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Wesentliche Neuerungen

Die S3-Leitlinie wurde auf eine Living Guideline mit regelmaRigen Updates umgestellt.
In der vorliegenden Aktualisierung lag der Schwerpunkt in den Bereichen
Risikofaktoren, Risikogruppen und Screening (Kapitel 4), Chirurgische Therapie
(Kapitel 6) sowie Palliativversorgung und supportive Therapien (Kapitel 9).

Kapitel 4.1 Risikofaktoren

Es gibt weiterhin keine spezifische Didtempfehlung zur Reduktion des
Pankreaskarzinomrisikos (Empfehlung 4.1). Allerdings wird empfohlen, auf
UbermaRigen Alkoholkonsum und jeglichen Tabakkonsum zu verzichten (Empfehlung
4.2) und sich regelmaRig korperlich zu bewegen (Empfehlung 4.4). Bestimmte
Vorerkrankungen kénnen das Risiko, an einem Pankreaskarzinom zu erkranken,
erhdhen (Empfehlung 4.5).

Kapitel 4.4 Screening

Die Leitlinie empfiehlt, bei asymptomatischen Individuen ohne erhéhtes Risiko flir ein
Pankreaskarzinom keine Screeninguntersuchungen durchzufithren (Empfehlung
4.13). Selbst wenn ein erhéhtes Risiko fiir ein sporadisches Pankreaskarzinom
bekannt ist oder vermutet wird, sollte dies bei asymptomatischen Personen keine
Screeninguntersuchungen auslésen, da Erkrankungen wie Diabetes mellitus,
Gallensteine, NASH u.a. das Risiko nur gering erhohen (Empfehlung 4.14).

Personen, die die Kriterien fur ein familidres Pankreaskarzinom erfiillen (Empfehlung
4.15) oder an einer hereditdaren chronischen Pankreatitis leiden (Empfehlung 4.18),
konnen Surveillance-Untersuchungen angeboten werden. Diese sollen auch Tragern
einer wahrscheinlich pathogenen oder pathogenen Keimbahnvariante (Empfehlung
4.16), die mit mindestens einem, am Pankreaskarzinom Erkrankten, verwandt sind,
angeboten werden. Gleiches gilt fiir Personen mit Peutz-Jeghers Syndrom oder
Tragern einer wahrscheinlich pathogenen oder pathogenen STK11- oder CDKN2A-
Genvariante (Empfehlung 4.17). Als Screeningverfahren werden MRT/MRCP und/oder
der endoskopische Ultraschall empfohlen (Empfehlung 4.19).

Beginnen sollte das Screening bei Hochrisiko-Individuen fiir ein familidres
Pankreaskarzinom ohne bekannte Keimbahnmutation ab 50-55 Lebensjahren oder 10
Jahre vor dem jiingsten Erkrankungsalter in der Familie. Flir Trager einer
wahrscheinlich pathogenen oder pathogenen Variante in einem pradisponierenden
Gen und mindestens einem, an einem Pankreaskarzinom erkrankten, erstgradig
Verwandten gilt dhnliches. Bei Individuen mit einer wahrscheinlich pathogenen oder
pathogenen CDKN2A-Keimbahnvariante oder einem Peutz-Jeghers Syndrom sollte mit
40 Jahren oder 10 Jahre vor dem jiingsten Erkrankungsalter in der Familie mit dem
Screening begonnen werden. Bei Patienten mit hereditdrer Pankreatitis sollte 20 Jahre
nach Krankheitsbeginn, spatestens aber in einem Alter von 40 Jahren mit dem
Screening begonnen werden (Empfehlung 4.20).
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Kapitel 6.2 Praoperative Vorbereitung und chirurgische Diagnostik

Eine diagnostische Laparoskopie sollte bei resektablen Pankreaskarzinomen bei
Tumoren >3 cm und/oder Aszites und/oder einem CA 19-9 >500 U/ml (ohne
Cholestase) durchgefiihrt werden. Hintergrund der Empfehlung ist eine bei dieser
Konstellation haufiger vorliegende Mikrometastasierung (Empfehlung 6.6).

Kapitel 9.1 Palliativversorgung und supportive Therapie

Fir die palliative Situation betont die Leitlinie die Bedeutung einer frithzeitigen
Information und eines frithen Angebots einer Palliativversorgung, unabhiangig vom
Krankheitsstadium (Empfehlungen 9.1; 9.2). Dazu soll ein Bedarfsassessment durch
ein SPV-Team durchgefiihrt werden (Empfehlung 9.3). In komplexen Situationen sollte
eine spezialisierte Palliativversorgung erfolgen (Empfehlung 9.4).

Kapitel 9.2 Erfassung von Symptomen, Patient-reported-outcomes, Lebensqualitat

Supportive Therapien sollen allen Patienten unabhangig von der Krankheitsphase
angeboten werden. Es soll ferner ein Screening auf typische belastende Symptome
und psychosoziale Belastungen erfolgen. Dazu sollen validierte und standardisierte
Screeninginstrumente eingesetzt werden (Empfehlungen 9.5 - 9.9). Auch eine
Schmerzanamnese und eine schmerzbezogene klinische Untersuchung soll
Bestandteil jeder klinischen Untersuchung sein (Empfehlung 9.10).

Kapitel 9.3 Erndhrung

Die Leitlinie empfiehlt ein regelmaRiges Screening auf Mangelerndhrung mit
etablierten Instrumenten (Empfehlung 9.10), bei Problemen ein Assessment und eine
Beratung durch eine qualifizierte Erndhrungsfachkraft (Empfehlung 9.12), ggf. auch
eine enterale oder parenterale Erndhrung (Empfehlung 9.13). Des Weiteren finden sich
therapeutische Empfehlungen bei inkompletter und kompletter maligner Obstruktion
(Empfehlungen 9.22 - 9.27).

Kapitel 9.5 Primare Antikoagulation

Eine primdrprophylaktische Antikoagulation mit niedermolekularem Heparin kann bei
ambulanten Patienten mit fortgeschrittenem Pankreaskarzinom unter Nutzen-/Risiko-
Abwagung durchgefiihrt werden (Empfehlung 9.28).

Kapitel 9.6 Rehabilitation und Nachsorge

Eine postoperative Anschlussheilbehandlung sowie eine strukturierte Nachbetreuung
sollten angeboten werden (Empfehlung 9.29 - 9.31).
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1.6 Besonderer Hinweis 10

1.6

1.7

Besonderer Hinweis

Die Medizin unterliegt einem fortwahrenden Entwicklungsprozess, sodass alle
Angaben, insbesondere zu diagnostischen und therapeutischen Verfahren,
immer nur dem Wissensstand zur Zeit der Drucklegung der Leitlinie entsprechen
konnen. Hinsichtlich der angegebenen Empfehlungen zur Therapie und der
Auswahl sowie Dosierung von Medikamenten wurde die groRtmadgliche Sorgfalt
beachtet. Gleichwohl werden die Benutzer aufgefordert, die Beipackzettel und
Fachinformationen der Hersteller zur Kontrolle heranzuziehen und im
Zweifelsfall einen Spezialisten zu konsultieren. Fragliche Unstimmigkeiten sollen
bitte im allgemeinen Interesse der OL-Redaktion mitgeteilt werden.

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

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

Das Werk ist in allen seinen Teilen urheberrechtlich geschiitzt. Jede Verwertung
auRerhalb der Bestimmung des Urhebergesetzes ist ohne schriftliche
Zustimmung der OL-Redaktion unzuldssig und strafbar. Kein Teil des Werkes
darf in irgendeiner Form ohne schriftliche Genehmigung der OL-Redaktion
reproduziert werden. Dies gilt insbesondere fiir Vervielfaltigungen,
Ubersetzungen, Mikroverfilmungen und die Einspeicherung, Nutzung und
Verwertung in elektronischen Systemen, Intranets und dem Internet.

Ziele des Leitlinienprogramms Onkologie

Die Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften e.
V., die Deutsche Krebsgesellschaft e. V. und die Deutsche Krebshilfe haben sich mit
dem Leitlinienprogramm Onkologie (OL) das Ziel gesetzt, gemeinsam die Entwicklung
und Fortschreibung und den Einsatz wissenschaftlich begriindeter und praktikabler
Leitlinien in der Onkologie zu fordern und zu unterstiitzen. Die Basis dieses
Programms beruht auf den medizinisch-wissenschaftlichen Erkenntnissen der
Fachgesellschaften und der DKG, dem Konsens der medizinischen Fachexperten,
Anwender und Patienten sowie auf dem Regelwerk fir die Leitlinienerstellung der
AWMF und der fachlichen Unterstiitzung und Finanzierung durch die Deutsche
Krebshilfe. Um den aktuellen Stand des medizinischen Wissens abzubilden und den
medizinischen Fortschritt zu beriicksichtigen, miissen Leitlinien regelmaRig tberprift
und fortgeschrieben werden. Die Anwendung des AWMF-Regelwerks soll hierbei
Grundlage zur Entwicklung qualitativ hochwertiger onkologischer Leitlinien sein. Da
Leitlinien ein wichtiges Instrument der Qualitatssicherung und des
Qualitaitsmanagements in der Onkologie darstellen, sollten sie gezielt und nachhaltig
in den Versorgungsalltag eingebracht werden. So sind aktive
ImplementierungsmaRnahmen und auch Evaluationsprogramme ein wichtiger
Bestandteil der Forderung des Leitlinienprogramms Onkologie. Ziel des Programms
ist es, in Deutschland professionelle und mittelfristig finanziell gesicherte
Voraussetzungen firr die Entwicklung und Bereitstellung hochwertiger Leitlinien zu
schaffen. Denn diese hochwertigen Leitlinien dienen nicht nur dem strukturierten
Wissenstransfer, sondern kénnen auch in der Gestaltung der Strukturen des
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Gesundheitssystems ihren Platz finden. Zu erwahnen sind hier evidenzbasierte
Leitlinien als Grundlage zum Erstellen und Aktualisieren von Disease-Management-
Programmen oder die Verwendung von aus Leitlinien extrahierten
Qualitatsindikatoren im Rahmen der Zertifizierung von Organtumorzentren.

Weitere Dokumente zu dieser Leitlinie

Bei diesem Dokument handelt es sich um die 3. Aktualisierung der S3-Leitlinie zum
exokrinen Pankreaskarzinom (Version 3.0). Diese Leitlinie ist tiber die folgenden
Seiten zuganglich:

e Homepage der DGVS ( ),
e Leitlinienprogramm Onkologie (
),
e AWMF ( ),
e Guidelines International Network ( ).

Neben der Langversion gibt es folgende erganzende Dokumente zu dieser Leitlinie:

e Kurzfassung der Leitlinie,
e Version fur Laien (Patientenleitlinie)
e Leitlinienreport

Alle diese Dokumente sind ebenfalls auf den oben genannten Homepages abrufbar.

Die Leitlinie ist auRerdem in der App des Leitlinienprogramms Onkologie enthalten.

Weitere Informationen unter:

Android App
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1.9 Zusammensetzung der Leitliniengruppe

1.9.1 Koordination

Prof. Dr. med. Thomas Seufferlein, Universitatsklinikum Ulm
Prof. Dr. med. Julia Mayerle, Universitatsklinikum Miinchen

Leitliniensekretariat

Pia Lorenz, M.Sc., DGVS Berlin
Nadine Fischer, M.Sc., DGVS Berlin

1.9.2 Beteiligte Fachgesellschaften und Organisationen

In der folgenden Tabelle sind die beteiligten Personen der 2. Aktualisierung (2021)
aufgelistet. Die Autoren, die an der ersten Auflage (2006 und an der 1. Aktualisierung
(2013) beteiligt waren, sind in den Vorgdngerversionen (siehe Leitlinienarchiv unter

)
aufgefihrt.

Tabelle 1: Beteiligte Fachgesellschaften und Organisationen (alphabetisch)

Beteiligte Fachgesellschaften und Personen
Organisationen (alphabetisch)

Arbeitsgemeinschaft Bildgebende Onkologie Prof. Dr. Stefan Bock
Prof. Dr. Lars Grenacher

Arbeitsgemeinschaft Bildgebung in der Prof. Dr. Andreas Schreyer
Onkologie der DKG (ABO)

Arbeitsgemeinschaft Deutscher Tumorzentren Prof. Dr. Stefan Rolf Benz
e.V. (ADT)

Arbeitsgemeinschaft Internistische Onkologie in  Prof. Dr. Volker Heinemann
der DKG (AIO) Prof. Dr. Marianne Sinn

Arbeitsgemeinschaft Palliativmedizin in der DKG  Dr. Parvis Sadjadian
(APM)

Arbeitsgemeinschaft Pravention und integrative Dipl. Oec. Troph. Christine Reudelsterz
Medizin in der Onkologie in der DKG (PRIO)

Arbeitsgemeinschaft Radiologische Onkologie Prof. Dr. Thomas Brunner
der DKG e.V. (ARO) Prof. Dr. Frank Zimmermann
Arbeitsgemeinschaft Supportive Maknahmen in PD Dr. Alexander Stein

der Onkologie in der DKG (AGSMO)
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Beteiligte Fachgesellschaften und Personen
Organisationen (alphabetisch)

Arbeitsgemeinschaft fiir Psychoonkologie in der  Dipl.-Psych. Beate Hornemann
DKG (PSO)

Arbeitsgemeinschaft onkologische Pathologie in  Prof. Dr. Andrea Tannapfel
der DKG (AOP)

Arbeitskreis der Pankreatektomierten e.V. (AdP) Horst Neuendorf
Bernd Riihling

Bundesverband Deutscher Pathologen e.V. (BDP)  Prof. Dr. Andrea Tannapfel

Chirurgische Arbeitsgemeinschaft fiir Leber-, Prof. Dr. Christiane Bruns
Galle- und Pankreas (CALGP) der DGAV Prof. Dr. Tobias Keck
Prof. Dr. Jens Werner

Deutsche Gesellschaft fur Allgemein- u. Prof. Dr. Christiane Bruns

Viszeralchirurgie (DGAV) Prof. Dr. Thilo Hackert
Prof. Dr. Tobias Keck
Prof. Dr. Waldemar Uhl
Prof. Dr. Jens Werner

Deutsche Gesellschaft fuir Chirurgie (DGCH) Prof. Dr. Christiane Bruns
Prof. Dr. Tobias Keck
Prof. Dr. Jens Werner

Deutsche Gesellschaft fiir Endoskopie und Prof. Dr. Karel Caca
bildgebende Verfahren (DGE-BV)

Deutsche Gesellschaft fur Erndhrungsmedizin Prof. Dr. Johann Ockenga
(DGEM)

Deutsche Gesellschaft flir Gastroenterologie, Prof. Dr. Volker Ellenrieder
Verdauungs- und Stoffwechselkrankheiten Dr. Thomas Ettrich

(DGVS) Prof. Dr. Thomas Gress

Dr. Angelika Kestler

Prof. Dr. Patrick Michl

Prof. Dr. Jonas Rosendahl
Prof. Dr. Roland Schmid
Prof. Dr. Thomas Seufferlein

Deutsche Gesellschaft fliir Humangenetik (GfH) Prof. Dr. Reiner Siebert
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Beteiligte Fachgesellschaften und
Organisationen (alphabetisch)

Deutsche Gesellschaft fliir Himatologie und
Medizinische Onkologie (DGHO)

Deutsche Gesellschaft fir Innere Medizin
(DEGIM)

Deutsche Gesellschaft fir Nuklearmedizin e.V.
(DGN)

Deutsche Gesellschaft fur Palliativmedizin e.V.
(DGP)

Deutsche Gesellschaft fiir Pathologie e.V. (DGP)

Deutsche Gesellschaft fiir Radioonkologie e.V.
(DEGRO)

Deutsche Gesellschaft fiir Ultraschall in der
Medizin e.V. (DEGUM)

Deutsche Rontgengesellschaft e.V. (DRG)

Eingeladene Fachexperten (ohne Stimmrecht)

Schweizer Gesellschaft fiir Gastroenterologie
(SGG)

Osterreichische Gesellschaft fir
Gastroenterologie und Hepatologie (OGGH)

Personen

Prof. Dr. Volker Heinemann
Prof. Dr. Volker Kunzmann
PD Dr. Helmut Oettle

Prof. Dr. Marianne Sinn

Prof. Dr. Julia Mayerle

Prof. Dr. Ken Herrmann

PD Dr. Ulrich Wedding

Prof. Dr. Irene Esposito
Prof. Dr. Andrea Tannapfel

Prof. Dr. Thomas Brunner
PD Dr. Sabine Semrau

Prof. Dr. Christoph Frank Dietrich

Prof. Dr. Andreas Schreyer

Prof. Dr. Robert Griitzmann
Prof. Dr. Anke Reinacher-Schick

PD Dr. Christoph Gubler - Beobachterstatus

Dr. Angela Djanani - Beobachterstatus

Die Leitliniengruppe besteht aus Vertretern aller an der histopathologischen
Diagnostik und Therapie des Pankreaskarzinoms im ambulanten und stationdren
Bereich beteiligten Fachgruppen, einschlieRlich der Selbsthilfegruppen. Die jeweiligen
Fachgesellschaften bzw. Verbdande wurden bereits bei der vorangegangenen
Aktualisierung (2020/2021) angeschrieben und gebeten, Vertreter*innen ihrer
Gruppierung in die Leitliniengruppe zu entsenden. Bei der aktuellen Aktualisierung
wurde die weitere Teilnahme noch einmal kurz abgefragt und schriftlich bestatigt.
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Die Erarbeitung der Kapitel erfolgte in den Arbeitsgruppen. Weitere Informationen zu
den Mitgliedern der Arbeitsgruppen kénnen dem Leitlinienreport enthnommen

werden.

1.9.3 Arbeitsgruppen

Tabelle 2: Arbeitsgruppen und deren Mitglieder

Arbeitsgruppe

AG Qualitatsindikatoren

AG Ubergreifend

Chirurgische Therapie

Diagnostik

Neoadjuvante/adjuvante Therapie

Palliative Therapie

Risikofaktoren/Screening/Risikogruppen

Supportive Therapie

Arbeitsgruppenleiter sind fett markiert.

Mitglieder der Arbeitsgruppe

Dr. Susanne Blodt, Prof. Dr. Thomas Brunner, Dr.
Markus Follmann, Dr. Michael Gerken, Prof. Dr. Lars
Grenacher, Dr. Angelika Kestler, Prof. Dr. Julia Mayerle,
Dr. Johannes Rickher, Prof. Dr. Thomas Seufferlein,
Prof. Dr. Waldemar Uhl, PD Dr. Simone Wesselmann

Horst Neuendorf, Bernd Riihling, Prof. Dr. Thomas
Seufferlein

Prof. Dr. Andrea Tannapfel, Prof. Dr. Wolfgang Uhl
Prof. Dr. Christiane Bruns, Dr. Thomas Ettrich, Prof. Dr.
Patrick Michl, Prof. Dr. Andreas Schreyer

Prof. Dr. Lars Grenacher, Prof. Dr. Julia Mayerle

Prof. Dr. med. C. Dietrich, Prof. Dr. Irene Esposito, Prof.
Dr. Ken Herrmann, Prof. Dr. Tobias Keck, Prof. Dr.
Roland Schmid

Prof. Dr. Thomas Brunner, Prof. Dr. Thilo Hackert,
Prof. Dr. Marianne Sinn
Prof. Dr. Robert Griitzmann, PD Dr. Helmut Oettle

Prof. Dr. Volker Heinemann

Prof. Dr. Volker Kunzmann, Prof. Dr. Anke Reinacher-
Schick, PD Dr. Sabine Semrau, Prof. Dr. Frank
Zimmermann

Prof. Dr. Thomas Gress

Prof. Dr. Stefan Rolf Benz, Prof. Dr. Karel Caca, Dr.
Angelika Kestler, Prof. Dr. Jonas Rosendahl, Prof. Dr.
Reiner Siebert, Prof. Dr. Jens Werner

Prof. Dr. Stefan Bock, PD Dr. Ulrich Wedding

Prof. Dr. Volker Ellenrieder, Dipl.-Psych. Beate
Hornemann, Prof. Dr. Johann Ockenga, Dipl. Oec.
Troph. Christine Reudelsterz, Dr. Parvis Sadjadian, PD
Dr. Alexander Stein

© Leitlinienprogramm Onkologie | Pankreaskarzinom | Langversion - 3.01 | August 2023



1.9 Zusammensetzung der Leitliniengruppe

1.9.4 Weitere Beteiligte (ohne Stimmrecht)
Steuergruppe

Die Mitglieder der Steuergruppe wurde von den an der Leitlinie beteiligten
Fachgesellschaften und Arbeitsgemeinschaften im Einvernehmen mit den
Leitlinienkoordinierenden benannt. Sie ibernehmen jeweils Verantwortung fiir einen
Themenkomplex des Updates. Die Steuergruppe legt die Schliisselfragen fiir das
Update der Leitlinie fest und priorisiert die Bearbeitung der Fragen zeitlich. Die
Mitglieder der Steuergruppe fungieren zugleich als Leiter*innen der jeweiligen
Arbeitsgruppen.

Steuergruppe (alphabetisch, Koordinatoren fett markiert)

Brunner T., Ettrich T., Follmann M., Gress T., Grenacher L., Hackert T., Heinemann V., Karge T.,
Kestler A., Koster M.-J., Langer T., Lynen Jansen P., Mayerle J., Nothacker M., Riitters D.,
Seufferlein T., Sinn S., Tannapfel A., Uhl W.

1.9.5 Patientenbeteiligung

Vertreter der Selbsthilfeorganisation Arbeitskreis der Pankreatektomierten (AdP)
waren an der 3. Aktualisierung der Leitlinie direkt beteiligt.

1.9.6 Methodische Begleitung

e durch das Leitlinienprogramm Onkologie:

Dr med. Monika Nothacker (AWMF-IMWi), Berlin
Dr. rer. medic. Susanne Blodt (AWMF-IMWi), Berlin
Dr. Markus Follmann, MPH, MSC (OL-Office), Berlin
Dipl.-Soz.Wiss. Thomas Langer (OL-Office), Berlin

O O O O

e durch die Deutsche Gesellschaft fiur Verdauungs- und
Stoffwechselkrankheiten (DGVS):

o PD Dr. Petra Lynen Jansen, Berlin
o Pia Lorenz, M.Sc., Berlin
o Nadine Fischer, M.Sc., Berlin

e durch externe Auftragnehmer:
o Abteilung Wissensmanagement der Deutschen Krebsgesellschaft (DKG):

= Steffi Derenz, Berlin
= Marie-Jolin Kdster, Berlin
= Dana Riitters, Berlin
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1.10

Abkilirzungsverzeichnis

Tabelle 3: Abkiirzungsverzeichnis

Abkiirzung

ABO
ACS-NSQIP
AdP
ADT
AGSMO
AHC
AIO
ALP
AMS
AOP
APM
ARO
ASCO

ASCO-PCO

ATM
AWMF
AzQ
BDP
BID
BMI
BR

BRCA 1/2

Erlduterung

Arbeitsgemeinschaft Bildgebung in der Onkologie (DKG)

American College of Surgeons National Surgical Quality Improvement Program
Arbeitskreis der Pankreatektomierten

Arbeitsgemeinschaft Deutscher Tumorzentren

Arbeitsgemeinschaft Supportive MalRnahmen in der Onkologie

Arteria hepatica communis

Arbeitsgemeinschaft Internistische Onkologie der DKG

Alkaline phosphatase

Arteria mesenterica superior

Arbeitsgemeinschaft Onkologische Pathologie (DKG)

Arbeitsgemeinschaft fur Palliativmedizin (DKG)

Arbeitsgemeinschaft Radiologische Onkologie

American Society of Clinical Oncology

Amerikanische Gesellschaft fiir Klinische Onkologie vorlaufige klinische
Stellungnahme (Engl.: American Society of Clinical Oncology provisional clinical
opinion)

Ataxia- Teleangiectasia Mutated

Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften
Arztliches Zentrum fiir Qualitit in der Medizin

Bundesverband Deutscher Pathologen

Bis in die, zweimal taglich

Body-Mass-Index

grenzwertig resektabel (Engl.: borderline resectable)

Brustkrebsgen1/2 (Engl.: Breast Cancer Associated Gene 1/2)
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Abkiirzung Erlduterung

BRPC

CA19-9

CALGP

CAO-V

CAPS

CDKN2A

CDR

CEA

CGS

CONKO

CR

CRM

CT

DEGAM

DEGRO

DEGUM

DFS

DGAV

DGCH

DGE

DGE-BV

DGEM

Borderline-resezierbarer Bauchspeicheldriisenkrebs (Engl.: Borderline resectable
pancreatic cancer)

Carbohydrate antigen 19-9

Chirurgische Arbeitsgemeinschaft fir Leber-, Galle- und Pankreaserkrankungen
Chirurgische Arbeitsgemeinschaft Onkologie

Internationales Konsortium fiir Vorsorgeuntersuchungen beim
Bauchspeicheldrisenkrebs (Engl.: International Cancer of the Pancreas Screening
Consortium)

Cyclin-abhdngiger Kinase-Inhibitor 2A (Engl.: Cyclin Dependent Kinase Inhibitor 2A)
clinical decision rule

Karzinoembryonales Antigen

Clinical Guideline Services

Charité Onkologie

Complete response

circumferential resection margin

Computertomographie

Deutsche Gesellschaft fur Allgemeinmedizin und Familienmedizin

Deutsche Gesellschaft fiir Radioonkologie

Deutsche Gesellschaft fur Ultraschall in der Medizin

krankheitsfreies Uberleben (disease-free survival)

Deutsche Gesellschaft fur Allgemein- und Viszeralchirurgie

Deutsche Gesellschaft fur Chirurgie

Deutsche Gesellschaft fir Ernahrung

Deutsche Gesellschaft fur Endoskopie und bildgebende Verfahren

Deutsche Gesellschaft fir Erndhrungsmedizin

© Leitlinienprogramm Onkologie | Pankreaskarzinom | Langversion - 3.01 | August 2023



1.10 Abkiirzungsverzeichnis 19

Abkiirzung
DGHO
DGIM
DGKL
DGN
DGP
DGP
DGVS
DHC
DKG
dMMR
DRG
ECOG
EGF

EK
EORTC
EPCAM
ERCP
ESPAC
EUS
FAMMM

FANCC/
FANCG

FAP

FDA

Erlduterung

Deutsche Gesellschaft fiir Himatologie und Onkologie

Deutsche Gesellschaft fiir Innere Medizin

Deutsche Vereinte Gesellschaft fiir Klinische Chemie und Laboratoriumsmedizin
Deutsche Gesellschaft fur Nuklearmedizin

Deutsche Gesellschaft fur Palliativmedizin e.V.

Deutsche Gesellschaft fiir Pathologie

Deutsche Gesellschaft fur Verdauungs- und Stoffwechselkrankheiten
Ductus Choledochus

Deutsche Krebsgesellschaft e.V.

Mismatch-Reparatur-Defizienz

Deutsche Rontgengesellschaft

Eastern Cooperative Oncology Group

Epidermaler Wachstumsfaktor (engl.: Epidermal growth factor)
Expertenkonsens

European Organisation for Research and Treatment of Cancer
Epitheliales Zelladhdasionsmolekiil (Engl.: Epithelial cell adhesion molecule)
Endoskopisch retrograde Cholangiopankreatikographie

European Study Group for Pancreatic Cancer

Endoskopischer Ultraschall

Familial Atypical Multiple Mole Myeloma

Fanconi-Andmie-Gruppe-C-Protein (Engl.: Fanconi anemia group C protein)

familiare adenomatdse Polyposis coli

Food and Drug Administration (Behorde in den USA)
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Abkiirzung
FDG-PET

FFCD/SFRO

FPC

FU

G-CSF (eng)
GCP

GEKID

GEM
GERCOR
GfH
GM-CSF
HDR

HNPCC (eng)

HR

IAP

IMEBI
IORT

IPMN

JPS
Kl

KM

Erlduterung
Fluorodeoxyglukosepositronenemissionstomographie

Fédération Francophone de Cancérologie Digestive / Sociéte Francaise de
Radiothérapie Oncologique

familidres Pankreaskarzinom

Fluorouracil

granulocyte colony-stimulating factor

Good Clinical Practice

Gesellschaft der epidemiologischen Krebsregister in Deutschland
Gemcitabin

Groupe Cooperateur Multidisciplinaire en Oncologie

Deutsche Gesellschaft fir Humangenetik

granulocyte macrophage colony-stimulating factor

Homologe Rekombinationsreparatur (Engl.: Homology Directed Repair)

Hereditary Non-polyposis Colorectal Carcinoma Syndrome (hereditdres kolorektales
Karzinom ohne Polyposis)

Hazard ratio

Internationale Vereinigung fiir Pankreatologie (Engl.: International Association of
Pancreatology)

Institut flir Medizinische Epidemiologie, Biometrie und Informatik
Intraoperative Radiotherapie

intraduktal papillar muzindse Neoplasie

Intention To Treat

Japanische Pankreas-Gesellschaft (Engl.: Japan Pancreas Society)
Konfidenzintervall

Kontrastmittel
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Abkiirzung Erlduterung

KOK Konferenz onkologischer Kranken- und Kinderkrankenpflege, AG in der DKG

LA Lokal fortgeschritten (Engl.: locally advanced)

LAPC Lokal fortgeschrittenes Pankreaskarzinom (Engl.: Locally advanced pancreatic
cancer)

LFS Li-Fraumeni-Syndrom

LK Lymphknoten

LNR lymph node ratio

LoE Level of Evidence

MCN muzindsen zystischen Neoplasie

MLH1 MutL Homolog 1 Gen

MMRd Mismatch Reparatur Defizienz

MPACT Metastatic Pancreatic Adenocarcinoma Clinical Trial

MRCP Magnetresonanzcholangiopankreatikographie

MRT / MR Magnet-Resonanz-Tomographie

MSI-H Mikrosatelliteninstabilitat hoch (high)

NCCN National Comprehensive Cancer Network

NGS Next-Generation Sequencing

NOD Neu auftretender Diabetes (Engl.: New Onset Diabetes)

NSAR Nichtsteroidale Antirheumatika

NYHA New York Heart Association

OGGH Osterreichische Gesellschaft fiir Gastroenterologie und Hepatologie

oL Leitlinienprogramm Onkologie

oP Operation

ORR Objective Response Rate
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Abkiirzung Erlduterung

(0N Gesamtiiberleben (Overall Survival)

PALB2 Partner and localizer of BRCA2 gene

PanIN Intraepitheliale Neoplasie des Pankreas (Pancreatic Intraepithelial Neoplasia)
PDAC duktales Pankreas-Adenokarzinom (Engl.: pancreatic ductal adenocarcinoma)
PET Positronen-Emissions-Tomographie

PFS progressionsfreies Uberleben (progression-free survival)

PICO Population Intervention Comparison Outcome

PJS Peutz-Jeghers-Syndrom

PMS Mismatch Repair Endonuklease

PR partial response

PriO Arbeitsgemeinschaft Pravention und integrative Onkologie

PS Performance Status

PSO Arbeitsgemeinschaft fiir Psychoonkologie in der Deutschen Krebsgesellschaft
PTCD perkutane transhepatische Cholangiodrainage

PV Pfortader (Engl.: Confluens venosum)

QLQ Quality of Life Questionnaire

R Resektabel (resactable)

RO Resektion im Gesunden

RCT Radiotherapie/ Radiochemotherapie

RECIST Response Evaluation Criteria in Solid Tumors

RTOG Radiation Therapy Oncology Group

SBRT stereotaktische Bestrahlung

SGG Schweizer Gesellschaft fiir Gastroenterologie (Société Suisse de Gastroentérologie)
SIRT selektive interne Radiotherapie
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Abkiirzung Erlduterung

SPC

SR

SR

STK 11

TC

TMB

TNM

uICC

us

USA

USPSTF

VCI

VMS

WBC

WHO

WOPN

sporadic pancreatic cancer

Systematische Ubersichtsarbeit

Systematischer Review

Serin/Threonin Kinase 11

Truncus coeliacus

Tumormutationslast (Engl.: Tumor mutational burden)

System zur Klassifikation der anatomischen Ausbreitung maligner Tumoren mit
Primartumor (T), regiondaren Lymphknoten (N) und Fernmetastasen (M)

Union international contre le cancer
Ultraschall
United States of America

US Preventive Services Task Force, US-amerikanische Arbeitsgruppe fiir
PraventivmaRnahmen

Vena cava inferior

Vena mesenterica superior

Zahl weisser Blutkorperchen (white blood count)

World Health Organization (Welt-Gesundheitsorganisation)

Walled-off pancreatic necrosis
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2.1.1

24

Einfilhrung

Geltungsbereich und Zweck

Zielsetzung und Fragestellung

Zielsetzung des Updates der Leitlinie ,Exokrines Pankreaskarzinom® ist die
Sicherstellung einer evidenzbasierten, flichendeckenden, optimalen Versorgung von
Patient*innen mit exokrinem Pankreaskarzinom. Das Update der Leitlinie soll letztlich
dazu beitragen, dass das Uberleben von Patient*innen mit resektablem, grenzwertig
resektablem und nicht resektablem/metastasiertem Pankreaskarzinom bei guter
Lebensqualitat verlangert wird.

Die Schlisselfragen der Aktualisierung 2012/2013, 2020/2021 und 2021-2023 sind
in der folgenden Tabelle aufgefiihrt. Diese wurden jeweils zu Beginn der
Aktualisierungen von den Leitliniengruppen priorisiert.

Tabelle 4: Schlisselfragen Aktualisierung 2012/2013 und 2020/2021

Schliisselfragen

Risikofaktoren / Screening / Risikogruppen

Welche Screening Untersuchungen/Programme sollen bei Individuen mit einem 2021-2023
erhohten Risiko fiir ein (a) sporadisches und b) familidres/hereditares
Pankreaskarzinom angeboten werden?

Welche endogenen und exogenen Risikokonditionen sind in der Normalbevdlkerung 2021-2023
mit einem erh6hten Risiko fiir ein sporadisches Pankreaskarzinom verbunden?

Inhaltlich erfolgte eine Einschrankung auf die folgenden Themenbereiche:

e Erkrankungen
o Lifestyle (Rauchen, Alkohol, korperliche Aktivitat)
e Erndhrung

Welche Laboruntersuchungen sind zur Pravention/Frithdiagnose des 2020/2021
Pankreaskarzinoms in einer asymptomatischen Normalbevolkerung geeignet?

Welche genetischen Untersuchungen erlauben die Erkennung von Individuen mit 2020/2021
einem erhohten hereditaren Pankreaskarzinomrisiko?

Sollen diese genetischen Untersuchungen bei Individuen mit positiver 2020/2021
Familienanamnese fiir Bauchspeicheldriisenkrebs durchgefiihrt werden?

Welche Bildgebenden Verfahren erlauben in der asymptomatischen Bevdlkerung eine 2020/2021
Pravention oder Frithdiagnose des Bauchspeicheldriisenkrebs?

Diagnostik
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Schliisselfragen

Hat die PET-CT Vorteile zur Beurteilung der praoperativen Ausbreitung eines
Pankreaskarzinoms?

Sollte beim resektablen Pankreaskarzinom routinemaRig ein praoperatives MRT der
Leber mit Kontrastmittel durchgefiihrt werden, um eine hepatische Metastasierung
auszuschlieRen?

Nutzen einer praoperativen Staging-Laparoskopie?

Welche diagnostischen Verfahren sollten zur weiteren Abkldrung von z.B.:
sonographisch festgestellten zystischen Raumforderungen durchgefiihrt werden?

Chirurgische Therapie (kurative Intention)

Welche Indikationen gibt es fiir eine diagnostische Laparoskopie?

e hoher Tumormarkerwert (CA 19-9 > 500 U/ml) bei in der Bildgebung nicht
feststellbaren Metastasen (Peritoneum, Leber)

e zum genauen Staging vor neoadjuvanter/palliativer Therapie

e zur Diagnosesicherung bei vorangegangener frustraner Tumorsicherung
durch interventionelle Biopsie (Endosonographie, Sono- und CT-gesteuerter
Biopsie)

Ausdehnung der Lymphknotendissektion bei der pyloruserhaltenden oder
klassischen Duodeno-Hemipankreatektomie (Whipple-Operation).

Gibt es Evidenz fiir einen Vorteil von Mindestfallzahlen bei der Chirurgie des
Pankreaskarzinoms?

Nutzen einer Galleableitung mittels ERCP und Stent bei praoperativ bestehender
Cholestase?

Was sind Kriterien der Irresektabilitat des Tumors? Definition der Borderline-
Resektabilitat?

Welches sind Kriterien der Resektabilitdt von Seiten des/der Patienten/Patientin?

e Alter des/der Patienten/Patientin

e ECOG/Performance Status

e Komorbiditat (Cardiopulmonal, Leberzirrhose + port. Hypertension,
Nierenfunktion)

e Weitere Faktoren?

25

2020/2021

2020/2021

2012/2013

2020/2021

2021-2023

2021-2023

2020/2021

2012/2013

2012/2013

2020/2021
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Schliisselfragen

Welches sind biologische Kriterien der Resektabilitdt von Seiten des/der
Patienten/Patientin?

e Regionale Lymphknotenmetastasen (Biopsie/CT/PET-CT)
e Tumormarker CA19-9

Welches sind Kriterien der Resektabilitat bzw. grenzwertiger Resektabilitdt bzw.
eines lokal fortgeschrittenen Stadiums von Seiten des Tumors?

e Extrapankreatische Tumormanifestation
e Infiltration des Truncuscoeliacus

e Infiltration der Art. mes. Sup

e Infiltration der Pfortader

e Infiltration der V. mes. sup.

Soll trotz Nachweis von Fernmetastasen (Organmetastasen, Peritonealkarzinose, als
Fernmetastasen geltende Lymphknotenmetastasen) der Primartumor reseziert
werden?

Soll eine Resektion von Metastasen eines Pankreaskarzinoms durchgefiihrt werden?
Falls ja - unter welchen Voraussetzungen?

Welche minimale Resektionsgrenze vom makroskopischen Tumorrand kann
empfohlen werden?

Nutzen der pyloruserhaltenden Operation bei Karzinomen des Pankreaskopfes?

Welches Vorgehen kann bei Adhdarenz des Tumors mit umgebenden Organen
empfohlen werden?

Nutzen einer Lymphadenektomie bei der Resektion des Pankreaskarzinoms?

Gibt es eine Indikation fiir eine Tuschemarkierung der Resektionsrander bzw. wie
soll das Resektionspraparat aufgearbeitet werden?

Sollen erst intraoperativ nachweisbare, resektable Fernmetastasen reseziert werden?

Sollen erst intraoperativ nachweisbare, resektable Fernmetastasen reseziert werden?

Nutzen der laparoskopischen Operationstechnik im Rahmen der
Pankreaskarzinomchirurgie?

Gibt es eine Indikation fir die laparoskopische/robotische Operationstechnik im
Rahmen der Pankreaskarzinomchirurgie?

2020/2021

2020/2021

2020/2021

2020/2021

2012/2013

2012/2013

2012/2013

2012/2013

2012/2013

2012/2013

2020/2021

2012/2013

2020/2021
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Schliisselfragen

Nutzen der intraoperativen Schnellschnittanfertigung im Rahmen der
Pankreaskarzinomchirurgie?

Kriterien der Einstufung als RO Resektion?

Notwendige Angaben durch den Pathologen?

Adjuvante und neoadjuvante nichtchirurgische Therapie

Nutzen einer adjuvanten Chemotherapie nach RO Resektion, ggf. Einschrankungen
bzgl. Alter, Komorbiditat, ECOG-Status und Vorgaben bzgl. Dauer?

Nutzen einer additiven Chemotherapie nach R1 Resektion?

Sollte beim kurativ resezierten Pankreaskarzinom eine adjuvante Chemotherapie
durchgefiihrt werden?

Welche Patient*innen profitieren von adjuvanter Chemotherapie nach Resektion (RO,
R1, R2(?), T in situ, T1 NO (?)?

Gibt es Evidenz fur verschiedene Therapien (Gem mono, 5FU, Gem & Capecitabine,
Gem & nab-Paclitaxel, mFolfirinox)?

Wie sollte die Dauer der Therapie sein (6 Monate bzw. komplettes Schema)?

Nutzen einer adjuvanten Radiochemotherapie oder Radiotherapie nach RO Resektion?
Nutzen einer additiven Radiochemotherapie nach R1 Resektion?

Nutzen einer Radiochemotherapie nach einer adjuvanten Chemotherapie?

Nutzen einer adjuvanten Chemo-, Radiochemo- oder Radiotherapie nach Resektion
von Fernmetastasen?

Innerhalb welcher Zeitfenster sollte eine adjuvante Therapie erfolgen?

Wann sollte der Start der Therapie erfolgen (<6-8 Wochen postoperativ, < 12 Wochen
postoperativ)?

Nutzen einer neoadjuvanten Radiochemotherapie oder neoadjuvanten
Chemotherapie beim Pankreaskarzinom?

Nutzen einer Chemo-, Strahlen- oder Radiochemotherapie oder einer
Kombinationstherapie beim lokal fortgeschrittenen, inoperablen Pankreaskarzinom

27

2012/2013

2012/2013

2012/2013

2012/2013

2012/2013

2020/2021

2020/2021

2020/2021

2020/2021

2012/2013

2012/2013

2012/2013

2012/2013

2020/2021

2012/2013

2012/2013

© Leitlinienprogramm Onkologie | Pankreaskarzinom | Langversion - 3.01 | August 2023



2.1 Geltungsbereich und Zweck

Schliisselfragen

zum Downsizing des Tumors mit dem Ziel, eine sekundare Resektabilitat zu
erreichen (Intention: Potentiell kurativ)?

Gibt es Indikationen zur neoadjuvanten Strahlentherapie, Strahlenchemotherapie
oder Chemotherapie beim Pankreaskarzinom?

Wann sollte neoadjuvant behandelt werden?

o resektabel

e borderlineresektabel (IAP Definition, anatomisch arteriell vs. venos BR,
biologisch / conditional BR)

e lokal fortgeschritten

Sollte eine neoadjuvante Systemtherapie allein oder kombiniert mit einer
Lokaltherapie (Bestrahlung) durchgefiihrt werden?

Welche Evidenz gibt es fiir die folgenden Systemtherapien

e Gemcitabin
e Folfirinox
e Gem & nab-Paclitaxel

Sollten Patient*innen nach neoadjuvanter Therapie und mindestens Stable Disease in
der Bildgebung chirurgisch exploriert werden?

Wie ist die Qualitat der Bildgebung nach neoadjuvanter Therapie?

Nutzen einer intraoperativen Strahlentherapie beim Pankreaskarzinom?

Nutzen neuer Therapieverfahren wie z. B. SIRT, Hyperthermie oder Protonentherapie
in der adjuvanten, neoadjuvanten oder palliativen Therapie des Pankreaskarzinoms?

Palliative Therapie

Nutzen einer palliativen Chemotherapie beim lokal fortgeschrittenen irresektablen
bzw. metastasierten Pankreaskarzinom (First-, Second-, Third-Line), ggf. geeignete
Vorgehensweise?

Welche systemische palliative Behandlung ist Standard in der First-Line-Therapie?

e Gemcitabin (Konventionell (1000 mg/m? iiber 30 Min) oder Fixed dose rate
Infusion)

e Gemcitabin plus nab-Paclitaxel

e FOLFIRINOX

28

2020/2021

2020/2021

2020/2021

2020/2021

2020/2021

2020/2021

2012/2013

2012/2013

2012/2013

2020/2021
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Schliisselfragen

e Andere Therapien

Gibt es Kriterien, die die Auswahl einer bestimmten (systemischen palliativen)
Therapie nahelegen?

Gibt es Patient*innen, die besonders von einer Kombinationschemotherapie in der
Erstlinie profitieren?

Sollte eine weitere systemische palliative Behandlung nach Versagen der
Erstlinientherapie durchgefiihrt werden?

e OFF

e mFOLFOX

e  mFOLFIRINOX
e 5-FU/nal-Iri

e Andere Therapien

Gibt es Evidenz, die eine bestimmte Sequenz in der Zweitlinientherapie nahelegt?
a) Zweitlinientherapie nach Gem

b) Zweitlinientherapie nach Gem/NabPaclitaxel

c) Zweitlinientherapie nach FOLFIRINOX

Welche Verlaufsparameter sind zur Evaluation der klinischen Effektivitat der
Chemotherapie geeignet?

Nutzen von molekularen Markern zur Therapiesteuerung?

Nutzen einer Strahlentherapie oder Chemotherapie bei nicht operablem/
resektablem Pankreaskarzinom (lokal fortgeschritten, nicht metastasiert)?

Gibt es Indikationen fiir eine palliative Strahlentherapie beim Pankreaskarzinom?

Wenn es Indikationen fiir eine palliative Strahlentherapie beim Pankreaskarzinom
gibt, nach welchem(n) Schema(ta) sollte diese appliziert werden?

Wenn eine Strahlentherapie in der Palliativtherapie durchgefiihrt wird, soll diese mit
einer Chemotherapie kombiniert werden?

Wenn eine Strahlentherapie in der Palliativtherapie durchgefiihrt wird, soll diese mit
einer Chemotherapie kombiniert werden?

Nutzen einer Kombinationsstrategie (z. B. Chemotherapie, gefolgt von
Strahlenchemotherapie) bei lokal fortgeschrittenem, inoperablem oder nicht
resektablem Tumor (Intention: Palliativ)?

2020/2021

2020/2021

2020/2021

2020/2021

2020/2021

2012/2013

2012/2013

2020/2021

2020/2021

2012/2013

2020/2021

2012/2013
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Schliisselfragen

Nutzen einer primadr simultanen Radiochemotherapie ohne Chance auf sekundare
Resektabilitat?

Haben zielgerichtete Therapien (TargetedTherapy Ansdtze) einen Stellenwert in der
palliativen Therapie des Pankreaskarzinoms?

Haben Immuntherapeutika wie Checkpointinhibitoren einen Stellenwert in der
palliativen Therapie des Pankreaskarzinoms?

Bei welcher Patientengruppe und in welcher Therapiesituation gibt es eine Indikation
zur Therapie mit Immuntherapeutika?

Soll der MSI Status bei Patient*innen mit fortgeschrittenem Pankreaskarzinom
regelhaft untersucht werden?

Mit welchem Verfahren soll der MSI Status bestimmt werden?

Welche Therapeutika sollten bei Vorliegen von hoher Mikrosatelliteninstabilitat (MSI)
im Tumor eingesetzt werden?

Haben Substanzen, die in DNA-Reparaturmechanismen eingreifen - wie PARP-
Inhibitoren - einen Stellenwert in der palliativen Therapie des Pankreaskarzinoms?

Bei welcher Patientengruppe und in welcher Therapiesituation gibt es eine Indikation
zum Einsatz von Substanzen, die in den DNA-Reperaturmechanismus eingreifen?

Soll der BRCA1/2 -Mutationsstatus bei Patient*innen mit fortgeschrittenem
Pankreaskarzinom regelhaft untersucht werden?

Mit welchem Verfahren soll der BRCA1/2-Mutationsstatus bestimmt werden?

Welche Therapeutika sollten bei Vorliegen einer BRCA1/2 Mutation eingesetzt
werden?

30

2012/2013

2020/2021

2020/2021

2020/2021

2020/2021

2020/2021

2020/2021

2020/2021

2020/2021

2020/2021

2020/2021

2020/2021

Fur das Kapitel 9 ,Palliativversorgung, Supportive Therapie und Nachsorge® gab es
keine spezifischen Schliisselfragen. Schwerpunkte waren Antikoagulation, Nachsorge

Reha und Erndhrung.

2.1.2 Adressaten

Die Anwenderzielgruppe sind Arzt*innen aller Versorgungsbereiche (insbesondere
Facharzt*innen), die Patient*innen mit chronischen Pankreaserkrankungen, Verdacht
auf Pankreaskarzinom sowie diagnostiziertem Pankreaskarzinom ambulant und/oder
stationdr behandeln. Hierzu gehoren unter anderem Arzt*innen aus den Bereichen
Innere Medizin mit Gastroenterologie und Onkologie sowie Radiologie, Allgemein-
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2.1.3

und Viszeralchirurgie, Palliativmedizin, Pathologie, Nuklearmedizin und
Strahlentherapie. Sie dient zur Information fiir Allgemeinarzt*innen und onkologisch
tatige Pflegekréfte.

Die Leitlinie gilt fur Patient*innen mit exokrinem Pankreaskarzinom unabhangig von

Alter und Geschlecht, Schweregrad der Erkrankung oder Komorbiditat. Sie gilt ferner

fur Menschen mit erh6htem Risiko, an einem Pankreaskarzinom zu erkranken, soweit
dies mit den aktuell zur Verfligung stehenden Methoden erfassbar ist.

Die Leitlinie betrifft den ambulanten und stationdren Versorgungssektor,
einschlieRlich der Nachsorge und Rehabilitation.

Sie soll entsprechend der Definition von Leitlinien zur Unterstiitzung der
gemeinsamen Entscheidungsfindung von Arzt oder Arztin und Patient*in bei
diagnostischen und therapeutischen MaBRnahmen dienen. Sie entbindet allerdings den
Arzt/die Arztin nicht von seiner/ihrer Verpflichtung, individuell und unter Wiirdigung
der Gesamtsituation des/r Patient*in die addquate Vorgehensweise zu prifen. Das
Abweichen von der Leitlinie sollte im konkreten Fall begriindet werden.

Aufgabe vor Ort ist es, jeweils die Behandlungsqualitat in der kurativen und
palliativen Versorgung kontinuierlich zu sichern. Indem die Leitlinie darlegt, welche
Entwicklungen erforderlich sind und welche neuen, auch kostenintensiven Substanzen
in der adjuvanten und palliativen Situation eingesetzt werden sollen, richtet sie sich
auch an indirekt Betroffene, wie z. B. die Kostentrager und den Medizinischen Dienst
der Krankenkassen.

Verbreitung und Implementierung der Leitlinie

Diese Leitlinie wird online publiziert Gber die Homepages des Leitlinienprogramms

Onkologie ( ), der AWMF ( ), die
Homepages der DGVS ( ), der Deutschen Krebshilfe

( ) und der Deutschen Krebsgesellschaft

( ). Publiziert werden Langversion, Kurzversion

und Leitlinienreport.

Giltigkeitsdauer und Aktualisierungsverfahren

S3-Leitlinien sollen kontinuierlich aktualisiert werden. Die Gultigkeit der Leitlinie
belauft sich auf maximal 3 Jahre.

Im dritten Aktualisierungsverfahren 2021-2023 wurden folgende Themenkomplexe
bearbeitet:

e Risikofaktoren, Risikogruppen, Screening (Kapitel 4)
e Chirurgische Therapie (Kapitel 6)
e Palliativversorgung, Supportive Therapie und Nachsorge (Kapitel 9)

Die librigen Themenkomplexe werden in den kommenden Aktualisierungen
Uberarbeitet. Eine jahrliche Aktualisierung der Leitlinie wird dabei angestrebt.

Kommentare und Hinweise fiir den Aktualisierungsprozess aus der Praxis sind
ausdriicklich erwiinscht und kénnen an das Leitliniensekretariat der DGVS-
Geschaftsstelle adressiert werden:
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2.2

2.2.1

Deutsche Gesellschaft fur Gastroenterologie, Verdauungs- und
Stoffwechselkrankheiten (DGVS), Olivaer Platz 7, 10707 Berlin

E-Mail:
Aktualitdt der Empfehlungen

Die Erstellung der ersten Version der interdisziplindren S3-Leitlinie zum exokrinen
Pankreaskarzinom erfolgte in 2006. Die 1. Aktualisierung erfolgte 2012/2013 und
die 2. Aktualisierung 2020/2021. 2021-2023 erfolgte dann die 3. Aktualisierung.

Hierbei wurden einzelne Empfehlungen der aktualisierten Themenbereiche aus der
Vorgingerversion iibernommen. Im Leitlinienreport befindet sich eine Ubersicht der
Anderungen der Leitlinienempfehlungen im Rahmen der 2. Aktualisierung 2020/2021
und der 3. Aktualisierung 2021-2023.

In den Kopfzeilen der Empfehlungen und Statements wurde vermerkt, wann diese
erstellt bzw. aktualisiert wurden und ob sie im Vergleich zur vorherigen Version
modifiziert oder neu erstellt wurden.

Grundlagen der Methodik

Schema der Evidenzgraduierung
Schema der Evidenzgraduierung nach Oxford

In der Aktualisierung 2020/2021 und 2021-2023 wurden zur Klassifikation der
eingeschlossenen Studien die Levels of Evidence des Oxford Centre for Evidence
Based Medicine von 2011 verwendet (siehe Tabelle 5). Studien mit relevanten
methodischen Mangeln wurden um einen Rang abgewertet. Fiir alle Empfehlungen vor
2020 wurden die Evidenzlevel beibehalten. Es erfolgte eine Kennzeichnung des
jeweils genutzten Systems, z.B. 2011.

Zur Klassifikation des Verzerrungsrisikos der identifizierten Studien wurde fiir die
2013 aktualisierten Kapitel 6, 7 und 8 das in Tabelle 6 aufgefiihrte System des
Oxford Centre for Evidence based Medicine von 2009 verwendet. Die Klassifikation
von Studien im System des Oxford Centre for Evidence-based Medicine sieht eine
Abwertung des Evidenzlevel (Level of Evidence) bei methodischen Mangeln der Studie
vor (z. B. Drop out >20 %, weite Konfidenzintervalle, unzureichende
Randomisierungsverfahren). Bei den Bewertungen in dieser Leitlinie wurden Studien
bei relevanten methodischen Mangeln nicht im Rang abgewertet, sondern durch ein
Minus-Zeichen gekennzeichnet (z. B. 1a-).

Bei der Erstellung der ibrigen Kapitel in 2006 wurde eine dltere, modifizierte Version
des Systems aus Oxford verwendet (siehe Tabelle weiter unten)
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Tabelle 5: Schema der Evidenzgraduierung bei der Aktualisierung 2020/2021 und 2021-2023

(Oxford Centre for Evidence-Based Medicine 2011 Levels of Evidence)

Question

How
common is
the
problem?

Is the
diagnostic
or
monitoring
test
accurate?

(Diagnosis)

What will
happen if
we do not
add a
therapy?

(Prognosis)

Does the
intervention
help?

(Treatment
Benefits)

What are
the
COMMON
harms?

(Treatment
Harms)

Step 1
(Level 1%)

Local and
current
random
sample
surveys (or
censuses)

Systematic
review of
Cross
sectional
studies with
consistently
applied
reference
standard and
blinding

Systematic
review of
inception
cohort studies

Systematic
review of
randomized
trials or n-of-1
trials

Systematic
review of
randomized
trials,
systematic
review of
nested case-
control
studies, n-of-1
trial with the

Step 2
(Level 2%)

Systematic
review of
surveys that
allow matching
to local

circumstances**

Individual cross

sectional
studies with
consistently
applied
reference
standard and
blinding

Inception cohort

studies

Randomized
trial or
observational
study with
dramatic effect

Individual

randomized trial

or
(exceptionally)
observational
study with
dramatic effect

Step 3
(Level 3%)

Local non-
random
sample**

Non-
consecutive
studies, or
studies without
consistently
applied
reference
standards**

Cohort study
or control arm
of randomized
trial*

Non-
randomized
controlled
cohort/follow-
up study**

Non-
randomized
controlled
cohort/follow-
up study (post-
marketing
surveillance)
provided there
are sufficient
numbers to

Step 4
(Level 4%)

Case-
series**

Case-control
studies or
poor or non-
independent
reference
standard**

Case-series
or case-
control
studies, or
poor quality
prognostic
cohort
study**

Case-series,
case-control
studies, or
historically
controlled
studies™*

Case-series,
case-control
studies, or
historically
controlled
studies**

Step 5
(Level 5)

n/a

Mechanism-
based
reasoning

n/a

Mechanism-
based
reasoning

Mechanism-
based
reasoning
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Question

What are
the RARE
harms?

(Treatment
Harms)

Is this (early
detection)
test
worthwhile?

(Screening)

Step 1
(Level 1%)

patient you

are raising the

question
about, or
observational
study with
dramatic
effect

Systematic
review of
randomized
trials or n-of-1
trial

Systematic
review of
randomized
trials

Step 2
(Level 2%)

Randomized
trial or
(exceptionally)
observational
study with
dramatic effect

Randomized
trial

Step 3
(Level 3%)

rule out a
common harm.
(For long term
harms the
duration of
follow-up must
be
sufficient.)**

Non-
randomized
controlled
cohort/follow-
up study (post-
marketing
surveillance)
provided there
are sufficient
numbers to
rule out a
common harm.
(For long term
harms the
duration of
follow-up must
be
sufficient.)**

Non-
randomized
controlled
cohort/follow-
up study**

34

Step 4 Step 5
(Level 4%) (Level 5)
Case-series, Mechanism-
case-control based
studies, or reasoning
historically

controlled

studies™*

Case-series, Mechanism-
case-control based
studies, or reasoning
historically

controlled

studies™*

* Level may be graded down on the basis of study quality, imprecision, indirectness (study PICO does not match questions
PICO), because of inconsistency between studies, or because the absolute effect size is very small; Level may be graded up if

there is a large or very large effect size.

** As always, a systematic review is generally better than an individual study.
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Tabelle 6: Schema der Evidenzgraduierung bei der Aktualisierung 2012/2013 (Oxford-Schema)

Level

1b

2a

Therapy /
Prevention,
Aetiology /
Harm

SR (with
homogeneit
y) of RCTs

Individual
RCT

(with
narrow
Confidence
Interval)

All ornone

SR (with

homogeneit
y)

of cohort
studies

Prognosis

SR (with
homogeneit
y) of
inception
cohort
studies; CDR
validated in
different
populations

Individual
inception
cohort
study

with > 80 %
follow-up;
CDR
validated in
a

single
population

All or none
case-series

SR (with

homogeneit

y)
of either

retrospective

cohort
studies or
untreated
control
groups in
RCTs

Diagnosis

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

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

Absolute
SpPinsand
SnNouts

SR (with
homogeneity)
of Level >2
diagnostic
studies

Differential
diagnosis /
symptom
prevalence
study

SR (with

homogeneity)
of prospective
cohort studies

Prospective
cohort study
with good
follow-up

All or none
case-series

SR (with
homogeneity)
of 2b and
better studies

Economic and
decision analyses

SR (with
homogeneity) of
Level 1 economic
studies

Analysis based on
clinically sensible
costs

or alternatives;
systematic review(s)
of

the evidence; and
including multi-way
sensitivity analyses

Absolute better-
value or
worse-value
analyses

SR (with
homogeneity) of
Level >2 economic
Studies
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2.2 Grundlagen der Methodik

Level Therapy /
Prevention,
Aetiology /

Harm

2b Individual
cohort
study
(including
low
quality RCT;
e.g., <80 %
follow-up)

2c "Outcomes”
Research;
Ecological
studies

3a SR (with

homogeneit
y)
of
casecontrol
studies

3b Individual
case-control
Study

Prognosis

Retrospectiv
e

cohort
study

or follow-up
of untreated
control
patients in
an

RCT;
Derivation
of

CDR or
validated on
split-sample
only

"Outcomes"
Research

Diagnosis

Exploratory
cohort study
with good
reference
standards;
CDR after
derivation, or
validated
only on
splitsample
or

databases

SR (with
homogeneity)
of 3b and
better
studies

Non-
consecutive
study; or
without
consistently
applied
reference
standards

Differential
diagnosis /
symptom
prevalence
study

Retrospective
cohort study,
or poor
follow-up

Ecological
studies

SR (with
homogeneity)
of 3b and
better
studies

Non-
consecutive
cohort study,
or very
limited
population

36

Economic and
decision analyses

Analysis based on
clinically sensible
costs

or alternatives;
limited

review(s) of the
evidence,

or single studies;
and

including multi-way
sensitivity analyses

Audit oroutcomes
Research

SR (with
homogeneity*)
of 3b and better
studies

Analysis based on
limited alternatives
or

costs, poor quality
estimates of data,
but

including sensitivity
analyses
incorporating
clinically sensible
variations.
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Level

Therapy /
Prevention,
Aetiology /
Harm

Case-series
(and poor
quality
cohort

and case
control
studies)

Expert
opinion
without
explicit
critical
appraisal,
or

based on
physiology,
bench
research or
"first
principles”

Prognosis

Case-series
(and poor
quality
prognostic
cohort
studies)

Expert
opinion
without
explicit
critical
appraisal,
or

based on
physiology,
bench
research or
"first
principles”

Diagnosis

Case-control
study, poor
or non-
independent
reference
standard

Expert
opinion
without
explicit
critical
appraisal, or
based on
physiology,
bench
research or
"first
principles"

Differential
diagnosis /
symptom
prevalence
study

Case-series or
superseded
reference
standards

Expert
opinion
without
explicit
critical
appraisal, or
based on
physiology,
bench
research or
"first
principles"

37

Economic and
decision analyses

Analysis with no
sensitivity analysis

Expert opinion
without
explicit critical
appraisal,

or based on
economic
theory or "first
principles"
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Tabelle 7: Schema der Evidenzgraduierung bei der Erstellung der Leitlinie 2006

Level ofEvidence Definition

(LoE)

2a
2b

2.2.2

Systematischer Review (SR) mit Homogenitat (keine Heterogenitdt bzgl. der
Ergebnisse der einzelnen Studien) von randomisierten kontrollierten Studien

(RCT)

Systematischer Review mit Homogenitdt von Kohortenstudien

Individuelle Kohortenstudien plus RCTs geringer Qualitdt (z. B. Follow Up <

80 %):

Systematische Ubersichten mit Homogenitit von Fall-Kontroll-Studien sowie

Individuelle Fall-Kontroll-Studien.

Fallserien und Kohortenstudien sowie Fall-Kontroll-Studien niedriger Qualitat

(d.h. Kohorte: Keine klar definierte Vergleichsgruppe, keine Outcome/
Expositionsmessung in experimenteller und Kontrollgruppe, kein
ausreichender Follow-Up; Fall-Kontroll-S.: Keine klar definierte
Vergleichsgruppe)

Expertenmeinung oder inkonsistente bzw. nicht schliissige Studien jedes

Evidenzgrades

Schema der Empfehlungsgraduierung

38

In der Leitlinie werden zu allen evidenzbasierten Statements (siehe Kapitel 2.2.3) und

Empfehlungen das Evidenzlevel der zugrunde liegenden Studien (nach Oxford-
Schema, siehe Kapitel 2.2.1) sowie bei Empfehlungen zusatzlich die Starke der

Empfehlung (Empfehlungsgrad) ausgewiesen.

Hinsichtlich der Starke der Empfehlung wurden in der Version von 2006 die zu
diesem Zeitpunkt vom Oxford Centre for Evidence based Medicine vorgeschlagenen

vier Empfehlungsgrade (A-D, siehe Tabelle 8) verwendet. Diese spiegeln in
zusammengefasster Form die zugrundeliegenden Studientypen bzw.
Evidenzgraduierungen wieder.
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Tabelle 8: Schema der Empfehlungsgraduierung fiir die Empfehlungen aus 2006

Empfehlungsgrad Bedeutung

A

Konsistent Studien mit Evidenzgrad 1 vorhanden

Konsistent Studien mit Evidenzgrad 2 oder 3 bzw. Extrapolationen von
Studien mit Evidenzgrad 1

Studien mit Evidenzgrad 4 oder Extrapolationen von Studien mit Evidenzgrad
2 oder 3

Expertenmeinung oder inkonsistente bzw. nicht schliissige Studien jedes
Evidenzgrades

Fur die Aktualisierungen wurden demgegeniiber die im OL-Programm (iblichen drei
Empfehlungsgrade unterschieden (siehe Tabelle 9), die sich auch in der Formulierung
der Empfehlungen jeweils widerspiegeln. Bei der Empfehlungsgraduierung wurden in
allen Versionen der Leitlinien neben dem Design und der Qualitat der
zugrundeliegenden Studien folgende Aspekte beriicksichtigt:

e Konsistenz der Studienergebnisse

e Klinische Relevanz der Endpunkte und Effektstarken

e Nutzen-Risiko-Verhaltnis (Abwdgung erwiinschter und unerwiinschter Effekte)

e Ethische, rechtliche und 6konomische Erwdagungen

e Patientenpraferenzen

e Anwendbarkeit auf die Patientenzielgruppe und das Deutsche
Gesundheitssystem, Umsetzbarkeit im Alltag/in verschiedenen
Versorgungsbereichen.

Daher kann in entsprechend begriindeten Fallen der Evidenzgrad vom
Empfehlungsgrad abweichen (siehe hierzu ausfiihrlich das Regelwerk der AWMF [1])

Die OL-Methodik sieht die Vergabe von Empfehlungsgraden durch die Leitlinien-
Autor*innen im Rahmen eines formalen Konsensusverfahrens vor. Dementsprechend
wurde ein durch die AWMF moderierter, mehrteiliger nominaler Gruppenprozess
durchgefiihrt (siehe Leitlinienreport). Am Ende dieses Gruppenprozesses wurden die
Empfehlungen von den stimmberechtigten Mandatstrager*innen (siehe Kapitel 1.9)
formal abgestimmt. Die Ergebnisse der jeweiligen Abstimmungen sind entsprechend
den Kategorien in Tabelle 10 den Empfehlungen zugeordnet.
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Tabelle 9: Schema der Empfehlungsgraduierung fiir die Empfehlungen aus 2013-2023

Empfehlungsgrad Beschreibung Ausdrucksweise
A Starke Empfehlung soll

B Empfehlung sollte

0 Empfehlung offen kann

Tabelle 10: Konsensusstarke

Konsensstarke Prozentuale Zustimmung
Starker Konsens > 95 % der Stimmberechtigten
Konsens > 75 - 95 % der Stimmberechtigten

Mehrheitliche Zustimmung > 50 - 75 % der Stimmberechtigten
Keine mehrheitliche Zustimmung < 50 % der Stimmberechtigten
2.2.3 Statements

2.2.4

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

Expertenkonsens (EK)

Statements/Empfehlungen, fiir die eine Bearbeitung auf der Grundlage von
Expertenkonsens der Leitliniengruppe beschlossen wurde, sind als Expertenkonsens
ausgewiesen.

Fur diese Empfehlungen wurde keine systematische Literaturrecherche durchgefiihrt
(die in den Hintergrundtexten ggf. angefiihrten Studien wurden von den beteiligten
Fachexperten ausgewahlt).

Bei Empfehlungen, die auf einem Expertenkonsens basieren, werden keine Symbole
bzw. Buchstaben verwendet, um die Empfehlungsstarke und die Qualitat der Evidenz
darzustellen. Die Starke der Empfehlung ergibt sich hier allein aus der verwendeten
Formulierung (soll/sollte/kann) entsprechend der Abstufung in Tabe