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CART-Indikationsdiskussion mit dem KCO am 04.07.2022 
 
 
 
 
 
Liebe Kolleg*innen, 
 
bei der 6. Gesprächsrunde 2022 mit dem KCO zur Indikationsstellung von CAR-
T-Zelltherapien waren als Repräsentanten der DAG-HSZT vertreten Francis 
Ayuk, Peter Dreger und Eva Wagner; Gerald Wulf für die GLA; Katja Weisel für 
die GMMG; Axel Heyll, Eva Hilgenfeld, Ekkehard Ost, Oliver Teuffel und Barbara 
Zimmer für das KC Onkologie, sowie Pearl van Heteren für einen Fallbericht. 
 
Hauptthema war das Work-up zur Feststellung der Patienteneignung zur CAR-
T-Zelltherapie. Hierzu stellte A Heyll eine Liste aus Sicht des MD erforderlicher 
Befunde vor, die zur Vorabbeurteilung der medizinischen Notwendigkeit einer 
CART-Therapie vorliegen sollten und sich u.a. an den aktualisierten EBMT-
Guidelines orientiert (Einzelheiten s. Anlage). Diskussionsbedarf ergab sich zur 
Notwendigkeit einer fachneurologischen Untersuchung vor Apherese bei über 
65jährigen ohne ZNS-Beteiligung durch die Grunderkrankung oder sonstige 
neurologische Anamnese. Hier gaben die Anwender den vielerorts nicht uner-
heblichen organisatorischen und zeitlichen Aufwand in Relation zur eher mar-
ginalen Risikoverminderung durch diese Maßnahme zu bedenken, eine sachge-
rechte internistische Vorbereitung inklusive ICE-Test vorausgesetzt.  
 
Diese Einwände wurden im Nachgang vom KC Onkologie berücksichtigt. Unab-
hängig vom Alter wird nur noch bei neurologischen Auffälligkeiten ein neurolo-
gisches Konsil erwartet. Allerdings sollte zum Ausschluss neurokognitiver Defi-
zite wegen des Risikos für ICANS bei allen Pat. über 65 Jahren oder Auffälligkei-
ten in der Anamnese ein Mini-Mental-Status-Test durchgeführt werden. Dieser 
kann von jeder Ärztin und jedem Arzt, auch in der Weiterbildung, oder entspre-
chend geschultem Pflegepersonal mit einem geringen zeitlichen Aufwand 
durchgeführt werden.  
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Ein zweiter Diskussionspunkt anhand eines Beispielfalls war eine Mindestan-
zahl an T-Zellen im Blut als Grundvoraussetzung für ein erfolgreiches Outcome 
mit Ide-cel. Nach den KarMMa-Studiendaten war ein Unterschreiten einer CAR-
T-Dosis von 400x10E6 mit einem ungünstigen PFS (Median bei 300 Mio CAR-T-
Zellen nur 5,8 Monate, Rezidivrate nach 20 Monaten ca. 90%) vergesellschaftet. 
Die Argumentation der Anwender war hier, dass eine niedrige T-Zellzahl nicht 
gleichbedeutend sein muss mit einer niedrigen T-Zellzahl im Apherisat und 
diese nicht eng mit der CAR-T-Menge im Endprodukt korrelieren muss.  
 
Das KCO hat für den MD eine Art „Weißbuch“ zur Begutachtung von Anträgen 
auf Leistungszusage von CART-Therapien erarbeitet, in denen etliche Ergeb-
nisse dieser Diskussionsplattform Berücksichtigung fanden, und welche den 
klinischen Mitgliedern der Plattform zur Kommentierung vorgelegt wurde. 
Nach Verabschiedung sollen diese Hinweise zur Begutachtung auch den An-
wendern zugänglich gemacht werden. 
 
Ein weiterer Beispielfall zu einem Ide-cel-Antrag verdeutlichte die Notwendig-
keit einer möglichst vollständigen Informationsübermittlung zwischen den be-
teiligten Akteuren zur Erlangung eines möglichst raschen Entscheides. Bei die-
ser Gelegenheit wurde auch der Stellenwert psychiatrischer Komorbiditäten 
zur Beurteilung der Erfolgswahrscheinlichkeit diskutiert. Nach Einschätzung der 
Anwender sollte die diesbezügliche Evaluation den betreuenden ÄrztInnen vor-
behalten bleiben und jenseits davon für die Beurteilung der Patienteneignung 
keine Rolle spielen. 
 
F Ayuk stellte kurz den bisherigen Stand der Datenauswertung zu sekundären 
ZNS-Lymphomen vor, der nicht erwarten lässt, dass diese spezifische Proble-
matik einen Risikofaktor für die Erfolgswahrscheinlichkeit einer CART-Therapie 
bei LBCL darstellt. Hinsichtlich PCNSL begründete A Heyll, warum mit der aktu-
ellen Evidenz off-Label-Anträgen derzeit nicht entsprochen werden kann (s. 2. 
Teil des Foliensatzes).  
 
Die nächste Sitzung wurde für den 08.08.2022 verabredet.  
 
Herzliche Grüße 
 
Peter Dreger 
 
 
 
 



Voruntersuchungen für CAR-T-Zell-Gabe
CAR-T-Zellen bei PCNSL

CAR-T-Zell-Kolloquium DAG-HSCT und KC Onkologie

4. Juli 2022
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Voruntersuchungen bei CAR-T-Zell-Gabe
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▪ Angabe, welches der zugelassenen CAR-T-Präparate eingesetzt werden soll

▪ Bestätigung der RMP-Qualifikation falls noch nicht lange zurückliegend und beim Medizinischen Dienst ggf. noch nicht bekannt.  

▪ Zur Sicherung der Diagnose

− Bei ALL: Zytologischer Knochenmarkbefund bei Erstdiagnose und nach dem letzten Rezidiv und Befund der letzten FACS-Analyse 

zum Nachweis der CD19-Expression der Blasten.

− Bei Lymphomen: Histopathologischer Befund bei Erstdiagnose und im letzten Rezidiv, möglichst von einem Lymphomreferenz-

Zentrum. Bei Transformation aus einem FL, alle histopathologischen Befunde im Verlauf.

− Bei Myelomen: Angaben zur Art des Myeloms, zum Paraprotein und zum zytogenetischen Befund

▪ Wenn nicht aus dem Protokoll des Leukämie- und Lymphomboards ersichtlich: Aktueller Arztbericht zur Beurteilung des Verlaufs mit

− detaillierten Angaben zur durchgeführten tumorspezifischen Therapie, 

− zum Ansprechen und 

− zum aktuellen Remissionsstatus.

▪ Bei Lymphomen: Aktueller (PET)-CT-Befund mit Vergleich zum Befund vor letzter Rezidivdiagnose

▪ Bei Myelomen: Angaben zum Verlauf des Paraproteins

Notwendige Angaben und Befunde - 1
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→ Aktuelle Anamnese und klinischer Untersuchungsbefund mit

→ Angaben zum AZ und Graduierung nach ECOG oder Karnofsky

→ Herz: Hinweis auf KHK, Z. n. Myokardinfarkt, Rhythmusstörungen, Ödeme? Immer EKG, bei Alter > 65 Jahre, Rauchern oder 

auffälliger Anamnese: Echokardiographie

→ Lunge: Belastungsdyspnoe? Auffälliger Perkussions-/Auskultationsbefund? Bei Patienten/innen > 65 Jahre, Rauchern oder 

auffälliger Anamnese: Blutgasanalyse von Kapillarblut unter Raumluft, ggf. Lungenfunktion und CT-Thorax

→ Neurologie: Immer grobe Prüfung des neurologischen Status einschließlich Orientierung. Bei Patienten/innen > 65 Jahre, 

Rauchern oder auffälliger Anamnese oder Befunden: neurologisches Konsil mit neurokognitivem Status, bei auffälliger 

Anamnese oder Befunden oder Z. n. ZNS-Befall zusätzlich Schädel-MRT

Notwendige Angaben und Befunde - 2
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→ Labor:

→ Blutbild einschließlich Differentialblutbild

→ Kreatinin, eGFR oder Kreatinin-Clearance

→ Bilirubin, Transaminasen, Quick oder INR

→ LDH

→ CRP

→ Bei Alter > 65, kardial auffälliger Anamnese oder Befunden: Troponin, NT-proBNP

→ Bei Myelom: Beta-2-Mikroglobulin

→ Virologie für Hepatitis B/C und HIV 1/2

→ Bei Anhalt für akute Infektion, z. B. CRP stark erhöht, Fieber, klinische Symptome: CT-Thorax, HNO-Status, U-Status

→ Protokoll des Leukämie- und Lymphomboards der Klinik mit der begründeten Empfehlung für CAR-T

→ Für Rückfragen des Medizinischen Dienstes: Namen der für die Behandlung mit CAR-T verantwortlichen Ärztinnen und Ärzte mit E-

Mail-Verbindung und Telefonnummer

Notwendige Angaben und Befunde - 3
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CAR-T-Zellen bei r-r PCNSL

Frigault M et al., Blood 2022, Epub

Mediane Nachbeobachtung 12,2 Monate
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R-Lenalidomid bei r-r PCNSL

Rubenstein JL et al., Blood Advances 10 JULY 2018, VOLUME 2, NUMBER 13
Mediane Nachbeobachtung 12,5 Monate
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→ PCNSL wird in WHO-Klassifikation als eigene Entität des großzelligen B-NHL abgegrenzt

▪ Nicht in Zulassungsstudien eingeschlossen, wird nicht im zugelassenen Anwendungsgebiet genannt, daher „off label“

▪ Andere Therapieprotokolle und Leitlinien als bei nodalem DLBCL

▪ Eigene Studiengruppen

→ Unzureichende Datenlage für CAR-T

▪ Nur wenige Pat. und kurze Nachbeobachtung

▪ Ob und wenn ja mit welcher Wahrscheinlichkeit anhaltende CR erreicht werden ist völlig offen

▪ Frühe Letalität nach CAR-T scheint deutlich höher zu sein als bei nodalen DLBCL

▪ Überlegenheit zu anderen Therapieoptionen wie R-Lena nicht gesichert

→ Konsequenzen

▪ Leistung der GKV für CAR-T-Gabe bei PCNSL wird vom Medizinischen Dienst nicht empfohlen

▪ „Serielle Heilversuche“ verlagern Finanzierung vom Hersteller auf GKV und hebeln Patientenschutzrechte aus

▪ Prospektive klinische Studie mit Finanzierung durch Hersteller in Kooperation mit Studiengruppe dringend geboten, 

falls Behandlung von Fachgesellschaften als aussichtsreich angesehen wird

▪ Kooperation mit KC Onkologie im Vorfeld einer Studienaktivierung denkbar

Resümee: CAR-T-Zellen bei PCNSL
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