig, schnell wirksam und
leicht in der Anwendung ist. > Das Auftreten von Nebenwirkungen kann zur von Patien-
ten selbst herbeigefiihrten Modifikationen in der Arzneieinnahme fiihren. " Nicht iiber-
raschend erzielen ergo Patienten, die gegen drztlichen Rat die Klinik verlassen, sich also
incompliant verhalten, eine erhohte Wahrscheinlichkeit, zu sterben oder wieder in die
Klinik aufgenommen werden zu miissen. Die Akzeptanz der Therapie kann von der Dar-
stellungsform eines moglichen Profits der Therapie abhéngig sein, wie eine Publikation
von Janet et al. zeigt. Die Einwilligung etwa zu lipidsenkenden Medikamenten zur Vor-
beugung von Herzinfarkten lag sogar um fast zweimal hoher, wenn man zuvor die relative
und nicht die absolute Wirkung der Medikation nannte.

Anhand der Ergebnisse zur Akzeptanz von Nebenwirkungen bei der Impfung gegen

Schweinegrippe lag der Prozentsatz derer, die dies ablehnten, bei zwanzig Prozent. Vor
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allem wurden die Sicherheitsaspekte beméngelt. "® Bei Medikation zur Migrineprophy-
laxe war die Akzeptanz von Nebenwirkungen bei jenen Patienten hoher, die bereits meh-
rere symptom-orientierte Medikamente eingenommen hatten (also vermutlich 6fter/stér-
ker erkrankt waren). ”” Wie die Studie von Simpson et al. zeigt, ist generell die Akzeptanz
im Sinne von Compliance, also der korrekten Einnahme der verordneten Medikamente,
ein wesentlicher Faktor, der zur statistisch relevanten Erh6hung des Therapieerfolgs und
der Senkung der Sterberate beitrdgt — auch bei Placebo-Medikamenten. Durchschnittlich
verhielten sich ungeféhr fiinfundzwanzig Prozent der Patienten auf diesem Feld incom-

pliant, * ™

Ein Einfluss schlechter Therapieakzeptanz beziehungsweise schlechter Com-
pliance konnte auch bei onkologischen Patienten beobachtet werden, wie die Studie von
Hershman et al. zeigt. Dort wurden Patienten mit Brustkrebs unter Hormontherapie un-
tersucht. Erkrankte, die die adjuvante Therapie nicht regelméBig einnahmen oder diese

gar abbrachen, unterlagen einer erhéhten Sterblichkeit. *°

Die Ergebnisse der aktuell in dieser Arbeit analysierten Studie stehen also teilweise in
Widerspruch zu den oben genannten Publikationen, wenn man die Akzeptanz der Neben-
wirkungen (bei nicht gefunden direkten Vergleichsstudien) der Compliance gegeniiber-
stellt. Intuitiv kdnnte geschlussfolgert werden, dass dies mit der geringeren Krankheits-
wahrnehmung der Patienten verbunden sein konnte. Ein solcher Zusammenhang konnte
aber durch die analysierte Studie nicht bestdtigt werden. Es sind weitere Untersuchungen

auf diesem Gebiet notwendig, um das Thema besser ergriinden zu kdnnen.

In der durchgefiihrten Studie wurden durchschnittlich zwei EK wéhrend der Behandlung
transfundiert. Je mehr EK pro Zyklus verabreicht wurden, desto niedriger fiel das gesamte
und progressionsfreie Uberleben aus.

Dariiber hinaus zeigt die Studie, was aus der Literatur nicht ersehen werden konnte: einen
statistisch relevanten negativen Zusammenhang zwischen der klinischen Notwendigkeit
einer Bluttransfusion schon wéhrend des ersten Zyklus auf das sowohl progressionsfreie
wie auch Gesamtiiberleben (bei PFS p Log-Rank = 0,049; 4,1 vs. 4,6 Monate und bei OS
p Log-Rank = 0,005; 6,5 vs. 8,5 Monate). Es ist hinzuzufiligen, dass die Anzahl der Pati-
enten, die eine Transfusion wihrend des ersten Zyklus erhielten, eher sehr niedrig lag
(etwa bei 8 % der Erkrankten). Dariiber hinaus war die Entscheidung zur Gabe eines EK

klinisch von der Entscheidung des behandelnden Arztes abhingig.
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Durch die Gabe eines EK wird, wie im Review von Preston et al. betonte, die Sympto-
matik der Tumor-bedingten Andmie, Luftnot und Miidigkeit fiir etwa zwei Wochen ge-
bessert. *'

Eine Transfusion kann aber gegebenenfalls mit eventuellen Nebenwirkungen, die iiber-
wiegend immunologisch bedingt sind (wie Fieber, Himolysereaktionen, transfusionsas-
soziierter akuter Lungeninsuffizienz [TRALI], Transfusions-bedingter Sepsis) verbunden
sein. Es wird geschitzt, dass in den USA pro eine Million Blutkomponenteniibertragun-
gen (darunter auch TK, Fresh Frozen Plasma [FFP]) zwei Todesfille direkt in Zusam-
menhang mit der Transfusion stehen. Allerdings stehen sehr wenige Studien zur Verfii-
gung, die sich mit diesem Problem bei krebserkrankten Patienten befassen. In einer be-
stehenden Studie konnte ein Zusammenhang zwischen erhohter Sterblichkeit und Blut-
komponentengaben bei krebserkrankten Patienten im Krankenhaus beschrieben werden.
82 Zumindest erhoht die perioperative Gabe von Blut bei Krebsoperationen das Risiko des

Wiederauftretens (Rezidiv) solider Tumore, * %

unter anderem Lungenkrebs, bei dem
ein schlechteres Outcome im Sinne von Rezidiven bei perioperativer Gabe von Fremdblut
beschrieben wurde. ** Bei Gabe von Blutkomponenten konnte ein haufigeres Auftreten
von Lymphomen festgestellt werden. *° Die Gabe von EK, wie von einigen Autoren be-
tont, 16st einen immunmodulierenden respektive immunsuppressiven Effekt aus, weswe-
gen dieser als begiinstigender Faktor fiir das (Wieder-)Auftreten von Karzinomen im Ver-

. 88
lauf anzusehen ist. ¥’

In einigen Studien wurde ein Zusammenhang zwischen der Blut-
komponentengabe und hiufigerem Auftretenden venoser und arterieller Thrombosen wie
Lungenarterienembolien konstatiert. *

Die Gabe eines EK war bei gastrointestinaler Blutung bei einem Hédmoglobinwert von
tiber 7 g/dl mit hoherer Sterblichkeit verbunden, sodass generell einige dazu tendieren,
auch bei anderen Krankheitsbildern eine Transfusion erst ab einem Himoglobinwert von
unter 7 g/dl nahezulegen. *° (In einer allerdings in der Lancet Oncology erschienenen
Publikation konnte hinsichtlich der Sterblichkeit kein Unterschied bei Transfusionen bei
Himoglobinwerten von iiber 8 g/dl im Vergleich zu iiber 10 g/dl festgestellt werden). ”'
In einer der wenigen prospektiven Studien zur Gabe von EK bei schwerstkranken Patien-
ten auf der Intensivstation, war ersichtlich, dass diejenigen, die liberal eine Transfusion
bei einem Hadmoglobinwert von tiber 7 g/dl erhielten, eine hohere generelle Sterblichkeit
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bei hdufiger auftretenden kardialen und pulmonalen Ereignissen besaf3en. Interes-

. . . . . . . 94
santerweise sehr dhnliche Ergebnisse konnten auch bei Kindern observiert werden.
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Die vorliegende Studie konnte diesbeziiglich keinen Zusammenhang ausfindig machen,
zumal die Entscheidung fiir eine Transfusion klinisch getroffen wurde. Allerdings konnen
die oben genannten Ergebnisse vermutlich nicht zweifelsfrei auf tumorerkrankte Patien-
ten vor allem in fortgeschrittenen Stadien iibertragen werden. Der Transfusionsbedarf der
Tumorpatienten hidngt auch vom Ausmal der Erkrankung ab. Andmie ist ein Zeichen fiir
ein stirker fortgeschrittenes Tumorleiden. Es fehlen weiterhin gesicherte Ergebnisse von

Studien, die sich mit diesem Thema befassen wiirden.

Bei einer Chemotherapie soll die Gabe von TK das etwaige Auftreten von Blutungen zum
Stillstand bringen oder im Hinblick auf eine Thrombozytopenie vorbeugend sein. *> In
der Studie konnte beobachtet werden, dass die Gabe von TK einen Einfluss auf das Ge-
samtiiberleben hatte. Das Ergebnis verhilt sich jedoch leicht widerspriichlich. Der Uber-
lebensvorteil wuchs bei niedriger Anzahl an TK-Gabe. Bei sehr hoher Anzahl, nicht sehr
iiberraschend, war die Uberlebenszeit deutlich kiirzer. Die iiberwiegende Mehrheit der
Patienten aus der Studie brauchte allerdings keine TK, wodurch die Ergebnisse vorsichtig

zu interpretieren sind.

Einen Einfluss auf das Gesamtiiberleben hatte die Anzahl der Gaben von Antiemetika pro
Chemotherapie-Zyklus. Es konnte leider keine Vergleichsstudie in der Literatur gefunden
werden, die sich mit diesem Thema befasste. In der analysierten Studie konnte eine nied-
rige und relativ hohe Anzahl benutzter Substanzen mit einem langeren medianen Gesamt-
iberleben in Verbindung gebracht werden. Die Bedeutung der Ergebnisse miisste anhand
eventueller weiterer Untersuchungen vertieft werden. Moglicherweise beeinflussten In-

teraktionen mit den Chemotherapeutika oder anderen Medikamenten deren Wirksamkeit.

Ebenso wurde ein Zusammenhang zwischen der Gabe von Antibiosen und der Uberle-
benszeit der Patienten entdeckt. Mit steigender Anzahl der verabreichten Substanzen, so-
wohl oral wie auch intravends, fiel das Uberleben der Patienten kiirzer aus. Das Ergebnis
ist nicht iiberraschend und geht am ehesten mit den Nebenwirkungen der Therapie res-
pektive dem Fortschreiten der Krankheit einher, da die Immunabwehr deutlich abge-
schwécht wird. Die Zunahme der Antibiosenanzahl gilt als Indiz fiir hdufigere und stér-
kere Infektionen beziehungsweise fiir das Nicht-Ansprechen und ein lingeres Bestehen
von Infektionen. Patienten, bei denen eine empirische Antibiose zum Beispiel bei immer

hdufiger auftretenden multiresistenten Keimen nicht passend angesetzt sind, werden 6fter
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und linger hospitalisiert. °° Es konnte jedoch leider keine vergleichende Literatur dazu
gefunden werden, die sich mit diesem Thema in Verbindung mit Co-Behandlungen wéh-

rend einer Chemotherapie befassen wiirde.

Untersucht wurde auch, ob erhobene Lebensqualitdtsparameter nach EORTC (European
Organisation for Research and Treatment of Cancer) einen Einfluss auf die Prognose der
Patienten hatten. Die Erkrankten, die eine hohere Punktzahl hinsichtlich der global ent-
nommenen Lebensqualitét, physikalischen und Rollenfunktionen erhielten und eine nied-
rigere Punktzahl bei Beschwerden erzielten, erreichten eine lingere Uberlebenszeit. Das
werden aller Voraussicht nach diejenigen Patienten gewesen sein, die vermutlich iiber
eine bessere Lebensqualitit verfiigten. Dieser Zusammenhang ist auch sehr dhnlich in
anderen Studien beobachtet worden. Eine der ersten Studien ist die aus 1987, in der der
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In einem

Zusammenhang zwischen Patienten mit Brustkrebs beschrieben wurde.
in der Zeitschrift Lancet Oncology erschienenen Review, in dem mehrere klinische Trials
diesbeziiglich analysiert wurden, konnten als grofite pradiktive Faktoren physikalische

100 .
In einem anderen Re-

Funktionen, Appetitlosigkeit und Schmerz ermittelt werden.
view, das sich auf insgesamt sechsunddreif3ig klinische Studien bezieht, konnte der grofite
pradiktive Wert bei physikalischen Funktionen aber auch beziiglich der globalen Lebens-
qualitit festgestellt werden. '*!

Eine ganz andere Studie, die die Lebensqualitit von fast tausendzweihundert Patienten
ebenfalls vor Einleiten einer Chemotherapie mit NSCLC erhob, beobachtete, dass bei
globaler Lebensqualitét und physikalischer Funktion jede zehn Punkte mit einer zehnpro-
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zentigen hoheren Lebenserwartung verbunden waren. ~~ In anderen Untersuchungen, die

sich nicht explizit mit Lebensqualitét befassten, zéhlten als unabhingige Prognosefakto-

ren Gewichtsverlust, Dysphagie, Dyspnoe und Verwirrtheit (Delirium). '**

Abschlieflend sollte erwéhnt werden, dass eine Begrenzung der vorliegenden Arbeit in
der Anzahl der ausgefiillten Fragebogen vor allem in Bezug auf die Situation wéhrend
oder nach der Behandlung liegt. Die Studienteilnehmer sind selektiv in die Studie einge-
schlossen worden, was wahrscheinlich bedeutet, dass viele vermutlich stiarker erkrankte
Patienten nicht analysiert werden konnten, sodass die Ergebnisse nur mit Vorsicht auf die

gesamte Bevolkerung projiziert werden kdnnen. Die Entscheidung beziiglich supportiver
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Behandlungen wie der Bluttransfusion ist klinisch getroffen worden. Bei unterschiedli-
chen Zeitabschnitten zum Zwischenstaging je nach Therapiearm sind die Angaben zum
progressionsfreien Uberleben kritisch zu werten.

Zu den Stérken dieser Arbeit gehort die relativ grof3e Patientenanzahl, die aus verschieden
Kliniken in die Studie eingeschlossen worden sind, wie auch deren relative Homogenitit.
Die Stérke beruht ebenfalls auf der langen und regelméaBigen Beobachtungszeit, wodurch
der Verlauf auch nach Abschluss der Therapie bei allen eingeschlossenen Patienten ver-
folgt werden konnte. Von Bedeutsamkeit ist auch die erforschte Fragestellung beziiglich
der Patienteneinstellung zur Chemotherapie und deren Einfluss auf das Uberleben, was

bis dahin nur sehr spérlich in der vorhandenen Literatur beschrieben worden ist.

Zusammenfassend soll die Aussage von ASCO im Journal of Clinical Oncology (JCO)
hinsichtlich der Therapie von Krebserkrankungen wiederholt werden, gemal3 derer es das
Wichtigste ist, den bestmdglichen positiven Einfluss auf das Gesamt- wie auch das pro-
gressionsfreie Uberleben zu nehmen und die Erhéhung der Lebensqualitit in den Vorder-
grund zu stellen, verbunden mit der moglichst geringsten Toxizitdt und den niedrigsten

Kosten. '

Eine interessante prospektive Studie, die sich vor allem auf die pekunidren
Faktoren des Lungenkrebs in Griechenland fokussiert, stellt die Arbeit von Zarogoulidou
et al. dar. Der Autor ist der Ansicht, dass in letzter Zeit ein Zuwachs an Behandlungskos-
ten zu beobachten ist, was aber keine Korrelation zur Lebensqualitét besitzt. Die direkten
und indirekten Kosten der Behandlung und Erkrankung hatten keinen Einfluss auf die
Lebensqualitit. ' Vielleicht wird aber die Wichtigkeit dieses Aspekts gerade von Arzten
und Wissenschaftlern tiberschitzt. Die Patienten tendieren viel eher zu intensiveren The-
rapien als die behandelnden Arzte und das Pflegepersonal, wenn diese perspektivisch die
Chance bieten, das Ausmaf des Lebens zu verlingern. '°° Diese Ergebnisse bestitigt auch
die vorliegende Studie, in der fiir die iiberwiegende Mehrheit der Patienten die lebens-
verldingernden Maflnahmen auch auf Kosten der Lebensqualitit (Nebenwirkungen) die
wichtigste Rolle in der Behandlung der Patienten spielten.

In der présentierten Arbeit konnte die Wichtigkeit mehrerer schon bekannter prognosti-
scher Faktoren wie dem Karnofsky-Index bestitigt werden. Dies kann hilfreich sein beim
Ermessen der Wahrscheinlichkeit eines Therapieerfolges. Die Ergebnisse lassen aber
auch vermuten, dass eine nicht zu unterschéitzende Rolle der klinischen Notwendigkeit

einer Bluttransfusion schon wihrend des ersten Zyklus der Therapie zukommen kann.
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Ebenfalls scheint die Einstellung der Patienten zu den Nebenwirkungen einer Chemothe-
rapie vor Einleiten der Behandlung wichtig zu sein. Uberraschenderweise war in der ana-
lysierten Studie die Ablehnung von Nebenwirkungen mit durchschnittlich lingerer Le-
benserwartung verbunden, obwohl intuitiv eher zu vermuten gewesen wére, dass die Ak-
zeptanz einer Therapie (und deren Nebenwirkungen) generell mit einem besseren Out-
come verbunden sein miisste. Die Erkldrung fiir dieses Ergebnis bleibt spekulativ, da
keine direkten Vergleichsstudien zum diesen Themen in der Literatur gefunden werden
konnten. Eine mdgliche Erkldrung ldge darin, dass bei einem besseren Allgemeinzustand
der Patienten die Angst vor Nebenwirkungen stirker ausgeprigt sein konnte. Oder bei
fehlendem empfundenen Krankheitsgefiihl konnte die Angst tiberwiegen, dass eine The-
rapie die Lebensqualitét verschlechterte. Diese Vermutung ist allerdings in der analysier-
ten Arbeit gemdl der angewendeten Methoden nicht nachzuweisen. Andere moglichen
Ursachen konnen kulturell oder religios bedingt sein, was auch einen direkten Einfluss
auf das gesamte Gesundheitsmusterverhalten haben diirfte, im Rahmen der Studie jedoch
nicht untersucht wurde. Ahnlich kann nicht ausgeschlossen werden, dass dkonomisch-
soziale Faktoren wie der Wohnungsort eine wichtige Rolle spielen.

Es bleibt offen, ob sich diese Ergebnisse auch wirklich klinisch einsetzten lassen, und
falls ja wie. Theoretisch ist es moglich, die Patienten {iber ihre Einstellung zur Bluttrans-
fusion etwa im Rahmen des Aufklarungsgespriaches zu befragen. Dies konnte hilfreich in
der Patientenauswahl und zugunsten einer noch engmaschigen Betreuung ausfallen.
Sollte dann aber auch die negative Antwort darauf bedeuten, dass etwa eine stirkere The-
rapie eingesetzt werden sollte, da die Patienten eine bessere Aussicht auf Therapieerfolg
haben? Um diese Problematik besser einschitzen zu konnen, miissten weitere Forschun-

gen auf dieser Ebene durchgefiihrt werden.
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6  Schlussfolgerung / Wichtigste Ergebnisse

¢ Die allermeisten Patienten akzeptierten die Nebenwirkungen einer Chemothera-
pie, insbesondere dann, wenn damit eine Uberlebenszeitverlingerung erzielt wer-
den kann.

e Uberwiegend wurden alle potenziellen Nebenwirkungen einer Therapie akzep-
tiert, wobei das Ausmal} der dadurch gewonnenen Lebensverlingerung eine un-
tergeordnete Rolle spielte.

¢ FEine negative, ablehnende Einstellung zu Nebenwirkungen stellte keinen negati-
ven  prognostischen Faktor dar.

e Im Gegenteil; in der abgehandelten Studie wiesen diese Patienten sogar ein etwas
besseres Uberleben auf.

e FEin Beispiel dafiir liegt in der negativen Einstellung gegeniiber Bluttransfusion,

die  einen positiven Prognosefaktor in der analysierten Studie bildete.

Die Frage danach, ob die psychische Einstellung zum Beispiel hinsichtlich der personli-
chen Anschauung zur Chemotherapie den Verlauf einer Krebserkrankung beeinflussen
kann, ist hoch spannend. Viele Patienten sehen das vermutlich als wichtigen Teil oder
Beitrag zum Erfolg der Behandlung an. Die Analyse der beschriebenen Arbeit deutet zu-
mindest darauf hin. Um diese Thematik jedoch besser einschétzen zu koénnen, sind wei-

tere Untersuchungen auf diesem Feld notwendig.
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7  Zusammenfassung

7.1 Deutsch

7.1.1 Hintergrund
Krebserkrankungen in fortgeschrittenem Tumorstadium stellen einer der gro3ten Heraus-
forderung fiir die Medizin beim Erzielen der bestmdglichsten Ergebnisse in Bezug auf
die Erwartungen der Patienten dar. Es bestehen mehrere Faktoren, die Einfluss auf die
Behandlung nehmen koénnen. Einer der Faktoren ist die Zusammenarbeit der Patienten
(Compliance and Andherence), wobei die deklarative Einstellung gegeniiber einer The-
rapie bisher selten untersucht worden ist. Ziel der Arbeit war es, zu untersuchen, welche
Einstellung die Patienten gegeniiber einer Chemotherapie und deren Nebenwirkungen
vertreten und ob diese Einstellung als prognostischer Faktor fiir das Uberleben gewertet

werden kann.

7.1.2 Methodik
Es wurden die Daten einer abgeschlossenen randomisierten Phase-II1-Studie bei NSCLC,
sequenczielle Mono- vs. Zweifach- vs. Dreifachkombinationstherapie, analysiert. Insge-
samt wurden zweihundertzweiundsiebzig Patienten im Alter zwischen vierunddreifig
und fiinfundsiebzig aus vierundzwanzig Kliniken aus Deutschland, die sich in Tumorsta-
dium IIIb oder IV des NSCLC befanden, analysiert. Die Patienten sollten vor und nach
der Therapie einen von der psychologischen Fakultit der Universitdt Marburg erstellten
Fragebogen beziiglich ihrer Einstellung zur Chemotherapie ausfiillen. Unter anderem
wurden dabei zehn Beispiele verschiedener Nebenwirkungen der Therapie benannt. Die
Patienten wurden gebeten, anzugeben, wie (hoch oder niedrig) ihre Akzeptanz der Ne-
benwirkungen in Abhdngigkeit vom potenziellen Nutzen einer solchen Entscheidung
wire. Von den Studienteilnehmern wurde ein Patiententagebuch gefiihrt, in dem Toxizi-
tatskriterien, Symptome nach NCI-CTC und Laborparameter dokumentiert wurden. Zu-

sdtzlich wurden wéhrend der Studie Daten zur Lebensqualitit nach EORTC erhoben.

7.1.3 Ergebnisse
Die iiberwiegende Mehrheit der Patienten war bereit, die Nebenwirkungen der Chemo-
therapie zu ertragen. Die grofSten Bedenken stellten dabei Erbrechen, Hautausschldge und
Taubheitsgefiihle dar. Die Akzeptanz nahm mit dem potenziellen Gewinn der Therapie
zu. Es wurde aber auch beobachtet, dass jene Patienten, die die Nebenwirkungen einer

Therapie ablehnten, eine ldngere OS erreichten. Der Trend wurde in allen genannten Bei-
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spielen von Nebenwirkungen beschrieben. Statistisch relevant (Log-Rank p = 0,027) er-
scheint das in der Abfrage der Einstellung zur Bluttransfusion, bei der das Gesamtiiber-
leben sogar anderthalb Mal langer ausfiel, als bei denjenigen, die diese Nebenwirkung
nicht akzeptierten, auch wenn eine solche Chemotherapie potenziell zur Lebensverlinge-
rung von einem Jahr gefiihrt hitte (12,5 vs. 8 Monate). In der Arbeit konnte dariiber hin-
aus beobachtet werden, dass neben den bekannten Faktoren wie dem Karnofsky-Index
oder dem Vorhandensein von Metastasen auch die Entscheidung zur Bluttransfusion
wihrend des ersten Zyklus einen statistisch relevanten negativen pradiktiven Einfluss auf

das Gesamtiiberleben nahm (Log-Rank p = 0,005).

7.1.4 Diskussion

Gemadl der Studie lag fiir die Patienten in der Lebensverldngerung, die auch auf Kosten
mehrerer Nebenwirkungen gewiinscht war, der wichtigste Faktor.

Auf der anderen Seite zeigte sich eine negative Einstellung gegeniiber Nebenwirkungen
insbesondere bei Bluttransfusionen {iberraschend als positiver prognostischer Faktor fiir
das Uberleben. Es konnte keine Erklirung fiir diesen Trend gefunden werden. Es zeigt
aber, dass die psychologische Einstellung gegeniiber der Therapie eine unterschitzte
Rolle im Therapieerfolg spielen diirfte. In der Arbeit konnte dariiber hinaus beobachtet
werden, dass Bluttransfusion schon wéhrend des ersten Chemotherapie-Zyklus als nega-
tiver Prognosefaktor zu werten ist. Um zu beantworten, ob diese Beobachtungen auch
klinisch relevant sind, miissten allerdings weitere Untersuchungen in diesem Bereich

durchgefiihrt werden.
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7.2 English- Abstract

7.2.1 Background
Cancer in advanced stages represents one of the biggest challenges for medicine in
achieving the best possible treatment results regarding patients' expectations. Several fac-
tors may influence the treatment. One is the patients' cooperation (compliance and adher-
ence), whereas the declarative attitude towards therapy has been rarely investigated. This
study aimed to investigate how the attitude towards chemotherapy and its side effects

looks like and whether this attitude can be seen as a prognostic factor for survival.

7.2.2 Methods
There were analyzed data from a completed randomized Phase III trial in non-small cell
lung cancer "sequential Mono vs. dual vs. triple combination therapy". A total of 272
patients with NSCLC in tumor stage II1IB or IV aged between 34-75 from 24 clinics in
Germany were analyzed. The patients should fulfill before and after the treatment a ques-
tionnaire on attitude towards chemotherapy. There were ten examples of chemotherapy
side effects, and the patients were asked about their acceptance according to their poten-
tial benefit. The patients had to keep a diary during the treatment, where the toxicity
symptoms, according to NCI-CTC, and laboratory test results of the study participants
were recorded. Furthermore, there was a quality of life questioner, according to EORTC,

fulfilled.

7.2.3 Results
The vast majority of the patients were ready to endure the side effects of chemotherapy.
The biggest concerns presented here vomiting, rashes, and numbness of the limbs. The
acceptance increased with the potential profit of the therapy. However, it was observed
that those who were not accepting these side effects had a longer OS; the longer, the
higher the grade of potential treatment benefit rejection. This trend was seen in all exam-
ples of the side effects. It was statistically relevant (Log-rank p=0,027) in the question
concerning the attitude towards blood transfusion, where the OS was 1,5 higher in those
who rejected blood transfusion even if its acceptance hypothetically led to 1-year life
prolongation (12,5 vs. 8 months). Additionally, it was observed that behind the known
factors as the Karnofsky Index or the presence of metastasis also transfusion during the
first cycle might be seen as a statistically relevant unfavorable survival predictive factor

(Log-rank p=005)
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7.2.4 Discussion
In the study, the most important aspect for the patients was life prolongation even if as-
sociated with more side effects. However, the negative attitude towards side effects of the
treatment, especially blood transfusion, was surprisingly a favorable prognostic factor for
survival. An explanation of this trend remains hidden, but it may indicate that psychologic
attitude plays an underestimated role in therapy success. Furthermore, in the study, blood
transfusion during the first cycle of chemotherapy might be rated as a negative prognostic
factor. To answer the question, if these observations are clinically relevant further studies

on these issues are needed.
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10 Anhang

Allgemeine Toxizititskriterien (NCI-CTC)
Aus dem vor der Chemotherapie durchgefiihrten allgemeinen Toxizitétskriterien-Bogen

konnten fast alle Daten eruiert werden.

Tabelle 45A: Allgemeine Toxizititskriterien (NCI-CTC) vor Chemotherapie: ausgefiillt

Legende: Anz. = Anzahl; Standard-abw. = Standardabweichung; Min. = Minimum; Max. = Maximum

Median Oberes

Quartil

Durchschnitt Standard- Min. Unteres Max.

/Proportion  abw. Quartil

267 267 268

Beantwortete 0,69 264 267

Fragen

Proportional auf 98 % 0% 97 98 % 98 % 98 % 99 %
272 %

Die unten aufgelisteten Ergebnisse beziehen sich auf den Zustand vor Einleiten der Che-
motherapie wie auch nach dem ersten, zweiten und vierten Zyklus.

Die Auswertung der Antworten erfolgte wie folgt:

Tabelle 46: Allgemeine Toxizititskriterien (NCI-CTC) vor Chemotherapie

Legende: Abk. = Abkiirzung; % = Prozentzahl; Anz = Anzahl; Hautverdnder.= Hautverdnderungen;
Niereninsuff.= Niereninsuffizienz

Grad 0 Grad 1 Grad 2 Grad 3 Grad 4
Abk. | Anz % Anz % |Anz| % |Anz| % |Anz, %
Frage
1) Fatigue ctel | 190 | 71,2% |56 |21,0% |20 |7,5% |1 04% |0 0,0%
2) Gewichtsverlust |ctc2 |199 |74,5% (32 |12,0% |29 |10,9% |7 2,6% | () | ()
3) Appetit cte3 | 200 | 74,9% |45 |16,9% |5 1,9% |16 [6,0% |1 0,4%
4) Ubelkeit cted | 248 [ 92,9% |15 |5,6% |4 1,5% |0 0,0% [(-) | ()
5) Erbrechen cte5 | 258 | 96,6% |8 3,0% |1 04% |0 0,0% |0 0,0%
6) Durchfall ctc6 | 260 | 97,4% |7 2,6% |0 0% 0 0% 0 0%
7) Obstipation ctc7 | 236 |884% |19 | 7,1% |10 |3,7% |2 0,7% |0 0,0%
8) Stomatitis cte8 | 260 | 97,4% |7 2,6% |0 0,0% |0 0,0% |0 0,0%
9) Fieber ctc9 | 261 |97.8% |5 1,9% |1 04% |0 0,0% |0 0,0%
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10) Muskel- und ctcl0 | 213 | 79,5% |21 |78% |19 |7,1% |15 [5,6% |0 0,0%
Gelenkschmerzen

11) Schmerzen im | ctcll | 201 | 75,0% |32 |11,9% [22 |82% |13 [49% |0 0,0%
Brustbereich

12) Husten ctcl2 | 124 | 46,4% | 114 |42,7% |25 |9,4% |4 L,5% |(-) | ()
13) Dyspnoe ctcl3 | 131 {49,1% |(-) |(~) 102 | 38,2% |33 |124% |1 0,4%
14) Gefiihlsstorun- | ctc14 | 244 | 91,4% |14 [52% |5 1,9% |2 0,7% |2 0,7%
gen an Hiinden /

Fiiflen

15) Haarausfall ctcl5 | 259 [ 97,0% |5 1,9% |3 1,1% [(-) |() ) |
16) Allergie ctcl6 | 266 | 99,6% |0 0,0% |1 0,4% |0 0,0% |0 0,0%
17) Herzrhythmus- | ctc17 | 255 | 95,9% |4 1,5% |2 0,8% |5 1,9% |0 0,0%
storungen

18) kardiale Ischa- | ctc18 | 263 | 98,5% |2 0,7% |1 04% |1 0,4% |0 0,0%
mie

19) Hautveriander. | ctcl9 | 260 | 97,4% |6 22% |1 0,4% |0 0,0% |0 0,0%
20) Hamoptysis ctc20 | 253 | 94,8% |14 |52% | () |(-) 0 0,0% |0 0,0%
21) Himaturie ctc21 | 260 | 97,7% |5 1,9% |0 0,0% |1 0,4% |0 0,0%
22) Infektion ctc22 | 247 | 92,5% |2 0,7% |12 |4,5% |6 22% |0 0,0%
23) Verwirrtheit ctc23 | 265 | 99,3% |2 0,7% |0 0,0% |0 0,0% |0 0,0%
24) Bewusstsein ctc24 | 266 | 99,6% | 1 0,4% |0 0,0% |0 0,0% |0 0,0%
25) Pneumonitis ctc25 | 263 | 98,5% |3 L,L1% |1 0,4% |0 0,0% |0 0,0%
26) Lungenfibrose | ctc26 | 264 | 98,9% |3 1,L1% |0 0,0% |0 0,0% |0 0,0%
27) Proteinurie ctc27 | 261 | 98,9% |3 1,L1% |0 0,0% |0 0,0% |0 0,0%
28) Niereninsuff. ctc28 | 261 | 97,8% |3 1,1% |3 1,L1% |0 0,0% |0 0,0%

Tabelle 47: Allgemeine Toxizitétskriterien (NCI-CTC) nach dem 1. Chemotherapie-Zyk-

lus

Legende: Abk. = Abkiirzung; % = Prozentzahl; Anz = Anzahl; Hautverdnder.= Hautverdnderungen;
Niereninsuff.= Niereninsuffizienz

Grad 0 Grad 1 Grad 2 Grad 3 Grad 4
Abk. |Anz| % |Anz % Anz % Anz | % |Anz| %
Frage
1) Fatigue ctcl | 163 [62,7%| 62 |23,8% | 27 | 104% | 6 [23%| 2 |0,8%
2) Gewichtsverlust ctc2 | 235 (90,4% | 19 | 7,3% 6 2,3% 0 (0,00 0 |0,0%
3) Appetit ctc3 | 189 [73,0%| 43 | 16,6% | 14 | 54% | 13 |5,0% | 0 | 0,0%
4) Ubelkeit ctcd | 197 [75,8% | 38 | 14,6% | 24 | 9.2% 1 [04% | 0 | 0,0%
5) Erbrechen ctcS | 223 [86,4%| 23 | 8,9% | 12 | 4,7% 0 (0,0 0 |0,0%
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6) Durchfall ctc6 | 246 |95,3%| 8 3,1% 3 1,2% 1 |0,4% 0,0%
7) Obstipation ctc7 | 213 |82,6%| 22 | 85% | 22 | 8,5% 1 |0,4% 0,0%
8) Stomatitis ctc8 | 241 |93,4%| 12 | 4,7% | 4 1,6% 1 |0,4% 0,0%
9) Fieber ctc9 | 228 | 88,0%| 26 | 10,0% | 5 1,9% 0 |0,0% 0,0%
10) Muskel- und ctcl0 | 209 |81,0% | 14 | 54% | 16 | 6,2% | 18 |7,0% 0,4%
Gelenkschmerzen

11) Schmerzen im ctcll | 205 {79,8%| 27 | 10,5% | 16 | 6,2% 9 13,5% 0,0%
Brustbereich

12) Husten ctcl2 | 173 |67,1%| 70 | 27,1% | 14 | 5,4% 1 |0,4% 0,0%
13) Dyspnoe ctcl3 | 159 |61,6%| 0 | 0,0% | 74 | 28,7% | 20 | 7,8% 1,9%
14) Gefiihlsstorun- ctcl4 | 235 |91,1%| 15 | 5,8% | 4 1,6% 3 | 1,2% 0,4%
gen an Hiinden / Fii-

Ben

15) Haarausfall ctclS | 236 | 91,5%| 15 | 5,8% 7 2,7% 0 |0,0% 0,0%
16) Allergie ctcle | 253 |98,1%| 2 | 0,8% 3 1,2% 0 |0,0% 0,0%
17) Herzrhythmus- | ctc17 | 248 | 96,5%| 1 0,4% 3 1,2% 4 | 1,6% 0,4%
storungen

18) kardiale Isché- ctcl8 | 255 199,2%| 0 | 0,0% 2 0,8% 0 |0,0% 0,0%
mie

19) Hautverinder. ctcl9 | 235 |91,1%| 14 | 5,4% 7 2,7% 2 10,8% 0,0%
20) Hamoptysis ctc20 | 243 {942%| 13 | 5,0% | O | 0,0% 1 10,4% 0,4 %
21) Himaturie ctc21 | 254 {98,4%| 3 1,2% 1 0,4% 0 |0,0% 0,0%
22) Infektion ctc22 | 224 | 86,8%| 5 1,9% 9 3,5% | 19 | 7,4% 0,4%
23) Verwirrtheit ctc23 | 252 {97,7%| 3 1,2% | 0 0,0% 2 10,8% 0,4%
24) Bewusstsein ctc24 | 250 | 96,9% | 4 1,6% 2 0,8% 2 |0,8% 0,0%
25) Pneumonitis ctc25 | 251 {97,3%| 3 1,2% 1 0,4% 3 | 1,2% 0,0%
26) Lungenfibrose ctc26 | 255 (98,8%| 3 1,2% 0 0,0% 0 |0,0% 0,0%
27) Proteinurie ctc27 | 251 [ 98,8%| 3 1,2% 0 0,0% 0 |0,0% 0,0%
28) Niereninsuff. ctc28 | 252 |98,1% | 4 1,6% 1 0,4% 0 |0,0% 0,0%
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Tabelle 48: Allgemeine Toxizitétskriterien (NCI-CTC) nach dem 2. Chemotherapie-Zyk-

lus

Legende: Abk. = Abkiirzung; % = Prozentzahl; Anz = Anzahl; Hautverdnder.= Hautverdnderungen;
Niereninsuff.= Niereninsuffizienz

Grad 0 Grad 1 Grad 2 Grad 3 Grad 4
Abk. |Anz| % |Anz % Anz % Anz | % |Anz| %
Frage
1) Fatigue ctcl | 136 [57,9%| 64 |272% | 28 | 11,9% | 6 |2,6%| 1 |0,4%
2) Gewichtsverlust ctc2 | 206 [87,7%| 24 | 10,2% | 5 2,1% 0 (0,0 0 |0,0%
3) Appetit ctc3 | 163 [69,4% | 44 | 18,7% | 16 | 6,8% | 10 | 43%| 2 |0,9%
4) Ubelkeit ctcd | 169 [71,6% | 32 | 13,6% | 30 | 12,7% | 5 |2,1%| O |0,0%
5) Erbrechen ctc5 | 210 [89,0% | 14 | 59% | 10 | 42% 2 [0,8% | 0 |0,0%
6) Durchfall ctc6 | 225 1953% | 7 3,0% 4 1,7% 0 [0,0%| 0 |0,0%
7) Obstipation ctc7 | 193 [81,8% | 18 | 7,6% | 22 | 9,3% 3 [1,3% | 0 |0,0%
8) Stomatitis ctc8 | 213 [90,3% | 16 | 6,8% 7 3,0% 0 [0,0%| 0 |0,0%
9) Fieber ctc9 | 218 [92,4%| 14 | 5,9% 3 1,3% 1 104% /| 0 |0,0%
10) Muskel- und ctcl0 | 189 |79,7% | 17 | 72% | 15 | 6,3% | 14 [59% | 2 |0,8%
Gelenkschmerzen
11) Schmerzen im ctcll | 188 |79,3%| 28 | 11,8% | 15 | 6,3% 6 |2,5%| 0 |0,0%
Brustbereich
12) Husten ctcl2 | 157 |66,5% | 65 | 27,5% | 13 | 5,5% 1 104% | 0 |0,0%
13) Dyspnoe ctc13 | 130 |54,9%| 0 0,0% | 79 |33,3% | 21 | 89% | 7 |3,0%
14) Gefiihlsstorun- ctcl4 | 214 |190,7% | 13 | 5,5% 7 3,0% 1 104%| 1 |0,4%
gen an Hiinden / Fii-
Ben
15) Haarausfall ctcl5 | 186 |78,8%| 33 | 14,0% | 17 | 7,2% 0 [0,0%| 0 |0,0%
16) Allergie ctcle | 232 198,3%| 3 1,3% 1 0,4% 0 [0,0%| 0 |0,0%
17) Herzrhythmus- | ctcl7 | 225 |95,3%| 2 0,8% 2 0,8% 5 12,1%| 2 |0,8%
storungen
18) kardiale Isché- ctc18 | 232 198,3% | 2 0,8% 2 0,8% 0 [0,0%| 0 |0,0%
mie
19) Hautverinder. ctcl9 | 224 194,5% | 8 3,4% 5 2,1% 0 [0,0%| 0 |0,0%
20) Hamoptysis ctc20 | 229 |97,0%| 5 2,1% 0 0,0% 2 10,8% | 0 |0,0%
21) Hamaturie ctc21 | 232 199,1% | 2 0,9% 0 0,0% 0 10,0 0 |0,0%
22) Infektion ctc22 | 205 |86,9% | 7 3,0% | 12 | 5,1% 9 138%| 3 |1,3%
23) Verwirrtheit ctc23 | 230 |197,0%| 3 1,3% 1 0,4% 2 108% | 1 |0,4%
24) Bewusstsein ctc24 | 232 197,9%| 3 1,3% 1 0,4% 1 104% | 0 |0,0%
25) Pneumonitis ctc25 | 234 199,2%| 0 0,0% 1 0,4% 1 [04% | 0 |0,0%
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26) Lungenfibrose ctc26 | 233 |98,7% | 3 1,3% 0 0,0% 0 (0,000 0 |0,0%

27) Proteinurie ctc27 | 231 199,6%| 1 0,4% 0 0,0% 0 (0,000 0 |0,0%

28) Niereninsuff. ctc28 | 230 (98,3% | 2 0,9% 1 0,4% 0 (0,000 1 |0,4%

Tabelle 49: Allgemeine Toxizitétskriterien (NCI-CTC) nach dem 4. Chemotherapie-Zyk-
lus

Legende: Abk. = Abkiirzung; % = Prozentzahl; Anz = Anzahl; Hautverdnder.= Hautverdnderungen;
Niereninsuff.= Niereninsuffizienz

Grad 0 Grad 1 Grad 2 Grad 3 Grad 4
Abk. | Anz % | Anz % Anz % Anz| % |Anz| %
Frage
1) Fatigue ctel 116 [63,0% | 45 | 24,5% | 17 | 9,2% 5 127% | 1 |0,5%

2) Gewichtsverlust ctc2 | 167 [91,3%| 13 | 7,1% 3 1,6% 0 [0,0%| 0 |0,0%

3) Appetit ctc3 | 144 [78,7% | 21 | 11,5% | 9 | 4,9% 7 138% | 2 | 1,1%
4) Ubelkeit ctcd | 144 [78,7% | 19 | 10,4% | 17 | 9,3% 3 [1,6%| 0 |0,0%
5) Erbrechen cteS | 162 [88,5%| 14 | 7,7% 6 | 3,3% 1 [0,5%| 0 |0,0%
6) Durchfall ctc6 | 176 [96,2%| 7 | 3,8% 0 | 0,0% 0 [0,0%| 0 |0,0%
7) Obstipation ctc7 | 160 [87,4%| 17 | 9,3% 6 | 3,3% 0 [0,0%| 0 |0,0%
8) Stomatitis ctc8 | 170 {92,9%| 11 | 6,0% 2 1,1% 0 [0,0%| 0 |0,0%
9) Fieber ctc9 | 173 [94,0%| 7 | 3,8% | 4 | 2.2% 0 [0,0%| 0 |0,0%
10) Muskel- und ctcl0 | 148 |80,4% | 18 | 9,8% 8 | 43% 8 143% | 2 | 1,1%
Gelenkschmerzen

11) Schmerzen im ctell | 154 |83,7% | 15 | 8.2% 8 4,3% 5 127% | 2 | 1,L1%
Brustbereich

12) Husten ctcl2 | 122 |66,7% | 48 | 26,2% | 12 | 6,6% I [0,5% | 0 |0,0%

13) Dyspnoe ctcl3 | 101 |54,9%| 0O 0,0% | 52 | 28,3% | 25 |13,6%| 6 | 3,3%

14) Gefiihlsstorun- ctcl4 | 159 |86,9% | 14 | 7,7% | 8 | 44% | 2 | 1,1%| 0 |0,0%
gen an Hiinden / Fii-

fien
15) Haarausfall ctcl5 | 123 167,2%| 36 | 19,7% | 24 | 13,1% | 0 [0,0% | 0 | 0,0%
16) Allergie ctcl6 | 181 (98,9% | 2 1,1% 0 0,0% 0 [0,0%| 0 |0,0%

17) Herzrhythmus- | ctc17 | 177 {97,3% | 1 0,5% 1 0,5% | 3 | 1,6%| 0 |0,0%
storungen

18) kardiale Ischi- ctcl8 | 181 [98,9% | 2 1,1% 0 0,0% 0 0,006 | 0 |0,0%
mie

19) Hautveriinder. ctcl9 | 177 196,7% | 5 2,7% 1 0,5% 0 [0,0%]| 0 |0,0%

20) Hamoptysis ctc20 | 174 |95,1%| 6 3,3% 0 0,0% 3 [1,6%| 0 |0,0%

21) Himaturie ctc2l | 181 |98,9% | 2 1,1% 0 0,0% 0 [0,0%]| 0 |0,0%
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22) Infektion ctc22 | 164 |88,6% | 4 2,2% | 10 | 5,4% 6 |32% | 1 |0,5%

23) Verwirrtheit ctc23 | 180 |97,8% | 2 1,1% 2 1,1% 0 [0,0%]| 0 |0,0%
24) Bewusstsein ctc24 | 180 |97,8% | 1 0,5% 1 0,5% 2 [1,1%| 0 |0,0%
25) Pneumonitis ctc25 | 181 |98,4% | 0 0,0% 1 0,5% I 105% | 1 |0,5%

26) Lungenfibrose ctc26 | 180 |98,4% | 3 1,6% 0 0,0% 0 [0,0%| 0 |0,0%

27) Proteinurie ctc27 | 178 199,4% | 1 0,6% 0 0,0% 0 [0,0%]| 0 |0,0%

28) Niereninsuff. ctc28 | 180 |98,4% | 1 0,5% 1 0,5% 0 [0,0%| I |0,5%

Tabelle 50: Allgemeine Toxizititskriterien (NCI-CTC) Legende

ctcl

ctc2

ctc3

ctcd

ctch

ctch

ctc/

ctc®

ctc9

ctcl0

ctcll

ctcl2

ctcl3

ctcl4

0: keine 1: Ermiidung 2: méBige Verminderung der Tagesaktivitdt 3: starke Be-
eintrachtigung der Tagesaktivitét 4: bettlégerig

0:<5%,1:5-<10%2:10-<20% 3:>=20%

0: normal 1: gering vermindert 2: kurzfristig < 1 Woche vermindert 3: langfris-
tig > 1 Woche vermindert 4: vollige Appetitlosigkeit

0: keine 1: geringe Ubelkeit 2: miBige Ubelkeit 3: starke Ubelkeit

0: keine 1: gering (1x/Tag) 2: méBig (2—5x/Tag) 3: > = 6x oder Infusionsthera-
pie notwendig 4: bedrohlich parenterale Erndhrung notwendig

0: keinen 1: gering < 4 Stiihle/Tag 2: méBig 4-6 Stiihle/Tag oder néchtliche
Stithle 3: stark > = 7 Stiihle/Tag oder Inkontinenz 4: bedrohlich notwendige
Intensivtherapie

0: keine 1: geringe Obstipation 2: médBige Obstipation 3: starke Obstipation 4:
Ileus

0: normal 1: geringes Erythem 2: méBiges schmerzhaftes Erythem 3: stark
schmerzhaftes Erythem 4: schwerste Ulzerationen

0: kein 1: 38.0-39.0°C 2: 39.1-40.0°C 3: > 40,0°C 4: > 40,0°C langer als 24h
0: keine 1: gering 2: miBig 3: stark 4: stirkste Schmerzen

0: keine 1: méBige, ohne Beeintrichtigung der Bewegungsfihigkeit 2: maBige,
Erfordernis fiir nicht-morphinhaltige Schmerzmittel, 3: stark 4: stérkste
Schmerzen

0: kein 1: geringe, leichte Antitussiva 2: méfige, starke Antitussiva notig 3:
stiarkerer, nicht-kontrollierbarer Husten

0: keine 1 (-) 2: Dyspnoe unter starker Belastung 3: Dyspnoe unter normaler
Belastung 4: Ruhedyspnoe oder beatmungspflichtig

0: keine 1: pelziges Gefiihl an Finger- und Zehenkuppen 2: Taubheit der Finger-
und Zehenkuppen 3: Taubheit von Hénden und Fiien, Gefiihlsstorungen auf
Arme und Beine iibergreifend 4: neben Gefiihlsstorungen auch Lahmungser-
scheinungen
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ctcls

ctcl6

ctcl?7

ctcl8

ctcl9

ctc20

ctc21

ctc22

ctc23

ctc24

ctc25

ctc26

ctc27

ctc28

(=

: keine 1: geringfiigiger Haarausfall 2: deutlicher, ausgepréigter Haarausfall 3
4

_~~

)
_):
0: keine 1: voriibergehend, Schiittelfrost und Fieber von < 38°C 2: Urtikaria,

Schiittelfrost, Fieber von > = als 38°C Fieber, leichter Bronchospasmus 3: Se-
rumkrankheit, Bronchospasmus, parenterale Medikation nétig 4: Anaphylaxie

0: keine 1: asymptomatisch 2: nicht therapiebediirftig 3: persistierend und the-
rapiebediirftig 4: Monitoring notig

0: keine 1: unspezifische T-Wellenabflachung 2: asymptomatisch: ST- und T-
wellen-Verdnderungen im Sinne der Ischdmie 3: Angina Pectoris ohne Infarkt-
nachweis 4: akuter Herzinfarkt

0: keine 1: Rotung oder Schuppung 2: stirkere Rotung oder grofiflachige
Desquamation 3: konfluierende generalisierte Rotung oder Desquamation 4:
Hautnekrosen und Ulzerationen

0: keine 1: mit, ohne Transfusionsbedarf 2: (-) 3: stark, Transfusion notwendig
4: massive Blutungen, Erfordernis zur interventionellen Blutstauung

0: keine 1: nur mikroskopisch sichtbar 2: Makrohdmaturie ohne Gerinnsel 3:
Makrohdmaturie mit Gerinnsel 4: chirurgische Intervention oder Nekrose

0: keine 1: gering, nicht therapiebediirftig 2: miBig, orale Antibiotika notig 3:
stark, i.v. Antibiotika/Antimykotika 4: lebensbedrohliche Sepsis

0: keine 1: kurzzeitig 2: persistierend 3: persistierend mit Beeintrachtigung tag-
licher Aktivitét 4: selbst- oder Fremdgefiahrdung

0: klar wach 1: geringe Somnolenz 2: médfige Somnolenz 3: starke Somnolenz,
Stupor 4: Koma

0: keine 1: Rontgenzeichen ohne Symptome 2: geringe Symptome, Steroide
notig 3: starke Symptome, Sauerstoff notig 4: assistierte Beatmung notig

0: keine 1: Rontgenzeichen ohne Symptome, keine Steroide notwendig 2: Gabe
von Steroiden oder Diuretika notwendig 3: 02-Gabe 4: assistierte Beatmung
notig

0: keine, 1: 1+ oder 0,15-1,0g/24h, 2: 2+ bis 3+ oder 1,0-3,5g/24h 3: 4+ oder >
3,5g/24h , 4: nephrotisches Syndrom

0: keine 1: voriibergehende Kreatininerhohung 2: persistierende Kreatininerhd-
hung ohne Dialysenotwendigkeit 3: ANV mit Dialysenotwendigkeit 4: irrever-
sibles Nierenversagen, permanente Dialysepflichtigkeit

Summierend alle Punkte der Toxitizétskriterien lagen diese bei den Patienten im Durch-

schnitt bei ungefihr 5 (von maximal 105 zu erreichenden) Punkten. Diese Zahl variierte

wihrend der Behandlung im Durchschnitt nur dezent zwischen den Zyklen.
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Tabelle 51: Allgemeine Toxizititskriterien (NCI-CTC); Unterschiede zwischen den Zyk-

len

Legende: Min. = Minimum; Max. = Maximum

Summe NCTC vor Chemo (4,8 0 4 17
Summe NCTC nach I 5,3 0 4 32
Summe NCTC nach II 5,7 0 4 28
Summe NCTC nach IV 5,1 0 4 24
Unterschied NTCT I-vor 0,6 -29 0 13
Chemo

Unterschied NCTC II — vor |1,0 -25 0 16
Chemo

Unterschied NCTC IV — vor |0,6 -21 0 13
Chemo

Unterschied NCTC IV-II 0,3 -20 0 21

Lebensqualitidt nach EORTC
Aus dem vor der Chemotherapie durchgefiihrten EORTC QLQ-LC 13 konnten ca. 2/3
der Daten eruiert werden. Die Zahl der ausgefiillten Fragebogen im Verlauf nach dem 2.

und 4. Zyklus war geringer.

Tabelle 52: Lebensqualitidt nach EORTC QLQ-LC 13; ausgefiillt vor Therapie

Legende: Anz. = Anzahl; Standard-abw. = Standardabweichung; Min. = Minimum; Max. = Maximum

Max.

Durchschnitt oder Standard- Min. Unteres Median Oberes
Proportion abw. Quartil Quartil

Beantwortete 5,10 139 166 166 167,5 169

Fragen

Proportional 61 % 2% 51 % 61 % 61 % 62 % 62 %

auf 272

Die unten aufgelisteten Ergebnisse beziehen sich auf Zustand vor Einleiten der Chemo-
therapie wie auch nach dem 1., 2., und 4. Zyklus. Die Auswertung der Antworten erfolgte

wie folgt.
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Tabelle 53: Lebensqualitit nach EORTC QLQ-LC 13 vor der Therapie
Legende: Abk. = Abkiirzung; % = Prozentzahl; Anz. = Anzahl

iiberhaupt wenig mibBig viel
nicht
?bk' Anz| % |Anz| % |Anz| % |Anz| %
rage
1) Bereitetet es Ihnen Schwierig-
keiten, sich korperlich anzustren- ql 28 | 16,8% | 51 |30,5% | 44 |26,3% | 44 |26,3%
gen?
2) Bereitet es Thnen Schwierigkei-
ten, einen léingeren Spaziergang zu q2 41 |24,4% | 48 |28,6% | 40 |23,8% | 39 |23,2%
machen?
3) Bereitet es Thnen Schwierigkei-
ten, eine kurze Strecke aufler Haus | q3 92 |554% | 39 [23,5% | 20 | 12,0% | 15 | 9,0%
zu gehen?
4) Miissen Sie tagsiiber im Bett lie-
gen oder konnen Sie in einem Ses- q4 98 [59,4% | 39 [23,6% | 16 | 97% | 12 | 7,3%
sel sitzen?
5) Brauchen Sie Hilfe beim Essen,
Anziehen, Waschen oder Benutzen qs 151 [ 89,9% | 11 | 6,5% 4 124% | 2 1,2%
der Toilette?
6) Wihrend der letzten Woche wa-
ren Sie bei Ihrer Arbeit oder bei o - 5 5
i e, Bt e qo6 44 [ 27,0% | 57 |35,0% | 29 | 17,8% | 33 |20,2%
schiftigungen eingeschrinkt?
7) Waren Sie bei Ihren Hobbys o-
der anderen Freizeitbeschéiftigun- q7 53 [32,7% | 48 [29,6% | 26 | 16,0% | 35 |21,6%
gen eingeschrinkt?
8) Waren Sie kurzatmig? g8 | 53 |31,7% | 48 [28,7% | 30 | 18,0% | 36 |21,6%
9) Hatten Sie Schmerzen? q9 76 | 45,5% | 32 | 19,2% | 23 |13,8% | 36 |21,6%
10) mussten sie sich ausruhen? qlo | 43 1257% | 53 [31,7% | 37 |22,2% | 34 | 20,4%
11) Hatten sie Schlafstorungen? qll | 65 |38,5% | 38 |22,5% | 37 |21,9% | 29 [17.2%
12) Fiihlten Sie sich schwach? ql2 | 48 [28,6% | 56 |33,3% | 37 |22,0% | 27 |16,1%
13) Hatten Sie Appetitmangel? ql3 | 81 |482% | 34 [202% | 31 | 185% | 22 | 13,1%
14) War Ihnen iibel? qld | 126 | 74,6% | 23 | 13,6% | 12 | 7,1% | 8 | 4,7%
15) Haben Sie erbrochen? ql5 | 141 |83,4% | 18 | 10,7% | 6 | 3,6% | 4 | 2,4%
16) Hatten Sie Verstopfung? ql6 | 118 | 71,1% | 24 | 14,5% | 13 | 7,8% | 11 | 6,6%
17) Hatten Sie Durchfall? ql7 | 138 182,1% | 23 [13,7% | 4 | 24% | 3 | 1,8%
18) Waren Sie miide? ql8 | 44 [262% | 67 |39,9% | 37 |22,0% | 20 |11,9%
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iiberhaupt
nicht

wenig

méifig

viel

Abk.
Frage

Anz

%

Anz

%

Anz

%

Anz

%

19) Fiihlten Sie sich durch Schmer-
zen in ihrem alltéiglichen Leben be-
eintrichtigt?

ql9

79

47,3%

35

21,0%

23

13,8%

30

18,0%

20) Hatten Sie Schwierigkeit, sich
auf etwas zu konzentrieren?

q20

109

65,7%

27

16,3%

21

12,7%

5,4%

21) Fiihlten Sie sich angespannt?

q21

67

40,9%

48

29,3%

31

18,9%

18

11,0%

22) Haben Sie sich Sorgen ge-
macht?

q22

30

18,1%

34

20,5%

47

28,3%

55

33,1%

23) Waren Sie reizbar?

q23

93

55,0%

38

22,5%

27

16,0%

11

6,5%

24) Fiihlten Sie sich niedergeschla-
gen?

q24

51

30,5%

58

34,7%

37

22,2%

21

12, %

25) Hatten Sie Schwierigkeiten,
sich an Dinge zu erinnern?

q25

119

71,3%

27

16,2%

18

10,8%

1,8%

26) Hab Ihr korperlicher Zustand
oder Thre medizinische Behand-
lung Ihr Familienleben beeintrich-
tigt?

q26

70

41,4%

50

29,6%

25

14,8%

24

14,2%

27) Hat Ihr korperlicher Zustand
oder Thre medizinische Behand-
lung Thr Zusammensein oder Ihre
gemeinsamen Unternehmungen
mit anderen Menschen beeintrich-
tigt?

q27

65

38,9%

57

34,1%

20

12,0%

25

15,0%

28) Hat Ihr korperlicher Zustand
oder Thre medizinische Behand-
lung fiir Sie finanzielle Schwierig-
keiten mit sich gebracht?

q28

91

54,8%

35

21,1%

14

8,4%

26

15,7%
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Tabelle 54: Lebensqualitidt nach EORTC QLQ-LC 13 vor Therapie

1 (sehr schlecht)

2 17 9,9 %
3 31 18,1 %
4 47 27,5 %
5 38 22,2 %
6 21 12,3 %
7 (ausgezeichnet)

1 (sehr schlecht)

2 19 11,2 %
3 26 15,4 %
4 40 23,7 %
5 42 24,9 %
6 19 11,2 %
7 (ausgezeichnet) 12 7,1 %

126



Tabelle 55: Lebensqualitit nach EORTC QLQ-LC 13 vor der Therapie
Legende: Abk. = Abkiirzung; % = Prozentzahl; Anz. = Anzahl

iiberhaupt wenig miBig viel
nicht

Abk. | Anz % Anz % An % Anz %
Frage z

31) Wie viel haben Sie gehus- Iel 30 | 18,1% | 71 42.8% | 42 | 253% | 23 |13,9%
tet?

32) Haben Sie Blut gehustet? 1c2 141 | 84,9% | 18 10,8% 6 136% | 1 |0,6%

33) Waren Sie unter Ruhebe- Ic3 124 | 74,7% | 31 18,7% 7 | 42% 4 2,4%
dingungen kurzatmig?

34) Waren Sie beim Gehen Ic4 65 |38,9% | 49 29,3% | 34 [204% | 19 |11,4%
kurzatmig?

35) Waren Sie beim Treppen- | Ic5 39 |23,6% | 50 | 30,3% | 42 | 25,5% | 34 |20,6%
steigen kurzatmig?

36) War Ihr Mund oder Ihre Ic6 148 | 89,2% | 14 8,4% 4 124% | 0 | 0,0%
Zunge wund?

37) Hatten Sie Schwierigkei- Ic7 148 | 89,2% 9 5,4% 8 | 4,8% 1 0,6%
ten beim Schlucken?

38) Hatten Sie Kribbeln in Ic8 119 | 72,1% | 25 152% | 15 | 9,1% 6 3,6%
den Handen oder Fiiflen?

39) Hatten Sie Haarausfall? 1c9 140 | 84,3% | 12 7,2% 4 | 24% | 10 | 6,0%

40) Hatten Sie Brustschmer- Ic10 107 | 652% | 36 22,0% | 14 | 8,5% 7 4,3%
zen?

41) Hatten Sie Schmerzen in lel1 103 | 62,0% | 34 20,5% | 14 | 84% | 15 | 9,0%
den Armen oder Schultern?

42) Hatten Sie an anderen Ic12 87 ]62,6% | 12 8,6% | 22 | 158% | 18 | 12,9%
Stellen des Korpers schmer-

zen ?

42t) Wenn ja wo? q42t *

43a) Haben Sie ein Schmerz- | gq43a 75 |50,0% | 75 50,0%
mittel eingenommen? (nein) (ja)

43b) Wenn ja wie gut hat das | q43b 5 6,4% 8 10,3% | 24 |30,8% | 41 |52,6%
Schmerzmittel gewirkt?
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Tabelle 56: Lebensqualitidt nach EORTC QLQ-LC 13 vor dem 3. Zyklus
Legende: Abk. = Abkiirzung; % = Prozentzahl; Anz = Anzahl

iiberhaupt wenig mifBig viel
nicht
Abk. |Anz| oy |Anz| o |Anz o |Anz| o
Frage
1) Bereitetet es Thnen Schwierigkei- | ' 1, 1169001 23 (2500 28 |304% 31 33.7%
ten, sich korperlich anzustrengen?
2) Bereitet es Thnen Schwierigkei-
ten, einen liingeren Spaziergang zu q2 21 23,1%| 25 (27,5% | 20 [22,0%| 25 (27,5%
machen?
3) Bereitet es Thnen Schwierigkei-
ten, eine kurze Strecke aufier Haus q3 51 |56,0%| 16 |[17,6%| 18 [19,8%| 6 | 6,6%
zu gehen?
4) Miissen Sie tagsiiber im Bett lie-
gen oder konnen Sie in einem Sessel q4 45 148,9% | 17 |18,5%| 21 [22,8%| 9 |9,8%
sitzen?
5) Brauchen Sie Hilfe beim Essen,
Anziehen, Waschen oder Benutzen qs 80 |87,0%| 4 | 4,3% 4 43% | 4 | 4,3%
der Toilette?
6) Wihrend der letzten Woche wa-
ren Sie bei Ihrer Arbeit oder bei an- 0 0 0 9
deren Wegen, tagtiglichen Beschif- € ol e e I i I
tigungen eingeschrinkt?
7) Waren Sie bei Ihren Hobbys oder
anderen Freizeitbeschéftigungen q7 25 28,7%| 24 (27,6% | 18 [20,7% | 20 (23,0%
eingeschrinkt?
8) Waren Sie kurzatmig? q8 27 129,3%| 25 |27.2% | 27 [29,3% | 13 |14,1%
9) Hatten Sie Schmerzen? q9 44 148,9%| 20 [22,2%| 22 |24,4%| 4 |4,4%
10) Mussten Sie sich ausruhen? qlo | 14 |15,1%| 35 |37,6% | 33 [35,5% | 11 [11,8%
11) Hatten Sie Schlafstorungen? qll | 44 |478% | 17 |18,5%| 23 [25,0%| 8 | 8,7%
12) Fiihlten Sie sich schwach? ql2 | 26 [27,7%| 21 |22,3%| 34 [36,2% | 13 [13,8%
13) Hatten Sie Appetitmangel? ql3 | 42 |452%| 24 (258% | 14 |15,1% | 13 [14,0%
14) War Ihnen iibel? qld | 51 |54,3%| 20 |21,3%| 15 [16,0%| 8 | 8,5%
15) Haben Sie erbrochen? ql5 | 80 [851%| 6 |64% | 4 [43%| 4 |43%
16) Hatten Sie Verstopfung? ql6 72 |76,6%| 8 | 8,5% 9 9,6% | 5 |53%
17) Hatten Sie Durchfall? ql7 | 81 [86,2%| 9 |9,6% | 4 |43% | 0 |0,0%
18) Waren Sie miide? ql8 | 19 [20,4%| 32 |34,4% | 26 |28,0% | 16 [17,2%
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iiberhaupt wenig mifBig viel
nicht
Abk. |Anz| oy |Anz| o |Anz o | Anz | of
Frage
19) Fiihlten Sie sich durch Schmer-
zen in Threm alltiglichen Leben be- ql9 47 150,0% | 27 |28,7%| 15 [16,0%| 5 |5,3%
eintrichtigt?
20) Hatten Sie Schwnel.'lgkelten, sich Q20 | 61 |649% 20 213% 8 8.5% | 5 |53%
auf etwas zu konzentrieren
21) Fiihlten Sie sich angespannt? q21 45 148,9% | 24 126,1%| 19 [20,7%| 4 |4,3%
22) Haben Sie sich Sorgen gemacht? | 22 28 130,1%| 26 (28,0%| 23 [24,7%| 16 17,2%
23) Waren Sie reizbar? 23 | 42 |452% | 26 |28,0%| 19 1204%| 6 |6,5%
q
z::lfuhlten Sie sich niedergeschla- 24 33 351%| 33 35.1%| 20 |213%| 8 |8.5%
25) Hatten Sie .Schw1er1gke1ten, sich Q@25 | 65 |69.1% 20 213%| 9 9.6% 0 | 0.0%
an Dinge zu erinnern?
26) Hat Ihr korperlicher Zustand o-
der Thre medizinische Behandlung q26 35 [372%| 31 [33,0%| 20 [21,3%| 8 | 8,5%
Ihr Familienleben beeintrichtigt?
27) Hat Ihr korperlicher Zustand o-
der Thre medizinische Behandlung
Ihr Zusammensein oder Ihre ge- q27 | 33 [35,1%| 22 |23,4%| 22 |23,4%| 17 |18,1%
meinsamen Unternehmungen mit
anderen Menschen beeintrichtigt?
28) Hat Ihr korperlicher Zustand o-
der Thre medizinische Behandlung o o o o
fiir Sie finanzielle Schwierigkeiten Hes 8|9 29 20| 1| 6| 6 ) 657
mit sich gebracht?
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Tabelle 57: Lebensqualitit nach EORTC QLQ-LC 13 vor dem 3. Zyklus
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Tabelle 58: Lebensqualitidt nach EORTC QLQ-LC 13 vor dem 3. Zyklus
Legende: Abk. = Abkiirzung; % = Prozentzahl; Anz = Anzahl

iiberhaupt wenig mibBig viel
nicht

Abk. | Anz % Anz % Anz % Anz %
Frage

31) Wie viel haben Sie gehustet? Icl 25 126,9% | 41 |44,1% | 17 |18,3%| 10 |10,8%

32) Haben Sie Blut gehustet? Ic2 92 1989%| 1 | 1,1%| 0 [00%| 0 |0,0%

33) Waren Sie unter Ruhebedin-

T T it Ic3 73 |785%| 9 |97% | 7 |75% | 4 | 43%

34) Waren Sie beim Gehen kurz-

q Ic4 33 [35,5%| 30 [32,3%| 16 |17,2%| 14 |15,1%
atmig?

35 )Waren Sie beim Treppenstei-

gen kurzatmig? lc5 18 [19,6% | 33 [359%| 16 |17,4% | 25 |27,2%

36) War Ihr Mund oder Ihre

it CovmntlD Ic6 76 80,9%| 13 |13.8%| 1 | LL1% | 4 | 43%

37) Hatten Sie Schwierigkeiten

beim Schlucken? 1c7 76 |81,7%| 10 |10,8%| 5 |54% | 2 |22%

38) Hatten Sie Kribbeln in den

Hinden oder Fiifien? 1c8 58 62,4%| 22 (23,7%| 9 |97% | 4 | 43%

39) Hatten Sie Haarausfall? 1c9 55 159,1%| 18 [19,4%| 12 |12,9%| 8 | 8,6%

40) Hatten Sie Brustschmerzen? Ic10 61 [649%| 21 [223%| 9 |96% | 3 |3.2%

41) Hatten Sie Schmerzen in den

Armen oder Schultern? Icl1 60 [63,8%| 24 |255%| 5 |53% | 5 |53%

42) Hatten Sie an anderen Stellen

Hes Korpexasehmerzent lc12 | 51 |68,0%| 10 [133%| 7 [93% | 7 | 93%

42t) Wenn ja wo? q42t *
4:’,a) Haben Sie ein Schmerzmittel e 3? 43.0% 4}9 57.0%
eingenommen? (nein) (ja)

43b) Wenn ja wie gut hat das

Schmerzmittel gewirkt? q43b 6 [10,9%| 6 |10,9%| 22 |40,0% | 21 |38,2%
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Tabelle 59: Lebensqualitidt nach EORTC QLQ-LC 13 vor dem 5. Zyklus

Legende: Abk. = Abkiirzung; % = Prozentzahl; Anz = Anzahl

iiberhaupt wenig mifBig viel
nicht
Abk. | Anz | oy |Anz % Anz | oy | Anz| o
Frage
1? Ber"eltetet. es Thnen Schwierigkeiten, ql 9 161% 11 119.6% 17 304% 19 33.9%
sich korperlich anzustrengen?
2) Bereitet es Thnen Schwierigkeiten,
einen liingeren Spaziergang zu ma- q2 14 {24,1%| 16 |27,6% | 14 (24,1%| 14 (24,1%
chen?
3) Bereitet es Thnen Schwierigkeiten,
eine kurze Strecke auler Haus zu ge- q3 27 146,6%| 15 [259%| 10 |17,2%| 6 [10,3%
hen?
4) Miissen Sie tagsiiber im Bett liegen
oder konnen Sie in einem Sessel sit- q4 30 [53,6%| 13 [232%| 8 |14,3%| 5 |8,9%
zen?
5) Brauchen Sie Hilfe beim Essen, An-
ziehen, Waschen oder Benutzen der q5 51 |87,9%| 2 |3,4% | 5 [8,6% | 0 |0,0%
Toilette?
6) Wihrend der letzten Woche waren
Sie bei Ihrer Arbeit oder bei anderen 0 o 0 0
Wegen, tagtiglichen Beschéftigungen i 189m0 10 | B2 16 285100 1L 20007
eingeschrinkt?
7) Waren Sie bei Ihren Hobbys oder
anderen Freizeitbeschiiftigungen ein- q7 19 135,8%| 9 [17,0% | 15 |28,3%| 10 |18,9%
geschrinkt?
8) Waren Sie kurzatmig? q8 16 (27,6%| 17 [29,3% | 13 |22,4%| 12 |20,7%
9) Hatten Sie Schmerzen? q9 | 35 [603% 11 [19,0% | 7 [12,1%| 5 |8,6%
10) Mussten Sie sich ausruhen? ql0 | 20 (34,5% 15 [259%| 12 [20,7%| 11 [19,0%
11) Hatten Sie Schlafstorungen? qll | 32 |57,1%| 14 |25,0%| 3 |54% | 7 |12,5%
12) Fiihlten Sie sich schwach? ql2 | 24 |42,1% 13 [22,8%| 6 [10,5%| 14 |24,6%
13) Hatten Sie Appetitmangel? ql3 | 31 |53,4%| 13 [22,4%| 10 [17,2%| 4 | 6,9%
14) War Ihnen iibel? qld | 39 |672%| 10 [172%| 7 [12,1%| 2 | 3,4%
15) Haben Sie erbrochen? ql5 | 52 (89,7%| 3 |[52% | 2 |34% 1 |1,7%
16) Hatten Sie Verstopfung? ql6 | 48 [82,8%| 6 [10,3%| 2 |34% | 2 |3,4%
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iiberhaupt wenig mifBig viel
nicht
Abk. |Anz | oy |Anz| oy |Anz| oy |Anz| o
Frage
17) Hatten Sie Durchfall? ql7 | 54 |94,7%| 3 | 53% | 0 |0,0%| 0 |0,0%
18) Waren Sie miide? ql8 | 22 |38,6%| 16 |28,1% | 10 [17,5%| 9 |15,8%
19) Fiihlten Sie sich durch Schmerzen
in Ihrem alltéglichen Leben beein- ql9 32 |552%] 15 [259% | 6 [10,3%| 5 | 8,6%
trachtigt?
20) Hatten Sie Schwnel.'lgkelten, sich Q20 | 41 [707%| 9 [155%| 3 |52%| 5 |8.6%
auf etwas zu konzentrieren
21) Fiihlten Sie sich angespannt? q21 | 29 |51,8%| 17 [30,4%| 5 [89% | 5 |8,9%
22) Haben Sie sich Sorgen gemacht? q22 | 20 |35,1%| 14 |24,6%| 12 |21,1%| 11 [19,3%
23) Waren Sie reizbar? q23 | 28 |49,1%| 18 [31,6%| 7 [12,3%| 4 | 7,0%
24) Fiihlten Sie sich niedergeschlagen? | q24 | 26 (44,8%| 11 [19,0%| 11 [19,0%| 10 |17,2%
25) Hatten Sie .Schw1er1gke1ten, sich Q@5 | 41 1707%] 10 1172%] 3 | 52% | 4 | 69%
an Dinge zu erinnern?
26) Hat Ihr korperlicher Zustand o-
der Thre medizinische Behandlung Ihr | q26 | 29 [50,0%| 14 [24,1%| 5 |8,6% | 10 [17.2%
Familienleben beeintrichtigt?
27) Hat Ihr korperlicher Zustand o-
der IThre medizinische Behandlung Ihr
Zusammensein oder IThre gemeinsa- q27 | 28 |48,3%| 12 |20,7%| 9 |15,5%| 9 |15,5%
men Unternehmungen mit anderen
Menschen beeintrichtigt?
28) Hat Ihr korperlicher Zustand o-
der Thre medizinische Behandlung fiir o o o 2
Sie finanzielle Schwierigkeiten mit 23 e I N N
sich gebracht?
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Tabelle 60: Lebensqualitit nach EORTC QLQ-LC 13 vor dem 5. Zyklus

‘ 7 (ausgezeichnet) 3 53 %
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Tabelle 61: Lebensqualitidt nach EORTC QLQ-LC 13 vor dem 5. Zyklus
Legende: Abk. = Abkiirzung; % = Prozentzahl; Anz = Anzahl

iiberhaupt wenig mibig viel
nicht

Abk. | Anz o | Anz o, | Anz % Anz %
Frage

31) Wie viel haben Sie gehustet? Iel 16 |27,6%| 28 [483%| 9 |155%| 5 8,6%

32) Haben Sie Blut gehustet? 12 | 56 96,6% 1 |1,7%| 0 | 0,0% | 1 1,7%

33) Waren Sie unter Ruhebedin-

gungen kurzatmig? Ic3 39 167,2%| 11 [19,0%| 5 8,6% 3 5,2%

34) Waren Sie beim Gehen kurz-

: Ic4 16 (28,1%| 20 |35,1%| 12 |21,1%| 9 | 15,8%
atmig?

35 )Waren Sie beim Treppenstei-

gen kurzatmig? Ic5 10 17,5%| 18 [31,6%| 13 |22,8% | 16 |28,1%

36) War Ihr Mund oder Ihre

it CovmntlD lc6 | 49 [84,5%| S5 |8,6% | 1 1,7% | 3 5.2%

37) Hatten Sie Schwierigkeiten

beim Schlucken? 1c7 51 189,5%| 3 |[53% | 2 3,5% 1 1,8%

38) Hatten Sie Kribbeln in den

Hinden oder Fiifien? 1c8 41 |70,7%| 12 |20,7%| 5 86% | 0 | 0,0%

39) Hatten Sie Haarausfall? 1c9 27 146,6%| 13 [22,4%| 12 |20,7% | 6 | 10,3%

40) Hatten Sie Brustschmerzen? lc10 | 35 [61,4%| 12 [21,1%| 9 158% | 1 1,8%

41) Hatten Sie Schmerzen in den

Armen oder Schultern? lcll | 39 |67,2%| 8 |13,8% 4 6,9% 7 | 12,1%

42) Hatten Sie an anderen Stellen

Hes Korpexasehmerzent Ic12 | 36 [76,6%| 3 |64% | 4 85% | 4 8,5%

42t) Wenn ja wo? q42t | *
4.3a) Haben Sie ein Schmerzmittel q43a 33 60.0% 22 40.0%
eingenommen? (nein) (ja)

43b) Wenn ja wie gut hat das

Schmerzmittel gewirkt? q43b | 4 |154%| 1 |38% | 16 |61,5%| S5 |19,2%

Anhand der Antworten wurden die sogenannten Funktions- und Symptomskalen, die glo-
bale Gesundheits- bzw. Lebensqualititsskala und vereinzelte Sachverhalte berechnet. Die

erreichte Punktzahl lautete wie unten angegeben.

135



Tabelle 67: Lebensqualitidt nach EORTC QLQ-LC 13 Auswertung vor Therapie

Legende % = Prozentzahl; Anz. = Anzahl
Errechnete Punktzahl

0 bis 34 bis 67 bis 100
Bezeichnung Anz. % Anz. % Anz. % Anz. %
Korperliche Funktion (pf) 2 1,2 % 21 12,5% 47 28,0% 98  58,3%
Rollenfunktion (rf) 29 17,6% 26 158% 53 321% 57 345%
Emotionale Funktion (ef) 6 3,6 % 30 178% 60 355% 73 432%
Kognitive Funktion (cf) 2 1,2 % 13 77% 34  20,1% 120 71,0%
Soziale Funktion (sf) 15 89% 23 13,6% 54 320% 77 456%
Globaler Gesund- ‘ ‘ ‘ ‘ ‘
heitszustand (ql)
Fatigue / Miidigkeit (fa) 23 135% 64 37,6% 50 294% 33 194%
Ubelkeit und Erbrechen
(nv) 126 746% 25 148% 12 71% 6 3,6 %
Schmerz (pa) 67 394% 40 235% 27 159% 36 21.2%
Dyspnoe /Atemnot (dy) 53 31,7% 48 287% 30 18,0% 36 21,6%
Schlaflosigkeit (s1) 65 385% 38 225% 37 219% 29 172%

LV JAGUB RV EVELNETION 81  482% 34  202% 31  185% 22 | 13,1%

Verstopfung (co) 118 71,1% 24 145% 13 7,8 % 11 6,6 %

Durchfall (di) 138 82,1% 23 13,7% 4 2,4% 3 1,8 %

Finanzielle Schwierigkeiten
/ Auswirkungen (fi) 91 548 % 35 21,1 % 14 8,4 % 26  15,7%

Husten (lcco) 30 181% 71 428% 42 253% 23 139%

Haemoptysis (Icha) 141 84,9 % 18 10,8 % 6 3,6 % 1 0,6 %

Mundschleimhaut -entziin-
dung (Icsm) 148 89,2 % 14 8,4 % 4 2,4 % 0 0,0 %

Dysphagie (lcds) 148 892% 9  54% 8  48% 1 06%

Periphere neuropathie
(Iepn) 119 721% 25 152% 15 9,1 % 6 3,6 %

Alopezie (Ichr) 140 843% 12 7.2 % 4 2,4 % 10 6,0%

Schmerzen im Brustkorb
(Iepe) 107 652% 36 22,0% 14 8,5 % 7 43 %

Schmerzen in Arm oder
Schulter (Icpa) 103 62,0% 34 20,5% 14 8,4 % 15 9,0 %
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Errechnete Punktzahl

Schmerzen in anderen Kor-
perteilen (Icpo) 87

12 22 18

62,6 % 8,6 % 15,8 % 12,9 %

Dyspnoe (Icdy) 36 129% 76  27,1% 45 16,1% 12 4,3 %
Tabelle 68: Lebensqualitidt nach EORTC QLQ-LC 13 Auswertung vor dem 3. Zyklus
Legende % = Prozentzahl; Anz. = Anzahl
Errechnete Punktzahl

0 bis 34 bis 67 bis 100
Bezeichnung Anz. % Anz. % Anz. % Anz. %
Korperliche Funktion (pf) 1 1,1 % 17 183% 28 30,1% 47 50,5%
Rollenfunktion (rf) 17 | 183% 21  22,6% 30 323% 25 269%
Emotionale Funktion (ef) 2 2,1% 15 16b0% 27 28,7% 50 532%
Kognitive Funktion (cf) 0 0,0 % 5 53% 23 245% 66 70,2%
Soziale Funktion (sf) 7 7.4 % 19 202% 33 351% 35 372%
Globaler Gesund- |
heitszustand (ql)
Fatigue / Miidigkeit (fa) 6 6,4 % 35 372% 31 33,0% 22 234%

Ubelkeit und Erbrechen
(nv)

Schmerz (pa) 38 | 404% 30 319% 20 213% 6  64%

51 [ 543% 30 319% 8 8,5 % 5 5,3 %

Dyspnoe /Atemnot (dy) 27 1293% | 25 | 272% | 27 | 293% | 13 14,1 %

Schlaflosigkeit (sI) 44 1 478% | 17 | 185% | 23 | 25,0% 8 8,7 %

VG URWAIEVRERETON 42 | 452% | 24 | 258% | 14 | 151% | 13 | 140%

Verstopfung (co) 72 | 76,6 % 8 8,5 % 9 9,6 % 5 5,3%

Durchfall (di) 81 | 86,2 % 9 9,6 % 4 4,3 % 0 0,0 %

Finanzielle Schwierigkeiten

0, 0, 0, V)
e e ) 48 | 522% | 23 | 250% | 15 | 163 % 6 6,5 %

Husten (lcco) 25 1269% | 41 |441% | 17 | 183% | 10 | 10,8 %

Haemoptysis (Icha) 92 | 98,9 % 1 1,1 % 0 0,0 % 0 0,0 %

Mundschleimhaut -entziin-

76 | 80,9 % 13 13,8 % 1 1,1 % 4 4.3 %
dung (Icsm)

Dysphagie (lcds) 76 | 81,7% | 10 | 108% 5 | 54% @ 2 | 22%

Periphere neuropathie
(Icpn)

58 [624% | 22 | 237% | 9 9,7 % 4 4,3 %

Alopezie (Ichr) 55 | 59,1 % 18 194% | 12 | 129 % 8 8,6 %

Schmerzen im Brustkorb

61 | 649% | 21 | 223% | 9 9,6 % 3 3.2%
(Icpo)
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Errechnete Punktzahl

Schmerzen in Arm oder

Schulter (Icpa) 24

63,8 % 25,5% 5,3 % 5,3 %

Schmerzen in anderen Kor-

. 51 [68,0% | 10 | 13,3% 7 9,3 % 7 9,3 %
perteilen (Icpo)

Dyspnoe (Icdy) 18 120,0% 39 433% 23 256% 10 11,1 %
Tabelle 69: Lebensqualitidt nach EORTC QLQ-LC 13 Auswertung vor dem 5. Zyklus
Legende % = Prozentzahl; Anz. = Anzahl
Errechnete Punktzahl

0 bis 34 bis 67 bis 100

Bezeichnung Anz. % Anz. % Anz. % Anz. %

Korperliche Funktion (pf) 0 0,0 % 8 138% 20 345% 30 51,7%

Rollenfunktion (rf) 10 | 182% 14 255% 12 218% 19 345%

Emotionale Funktion (ef) 2 3,4 % 9 15,5 % 16 27,6% 31 53,4 %

Kognitive Funktion (cf) 4 6,9 % 2 34% 9 155% 43 74,1 %

Soziale Funktion (sf) 6 10,3 % 9 155% 13 224% 30 51,7%

Globaler Gesund-
heitszustand (ql)

Fatigue / Miidigkeit (fa) 14 | 246% 19 333% 10 175% 14 24,6%

Ubelkeit und Erbrechen
(nv)

Schmerz (pa) 31 | 534 % 15 259% 7 12,1 % 5 8,6 %

39 [ 672% 13 224% 5 8,6 % 1 1,7 %

Dyspnoe /Atemnot (dy) 16 | 27,6% | 17 [ 293% | 13 | 224% | 12 | 20,7%

Schlaflosigkeit (sI) 32 | 57,1% | 14 | 25,0% 3 54 % 7 12,5 %

NG ILN BBV ELREION 31 | 534% | 13 | 224% | 10 | 172 % 4 6,9 %

Verstopfung (co) 48 | 82,8 % 6 10,3% | 2 34 % 2 34 %

Durchfall (di) 54 | 94,7 % 3 5,3 % 0 0,0 % 0 0,0 %

Finanzielle Schwierigkeiten

0, 0, 0, 0,
§ A () 34 | 58,6 % 7 121% | 9 15,5 % 8 13,8 %

Husten (Icco) 16 | 27,6% | 28 | 48,3 % 9 15,5 % 5 8,6 %

Haemoptysis (Icha) 56 | 96,6 % 1 1,7 % 0 0,0 % 1 1,7 %

Mundschleimhaut -entziin-

49 | 84,5 % 5 8,6 % 1 1,7 % 3 5,2 %
dung (Ilcsm)

Dysphagie (lcds) 51 1895% | 3 | 53% 2 | 35% 1 | 18%

Periphere neuropathie
(Icpn)

41 | 70,7% | 12 | 20,7% | 5 8,6 % 0 0,0 %

Alopezie (Ichr) 27 146,6% | 13 | 224% | 12 | 20,7% 6 10,3 %
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Schmerzen im Brustkorb
(Iepe)

Schmerzen in Arm oder
Schulter (Icpa)

Schmerzen in anderen Kor-
perteilen (Icpo)

Dyspnoe (ledy)

Errechnete Punktzahl

21,1 %

15,8 %

39 | 672% 8 138% | 4 6,9 % 7 12,1 %
36 | 76,6 % 3 6,4 % 4 8,5 % 4 8,5 %
9 16,1% 22 393% 18 32,1% 7 12,5 %

Die ausgewerteten EORTC QLQ-Komponenten haben sich durchschnittlich nur gering-

fiigig verdndert. Laut Arbeit von Osoba et al. '’ die in den Manuals des EORTC-Bogens

zur Auswertung empfohlen wird, sind Unterschiede von fiinf bis zehn als geringe, zehn

bis zwanzig als moderate und iiber zwanzig als gro3e Verdnderung klinisch zu werten.

Bei Rollenfunktionen sind positive Verdnderungen als Besserung von Symptomen als

Verschlechterung zu schétzen.
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Tabelle 70: Lebensqualitdt nach EORTC QLQ-LC 13; Auswertungsvergleich und dessen

Bedeutung nach Osoba et al.

M

)

Durchschnittsdifferenz der Punktzahl zwischen den Zyklen der Chemotherapie

Bezeichnung Wert vor III Zyklus-

Wert vor Therapie

Wert vor V Zyklus- Wert vor
Therapie

Bedeutung vom Unter-
schied

Kérperliche Funktion (pf)

Bedeutung vom Unter-
schied

Rollenfunktion (rf)

Emotionale Funktion (ef)

Kognitive Funktion (cf)

Soziale Funktion (sf)
Globaler Gesundheitszustand (ql) ‘

Fatigue /Miidigkeit (fa)

Ubelkeit und Erbrechen (nv)

Schmerz (pa)

Dyspnoe (dy)

Schlaflosigkeit (s1)

Appetitverlust (ap)

Verstopfung (co)

Durchfall (di)

Finanzielle Schwierigkeiten (fi)

Husten (Icco)

Haemoptysis (Icha)

Mundschleimhautentziindung
(lcsm)

Dysphagie (lcds)

Periphere neuropathie (Icpn)

Alopezie (Ichr)

Schmerzen im Brustkorb (lcpc)

Schmerzen in Arm oder Schulter
(lcpa)

Schmerzen in anderen Korpertei-
len (Icpo)

Dyspnoe (ledy)
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Tabelle 71: Lebensqualitit nach EORTC QLQ-LC 13 Unterschied vor Therapie und 3.

Zyklus
orpe Ro otio 0g 0 obale
0 0 0 0 0 nane
Therapie Arm ! e
A-Mono Keine Verin- | Keine Verin- - T
derung derung
B-2-fach-Kom- Keine Verinde- | Keine Verdn- |Keine Verdn-| Keine Verdn- | Keine Verdnde-
bination rung derung derung derung rung
C-3-fach-Kom- Keine Verdnde- | Keine Verdn- |Keine Verdn-| Keine Verdn-
ination derung derung derung
Dyspnoe 0Sig Ape e
P4 | aAp
Therapie Arm
A-Mono Keine Verin- Keine Verén- *
derung derung
B-2-fach-Kom- Keine Verin- Keine Verinde-
bination derung rung
C-3-fach-Kom- Keine Verin- |Keine Verdn-| Keine Verdn- | Keine Verdnde-
ination derung derung derung rung
0 erig
Therapie Arm i
A-Mono Keine Verdn- | Keine Verénde- -
derung rung
B-2-fach-Kom- | Keine Verdn- | Keine Verdnde- | Keine Verén-
bination derung rung derung
C-3-fach-Kom- | Keine Verdn- | Keine Verdnde-
ination derung rung
: | op d Dysphagie Perip Alop
C | 0
)
Therapie Arm dung
Keine Verdande- Keine Verdn- | Keine Verdnde-
A-Mono
rung derung rung
B-2-fach-Kom-| Keine Verdn- | Keine Verdnde- | Keine Verdn- |Keine Verdn-| Keine Verdn- T
bination derung rung derung derung derung
C-3-fach-Kom- | Keine Verdn- | Keine Verdnde-
ination derung rung
B A 0d andere
orp D Orpce C
Therapie Arm p ¢ 0
derung
B-2-fach-Kom-
bination
C-3-fach-Kom- | Keine Verin- Keine Verin-
ination derung derung
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Tabelle 72: Lebensqualitdt nach EORTC QLQ-LC 13; Unterschied vor Therapie und 5.

Zyklus
Therapie Arm orpe e | Ro otionale 0g oziale ob
0 0 0 0 0 (11
D C 10 0
A-Mono Keine Verin- Keine Veriande-
derung rung
B-2-fach- Keine Verin-
Kombination derung
C-3-fach- Keine Verin- Keine Verdande-
Komination derung rung
Therapie Arm dig belke ¢ Dyspno 0Sig Ape
() P4 A
PReCht
A-Mono Keine Verdn- | Keine Verén- - Keine Verdnde- | Keine Verdnde-
derung derung rung rung
B-2-fach-
Kombination
C-3-fach- Keine Verin- Keine Verdande-
Komination derung rung
Therapie Arm opfung | D anzielle
0 | . Y
A-Mono + geringe Ver-| Keine Verdn- |Keine Verdn-
dnderung derung derung
B-2-fach- Keine Verdn- | Keine Verédn- | Keine Verdn-
Kombination derung derung derung
C-3-fach- Keine Verin- Keine Verin-
Komination derung derung
ther op d Dysphag Perip Alopezie
0 0 DPA 1
0 0
A-Mono Keine Verin- Keine Verin- *
derung derung
B-2-fach- Keine Verin- |Keine Verin- Keine Veriande-
Kombination derung derung rung
C-3-fach- Keine Verdn- |Keine Verin-| Keine Verén-
Komination derung derung derung
Therapie Arm erze
B A od de
orp D Orpe
DA 0
A-Mono Keine Verin-
derung
B-2-fach- Keine Verin- Keine Verin-
Kombination derung derung
C-3-fach-
Komination
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Patientenmerkmale:

Folgend werden Abbildungen und Tabellen der Uberlebenszeit in Bezug auf die Patien-

tenmerkmale prisentiert.

Tabelle 73: Karnofsky-Index / Ubetlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo.= durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;

Bezeichnung  Anz. O PFS Medianes 0 OS Medianes
Mo. PFS Mo. Mo. OS Mo.

Karnofsky-
Index

70 %

80 %

90 %

100 %

Abbildung 38: Vorbestrahlung der sonstigen Herde (Vrads) / Uberlebenszeit

100 % 100 %
— vrads = 0 — vrads = 0

— vrads = 1 — vrads = 1

50 % 50 % A

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

o Is T10 T15s T20 T25 [30 I35 | o Is T10 115 [20 [25 130 I35 [40 [45 |

Log-Rank . Log-Rank .
p=0,054 Zeit (Monate) p=0.037 Zeit (Monate)

Tabelle 74: Bestrahlung sonstiger Herde (Vrads) / Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo.= durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes p-Wert 0 OS  Medianes p-Wert
Mo. PFS Mo. Mo. OS Mo.

vrads Log-rank,
p=0,054

4,6

45 5,0 3,5 7.9 7,1
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Tabelle 75: Histologie/Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo.= durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
Ca.= Karzinom; k. A. = keine Angaben

Bezeichnun Anz O PFS Medianes 0 OS Medianes
czeichnung *  Mo. PFS Mo. Mo.  OS Mo.
Histologie
Adeno Ca. 141 7,3 53 10,9 9,7
Plattenepithel Ca. 68 5,9 42 8,9 7,4
GroBzelliges Ca. 14 4,2 2,1 7,3 5,7
iff iert .
Undifferenziertes Ca 25 53 34 9.1 73
Sonstiges 10 5,5 3,7 13,1 9,6
Al - + groBzelli .
deno- + groBzelliges Ca 3 109 10,7 1.8 12,0
Adeno- + Plattenepithelzell
Ca.
3 2,8 2,9 5,9 6,2
GroBzelliges + Undifferezier-
tes Ca.
3 4,5 2,7 6,0 5,8
Platten- + Bzelli .
atten- + Grofzelliges Ca ] 1.2 1.2 7.0 7.0
Adeno- + Undiferreziertes Ca.
1 1,4 1,4 3,2 3,2
iffereziertes + ti
Undiffereziertes + sonstiges 1 177 177 182 182
k. A. 2 6,4 6,4 8,8 8,8
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Tabelle 78: BMI / Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo.= durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
BMI= Body Mass Index

Bezeichnung Anz O PFS Medianes O 0S Medianes
Mo. PFS Mo. Mo. OS Mo.

BMI
35 <BMI <42 9 9,7 5,0 13,0 8,8
30 <BMI <35 30 52 32 7,8 6,7
25 <BMI <30 76 8,0 53 11,0 93
18 <BMI <25 147 6,0 4,2 9,9 8,6
15<BMI <18 10 4,1 2,7 6,4 5,1

Tabelle 79: Laborwerte / Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo.= durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten: k.
A.=keine Angaben; Hb= Himoglobin; Leuko. = Leukozyten; Throm= Thrombozyten; LDH= Laktat-
dehydrogenase;

GGT= Gamma-Glutamyl-Transferase; AP= Alkalische Phosphatase;

GOT= Glutamat-Oxalacetat-Transaminase;

Medianes 0 OS Medianes

Bezeichnung Anz. O PFS Mo. PFS Mo. Mo. 0OS Mo.

Hb

14 <Hb <17,7

12<Hb <14

10<Hb <12

k.A.

Leukozyten

8§<Hb<10 ‘
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Bezeichnung Anz. @ PFS Mo. Medianes @ 0OS Medianes

PFS Mo. Mo. OS Mo.
15 <leuko < 39,1 27 3,6 2,8 7,4 6,7
10 <leuko < 15 ‘ 77 6,3 42 9,0 7,4
4 <leuko <10 ‘ 164 7,1 4.8 10,8 8,9
3,59 <leuko <4 ‘ 2 4,0 4,0 13,4 13,4
k.A. ‘ 2 8,0 8,0 13,6 13,6
Thrombozyten
400 < thrombo ‘ 83 5,0 3,5 7,7 6,7
150 < thrombo <
400 178 7,3 5,0 11,1 9,3
83 < thrombo <
150 7 3,2 3,1 7,2 3,7
k.A. 4 6,6 55 10,8 10,5
got
150 < got <289 ‘ 1 0,7 0,7 0,7 0,7
50 <got <150 ‘ 11 6,1 3,5 8,0 7,0
35<got<50 ‘ 29 43 3,1 7,3 5,7
6,4 < got <35 ‘ 200 6,8 4,6 10,7 9,1
k.A. ‘ 31 6,6 5,7 9,0 7,2
ap
400 < ap <600 ‘ 4 2,9 2,8 43 42
280 < ap <400 ‘ 8 4,6 4,6 9,8 9,6
170 < ap <280 ‘ 26 4,7 2,0 7,2 5,4
60 <ap <170 ‘ 189 6,6 42 9,8 8,0
35<ap<60 ‘ 19 8,3 6,4 16,0 16,9
26 7,4 6,1 10,4 9,3
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Bezeichnung Anz. @ PFS Mo. Medianes @ 0OS Medianes

PFS Mo. Mo. OS Mo.

ggt
300 < ggt < 821 ‘ 8 5,5 4,6 7,0 7,0
150 < ggt <300 ‘ 25 4,9 2,5 7,3 4,6
50 <ggt <150 ‘ 76 5,6 3,5 8,6 6,1
35 <ggt<50 ‘ 40 6,7 4,5 10,5 9.4
7 < ggt<35 ‘ 100 7,6 5,1 11,7 10,0
k.A. ‘ 23 6,7 5,7 10,0 9,7

1dh
1000 <Idh <6204 4 4,4 4,3 6,9 6,3
500 <1dh <1000 12 3,4 2,6 6,4 6,3
250 <1dh <500 ‘ 87 5,5 2,9 83 6,4
96 <1dh <250 ‘ 139 7,6 5,0 11,7 10,4
k.A. ‘ 30 5,9 5,1 8,9 7,8

Tabelle 80: Transfusion / Medikamente / Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo.= durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten: k.
A. = keine Angaben; Hb= Hdmoglobin; Leuko. = Leukozyten; Throm= Thrombozyten;

O PFS Medianes 0 0OS Medianes
Mo. PFS Mo. Mo. OS Mo.

Bezeichnung Anz.

Zahl von EK- Transfusionen pro Zyklus

2<EK <8

1<EK<2)

0,5<EK <1)

0<EK < 0,5

0

k.A.
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O PFS Medianes

Bezeichnung Anz. Mo. PFS Mo.

Zahl von TK- Transfusionen pro Zyklus

1<TK

0 0S
Mo.

Medianes
OS Mo.

0,5 <TK<1)

0<TK < 0,5

0

k.A.
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Auswertung des Fragebogens vor der Chemotherapie in Bezug auf die Uberlebenszeit:
Abbildung 39: fbla

Progressionsfreie
Uberlebenszeit

100 %

— nicht/gering vorhanden

— stark/sehr stark vorhanden

50 %
o Is T TI15s Jl20 I25
Log-Rank .
p=0,389 Zeit (Monate)

FB1a

Uberlebenszeit

Durch die Erkrankung hervorgerufene Beschwerden sind bei mir

100 %

50 %

— nicht/gering vorhanden

— stark/sehr stark vorhanden

Log-Rank
p=0,062

s T10l15 120125130135 [40 [45 |

Zeit (Monate)
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Abbildung 40 / Tabelle 81

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.
A. = keine Angaben

FB1/Uberlebenszeit-2

FB1b1

100 % . 100 %
— nein

_ja

50 % - 50 % -

Uberlebenszeit

P[ogressionsfreie
Uberlebenszeit

0 Is l10 Tis T20 T2s5 1 o Is T10 T1s T20 T2s5 T30 I35 |

Log-Rank Zeit (Monate) Log-Rank

p=0,239 p=0,798 Zeit (Monate)

Ich bin bereit, Ubelkeit Uber 5 Tage
fur eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 3 Monate zu ertragen

Ubelkeit iiber fiinf Tage

Medianes p-Wert @ OS | Medianes p-Wert

Bezeichnung | Anz. | O PFS

Mo. PFS Mo. Mo. OS Mo.
fblbl Log-Rank, Log-Rank,
p=0,239 p=0,798
nein 40 6,8 4,0 10,2 8,9
ja 102 5,6 4,1 9,9 8,0
k.A. 130 7,1 4,7 10,0 8,3
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FB1/Uberlebenszeit-2

Abbildung: 41 / Tabelle 82

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben

FB1b2
100 % A 100 % -
(] =
o 8
‘B N @
c 2 S .
S g 50% g 50%-1
2@ =
O = [}
>3 S
03
o
0 [s l10 Tis Tz20 T25 | o Is T10 T1s T20 T25 30 I35 |
Log-Rank : Log-Rank )
p=0,277 Zeit (Monate) 0=0,729 Zeit (Monate)

Ich bin bereit, Appetitlosigkeit Uber 2 Wochen
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 3 Monate zu ertragen

Appetitlosigkeit iiber zwei Wochen

Bezeichnung | Anz. Medianes Medianes
PFS Mo. b OS Mo.
fb1b2 Log-Rank, Log-Rank,
p=0,277 p=0,729
nein 28 7,0 3,7 10,3 7,3
ja 113 5,7 4,2 9,9 8,1
k.A. 131 7,1 4,7 10,0 8,3
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FB1/Uberlebenszeit-2

Abbildung: 42/ Tabelle 83

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben

FB1b3

100 % 100 %

50 % - 50 % -

P[ogressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

s [10 T15s T20 T2s T30 I3s

0 [s l10 Tis Ta20 T2s 0

Log-Rank Zeit (Monate) Log-Rank

p=0,271 p=0,805 Zeit (Monate)

Ich bin bereit, Erbrechen Uber 3 Tage
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 3 Monate zu ertragen

Erbrechen iiber drei Tage

Bezeichnung | Anz. Medianes Medianes
PFS Mo. b OS Mo.
fb1b3 Log-Rank, Log-Rank,
p=0,271 p=0,805
nein 45 6,8 4,0 10,2 7,4
ja 94 5,7 4,1 10,0 8,2
k.A. 133 7,0 4,7 9,9 8,2
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FB1/Uberlebenszeit-2

Abbildung: 43/ Tabelle 84

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben

FB1b4

100 % -
— nein

50 % - 50 % 1

P[ogressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

5 [10 l15s 20 T25 130 I35 |

o

Log-Rank Zeit (Monate) Log-Rank Zeit (Monate)

p=0,053 p=0,193

Ich bin bereit, Durchfall tber 3 Tage
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 3 Monate zu ertragen

Durchfall iiber drei Tage

Bezeichnung | Anz. Medianes Medianes
PFS Mo. b OS Mo.
fblb4 Log-Rank, Log-Rank,
p=0,053 p=0,193
nein 30 7,9 5,2 11,7 10,4
ja 109 55 3,9 9,6 8,0
k.A. 133 7,0 4,7 9,9 8,2
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FB1/Uberlebenszeit-2

Abbildung: 44 / Tabelle 86

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben

FB1b5

100 % 100 %

— nein

50 % - 50 % -

Progressionsfreie
I'Tharlahance7ait
Uberlebenszeit

0 [s l10 Tis Tz20 T2s5 | o Is T10 T1s T20 T2s5 T30 I35 |

Log-Rank Zeit (Monate) Log-Rank

p=0,813 p=0,648 Zeit (Monate)

Ich bin bereit, kompletten Haarausfall
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 3 Monate zu ertragen

Kompletter Haarausfall

Bezeichnung | Anz. Medianes Medianes
PFS Mo. b OS Mo.
fb1b5 Log-Rank, Log-Rank,
p=0,313 p=0,648
nein 21 6,3 34 10,6 7,4
ja 120 5,9 43 9,9 8,2
k.A. 131 7,0 4,7 9,9 8,2
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FB1/Uberlebenszeit-2

Abbildung: 45/ Tabelle 87

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben

FB1b6

100 %

50 % - 50 %

P[ogressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

s 10 T15 20 T2s T30 I35 |

0 [s l1o0 Tis Tz20 T25 | 0

Log-Rank Zeit (Monate) Log-Rank

p=0,315 p=0,507 Zeit (Monate)

Ich bin bereit, Abgeschlagenheit und Mudigkeit Gber 2 Wochen
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 3 Monate zu ertragen

Abgeschlagenheit und Miidigkeit iiber zwei Wochen

Bezeichnung | Anz. Medianes Medianes
PFS Mo. b OS Mo.
fb1b6 Log-Rank, Log-Rank,
p=0,315 p=0,507
nein 25 7,1 4,8 11,1 10,8
ja 115 5,8 4,0 9,8 8,0
k.A. 132 7,0 4,6 9,9 8,0
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FB1/Uberlebenszeit-2

Abbildung: 46/ Tabelle 88

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben

FB1b7

100 % 100 % -

— nein

50 % - 50 %

P[ogressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

0 [s l1o0 Tis Tz20 T25 | o Is T10 T1s T20 T25 30 I35 |

Log-Rank Zeit (Monate) Log-Rank

p=0,185 p=0,923 Zeit (Monate)

Ich bin bereit, stationare Aufnahme zwischen den Behandlungen uber 5 Tage wegen Infektion mit Fieber
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 3 Monate zu ertragen

Stationire Aufnahme zwischen den Behandlungen iiber fiinf Tage wegen
Infektion mit Fieber

Bezeichnung | Anz. Medianes Medianes
PFS Mo. o OS Mo..
fb1b7 Log-Rank, Log-Rank,
p=0,185 p=0,923
nein 28 7,2 4,0 9,9 7,0
ja 113 5,7 4,1 10,0 8,3
k.A. 131 7,0 4,7 9,9 8,2
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Abbildung: 47 / Tabelle 89

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben

FB1b8

100 % 100 %

— nein

50 % - 50 % -

P[ogressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

s [10 T15 T20 T25 (30 I35 |

0 [s l1o0 Tis Tz20 T2s5 | 0

Log-Rank Zeit (Monate) Log-Rank

p=0,105 p=0,007 Zeit (Monate)

Ich bin bereit, Ubertragung__von Blut und Blutprodukten
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 3 Monate zu ertragen

Ubertragung von Blut und Blutprodukten

Medianes Medianes
PFS Mo. 5 OS Mo.

Bezeichnung | Anz.

Log-Rank,
p=0,105

nein 22 7,9 4,4 14,7 11,7
ja 115 5,7 4,0 9,3 8,0
k.A. 135 6,9 4,6 9,8 7,6
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Abbildung: 48/ Tabelle 90

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben

FB1b9

100 %

50 % - 50 %

P[ogressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

s 10 T15 20 T2s T30 I35 |

0 [s l10 Tis Tz20 T25 | 0

Log-Rank Zeit (Monate) Log-Rank

p=0,114 p=0,329 Zeit (Monate)

Ich bin bereit, Hautauschlage mit Juckreiz iber 1 Woche
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 3 Monate zu ertragen

Hautauschlige mit Juckreiz iiber eine Woche

Bezeichnung | Anz. Medianes Medianes
PFS Mo. b OS Mo.
fb1b9 Log-Rank, Log-rank,
p=0,114 p=0329
nein 37 7,2 4,8 11,2 10,0
ja 103 5,6 4,0 9,6 8,0
k.A. 132 7,0 4,6 9,9 8,0

158



FB1/Uberlebenszeit-2

Abbildung: 49/ Tabelle 91

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben

FB1b10

50 % A 50 % A

P[ogressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

0 [s l10 Tis T20 T2s | o Is T10 T1s T20 T25 30 I35 |

Log-Rank Zeit (Monate) Log-Rank

p=0,249 p=0,397 Zeit (Monate)

Ich bin bereit, Taubheitsgefuhl an Handen und Fissen Uber mehrere Wochen bis Monate
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 3 Monate zu ertragen

Taubheitsgefiihl an Hiinden und Fiissen iiber mehrere Wochen bis Monate

Bezeichnung | Anz. Medianes Medianes
PFS Mo. c OS Mo.
fblbl10 Log-Rank, Log-Rank,
p=0,249 p=0,397
nein 44 6,8 53 10,9 9,3
ja 97 5,6 3,9 9,6 8,0
k.A. 131 7,1 4,7 9,9 8,2
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Abbildung: 50/ Tabelle 92

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.

A. = keine Angaben

FB1/Uberlebenszeit-3

FB1ct

100 % 1 -
- nein

50 % - 50 %

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

0 [s f1o0 Tis T20 T2s | o Is T10l15T201251301357T40 45|

I")i%-ﬁgg k Zeit (Monate) ;:g -6Rg&;nk Zeit (Monate)

Ich bin bereit, Ubelkeit tiber 5 Tage
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 1 Jahr zu ertragen

Ubelkeit iiber fiinf Tage

Bezeichnun O PFS Medianes 0 0OS Medianes
g . Mo. PFS Mo. Mo.  OS Mo.
fblcl Log-Rank, Log-Rank,
p=0,099 p=0,698
nein 16 8,1 5,7 10,8 8,1
ja 127 5,7 4.0 10,0 8,0
k.A. 129 7,1 4.8 9,9 8,3
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Abbildung: 51/ Tabelle 93

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben

FB1c2

100 % - 100 % - .
— nein

_ja

50 % 50 %

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

0 [s f1o0 Tis T20 T2s | o Is T10T15T20 125130135 4045 |

Log-Rank Zeit (Monate) Log-Rank

p=0,031 p=0,289 Zeit (Monate)

Ich bin bereit, Appetitiosigkeit Gber 2 Wochen
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 1 Jahr zu ertragen

Appetitlosigkeit iiber zwei Wochen

O PFS Medianes 0 OS Medianes

Bezeichnung N VA Mo. PFS Mo. Mo. OS Mo.

Log-Rank,
p=0,289

nein 12 9,7 7,7 12,9 10,7
ja 131 5,6 3,9 9,8 8,0
k.A. 129 7,1 4,8 9,9 8,3
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Abbildung: 52/ Tabelle 94

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben

FB1c3

100 % - 100 % -

— nein

50 % 50 %

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

0 [s fl1o0 Tis T20 T2s | o [s T10lT15T20125130135 714045 |

Log-Rank
p=0,156

Log-Rank

p=0,075 Zeit (Monate)

Zeit (Monate)

Ich bin bereit, Erbrechen Uber 3 Tage
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 1 Jahr zu ertragen

Erbrechen iiber drei Tage

Bezeichnun Anz O PFS Medianes 0 0OS Medianes
g : Mo. PFS Mo. Mo.  OS Mo.
fblc3 Log-Rank, Log-Rank,
p=0,075 p=0,156
nein 23 7,8 5,7 12,4 11,1
ja 118 5,5 3,9 9,5 7,7
k.A. 131 7,2 4.8 10,0 8,4
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Abbildung: 53/ Tabelle 95

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben

FB1c4

100 % - 100 % - .
— nein

_ja

50 % 50 %

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

0 [s f1o0 Tis T20 T2s | o Is T10T15T20 125130135 4045 |

Log-Rank Zeit (Monate) Log-Rank

p=0,011 p=0,156 Zeit (Monate)

Ich bin bereit, Durchfall [lbe"r 3 Tage
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 1 Jahr zu ertragen

Durchfall iiber drei Tage

O PFS Medianes 0 OS Medianes

Bezeichnung N VA Mo. PFS Mo. Mo. OS Mo.

Log-Rank,
p=0,156

nein 16 9,8 8,5 13,2 12,0
ja 126 5,5 3,9 9,7 8,0
k.A. 130 7,1 4,7 9,8 8,3

163
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Abbildung: 54/ Tabelle 96

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben

FB1c5

100 % - 100 % -

— nein

50 % 50 %

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

0 [s f1o0 Tis T20 T2s | o [s T10lT15T20125130135 140 [45 |

Log-Rank
p=0,514

Log-Rank

p=0,593 Zeit (Monate)

Zeit (Monate)

Ich bin bereit kompletten Haarausfall
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 1 Jahr zu ertragen

Kompletter Haarausfall

Bezeichnun Anz O PFS Medianes 0 0OS Medianes
g : Mo. PFS Mo. Mo.  OS Mo.
fbles Log-Rank, Log-Rank,
p=0,593 p=0,514
nein 15 6,8 5,7 11,6 9,7
ja 126 5,9 4,1 10,0 8,0
k.A. 131 7,0 4,7 9,8 8,2
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Abbildung: 55/ Tabelle 97

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben

FB1c6

100 % - 100 % -

— nein

50 % 50 %

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

0 [s f1o0 Tis T20 T2s | o Is T10lT1s5T20725130135 14045 |

Log-Rank
p=0,296

Log-Rank

p=0,129 Zeit (Monate)

Zeit (Monate)

Ich bin bereit, Abgeschlagenheit und Mudigkeit tiber 2 Wochen
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 1 Jahr zu ertragen

Abgeschlagenheit und Miidigkeit iiber zwei Wochen

Bezeichnun Anz O PFS Medianes 0 0OS Medianes
g : Mo. PFS Mo. Mo.  OS Mo.
fblc6 Log-Rank, Log-Rank,
p=0,129 p=0,296
nein 15 8,2 73 12,6 12,0
ja 127 5,7 3,9 9,8 8,0
k.A. 130 7,1 4,7 9,8 8,3
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Abbildung: 56/ Tabelle 98

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben

FB1c7

100 % 1 100 % -

— nein

50 % 50 %

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

0 [s l10 T1s T20 T25 | o Is T10 T1s T20 T25 30 I35 |

Log-Rank
p=0,396

Log-Rank

p=0,290 Zeit (Monate)

Zeit (Monate)

Ich bin bereit, stationare Aujnahme zwischen den Behandlungen lber 5 Tage wegen Infektion mit Fieber
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 1 Jahr zu ertragen

Stationdre Aufnahme zwischen den Behandlungen iiber fiinf Tage wegen Infek-
tion mit Fieber

Bezeichnun Anz O PFS Medianes 0 0OS Medianes
czeichnung : Mo. PFS Mo. Mo.  OS Mo.
fblc7 Log-Rank, Log-Rank,
p=0,290 p=0,396
nein 20 7,8 6,8 12,2 9,6
ja 123 5,7 3,9 9,7 8,0
k.A. 129 7,1 4.8 9,9 8,3
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Abbildung: 57/ Tabelle 99

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben

FB1c8

100 % - 100 % -

— nein

50 % 50 %

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

0 [s f1o0 Tis T20 T2s | o Is T10l15T207251301357T40 45|

Log-Rank
p=0,027

Log-Rank

p=0,050 Zeit (Monate)

Zeit (Monate)

Ich bin bereit, Ubertragung von Blut und Blutprodukten
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 1 Jahr zu ertragen

Ubertragung von Blut und Blutprodukten

Bezeichnun Anz O PFS Medianes 0 OS Medianes
czeichnung : Mo. PFS Mo. Mo.  OS Mo.

nein 19 8,5 6,4 14,7 12,5
ja 123 5,6 3,9 9,4 8,0
k.A. 130 7,1 4,7 9,9 8,3
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Abbildung: 58/ Tabelle 100

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben

FB1c9

100 % 1 .
— nein

50 % A 50 %

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

0 Is l10 Tis T20 T2s | o [s T10lT15T20125130135 7140 45|

Log-Rank
p=0,412

Log-Rank

p=0,126 Zeit (Monate)

Zeit (Monate)

Ich bin bereit, Hautausschlédge mit Juckreiz Uber 1 Woche
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 1 Jahr zu ertragen

Hautausschlige mit Juckreiz iiber eine Woche

Bezeichnun Anz O PFS Medianes 0 0OS Medianes
g : Mo. PFS Mo. Mo.  OS Mo.
fblc9 Log-Rank, Log-Rank,
p=0,126 p=0,412
nein 29 7,4 5,7 11,3 10,3
ja 113 5,6 4,0 9,8 8,0
k.A. 130 7,1 4,7 9,8 8,3
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Abbildung: 59/ Tabelle 101

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten,;

k. A. = keine Angaben

FB1c10

100 % 1 . 100 % 1 .
- nein - nein

50 % - 50 %

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

0 Is l10 [15 T20 T2s5 | o Is [10l15120 125130135 14045 |

Log-Rank Zeit (Monate) Log-Rank Zeit (Monate)

p=0,298 p=0,862

Ich bin bereit, Taubheitsgefuhl an Handen und Fussen uber mehrere Wochen bis Monate
fir eine Verlangerung des Uberlebens um mindestens 1 Jahr zu ertragen

Taubheitsgefiihl an Hiinden und Fiissen iiber mehrere Wochen bis Monate

Bezeichnun Anz O PFS Medianes 0 0OS Medianes
czeichnung : Mo. PFS Mo. Mo.  OS Mo.
fblcl0 Log-Rank, Log-Rank,
p=0,298 p=0,862
nein 35 6,8 4,0 10,3 8,9
ja 106 5,7 4,1 10,0 8,0
k.A. 131 7,1 4,8 9,9 8,3
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Die nachfolgenden Abbildungen und Tabellen zeigen die Uberlebenszeit der Patienten in

Bezug auf deren Nebenwirkungen wihrend der Chemotherapie:

Abbildung 60 / Tabelle 102

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;

FB2 /Uberleben

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes p-Wert @ OS Mo. Medianes p-Wert
Mo. PFS Mo. OS Mo.

FB2a1

100 % - .
— tiberhaupt nicht/etwas

— stark/sehr stark

— tiberhaupt nicht/etwas

— stark/sehr stark

50 % 50 %

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

0 [s f1o0 Tis T20 T2s | o Is T10T15T20 125130135 4045 |

Log-Rank
p=0,048

Log-Rank

p=0,185 Zeit (Monate)

Zeit (Monate)

Ich habe unter der folgenden Nebenwirkung gelitten:
Ubelkeit iiber 5 Tage

Ubelkeit iiber fiinf Tage

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes p-Wert O OS Medianes p-Wert
Mo. PFS Mo. Mo. OS Mo.

fb2al Log-Rank,
p=0,185
iiberhaupt 50 8,7 7,7 14,2 13,1
nicht/etwas
stark/sehr stark 9 5,9 5,5 9,5 7,3
k.A. 213 6,0 3,5 9,0 7,1
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FB2 /Uberleben

Abbildung: 61/ Tabelle 103
Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben
FB2a2
100 % 100 % -
— tiberhaupt nicht/etwas — tiberhaupt nicht/etwas
o — stark/sehr stark . — stark/sehr stark
°% 3
D o c
§5 50% 8 50%
» Q9 K]
32 g
22 5
& D
o Is Tiwo Tis Tz20 T25 1 o Is Tiol15T20125130135140T45 ]
Log-Rank . Log-Rank .
p:g, 1 Oaan Zeit (Monate) p:gJ 4?;] Zeit (Monate)
Ich habe unter der folgenden Nebenwirkung gelitten:
Appetitlosigkeit
Appetitlosigkeit
Bezeichnung Anz. O PFS Medianes p-Wert 0 0S Media-
Mo. PFS Mo. Mo. nesOS Mo.
fb2a2 Log-Rank, Log-Rank,
p=0,106 p=0,143
iiberhaupt 45 8,8 7,3 14,3 13,3
nicht/etwas
stark/sehr stark 14 6,5 7,2 10,9 9,3
k.A. 213 6,0 3,5 9,0 7,1
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Abbildung: 62/ Tabelle 104
Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben
FB2a3
100 % - 100 % - -
— iiberhaupt nicht/etwas — tiberhaupt nicht/etwas
° — stark/sehr stark o — stark/sehr stark
8=
w N C
c 2 o @
§ 5 50% 8 50%
23 b
O =
o2 5
=)
o
o Is T Tis T20 T25 | o s T1ol15120125130135140 [45 |
Log-Rank Zeit (M Log-Rank Zeit (M
p=0,698 eit (Monate) p=0,089 eit (Monate)
Ich habe unter der folgenden Nebenwirkung gelitten:
Erbrechen
Erbrechen

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes p-Wert 0 OS Medianes p-Wert

Mo. PFS Mo. Mo. OS Mo.
fb2a3 Log-Rank, Log-Rank,
p=0,698 p=0,089
iiberhaupt 54 8,4 7,4 14,0 12,8
nicht/etwas
stark/sehr stark 5 6,8 5,5 8,3 7,3
k.A. 213 6,0 3,5 9,0 7,1
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Abbildung: 63/ Tabelle 105
Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben
FB2a4
100 % 100 % -
[ — tiberhaupt nicht/etwas 3 — tiberhaupt nicht/etwas
o \\-\ — stark/sehr stark . LL\‘ — stark/sehr stark
o3 5
D o c
§5 50% 8 50%-
@ Q °
32 g
58 —‘ 5
g >
o Is Tiwo Tis Tz20 T25 1 o Is T1ol15T20125 13013540 [45]
Log-Rank . Log-Rank .
pi%’sgg Zeit (Monate) p:éi Qszn Zeit (Monate)
Ich habe unter der folgenden Nebenwirkung gelitten:
Durchfall
Durchfall
Bezeichnung Anz. O PFS Medianes p-Wert 9 0S Medianes p-Wert
Mo. PFS Mo. Mo. OS Mo.
fb2a4 Log-Rank, Log-Rank,
p=0,369 p=0,939
iiberhaupt 56 8,1 7,3 13,5 12,7
nicht/etwas
stark/sehr stark 3 10,8 14,6 12,6 14,6
k.A. 213 6,0 3,5 9,0 7,1
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Abbildung: 64/ Tabelle 106
Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben
FB2a5
100 % - 100 % -
— tiberhaupt nicht/etwas — tiberhaupt nicht/etwas

° — stark/sehr stark . — stark/sehr stark

2% 3

7] c

S5 50% 2 50%-
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o

o Is T Tis Tz20 T25 | o Is T1ol15120125 130135140 [45 |
Log-Rank . Log-Rank .
p=0,795 Zeit (Monate) p=0,920 Zeit (Monate)
Ich habe unter der folgenden Nebenwirkung gelitten:
Haarausfall
Haarausfall

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes p-Wert @ OS Mo. Medianes p-Wert

Mo. PFS Mo. OS Mo.
fb2as Log-Rank, Log-Rank,
p=0,795 p=0,920
iiberhaupt 40 8,4 7,3 13,6 13,1
nicht/etwas
stark/sehr stark 18 79 6,9 12,8 93
k.A. 214 6,0 3,5 9,1 7,1
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Abbildung: 65/ Tabelle 107

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten,;
k. A. = keine Angaben

FB2a6

100 % - 100 % -

— tiberhaupt nicht/etwas

— tiberhaupt nicht/etwas

— stark/sehr stark

— stark/sehr stark

50 % 50 %

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

0 [s f1o0 Tis T20 T2s | o [s T10lT15T20125130135 7140 45|

Log-Rank
p=0,409

Log-Rank

p=0,600 Zeit (Monate)

Zeit (Monate)

Ich habe unter der folgenden Nebenwirkung gelitten:
Abgeschlagenheit/Mudigkeit

Abgeschlagenheit/Miidigkeit

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes p-Wert O OS Mo. Medianes p-Wert

Mo. PFS Mo. OS Mo.
fb2a6 Log-Rank, Log-Rank,
p=0,600 p=0,409
iiberhaupt 39 8,6 7,3 14,2 13,3
nicht/etwas
stark/sehr stark 18 7,6 7,6 12,5 10,5
k.A. 215 6,0 3,5 9,0 7,1
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FB2 /Uberleben

Abbildung: 66/ Tabelle 108

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben

FB2a7
100 % - . 100 % - .
— tiberhaupt nicht/etwas tiberhaupt nicht/etwas
o — starf/sehr stark . stark/sehr stark
°% X
B N cC
c 2 @
55 50% 8 50%1
g 3 :
O = [}
9 5
85
o
o Is l10 Tis T20 T2s | o Is T10T15T20 12513013540 [45 ]
Log-Rank . Log-Rank .
p=0,253 Zeit (Monate) p=0,528 Zeit (Monate)

Ich habe unter der folgenden Nebenwirkung gelitten:
Fieber mit Antibiotikabehandlung

Fieber mit Antibiotikabehandlung

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes p-Wert @ OS Mo. Medianes p-Wert

Mo. PFS Mo. OS Mo.
fb2a7 Log-Rank, Log-Rank,
p=0,253 p=0,528
iiberhaupt 58 8,1 7,3 13,4 12,7
nicht/etwas
stark/sehr stark 1 16,0 16,0 19,5 19,5
k.A. 213 6,0 3,5 9,0 7,1

176



FB2 /Uberleben

Abbildung: 67/ Tabelle 109

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten,;
k. A. = keine Angaben

FB2a8

100 % - 100 % -

— tiberhaupt nicht/etwas

— tiberhaupt nicht/etwas

— stark/sehr stark

— stark/sehr stark

50 % 50 %

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

0 [s f1o0 Tis T20 T2s | o [s T10lT15T20125130135 7140 45|

Log-Rank Zeit (Monate) Log-Rank

p=0,703 p=0,415 Zeit (Monate)

Ich habe unter der folgenden Nebenwirkung gelitten:
Gabe von Blut oder Blutplattchen

Gabe von Blut oder Blutpliittchen

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes p-Wert O OS Mo. Medianes p-Wert

Mo. PFS Mo. OS Mo.
fb2a8 Log-Rank, Log-Rank,
p=0,703 p=0,415
iiberhaupt 49 8,2 7,3 13,9 12,8
nicht/etwas
stark/sehr stark 6 9,0 7,3 12,1 9,9
k.A. 217 6,0 3,5 9,0 7,2

177



FB2 /Uberleben

100 % -

50 %

Progressionsfreie
Uberlebenszeit

Abbildung: 68/ Tabelle 110

— tiberhaupt nicht/etwas

— stark/sehr stark

0 [s

Log-Rank
p=0,015

[10

[15

Ich habe unter der folgenden Nebenwirkung gelitten:
Gefuhlsstérungen an Handen und FiiBen

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;

k. A. = keine Angaben

— tiberhaupt nicht/etwas
— stark/sehr stark

FB2a9
100 % A
:‘q:‘.>
@
C
S 50%-
o
5]
Q
D
[20 T25 |
. Log-Rank
Zeit (Monate) p=0,038

o Is 10115120 125130135 4045 |

Zeit (Monate)

Bezeichnung

Anz.

O PFS Medianes

Mo.

PFS Mo.

Gefiihlsstorungen an Héinden und Fiilen

p-Wert 9 0S
Mo.

Medianes
OS Mo.

p-Wert

fb2a9
iiberhaupt 50 8,7 7,7 14,2 13,1
nicht/etwas
stark/sehr stark 8 5,1 5,7 9,3 7,2
k.A. 214 6,0 3,5 9,0 7,1
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Abbildung: 69/ Tabelle 111

k. A. = keine Angaben

50 % -

Progressionsfreie
Uberlebenszeit

— stark/sehr stark

— tiberhaupt nicht/etwas

o s [10 15

Log-Rank
p=0,928

Hautausschlége mit Juckreiz lber eine

[20 T2s |

Zeit (Monate)

Ich habe unter der folgenden Nebenwirkung gelitten:

Woche

FB2a10

100 %

50 %

Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten,;

— iiberhaupt nicht/etwas
— stark/sehr stark

o Is

Log-Rank
p=0,819

10115 T20 T25 130 135 T40 [45 |

Zeit (Monate)

Hautausschlige mit Juckreiz iiber eine Woche

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes p-Wert @ OS Mo. Medianes p-Wert
Mo. PFS Mo. OS Mo.
fb2al0 Log-Rank, Log-Rank,

p=0,928 p=0,819

iiberhaupt 47 8,2 7,3 13,5 12,6
nicht/etwas

stark/sehr stark 2 8,2 8,2 13,2 13,2
k.A. 223 6,1 3,8 9,2 7,4

179



Abbildung 70 / Tabelle 112

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
NW= Nebenwirkung; k. A. = keine Angaben

FB2 /Uberleben-1

— nahezu keine/geringe NW

— starke/sehr starke NW

100 % 1
o
]
% N
5 50%-
28
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o |
Log-Rank
p=0,271

5
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[15

— nahezu keine/geringe NW
— starke/sehr starke NW

FB2b
100 % -

.“T';

@

C
2 50%

o

5]

Q

D

20 T25 |
. Log-Rank

Zeit (Monate) p=1,000

o Is

[10 15 20 125 [30 135 40 [ 45 |

Bitte geben Sie nachfolgend eine Gesamtbeurteilung Ihre Art Nebenwirkungen unter der Chemotherapie an.

Zeit (Monate)

. O PFS Medianes 0 0OS Medianes
Bezeichnung Anz Mo. PFS Mo. p-Wert Mo. 0S Mo. p-Wert
fb2b Log-Rank, Log-Rank,
p=0,271 p=1,0
nahezu keine/
geringe NW 43 8,7 7,3 13,4 12,7
starke/sehr
starke NW 15 7,0 7,1 13,3 10,9
k.A. 214 6,0 3,5 9,0 7,1

180



FB2 /Uberleben-1

Abbildung: 71/ Tabelle 113

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben

FB2c

100 % -

— nicht/gering vorhanden — nicht/gering vorhanden

— starkt/sehr stark vorhanden — starkt/sehr stark vorhanden

50 % 1 50 % 1

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

o Is Two Tis T20 T25 | o Is T10T15120125130135 40145 ]

Log-Rank
p=0,574

Log-Rank

p=0,699 Zeit (Monate)

Zeit (Monate)

Bitte geben Sie nachfolgend eine Einschétzung derzeitiger Beschwerden an, die durch die Erkrankung hervorgerufen
werden.

: O PFS Medianes 0 OS Medianes
Bezeichnung  Anz. Mo. PFS Mo. p-Wert Mo. 0S Mo. p-Wert
fb2c Log-Rank, Log-Rank,
p=0,699 p=0,574
nicht/gering vor-
handen 45 8,3 7,3 13,8 12,7
stark/sehr stark
vorhanden 11 7,5 7,1 12,2 10,0
k.A. 216 6,1 3,5 9,1 7,1

Die nachfolgenden Tabellen und Abbildungen zeigen die Uberlebensverteilung der Pati-
enten in Bezug auf die Antwort zur Bereitschaft, eine Chemotherapie mit wenigen Ne-

benwirkungen zu machen.
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Abbildung 72 / Tabelle 114

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.

A. = keine Angaben

FB1d1

100 % A

100 % A :
—ja

— ja
— nein/ weiB nicht

— nein/ weiB nicht

50 % A 50 %

Uberlebenszeit

10 T15 T20 25 T30 135 [40 [45 |

Progressionsfreie
Uberlebenszeit

o Is l10 [15 [20 l25 30 [a5 | o Is

LogLog-Rank - LogLog-Rank .
p=o,18§ Zeit (Monate) p=0,350 Zeit (Monate)

Ich bin bereit, eine Chemotherapie mit wenigen Nebenwirkungen (Beispiel 1)
fur eine Verbesserung meiner durch die Krankheit hervorgerufen Beschwerden zu machen

Bezeichnung Anz. OPFS Medianes p-Wert O OS Mo. Medianes p-Wert

Mo. PFS Mo. OS Mo.

Ich wiirde die Chemotherapie machen (Beispiel 1 mit wenigen Nebenwirkun-
gen), wenn sie zu einer Verbesserung meiner Beschwerden fithren wiirde.

Log-Rank, Log-Rank,
p=0,182 p=0,350

ja 109 55 3,5 9,1 7,5

nein/weill 7 9,6 6,4 12,8 11,2
nicht

k.A. 156
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Abbildung 73 / Tabelle 115

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.
A. = keine Angaben

FB1d2

100 % - . 100 % - .
—Ja —Ja

— nein/weiB nicht — nein/weiB nicht

50 % - 50 % A

Uberlebenszeit

Progressionsfreie
Uberlebenszeit

o Is [10 l15 [20 l2s [30 l35 | o |5 [10 [15 [20 [25 [30 35 [40 [45 |

LodLog-Rank Zeit (Monate) Lod.og-Rank Zeit (Monate)

p=0,461 p=0,668

Ich bin bereit, eine Chemotherapie mit wenigen Nebenwirkungen (Beispiel 1)
fur eine Uberlebenszeitverlangerung von mindestens 2-3 Monaten zu machen

Medianes p-Wert

OS Mo.

0 OS Mo.

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes p-Wert

Mo. PFS Mo.

Ich wiirde die Chemotherapie machen (Beispiel 1 mit wenigen Nebenwirkungen)
wenn, sie zu einer Uberlebenszeitverlingerung von mindestens zwei bis drei Mo-
naten fithren wiirde

Log-Rank, Log-Rank,
p=0,461 p=0,668

ja 100 55 3,6 9,7 7,4

nein/weill 45 6,3 4,6 10,4 9,9
nicht

k.A. 127
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Abbildung 74 / Tabelle 117

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.

A. = keine Angaben

FB1d3

100 % - : 100 % 1 ,
—ija —ja

— nein/weiB nicht — nein/weiB nicht

50 % 50 % -

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

o Is [10 l15 [20 l25 [30 I35 | o |5 l10 [15 [20 [25 [30 35 40 [45 |

LocLog-Rank : LodLog-Rank i
p=0,330 Zeit (Monate) p=0,802 Zeit (Monate)

Ich bin bereit, eine Chemotherapie mit wenigen Nebenwirkungen (Beispiel 1)
fur eine Uberlebenszeitverlangerung von mindestens 12 Monaten zu machen

Medianes p-Wert

OS Mo.

0 OS Mo.

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes p-Wert

Mo. PFS Mo.

Ich wiirde die Chemotherapie machen (Beispiel 1 mit wenigen Nebenwirkun-
gen), wenn sie zu einer Uberlebenszeitverlingerung von mindestens einem Jahr

fithren wiirde.

Log-Rank, Log-Rank,
p=0,330 p=0,802

ja 136 5,5 3,9 9,7 7,7

nein/weill 5 8,1 4 10,7 11,2
nicht

k.A. 131
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Abbildung 75 / Tabelle 118

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.

A. = keine Angaben

FB1d4

100 % - - 100 % - -
—Ja —Ja

— nein/weiB nicht — nein/weiB nicht

50 % A 50 % A

Uberlebenszeit

Progressionsfreie
Uberlebenszeit

o Is 10 [15 20 l2s5 [30 I35 | o |5 l10 [15 [20 [25 [30 35 [40 [45 |

LocLog-Rank Zeit (Monate) LodLog-Rank

p=0,954 p=0,567 Zeit (Monate)

Ich bin bereit, eine Chemotherapie mit wenigen Nebenwirkungen (Beispiel 1)
nur flr eine Ausheilung zu machen

Medianes p-Wert

OS Mo.

p-Wert 0 OS Mo.

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes
Mo. PFS Mo.

Ich wiirde die Chemotherapie machen (Beispiel 1 mit wenigen Nebenwirkun-
gen), wenn sie nur zu einer Heilung fiihren wiirde.

Log-Rank, Log-Rank,
p=0,954 p=0,567

ja 37 59 34 10,6 8

nein/weill 96 5,8 42 9,7 8,2
nicht

k.A. 139
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Tabelle 119: Angabe zum Uberlebensvorteil bei einer Therapie mit wenigen Nebenwir-
kungen / Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;

0 OS Mo. Medianes

OS Mo.

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes
Mo. PFS Mo.

Ich wiirde die Chemotherapie machen (Beispiel 1) wenn sie zu einer Uberle-
bungszeitverlingerung von xx Monaten fiithren wiirde.

fble3m

7 5,7 2,8 10,3 13,3
gleich 3 (Mo-
nate)

Uber 3 bis 12
(Monate)

22 5,3 43 8,4 7,4

Uber 12 (Mo-
nate)

Unter oder
9 8,6 42 12,6 10

Die nachfolgenden Tabellen und Abbildungen zeigen die Uberlebensverteilung der Pati-
enten in Bezug auf die Antwort zur Bereitschaft, eine Chemotherapie mit vielen Neben-

wirkungen zu machen.
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Abbildung: 76 / Tabelle 120

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.

A. = keine Angaben
FB1e1
100 % - 100 %

— nein/weiB nicht

— nein/weiB nicht

50 % A 50 %

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

[10 T15 [20 T2s [a0 I35 | o I5 [10 [15 20 [25 [30 I35 [40 [45 |

o Is

LoLog-Rank ) LoLog-Rank
Zeit (Monate) p=0,145

p=0,310

Zeit (Monate)

Ich bin bereit, eine Chemotherapie mit vielen Nebenwirkungen (Beispiel 2)
fur eine Verbesserung meiner durch die Krankheit hervorgerufen Beschwerden zu machen

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes p-Wert O OSMo. Medianes p-Wert
Mo. PFS Mo. OS Mo.

Ich wiirde die Chemotherapie machen (Beispiel 2 mit vielen Nebenwirkungen),
wenn sie zu einer Verbesserung meiner Beschwerden fiihren wiirde.

Log-Rank, Log-Rank,
p=0,310 p=0,145

ja 87 5,6 3,5 9,3 7,4

nein/weill 13 79 4,6 13,3 12,5
nicht

k.A. 172
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Abbildung 77 / Tabelle 121

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.
A. = keine Angaben

FB1e2

100 % - - 100 % - -

— nein/weiB nicht — nein/weiB nicht

50 % 50 %

Uberlebenszeit

Progressionsfreie
Uberlebenszeit

o Is [10 [15 20 T2s [a0 I35 | o I5 [10 [15 [20 [25 T30 35 40 [45 |

LocLog-Rank Zeit (Monate) Lol og-Rank Zeit (Monate)

p=0,218 p=0,463

Ich bin bereit, eine Chemotherapie mit vielen Nebenwirkungen (Beispiel 2)
fur eine Uberlebenszeitverlangerung von mindestens 2-3 Monaten zu machen

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes p-Wert O OSMo. Medianes p-Wert
Mo. PFS Mo. OS Mo.

Ich wiirde die Chemotherapie machen (Beispiel 2 mit vielen Nebenwirkungen),
wenn sie zu einer Uberlebenszeitverlingerung von mindestens zwei bis drei Mo-
naten fithren wiirde.

Log-Rank, Log-Rank,
p=0,218 p=0,463

ja 83 5,3 3,7 9,4 7,4

nein/weill 54 6,5 4,3 10,4 9,8
nicht

k.A. 135
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Abbildung: 78 / Tabelle 122

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.
A. = keine Angaben

FB1e3

100 % - - 100 % .
—ja i
— nein/weiB nicht

— nein/weiB nicht

50 % A 50 % A

Uberlebenszeit

Progressionsfreie
Uberlebenszeit

[35 | o Is5 T10 [15 120 [25 30 [35 40 [45 |

LodLog-Rank
p=0,103

LodLog-Rank

p=0,027 Zeit (Monate)

Zeit (Monate)

Ich bin bereit, eine Chemotherapie mit vielen Nebenwirkungen (Beispiel 2)
fur eine Uberlebenszeitverlangerung von mindestens 12 Monaten zu machen

@ OS Mo. Medianes p-Wert

OS Mo.

Bezeichnung Anz. O PFS  Medianes
Mo. PFS Mo.

p-Wert

Ich wiirde die Chemotherapie machen (Beispiel 2 mit vielen Nebenwirkungen),
wenn sie zu einer Uberlebenszeitverliingerung von mindestens einem Jahr fiihren

wiirde.
Log-Rank,
p=0,103
ja 115 53 3,8 9,3 8
nein/weil3 24 8,5 5,7 12,3 11,3
nicht
k.A. 133

189



Abbildung 79 / Tabelle 123

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; k. A. = keine Angaben

FB1e4

100 % - - 100 % - -
— nein/weiB nicht — nein/weiB nicht

50 % A 50 %

Uberlebenszeit

Progressionsfreie
Uberlebenszeit

o Is [10 T15 [20 l2s5 [30 I35 | o |5 [10 [15 [20 [25 [30 35 40 [45 |

LodLog-Rank : LodLog-Rank !
p=0,989 Zeit (Monate) p=0,636 Zeit (Monate)

Ich bin bereit, eine Chemotherapie mit vielen Nebenwirkungen (Beispiel 2)
nur flr eine Ausheilung zu machen

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes p-Wert O OSMo. Medianes p-Wert

Mo. PFS Mo. OS Mo.

Ich wiirde die Chemotherapie machen (Beispiel 2 mit vielen Nebenwirkungen),
wenn sie nur zu einer Heilung fithren wiirde.

Log-Rank, Log-Rank,
p=0,989 p=0,636

ja 35 6,0 34 10,4 7,5

nein/weill 92 5,8 4.4 9,9 8,7

nicht

k.A. 145
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Tabelle 124: Angabe zum Uberlebensvorteil bei einer Therapie mit vielen Nebenwirkun-
gen / Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;

0 OS Mo. Medianes

OS Mo.

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes
Mo. PFS Mo.

Ich wiirde die Chemotherapie machen (Beispiel 2), wenn sie zu einer Uberle-
benszeitverlingerung von xx Monaten fiihren wiirde.

6 3,9 2 9,3 10
gleich 3 (Mo-
nate)
Uber 3 bis 12 13 6 5,2 10 8,3
(Monate)
Uber 12 (Mo- 32 5,5 3,8 11,4 10,3

Unter oder

nate)

Die nachfolgenden Tabellen und Abbildungen zeigen die Uberlebensverteilung der Pati-
enten in Bezug auf die Antwort zur Bereitschaft, die erfolgte Chemotherapie noch mal zu

wiederholen.
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Abbildung 80 / Tabelle 125

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.

A. = keine Angaben

FB2d1

100 % - - 100 %
—ja
— nein/weiB nicht

—ja
— nein/weiB nicht

50 % - 50 %

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

o Is T[10 T1s T20 T2s Ta0 T35 | o [5 [10 [15 [20 [25 T30 35 40 [45 |

Log-Rank . Log-Rank .
p=0,636 Zeit (Monate) p=0.629 Zeit (Monate)

Ich wiirde die Chemotherapie noch einmal
fur eine Verbesserung meiner durch die Krankheit hervorgerufen Beschwerden machen

Medianes
OS Mo.

O OS Mo.

p-Wert

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes p-Wert

Mo. PFS Mo.

Ich wiirde die Chemotherapie noch einmal machen, wenn sie zu einer Verbesse-
rung meiner Beschwerden fiihren wiirde.

Log-Rank, Log-Rank,
p=0,636 p=0,629

ja 44 83 7,3 13,7 12,7

nein/weill 12 79 6,7 12,6 12,7
nicht

k.A. 216
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Abbildung 81 / Tabelle 126

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.
A. = keine Angaben

FB2d2

100 % A 100 % A .
—ija

— nein/weiB nicht

— ja
— nein/weiB nicht

500/0_ 500/0_

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

o Is T10 T15 [20 T25 Tao Tas | o 5 T10 [15 T20 25 130 [35 40 [45 |

:J:Og :511{3 ek Zeit (Monate) FI); %g:;QRsank Zeit (Monate)

Ich wiirde die Chemotherapie noch einmal
fir eine Uberlebenszeitverlangerung von mindestens 2-3 Monaten machen

Medianes
OS Mo.

0 OS Mo. p-Wert

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes p-Wert

Mo. PFS Mo.

Ich wiirde die Chemotherapie noch einmal machen, wenn sie zu einer Uberle-
benszeitverlingerung von mindestens zwei bis drei Monaten fithren wiirde.

Log-Rank, Log-Rank,
p=0,510 p=0,395

ja 31 7,7 7,3 13 12,6

nein/weif3 19 9,4 8,3 14,6 14,6

nicht

k.A. 222
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Abbildung 82 / Tabelle 127

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.

A. = keine Angaben

FB2d3

100 % 7 100 % 7

— a
— ich weiB nicht

— a
— ich weiB nicht

50 % 50 %

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

o Is T10 T15 20 T2s T30 Ta3s | o [5 [10 T15 [20 [25 T30 I35 40 [45 |

Log-Rank . Log-Rank .
p=0,098 Zeit (Monate) p=0,624 Zeit (Monate)

Ich wirde die Chemotherapie noch einmal
fur eine Uberlebenszeitverlangerung von mindestens 12 Monaten machen

Bezeichnung Anz. O PFS Medianes p-Wert O OSMo. Medianes p-Wert
Mo. PFS Mo. OS Mo.

Ich wiirde die Chemotherapie noch einmal machen, wenn sie zu einer Uberle-
benszeitverlingerung von mindestens einem Jahr fithren wiirde.

Log-Rank, Log-Rank,
p=0,098 p=0,624

ja 48 7,8 7,3 13,7 12,7

nein/weill 6 13,4 12,7 15,3 14,8
nicht

k.A. 218
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Abbildung 83 / Tabelle 128

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.
A. = keine Angaben

FB2d4

100 % A 100 % 7

— nein/weiB nicht

— nein/weiB nicht

50 % A 50 % A

Progressionsfreie
Uberlebenszeit
Uberlebenszeit

o Is [10 T15 [20 l2s [30 l35 | o |5 [10 [15 [20 [25 [30 35 40 [45 |

Log-Rank
p=0,464

Log-Rank

p=0,506 Zeit (Monate)

Zeit (Monate)

Ich wiirde die Chemotherapie noch einmal
nur fur eine Ausheilung machen

O PFS Medianes Medianes

Bezeichnung  Anz. Mo. PFS Mo. p-Wert O OS Mo. 0S Mo. p-Wert

Ich wiirde die Chemotherapie noch einmal machen, wenn sie nur zu einer Hei-
lung fiihren wiirde.

Log-Rank, Log-Rank,
p=0,464 p=0,506

ja 23 8,2 7,3 13,8 12,6

nein/weifl 27 9,2 8 14,5 14,4
nicht

k.A. 222

Die nachfolgende Tabelle zeigt die Uberlebensverteilung der Patienten in Bezug auf die
Antwort der Frage, ab welchem Grad des Uberlebensgewinns genau sie bereit wiiren, die

schon erfolgte Chemotherapie zu wiederholen:
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Tabelle 129: Einstellung zur Wiederholung der Chemotherapie nach Abschluss der The-
rapie / Uberlebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;

. O PFS Medianes Medianes
Bezeichnung Anz. Mo. PFS Mo. 0 OS Mo. 0S Mo.

fb2d3m
unter oder
gleich 3 (Mo-
nate) 3 6,5 6,4 10,6 7,5
iiber 3 bis 12
(Monate) 10 9,8 8,6 16,2 15,7
iiber 12 (Mo-
nate) 9 8,6 4,2 12,6 10,0

NCI-CTC in Bezug auf Uberlebenszeit:

Unten wurden die wichtigsten Beschwerden in Bezug auf das Uberleben aufgelistet:
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Tabelle 130: Allgemeine Toxizititskriterien (NCI-CTC) vor der Chemotherapie / Uber-
lebenszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;

Medianes 0 OS Medianes
PFS Mo. Mo. OS Mo.

Bezeichnung Anz. O PFS Mo.
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Tabelle 131: Allgemeine Toxizititskriterien (NCI-CTC) vor dem 2. Zyklus / Uberlebens-
zeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-

liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;
k. A. = keine Angaben

b v QS tins 008 Nins
1) Fatigue
136 |7,638 5,667 11,755 |10,53
64 6,353 4,304 10,572 7,343
28 6,322 4,353 8,785 6,604
6 1,325 1,183 2,278  [1,396
1 1,314 1,314 1,314 [1,314

0: keine 1: Ermiidung 2: méBige Verminderung der Tagesaktivitdt 3: starke Beein-
trichtigung der Tagesaktivitit 4: bettlagerig

2) Gewichtsverlust

206 |7,455 5,257 11,369 9,889
24 3,485 1,938 7,236 3,844
5 2,464 2,53 4,12 3,877
0

0:<5%1:5-<10%2:10-<20% 3:>=20 %

3) Appetit
163 |7,429 5,158 11,383 (9,856
44 5,416 4,222 9,063 |7,885
16 7,14 4,698 12,339 8,46
10 6,541 2,398 8,207 3,121
2 1,314 1,314 1,314 |[1,314

0: normal 1: gering vermindert 2: kurzfristig < 1 Woche vermindert
3: langfristig > 1 Woche vermindert 4: vollige Appetitlosigkeit
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Tabelle 132: Allgemeine Toxizititskriterien (NCI-CTC) vor dem 4. Zyklus / Uberlebens-
zeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten;

Medianes O OS Medianes

Bezeichnung Anz. O PFS Mo. PFS Mo. Mo. 0S Mo.
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Medianes O OS Medianes
PFS Mo. Mo. OS Mo.

Bezeichnung . O PFS Mo.
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Lebensqualitidt (EORTC) in Bezug auf die Uberlebenszeit:
Der Einfluss der Faktoren auf das Uberleben erfolgte in der durchgefiihrten Studie wie

folgt:

Tabelle 133: Lebensqualitéit nach EORTC QLQ-LC 13 vor der Chemotherapie / Uberle-

benszeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo.= medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.

A. = keine Angaben

Bezeichnung  Anz.

Korperliche
Funktion (pf)

67 <pf< 100 98

34 <pf<67 47

1<pf<34 21

0<pf<l 2

k.A. 104

Rollenfunktion

(rf)

67<rf<100 57

34 <rf<67 53

1<rf<34 26

0<rf<l1 29

k.A. 107

Kognitive
Funktion (cf)

67<cf<100 120

34<cf<67 34

1<cf<34 13

0<cf<l 2

k.A. 103

o PES Medianes D OS Medianes
Mo. PFS Mo. Mo. OS Mo.
8,2 5,8 13,1 11,6
5,1 3,0 8,3 6,3
4,5 35 6,1 4.4
7,1 7,1 8,2 8,2
5,9 42 8,6 7,3
8,7 6,2 13,5 10,6
5,4 3,7 9.4 8,2
7,1 5,0 10,9 11,0
5,2 3,7 7,9 5,8
6,0 4.4 8,7 7,4
7,4 5,0 11,9 10,1
5.4 3,7 8,5 6,8
5,0 4,1 7,2 4,6
14,9 14,9 17,0 17,0
5,8 42 8,5 7,2
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Bezeichnung  Anz. O PFS Medianes 0 OS Medianes
Mo. PFS Mo. Mo. OS Mo.

Globaler Ge-

sund-heitszu-

stand (qf)

67<ql <100 ‘ 33 8,4 5,7 12,3 9,3

34<ql<67 ‘ 83 7,0 5,1 11,7 10,7

1<ql<34 ‘ 43 6,0 3,5 8,8 5,8

0<ql<l1 ‘ 7 3,8 1,9 6,1 52

k.A. ‘ 106 59 4,2 8,7 7,4

Miidigkeit (fa) ‘

67 <fa<100 ‘ 33 6,1 4,1 8,2 7,1

34<fa<67 ‘ 50 6,5 4,2 9.8 8,9

1<fa<34 ‘ 64 7,1 4,9 12,1 10,1

0<fa<l ‘ 23 8,2 5,7 13,3 11,7

k.A. 102 59 4,2 8,6 7,3

Schmerz (pa) ‘

67 <pa<100 ‘ 36 4,7 3,5 6,6 4,3

34<pa<67 ‘ 27 7,6 2,8 10,9 7,6

1<pa<34 ‘ 40 6,6 4,1 12,0 11,0
‘ 67 7,9 6,4 12,4 9,9
102 59 4,2 8,6 7,3

Appetitverlust

(ap)

67 <ap <100 ‘ 22 5,0 4,0 7,5 7,2

34<ap<67 ‘ 31 6,3 3,5 8,8 7,1

1<ap<34 ‘ 34 7,1 5,0 10,8 9,4
‘ 81 7,6 4,8 12,3 11,1
104 5,8 4,2 8,8 7,4
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Bezeichnung  Anz. O PFS Medianes 0 OS Medianes

Mo. PFS Mo. Mo. OS Mo.
Verstopfung
(co)
0 118 7,3 5,1 12,0 10,6
24 7,4 4,1 10,0 8,0
13 5,0 2,7 6,4 3,0 |
11 3,8 3,0 6,4 4,8
106 59 4,1 8,6 7,3
148 7,2 4,9 11,5 9,9
9 7,2 6,4 9,5 8,1
8 2,7 2,6 34 2,9 |
1 0,5 0,5 0,5 0,5
k.A. 106 5,8 4,1 8,5 7,3
Periphere Neu-
ropathie (Icpn)
0 119 6,3 4,2 9.8 8,1
25 10,1 8,2 16,0 13,3
15 6,3 2,8 8,7 5,1 |
6 7,8 6,3 10,7 12,5
k.A. 107 5,8 4,2 8,9 7,4
Alopezie (Ichr)
0 140 7,1 4,8 11,3 9,4
12 5,0 4,0 8,4 6,6
4 3,2 1,7 33 1,8 |
10 7,7 8,1 10,6 11,4
106 5,8 4,2 8,6 7,4

209



Bezeichnung  Anz. O PFS Medianes 0 OS Medianes
Mo. PFS Mo. Mo. OS Mo.
Schmerzen im
Brustkorb
(Iepe)
0 107 7,2 4.9 11,0 9,6
36 7,5 5,0 12,0 10,4
14 6,2 4.8 11,4 10,3
|
7 2,7 2,7 4,0 3,9
k.A. 108 5,7 39 8,5 7,2
Schmerzen in
Arm oder
Schulter (Icpa)
0 103 7,0 5,1 11,1 9,3
34 8,2 4.7 12,9 10,4
|
14 7,0 3,8 8,8 7,7
15 33 2,8 6,3 4,0
k.A. 106 5,9 42 8,6 7,4
Schmerzen in
anderen Kor-
perteilen (lcpo)
0 87 7,5 6,4 11,0 9,0
12 7,9 4.5 17,5 12,5
|
22 7,2 44 11,3 10,0
18 4,9 34 6,0 3,9
k.A. 133 5,8 4,0 8,9 7,4
Dyspnoe (Icdy)
67 <lcdy < 11 5,6 4.4 6,9 5,8
100
34 <lcdy <67 44 6,2 3,1 10,3 7,8
1 <lcdy <34 73 6,3 4.8 10,1 9,6
0<ledy<1 36 93 6,3 13,4 10,6
108 5,9 4,3 8,9 7,5
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Tabelle 134: Lebensqualitit nach EORTC QLQ-LC 13 vor dem 3. Zyklus / Uberlebens-
zeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.
A. = keine Angaben

Bezeichnung A O PES Medianes ©®OS  Medianes

" Mo. PFS Mo. Mo.  OS Mo.

Korperliche Funk-

tion (pf)

67 <pf3Zyklus< g 9,6 8,0 14,6 12,1

100

oy PO R 5.0 11,4 10,7

1 <pf3Zyklus <34 W 6,3 4,6 9,0 7,8

0< pf3Zyklus < 1 1 1,5 1,5 32 3,2

k.A. 179 5,7 3.4 8,7 6,7

Rollenfunktion (rf)

O7<rf3Zyklus< — EETS W 8,2 15,2 13,5

100

34 <rf 3Zyklus < 67 I 7,6 6,8 12,6 10,7

1<rf3Zyklus<34 [ 5.8 5.8 11,4 10,4

0 <rf3Zyklus < 1 17 6,2 4,0 9,6 7,1

k.A. 179 5,7 3.4 8,7 6,7

Emotionale Funk-

tion (ef)

67 < ef 3Zyklus < 50 9.4 8.2 13.6 114

100

2‘7‘ sef3Zyklus < RpTIEEEEY 58 14,8 12,7

1 <ef 3Zyklus < 34 15 4,4 4,0 7,1 6,4

0 < ef 3Zyklus < 1 2 6,2 6,2 9,2 9,2

k.A. 178 5,6 3.4 8,5 6,7

Soziale Funktion

(sf)

07<sf3Zyklus< TN 8.2 15,0 13,1

100

Z‘; =sf3Zyklus < g 7,5 6,7 12,2 10,4

1 <sf3Zyklus <34 L] 5,6 4,0 10,6 7,6

0 <sf3Zyklus < 1 7 6,9 5,8 11,3 10,0

k.A. 178 5,6 3.4 8,5 6,7
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Bezeichnung Anz O PES Medianes ©OS  Medianes
Mo. PFS Mo. Mo. OS Mo.
Globaler Gesund-
heitszustand (ql)
67 <ql 3Zyklus<100 e 12,6 10,1 14,8 13,0
34 < ql 3Zyklus <67 I 8,3 6,8 13,7 11,8
1 <ql 3Zyklus <34 HE] 6,2 4,0 11,0 8,2
0<ql3Zyklus <1 3 2,6 2,7 3,8 3,5
k.A. ‘ 181 5,6 3.4 8,5 6,7
Dyspnoe (dy)
0 27 10,6 8,0 14,9 12,7
33,333 25 9,2 8,2 15,8 13,2
66,667 27 5,6 5,7 10,1 10,3
100 13 7,8 6,6 9,1 6,8
k.A.
180 5,5 34 8,5 6,7
Verstopfung (co)
0 72 8,6 7.1 13,5 11,8
33,333 8 11,2 7,2 14,5 10,8
66,667 9 5,8 3.9 10,0 10,4
100 5 34 2,5 5,7 6,5
k.A. 178 5,6 34 8,5 6,7
Durchfall (di)
0 81 8,4 6,7 13,2 11,1
33,333 9 9,4 5,8 13,1 13,3
66,667 4 3,9 2,7 4,9 3,9
100 0
k.A. \ 178 ‘ 5,6 3.4 ‘ 8,5 ‘ 6,7
Hamoptysis (Icha)
92 8,4 6,7 12,9 11,1
1 1,5 1,5 32 3,2
0
0
179 5,6 34 8,5 6,7
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Bezeichnung Anz O PES Medianes ©OS  Medianes
Mo. PFS Mo. Mo. OS Mo.
Dysphagie (lcds)
0 76 8,9 6,9 13,7 11,5
33,333 10 6,8 5.9 10,7 11,0
66,667 5 3,8 3,5 5,1 3,5
100 2 6,8 6,8 10,0 10,0
k.A. ‘ 179 5,5 34 8,5 6,7
Periphere Neuropa-
thie (lcpn)
0 58 7,8 6,7 12,5 11,1
33,333 22 10,7 8,0 15,1 11,8
66,667 9 7,8 6,2 12,0 12,0
100 4 3,5 3,7 6,3 5,5
k.A. 179 5,6 34 8,5 6,7
Schmerzen im
Brustkorb (lcpc)
0 61 8,7 7,8 12,2 11,1
33,333 21 8,4 5,3 15,3 12,0
66,667 9 7,2 3,9 14,2 13,3
100 3 1,7 1,6 4,6 32
k.A. ‘ 178 5,6 34 8,5 6,7
Schmerzen in Arm
oder Schulter (Icpa)
0 60 8,9 7,9 13,3 11,4
33,333 24 7,5 4,3 12,5 10,0
66,667 5 7,8 5,1 16,4 13,3
100 5 4,9 2,5 5,3 3,2
k.A. 178 5,6 34 8,5 6,7
Dyspnoe (Icdy)
67< ledy3Zykl.<100 gy 5,6 5,1 83 7,2
34< ledy3Zykl.<67 23 7,0 5,8 10,1 9,9
1< lcdy3Zyklus< 34 [EE] 8,0 7,3 14,0 12,5
0 <lcdy3Zyklus <1 pEE] 12,2 8,9 16,3 12,6
k.A. 182 5,6 3,5 8,5 6,8
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Tabelle 135: Lebensqualitit nach EORTC QLQ-LC 13 vor dem 5. Zyklus / Uberlebens-
zeit

Legende: Anz. = Anzahl; @ PFS Mo. = durchschnittliches progressionsfreies Uberleben in Monaten;
Medianes PFS Mo. = medianes progressionsfreies Uberleben in Monaten; @ OS Mo. = durchschnitt-
liches Gesamtiiberleben in Monaten; Medianes OS Mo. = medianes Gesamtiiberleben in Monaten; k.
A. = keine Angaben

Bezeichnung Anz. O PES Medianes 0 OS Medianes
Mo. PFS Mo. Mo. OS Mo.

Korperliche Funk-
tion (pf)
67<pf 5Zykl.< 100 ge{V 9.8 8,2 17,0 16,6
34< pf5 Zykl.<67 AU 8,7 6,6 11,9 10,2
6,7< pf 5Zykl.<34 | 7,3 7,2 10,8 8,4
0<pf<l 0
k.A. ‘ 214 5,8 3,5 8,8 7,2
Kognitive Funk-
tion (cf)
67<cf 5Zykl.< 100 EEEX] 9,7 8,2 15,3 13,1
34 <cf5Zykl. <67 5,4 4,8 12,0 10,3
1 <cf5Zykl. <34 5,0 5,0 5,6 5,6
0<cf5Zyklus<1 pm 13,0 13,7 14,0 15,0
k.A. ‘ 214 5,8 3,5 8,8 7,2
Appetitverlust
(ap)
0 31 10,8 8,3 16,2 13,1
33,333 13 7,5 6,7 12,8 10,4
66,667 10 7,5 5,9 13,5 11,4
100 4 5,2 3,9 7,6 6,5
k.A. ‘ 214 5,8 3,5 8,8 7,2
Dysphagie (lcds)
0 51 9,0 7,3 14,8 12,0
33,333 3 10,6 9,7 14,6 17,7
66,667 2 12,1 12,1 12,3 12,3
100 1 4,6 4,6 4,6 4,6
k.A. 215 5,8 3,5 8,8 7,2
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