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KLEINZELLIGES LUNGENKARZINOM

• Als Erstbeschreibung des kleinzelligen 

Lungenkarzinoms gelten die Beobachtungen bei 

Arbeitern der Schneeberger Gruben im Erzgebirge

• 12-15% der Lungenkarzinome
• Die Inzidenz des kleinzelligen Lungenkarzinoms 

beträgt bei Männern ca. 15/100.000, bei Frauen ca. 
7/100.000 (Insgesamt eher rückläufig)

• mittleres Alter von 70 J

• In Deutschland jährlich ca. 7000-8000 Patienten
- Härting FH, Hesse W: Der Lungenkrebs, die Bergkrankheit in den Schneeberger Gruben. Vierteljahresschrift Gerichtliche Medizin und Öffentliches Sanitätswesen, 1879
-Interdisziplinäre S3-Leitlinie: Prävention, Diagnostik, Therapie und Nachsorge des Lungenkarzinoms, 020-007, 2010
-Gesellschaft der epidemiologischen Krebsregister in Deutschland / Robert - Koch Institut
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KLEINZELLIGES LUNGENKARZINOM

• Das Vermeiden von Rauchen ist die entscheidende 
Präventionsmaßnahme (WHO Framework 
Convention on Tobacco Control)

http://www.who.int/fctc/en/
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STAGING 2017

Die überarbeitete Stadieneinteilung erfolgt auf der Basis der TNM und der UICC 8 
Kriterien. Zwischen der Stadieneinteilung beim SCLC und NSCLC ist aufgrund der 
Analysender IASLC ein minimaler Unterschied zu konstatieren: 

so wird aktuell beim SCLC noch die alte Einteilung aus UICC 7 in M1a 
und M1b beibehalten. 

Für eine bereits jetzt durchzuführende Unterscheidung in IVA und IVB waren die 
Daten aufgrund zu kleiner Patientenzahlen in den Subgruppen noch nicht 
aussagekräftig genug.
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VERY LIMITED DISEASE

• Very LD ca. 5% der Patienten
– 5 JÜ nach adjuvanter Therapie 52%
– 5 JÜ nach adjuvanter Therapie + PCI 70%
– Zusätzliche mediastinale Radiatio keinen weiteren 

Überlebensvorteil.
• In Fallserien und Phase II Studien wurde für eine 

neoadjuvante Therapiestrategie bei Patienten mit N0 5-
Jahres-Überlebensraten von 50-70% und für Patienten 
mit N1 zwischen 35-40% beobachtet.

Oncopedia /SCLC
Yang Cf et al .: Role of Adjuvant Therapy in a Population-Based Cohort of Patients With Early-Stage Small-Cell Lung Cancer. J Clin Oncol 34:1057-1064, 2016.
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LIMITED DISEASE

• LD ca. 30% der Patienten
– 5 JÜ nach Radiochemotherapie 20-30% (4-6x Cis/Eto + Radiatio

(2x15 Gy bis 45Gy oder 2Gy ED bis 60Gy - CONVERT-Studie)
– Simultane Gabe (spätestens ab 3.tem Zyklus) erhöht die 5JÜ um 

ca. 10%
– PCI reduziert das Auftreten von Hirnfilia von 40% auf 10% + 5JÜ 

um 5%

Oncopedia /SCLC
Früh M, De Ruysscher D, Popat S et al.: Small-cell lung cancer: ESMO Clinical Practical Guidelines for diagnosis, treatment and follow-up. Ann Oncol 2013
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EXTENSIVE DISEASE

• Ca 60-70 % der Patienten bei Erstdiagnose
• Medianes Überleben mit Therapie 9-12 Monate, 2JÜ 5-

10%
• Platinhaltige Therapieschemata erreichen signifikant 

höhere komplette Remissionsraten als nicht-platinhaltige 
Kombinationstherapien

Oncopedia /SCLC
Rossi A, Garassino MC, Cinquini M et al.: Maintenance or consolidation therapy in smallcell lung cancer: review and meta-analysis. Lung Cancer 2010
Slotman BJ, van Tinteren H, Praag JO et al.: Use of thoracic radiotherapy for extensivestage small-cell lung cancer: a phase 3 randomised controlled trial. Lancet 2015
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EXTENSIVE DISEASE

• Ca 60-70 % der Patienten bei Erstdiagnose
• Medianes Überleben mit Therapie 9-12 Monate, 2JÜ 5-

10%
• Platinhaltige Therapieschemata erreichen signifikant 

höhere komplette Remissionsraten als nicht-platinhaltige 
Kombinationstherapien

• Remission 60-70% (Erhaltungstherapie ohne 
Verlängerung des Überlebens)

• Negativer Prognosefaktor ist die LDH
• Thorakale Radiatio (ohne Progress nach 1-line 

verlängert nicht das Gesamtüberleben, aber die 2JÜ von 
3 auf 13%)

Oncopedia /SCLC
Rossi A, Garassino MC, Cinquini M et al.: Maintenance or consolidation therapy in smallcell lung cancer: review and meta-analysis. Lung Cancer 2010
Slotman BJ, van Tinteren H, Praag JO et al.: Use of thoracic radiotherapy for extensivestage small-cell lung cancer: a phase 3 randomised controlled trial. Lancet 2015
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PARANEOPLASTISCHE SYNDROM

Van Meerbeeck JP, Fennell DA, de Ruysscher DKM: Small-cell lung cancer. Lancet 378:1741-1755, 2011.
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Früh et al, Small-cell lung cancer (SCLC): ESMO Clinical Practice Guidelines for diagnosis, treatment and follow-up
Ann Oncol 2013; 24 (Suppl 6): vi99-vi105.

ESMO
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Bunn et al, J Thorac Oncol. 2016 Apr;11(4):453-74. doi: 10.1016/j.jtho.2016.01.012. Epub 2016 Jan 30
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Bunn et al, J Thorac Oncol. 2016 Apr;11(4):453-74. doi: 10.1016/j.jtho.2016.01.012. Epub 2016 Jan 30
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8505: Randomized Trial of Cisplatin and Etoposide in Combination with 
Veliparib or Placebo for Extensive Stage Small Cell Lung Cancer: ECOG-ACRIN 
2511 Study – Owonikoko TK, et al

• Study objective
– To investigate the efficacy and safety of the polyribose polymerase enzyme inhibitor, 

veliparib, combined with cisplatin/etoposide doublet over the doublet alone as first-line 
treatment of extensive stage SCLC

Owonikoko TK et al. J Clin Oncol 2017;35(suppl):Abstr 8505Patients received a maximum of 4 cycles of therapy 

Primary endpoint
• PFS

Secondary endpoints
• OS, ORR, safety

1:1

PD

PD

Stratification
• Gender (male vs. female)
• Serum LDH (≤ULN vs. >ULN)

Key patient inclusion criteria
• Extensive stage SCLC
• No previous therapy
• Good renal and hepatic function
• No brain metastases
• ECOG PS <2
(n=128)

Placebo 100 mg bid D1–D7 +
cisplatin 75 mg/m2 D1 +

etoposide 100 mg/m2 D1–3
(n=64)

Veliparib 100 mg bid D1–D7 +
cisplatin 75 mg/m2 D1 +

etoposide 100 mg/m2 D1–3
(n=64)



8505: Randomized Trial of Cisplatin and Etoposide in Combination with 
Veliparib or Placebo for Extensive Stage Small Cell Lung Cancer: ECOG-ACRIN 
2511 Study – Owonikoko TK, et al

• Key results
– Addition of veliparib significantly improved PFS but not OS

– Veliparib increased haematological toxicity, including neutropenia, leucopenia and anaemia
• Conclusion

– Adding veliparib to doublet chemotherapy led to an improvement in PFS among patients 
with extensive stage SCLC 

Owonikoko TK et al. J Clin Oncol 2017;35(suppl):Abstr 8505

PFS OS
mPFS, months

CE + veliparib 6.1

CE + placebo 5.5

Adjusted HR 0.63, p=0.01
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mOS, months

CE + veliparib 10.3

CE + placebo 8.9

HR (95%CI) 0.83 (0.64, 1.07) 
p=0.17
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Primary endpoint
• OS

Study objective
• To assess the efficacy and safety of carboplatin and etoposide, the standard first-line 

regimen, alone or in combination with palifosfamide in patients with extensive-disease small 
cell lung cancer (ED-SCLC)

*Dose by area under the curve

7504: Results from a randomized study of carboplatin and etoposide (CE) with 
or without palifosfamide (Pa) in extensive stage small cell lung cancer 
(ES-SCLC): The MATISSE study – Jalal SI et al

Jalal et al. J Clin Oncol 2015; 33 (suppl): abstr 7504

Amended secondary endpoints
• Serious AEs

R

PD

PD
Key patient inclusion criteria
• ED-SCLC
• Chemotherapy-naïve
• ECOG PS 0–2
• Adequate organ function
(n=188) Palifosfamide 130 mg/m2/day + 

etoposide 100 mg/m2/day both on 
D1–3 

+ carboplatin 4 mg/mL/min* D1 
q3w 4–6 cycles (n=94)

Carboplatin 5 mg/mL/min* D1 
+ etoposide 100 mg/m2/day 

D1–3 q3w, 4–6 cycles
(n=94)

Stratification
• Age
• Gender
• ECOG PS (0–1 vs. 2)



• Key results
– The MATISSE trial was ended prematurely as a result of the negative phase 3 trial 

evaluating the addition of palifosfamide to doxorubicin in sarcoma (PICASSO)
– OS was not significantly improved by adjuvant palifosfamide

– Toxicity was similar between the two treatment arms; serious treatment-related AEs were 
observed in 28.3% of patients receiving carboplatin/etoposide+palifosfamide and 25.5% of 
those receiving carboplatin/etoposide alone

• Conclusions
– The addition of palifosfamide to carboplatin/etoposide failed to improve survival in patients 

with ED-SCLC

7504: Results from a randomized study of carboplatin and etoposide (CE) with 
or without palifosfamide (Pa) in extensive stage small cell lung cancer 
(ES-SCLC): The MATISSE study – Jalal SI et al

Jalal et al. J Clin Oncol 2015; 33 (suppl): abstr 7504
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8503: Nivolumab (nivo) ± Ipilimumab (ipi) in Advanced Small-cell Lung Cancer 
(SCLC): First Report of a Randomized Expansion Cohort from CheckMate 032 
– Hellmann MD, et al

• Study objective
– To assess the efficacy and tolerability of nivolumab + ipilimumab in advanced SCLC –

updated results of CheckMate 032 + randomized expansion cohort

Hellmann MD et al. J Clin Oncol 2017;35(suppl):Abstr 8503

Primary endpoint
• ORR per RECIST v1.1

Secondary endpoints
• DCR, DoR, OS, safety

Key patient inclusion criteria
• Patients with SCLC 
• ≥1 prior platinum-containing 

regimen
• PD-L1 unselected
(n=401)

Nivolumab 3 mg/kg q2w 
(n=98)

Nivolumab 1 mg/kg + 
ipilimumab 3 mg/kg q3w (4 cycles)

then nivolumab 3 mg/kg q2w 
(n=61)

PD/ 
toxicity

R
3:2

Nivolumab 1 mg/kg + 
ipilimumab 3 mg/kg q3w (4 cycles)

then nivolumab 3 mg/kg q2w 
(n=95)

Nivolumab 3 mg/kg q2w 
(n=147)

PD/ 
toxicity

PD/ 
toxicity

PD/ 
toxicity



8503: Nivolumab (nivo) ± Ipilimumab (ipi) in Advanced Small-cell Lung Cancer 
(SCLC): First Report of a Randomized Expansion Cohort from CheckMate 032 
– Hellmann MD, et al

• Key results
– In the randomized cohort, ORR was 21% with nivolumab + ipilimumab vs. 12% 

with nivolumab alone, which was consistent with results observed in the non-
randomized cohort with longer follow-up

Hellmann MD et al. J Clin Oncol 2017;35(suppl):Abstr 8503
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8503: Nivolumab (nivo) ± Ipilimumab (ipi) in Advanced Small-cell Lung Cancer 
(SCLC): First Report of a Randomized Expansion Cohort from CheckMate 032 
– Hellmann MD, et al

• Key results (cont.)
– Survival rate at 2 years was 14% and 26% with nivolumab alone and in combination with 

ipilimumab

• Conclusion
– Responses to nivolumab with or without ipilimumab were durable in patients with 

previously treated SCLC Hellmann MD et al. J Clin Oncol 2017;35(suppl):Abstr 8503

Events / No. 
at risk

Median OS, 
months (95%CI)

Minimum follow-up, 
months

Nivolumab 82/98 4.1 (3.0, 6.8) 19.6

Nivolumab + ipilimumab 47/61 7.8 (3.6, 14.2) 20.2
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ZUSAMMENFASSUNG

• Staging nun nach UICC
• Immuntherapie mit vielversprechender 

Responserate (PFS? OS?)
• Ggf Zielgerichtete Therapie möglich
• Insgesamt status idem mit etwas 

abnehmender Inzidenz
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SCLC
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SCLC – STOP THE KILLING
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SEIT MITTWOCH…..


