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1. Zusammenfassung

Es wurde eine retrospektive Datenerhebung und -analyse durchgefiihrt, um
Patientencharakteristika und die palliativmedizinische Behandlung durch den
Palliativmedizinischen Dienst (PMD) von Patienten mit hamatologischen Erkrankungen (HM)
und soliden Tumoren (ST) zu vergleichen.

Die Studie wurde an Patienten mit hamatologischen Erkrankungen und soliden Tumoren
durchgeflihrt, die zwischen dem 1. Januar 2015 und dem 31. Dezember 2019 durch den
Palliativmedizinischen Dienst der Universitatsklinik Kéin (mit-)behandelt wurden.

Aus dem Krankenhausinformationssystem wurden Daten zu Patientencharakteristika wie das
Alter, das Geschlecht, der Eastern Cooperative Oncology (ECOG) Status, die Symptomlast
entsprechend der Hospiz- und Palliativerfassung (HOPE), die Behandlungszeit durch den
Palliativmedizinischen Dienst, die Dauer und Haufigkeit von Aufenthalten im Krankenhaus und
auf Intensivstationen (ITS) und der Tod der Patienten entnommen. Fir Patienten mit
hamatologischen Erkrankungen wurden manuell zusatzliche Daten aus dem letzten
Entlassungsbrief und dem Entlassungsbrief nach dem ersten Konsil durch den
Palliativmedizinischen Dienst entnommen. Diese Daten umfassten das Datum der
Erstdiagnose, eine kategoriale Einordnung der hamatologischen  Erkrankung,
krebsspezifische Therapien zum Zeitpunkt des ersten Konsils sowie der Krankheitsstatus zum
Zeitpunkt des ersten Konsils.

Insgesamt konnten 2885 Patienten, 412 Patienten mit hamatologischen Erkrankungen
(14,3%) und 2473 Patienten mit soliden Tumoren (85,7%) in die Auswertung eingeschlossen
werden. Es konnte dargestellt werden, dass Patienten mit hamatologischen Erkrankungen
einen schlechteren ECOG Status aufwiesen (ECOG Status 3-4: HM: 69,2%, ST: 65,8%, p <
0,001). Bei Patienten mit hamatologischen Erkrankungen wurden die Symptome Depressivitat
(HM: 48,8%; ST: 42,1%, p = 0,003), Anspannung (HM: 76%; ST: 75,9%, p < 0,001) und
Desorientiertheit/Verwirrtheit (HM: 33,5%; ST: 26,4%, p = 0,003) ofter angegeben als bei
Patienten mit soliden Tumoren. Schmerzen (HM: 65%; ST: 73%, p = 0,029), Ubelkeit (HM:
24,5%; ST: 35,2%, p = 0,003), Schwache (HM: 83,7%; ST: 87,8%, p < 0,001), Appetitlosigkeit
(HM: 79,4%; ST: 82,1%, p = 0,005), Mudigkeit (HM: 80,1%; ST: 82,3%, p < 0,001) und
Hilfebedarf bei Aktivitdten des taglichen Lebens (ATL) (HM: 80,1%; ST: 84,1%, p < 0,001)
waren bei Patienten mit soliden Tumoren haufiger. Bei Patienten mit hamatologischen
Erkrankungen zeigten sich die mediane Anzahl an Aufenthalten auf ITS (HM: 1; ST: 0, p <
0,001), die mediane Dauer der ITS Aufenthalte (HM: 1,5 Tage; ST: 0,5 Tage, p = 0,005) und
die Zahl an dokumentierten Todesfallen wahrend des letzten Krankenhausaufenthaltes (HM:
60,7%; ST: 48,3%, p <0,001) héher als bei Patienten mit soliden Tumoren. Die Zeit zwischen
dem Erstkontakt durch den Palliativmedizinischen Dienst und dem Tod war bei Patienten mit

hamatologischen Erkrankungen kirzer als bei Patienten mit soliden Tumoren (HM: 11 Tage;
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ST: 17 Tage, p < 0,001). Es zeigte sich zudem eine kirzere Behandlungszeit durch den
Palliativmedizinischen Dienst bei Patienten mit h&matologischen Erkrankungen als bei
Patienten mit soliden Tumoren (HM: 330 Minuten; ST: 400 Minuten, p < 0,001).

Im zweiten Teil der Studie wurden aus der Patientengruppe der Patienten mit hAmatologischen
Erkrankungen 349 Patienten ausgewahlt, um drei Subgruppen bilden zu kdénnen, die
biologische und/oder klinische Eigenschaften gemeinsam hatten: Gruppe 1)
Myelodysplastisches Syndrom (MDS) und akute Leukdmien (165 Patienten); Gruppe 2)
Aggressive Lymphome (111 Patienten) und Gruppe 3) Plasmazellerkrankungen (73
Patienten). Das mediane Zeitintervall zwischen der Erstdiagnose der hamatologischen
Erkrankung und dem ersten Konsil durch den Palliativmedizinischen Dienst zeigte sich in
Gruppe 3 mit 15 Monaten am langsten im Vergleich zu 4 Monaten fir Gruppe 1 und 10
Monaten fir Gruppe 2 (p < 0,001). Fur die meisten Symptome fanden sich zwischen den
Gruppen keine signifikanten Unterschiede hinsichtlich Pravalenz und Auspragung. Der Anteil
an Patienten der drei Gruppen, die in der vorliegenden Studie untersucht wurden und wahrend
oder nach dem ersten Kontakt durch den Palliativmedizinischen Dienst auf einer
Intensivstation behandelt wurden, betrug 52,1% (Gruppe 1), 55,9% (Gruppe 2) bzw. 47,9%
(Gruppe 3) (p = 0,572). Tod wahrend des Beobachtungszeitraums wurde in 70,9% (Gruppe
1), 57,7% (Gruppe 2) und 47,9% (Gruppe 3) der Falle dokumentiert (p = 0,02). Die mediane
Dauer zwischen dem ersten Konsil und dem Tod lag bei 13 Tagen fur Gruppe 1 und 3 und bei
8 Tagen fur Gruppe 2 (p = 0,321).

Insgesamt zeigte sich im ersten Teil dieser Auswertung also im Vergleich zu Patienten mit
soliden Tumoren bei Patienten mit hamatologischen Erkrankungen eine vergleichbare
Problem- und Symptomlast, ein kirzerer Abstand zwischen Erstkonsil durch den
Palliativmedizinischen Dienst und Tod und mehr Aufenthalte auf Intensivstationen nach dem
Beginn der Behandlung durch den Palliativmedizinischen Dienst.

Im zweiten Teil der Studie konnte gezeigt werden, dass Patienten der Gruppe 1
(myelodysplastisches Syndrom und akute Leukd&mien) aufgrund des signifikant kiirzeren
Zeitintervalls zwischen Erstdiagnose und Erstkonsil moglicherweise eher Kandidaten flr eine
frihe palliativmedizinische Mitbehandlung nach der Erstdiagnose sind als Patienten der
Gruppen 2 und 3.

Diese Ergebnisse unterstreichen den hohen palliativmedizinischen Versorgungsbedarf von
Patienten mit hdmatologischen Erkrankungen. Trotz vergleichbarer Symptom- und Problemast
ist die palliativmedizinische Versorgung in dieser Patientengruppe bisher weniger etabliert als
bei soliden Tumoren, was auf eine bestehende Versorgungsliicke hinweist. Es sind daher
prospektive Studien erforderlich, um geeignete Zeitpunkte fir die Integration palliativer

Versorgung zu definieren und férderliche Strukturen zu identifizieren.



2. Einleitung

Als interdisziplinares Fachgebiet verfolgt die Palliativmedizin das Ziel, die Lebensqualitat von
Patienten mit lebensbedrohlichen Erkrankungen und deren Angehdrigen zu verbessern'.
Wahrend die Palliativmedizin bei Patienten mit fortgeschrittenen soliden Tumoren bereits
einen wichtigen Bestandteil der Therapie darstellt, ist die Integration in die Behandlung von

Patienten mit hamatologischen Erkrankungen noch kaum etabliert.

2.1 Stand der Wissenschaft

Bei Patienten mit soliden Tumoren konnten Studien zeigen, dass eine friihe Integration
palliativmedizinischer Behandlungen simultan zur onkologischen Therapie einen positiven
Effekt auf die Symptomlast, die Lebensqualitdt und teilweise auch das Uberleben der
Patienten hat?>*. Patienten mit hazmatologischen Erkrankungen werden palliativmedizinischen
Diensten seltener vorgestellt als Patienten mit soliden Tumoren, obwohl verschiedene Studien
darauf hindeuten, dass diese Patientengruppe eine &hnlich hohe Symptomlast aufweist®.
Darlber hinaus erleben Patienten mit hamatologischen Erkrankungen im Vergleich mehr
intensive Behandlungen wie Chemotherapie, Vorstellungen in Notaufnahmen und Aufenthalte
auf Intensivstationen am Lebensende®”’.

Es konnten bereits einige Faktoren als Ursachen fur die erschwerte Integration der
Palliativmedizin in die Behandlung von Patienten mit hamatologischen Erkrankungen
herausgearbeitet werden. Insbesondere die Schwierigkeit der Prognosebestimmung stellt
einen wichtigen Faktor dar, der die ldentifizierung hamatologisch erkrankter Patienten mit
palliativmedizinischem Bedarf erschweren kénnte®. Zudem sind die Behandlungskonzepte oft
bis kurz vor Lebensende kurativ ausgelegt und schlieBen so eine palliativmedizinische
(Mit-)behandlung haufig aus®. Ein mdgliches weiteres Hindernis stellt die Haltung vieler
Hamatologen gegeniber palliativmedizinscher Behandlungen dar, die sich von der Haltung
onkologischer Arzte, die Patienten mit soliden Tumoren behandeln, unterscheidet. In einer
Befragung aus den USA gaben 64% der befragten Hamatologen an, dass sie Palliativmedizin
als Synonym zu ,End of Life Care* (Behandlung am Lebensende) sahen, wahrend dies nur
bei 16% der befragten Onkologen der Fall war. Die befragten Hamatologen gab an,
palliativmedizinische Behandlung lediglich als Alternative zu tumorspezifischen Therapien zu
sehen, wenn alle anderen Behandlungsmoglichkeiten ausgeschopft sind. Dahingegen
beschrieben die befragten Onkologen die Palliativmedizin als sinnvolle Ergadnzung zu
tumorspezifischen Therapien und beschrieben Palliativmediziner als hilfreiche Ressource ™.
Eines der zentralen Probleme bleibt die falschliche Dichotomie, dass Behandlung entweder
symptomlindernd oder kurativ orientiert sein kann und dass die lebensverlangernde Therapie

und die palliativmedizinische Therapie als Pole gegensatzlich zueinander stehen, statt einen
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interdisziplindren Ansatz zu verfolgen, der sich dem Symptommanagement, den
psychosozialen Problemen und der vorausschauenden Versorgungsplanung von Patienten
mit lebensbedrohlichen Erkrankungen widmet".

In einer Vorarbeit von Eichenauer et al. aus 2019, bei der Parameter von 1636 hamatologisch
und onkologisch erkrankten Krebspatienten, die von 2010-2014 auf der Palliativstation der
Uniklinik Koln behandelt wurden, bertcksichtigt wurden, konnte bereits gezeigt werden, dass
Patienten mit hamatologischen Erkrankungen eine hdohere Mortalitatsrate und eine hoéhere
Rate an Aufenthalten, die mit dem Tod des Patienten endeten, hatten, und dass sich die Dauer
von Aufnahme bis Tod zwischen Patienten mit hdmatologischen Krebserkrankungen und
soliden Tumoren unterschied’.

Aulerdem konnte in einer Studie aus 2014 von Hui et al., die 113 Patienten mit
hamatologischen Erkrankungen und 703 Patienten mit soliden Tumoren einschloss, die am
MD Anderson Cancer Center behandelt wurden und als Folge ihrer fortgeschrittenen
Krebserkrankung verstorben waren, herausgestellt werden, dass Patienten mit
hamatologischen Erkrankungen im Vergleich zu Patienten mit soliden Tumoren intensivere
Therapien in den letzten Lebensmonaten und spezialisierte palliativmedizinische
Mitbehandlung weniger haufig und erst kurz vor dem Tod erhielten®.

Wichtig ist es zu untersuchen, wie sich klinische Parameter von Patienten mit hamatologischen
Erkrankungen von solchen mit soliden Tumoren unterscheiden, und wie diese die Integration
der Palliativmedizin in das Behandlungskonzept beeinflussen kdnnten. Bisher wurden zu
dieser Thematik nur wenige Studien durchgefihrt, wobei ein Grofteil der Studien nicht im
deutschen Gesundheitssystem stattfand. AuRerdem fehlt ein Vergleich der vom
Palliativmedizinischen Dienst behandelten Patienten mit hamatologischen Krebserkrankungen
und soliden Tumoren. Diese Studie dient also dazu, den Status quo der Behandlung von
Patienten mit hamatologischen Neoplasien durch den Palliativmedizinischen Dienst und die
Charakteristika dieser Patientengruppe, zum Teil auch im Vergleich zu Patienten mit soliden
Tumoren, darzustellen. AuRerdem soll die Entwicklung innerhalb der letzten Jahre in Bezug
auf die palliativmedizinische Behandlung von hamatologisch erkrankten Patienten an einer
groflen deutschen Universitatsklinik mit hamatologischem Schwerpunkt (Uniklinik Koin)
analysiert werden. So sollen mogliche Schwierigkeiten und Besonderheiten dieser
Patientengruppe in Hinblick auf die Behandlung herausgearbeitet werden, um Ansatze fiir eine
Verbesserung der Integration Palliativmedizinischer Dienste in das Behandlungskonzept zu

schaffen.

Diese retrospektive Studie kann so als Basis fur die klinische und wissenschaftliche
Weiterentwicklung am Kdlner Standort durch eine Bestandsaufnahme der bisherigen Arbeit

genutzt werden.
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2.2 Ziel der Arbeit
Bisher mangelt es, insbesondere im europaischen und deutschen Raum, an Vergleichen
zwischen der Versorgung hamatologisch erkrankter Patienten und Patienten mit soliden
Tumoren durch den Palliativmedizinischen Dienst. Diese Studie hat das Ziel herauszufinden,
welche Eigenschaften Patienten mit hamatologischen Erkrankungen aufweisen, die eine
konsiliarische Mitbetreuung durch den Palliativmedizinischen Dienst erhielten und diese in

Vergleich zu setzen mit Patienten mit soliden Tumoren.
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3. Publikationen

Das nachfolgende Kapitel entspricht der vom Verlag akzeptierten Manuskriptfassung (Author
Accepted Manuscript) des folgenden Beitrags: Hospital Palliative Care Team Involvement in
Inpatients with Hematologic Malignancies: A Retrospective Study. Caspers AM, Eichenauer
DA, Pralong A, Simon ST. Journal of Palliative Medicine. 2025;28(1):26-34. DOI:
10.1089/jpm.2024.0265. Die endgliltige verdffentlichte Version (Version of Record) ist unter
folgendem DOl verfiigbar: https://doi.org/10.1089/jpm.2024.0265. Das vorliegende Manuskript
wird im Rahmen der geltenden Rechte zur Selbstarchivierung von Autor:innenmanuskripten
des Verlags fur die Aufnahme in das institutionelle Repositorium der Universitat zu Koln flr die

kumulative Dissertation wiedergegeben.
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Abstract:

Background: Data on the involvement of hospital palliative care teams (HPCT) in the management of patients

with hematologic malignancies (HM) are limited.

Objectives: To describe characteristics, symptom burden according to the German Hospice and Palliative Care
Evaluation assessment tool, and course of inpatients with HM who were referred to a HPCT, and compare them

with their counterparts with solid tumors (ST).
Design: Retrospective analysis.

Setting/Subjects: Inpatients with HM and ST who were referred to the HPCT of a comprehensive cancer center in

Germany between January 1, 2015, and December 31, 2019

Results: The analysis included 2885 patients; 412 (14.3%) had HM and 2473 (85.7%) had ST. Patients with HM
more often experienced depression (p = 0.003), tension (p < 0.001), and disorientation (p = 0.003); pain (p =
0.029), nausea (p = 0.003), weakness (p < 0.001), loss of appetite (p = 0.005), tiredness (p < 0.001), and need for
assistance with activities of daily living (p < 0.001) were more common in patients with ST. Patients with HM
were more often admitted to the intensive care unit (ICU) (p < 0.001), had longer ICU stays (p = 0.005), and had
a higher death rate (p < 0.001) during their last stay in the hospital. The time between the first contact with the
HPCT and death was shorter for patients with HM (p < 0.001). Patients with HM also had a shorter overall time
of care by the HPCT (p < 0.001).

Conclusions: As compared with their counterparts with ST, inpatients with HM were closer to death at referral to
the HPCT, experienced a comparable overall symptom burden, and were admitted to the ICU more frequently

after HPCT involvement.

Key words: hematologic malignancy, hospital palliative care team, palliative care; solid tumor; symptom burden
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Key Message: In individuals with HM, the HPCT was involved in the patient management closer to death despite
a similar symptom burden in comparison with patients with ST. Intensive end-of-life care including ICU

admissions was more common in inpatients with HM than in inpatients with ST.
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Introduction

Palliative care aims to improve the quality of life of patients with life-threatening diseases (1). It has become an
important component in the management of patients with advanced solid tumors (ST) as its early integration
concurrent to standard cancer treatment was shown to improve symptom burden, quality of life and in part overall
survival of this patient group (2, 3, 4). In contrast, the integration of palliative care is not as well established in
patients with hematologic malignancies (HM). Patients with HM are referred to palliative care services less
frequently than patients with ST although several studies have indicated that the symptom burden is similar to
patients with ST (5). Moreover, patients with HM are treated more intensively at the end of life than patients with
ST and are admitted to a palliative care unit later in the course of disease (5, 6, 7).

A major factor that hinders the identification of patients with HM with palliative care needs consists in the
difficulty to determine the prognosis (8). The focus on cure combined with the misconception that palliative care
is reserved for the end of life likely prevents an earlier integration of palliative care specialists (9). A general issue
remaining is the artificial dichotomy between palliative care and life-prolonging therapy as opposed to an
interdisciplinary approach to psychosocial problems, symptom management and advance care planning in patients
with serious illnesses (10). Additionally, a significant portion of hematologists remains skeptical about palliative
care services as a survey from the United States revealed that 64% of hematologists but only 16% of oncologists
saw palliative care as a synonym to end-of-life care. Consistent with this, hematologists described palliative care
as an alternative to cancer-directed therapy only for cases with no remaining treatment options whereas oncologists
described palliative care as a helpful addition to cancer-directed treatments and palliative care providers as a
resource for difficult patient cases (11).

A retrospective study from 2019 that assessed characteristics of 1636 patients with HM and ST treated in the
palliative care unit of the University Hospital Cologne indicated differences between patients with HM and ST
with regard to the mortality rate, the rate of hospital stays that ended with the patient’s death, and the time interval
between admission and death (6). Furthermore, a study from 2014 that compared 113 patients with HM with 703
patients with ST who were treated at the MD Anderson Cancer Center and died as a result of advanced cancer
showed that patients with HM received more intensive therapies in the last month of life and only had specialized
palliative care less frequently and closer to death than patients with ST (7).

A comparison between inpatients with HM and ST referred to a hospital palliative care team (HPCT) is pending
to date. Therefore, the purpose of this study was to investigate characteristics of patients with HM referred to a

HPCT in comparison with patients with ST at an academic tertiary care hospital in Germany.

Methods

This retrospective analysis included inpatients with HM and ST who were referred to the HPCT of a large academic
tertiary care hospital and comprehensive cancer center in Germany (University Hospital Cologne) between January
1, 2015, and December 31, 2019. On average, about 6500 inpatients with cancer are treated in this hospital

annually.

Data collection
Pseudoanonymized patient data were retrieved from the hospital information system (ORBIS; Fa. Dedalus).

Patient characteristics such as age, gender, Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) performance status,
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symptom burden according to the German Hospice and Palliative Care Evaluation (HOPE) assessment tool, time
of care by the HPCT, duration and frequency of hospital and intensive care unit (ICU) stays and record of death
were extracted.

The ECOG Performance Status is a 6-point (0-5) scale that assesses the functional status in adults with cancer and
has been shown to strongly correlate with survival in patients with ST (12, 13). The symptom and problem
checklist of the HOPE is a standardized assessment tool for patients under palliative care including 16 items. Both
the ECOG and the HOPE were documented at the first contact with the HPCT. Four degrees of severity were
distinguished for each item of the HOPE assessment tool (no, mild, moderate, severe) (14, 15).

The time of care by the HPCT was defined as the time the interdisciplinary HPCT took care of the patients (e.g.,
by personal visits and phone calls). Documenting this time is mandatory as it represents the basis for compensation
of the HPCT. Patients were only considered dead if their death had been documented in the medical records by
the time of data retrieval in June 2020. The time between the last hospital stay and death was defined as 0 days if
the last hospital stay had ended with the patient’s death.

Patients with ST were not further divided into different diagnoses and subgroups as these patients were used as a
comparison group and the major focus of this study was put on patients with HM.

Data were collected manually for the patients with HM. The basis for the data collection was the last discharge
letter and the discharge letter after the first HPCT consultation. The discharge letter is written by a specialized
physician and its addressees include the patient’s primary care provider, another department, another hospital and
sometimes also the patient. The data gathered through this process included the date of the initial HM diagnosis, a

categorization of the HM, cancer-directed therapies, and the disease status at the time of the first HPCT consult.

Study population

The study population consisted of patients who had been referred to the HPCT and had a cancer diagnosis (C00-
C96 and D45-47) according to the version 10 of the International Classification of Diseases. Patients were divided
into two subgroups: patients with ST (C00-C80) and patients with HM (C81-C96 and D45-D47).

The data were cleared from duplicate and invalid patient IDs, and 18 patients coded as HM were excluded from

the analysis due to missing or incomplete charts and incorrectly coded diagnoses, respectively.

Hospital palliative care team

The HPCT of the University Hospital Cologne is a multiprofessional team consisting of specialized palliative care
physicians, nurses, psychologists, care and case managers. It is available for consultation to all inpatients of the
University Hospital Cologne with palliative care needs. It provides continuous palliative consultation and

collaborative treatment for 800-900 patients per year.

Data analysis

All statistical analyses were conducted using IBM SPSS Statistics 27 for Mac (with p < 0.05 as the significance
level) and Excel 16 for Mac.

The data were summarized using descriptive statistics including medians, interquartile ranges, and frequencies.
To compare patients with HM to patients with ST, the chi-square test was used for categorical variables whereas

the Mann-Whitney U test was used for ordinal and continuous variables.
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Results

Overall, 2885 patients were eligible and thus taken into account for the present analysis. Of these, 412 (14.3%)
had HM and 2473 (85.7%) had ST. The proportion of males was 54.9% in the HM group and 53.2% in the ST
group. The median age at the first contact with the HPCT in patients with HM was higher than in patients with ST
(HM: 68 years; ST: 65 years, p = 0.001). Patients with HM had a slightly worse performance status than patients
with ST (ECOG status 3-4: HM: 69.2%; ST: 65.8%, p < 0.001) (Table 1). The three most common diagnoses for
patients with HM were acute myeloid leukemia (29.9%), diffuse large B cell lymphoma (19.7%), and multiple

myeloma/plasmocytoma (17.7%).

Symptom burden and problems

As displayed in Table 2, the most common symptoms or problems reported by both patients with HM and ST were
weakness (HM: 83.7%; ST: 87.8%), tiredness (HM: 80.1%; ST: 82.3%) and need for assistance with activities of
daily living (ADL) (HM: 80.1%; ST: 84.1%). The frequency of vomiting, dyspnea, constipation, wound care,
anxiety, organization of care, and overburdening of family did not differ between patients with HM and patients
with ST. Patients with HM more often experienced feeling depressed (HM: 48.8%; ST: 42.1%, p = 0.003), tension
(HM: 76%; ST: 75.9%, p < 0.001) and disorientation (HM: 33.5%; ST: 26.4%, p = 0.003) whereas pain (HM:
65%; ST: 73%, p = 0.029), nausea (HM: 24.5%; ST: 35.2%, p = 0.003), weakness (HM: 83.7%; ST: 87.8%, p <
0.001), loss of appetite (HM: 79.4%; ST: 82.1%, p = 0.005), tiredness (HM: 80.1%; ST: 82.3%, p < 0.001) and
need for assistance with ADL (HM: 80.1%; ST: 84.1%, p < 0.001) were more common in patients with ST. Patients
with HM reported a higher symptom severity in terms of pain (severe: HM: 9.5%; ST: 8.7%, p = 0.029), weakness
(severe: HM: 31.6%; ST: 22.8%, p < 0.001), tiredness (severe: HM: 15.8%; ST: 9.3%, p < 0.001), need for
assistance with ADL (severe: HM: 31.8%; ST: 26%, p < 0.001), feeling depressed (severe: HM: 2.2%; ST: 1.8%,
p = 0.003), anxiety (severe: HM: 3.6%; ST: 2%, p = 0.009), tension (severe: HM: 3.6%; ST: 2.2%, p <0.001) and
disorientation (severe: HM: 3.6%; ST: 2.8%, p = 0.003).

Care by the HPCT

Patients with HM had a median cumulative time of care by the HPCT of 330 minutes (interquartile range [IQR]:
200-549 minutes) as compared with 400 minutes (IQR: 220-650 minutes) in patients with ST (p < 0.001). The
time between the initial contact with the HPCT and death was shorter in patients with HM (median: 11 days; IQR:
4-34 days) than in patients with ST (median: 17 days; IQR: 6-49 days) (p < 0.001) (Table 3).

ICU and hospital stay

Regarding admissions to the ICU after the first consultation of the HPCT, more patients with HM had ICU stays
(HM: 52.9%; ST: 34.3%, p < 0.001). They also had a higher median number of ICU stays (HM: 1; ST: 0, p <
0.001) and a longer median duration of stay in the ICU (HM: 1.5 days; ST: 0.5 days, p = 0.005). The proportion
of patients who had died during their last documented hospital stay was higher in the HM group than in the ST
group (HM: 60.7%; ST: 48.3%, p < 0.001) (Table 3).

Patients with HM
For the subgroup of patients with HM, additional details regarding their cancer-directed treatment were collected

and are depicted in Table 4. In the month before the first contact with the HPCT, 66% of patients had received any
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cancer-directed treatment and 15.3% of patients had received transfusions of red blood cells and/or platelets. After
the first HPCT consultation, 37.6% of patients continued to receive cancer-directed treatment. The median age at
the initial cancer diagnosis was 66 years (IQR: 56-74 years) and the median time between the initial diagnosis and
the first contact with the HPCT was 9 months (IQR: 2-25.3 months). The median time between the initial HM
diagnosis and death was 11 months (IQR: 4-24 months). There were no differences in terms of patient and HPCT

involvement characteristics overtime (2015 vs 2019) (data not shown).

Discussion

This retrospective analysis conducted with data obtained from a comprehensive cancer center demonstrated that
patients with HM had a worse ECOG performance status, a similar symptom and problem burden, and were more
likely to experience ICU admissions and death during their last hospital stay as compared with patients with ST.
Although these findings suggest a need for HPCT care in patients with HM, they were seen later in their disease
trajectory and had a shorter time of care by the HPCT in comparison with patients with ST.

LeBlanc et al. who used the Palliative Performance Scale (PPS) to compare functional levels between 3518 patients
with HM and 44629 patients with ST admitted to hospice care found worse scores for patients with HM (PPS <
40: HM: 32%; ST: 24%, p < 0.001) (16). However, a study by Hung et al. that compared 124 patients with HM to
3032 patients with ST receiving palliative care consultations at a medical center in Taiwan revealed a better ECOG
Performance Status for patients with HM (ECOG status 1-2: HM: 26%; ST: 13%, p < 0.001) (17). This aspect is
especially important given the correlation between a higher ECOG status and a higher mean number of symptoms

in patients with HM (18).

The present study found some similarities and some differences with regard to symptom and problem profiles of
patients with HM and ST. The major symptoms and problems reported by both groups were weakness, tiredness
and need for assistance with ADL. Manitta et al. who analyzed the symptom burden of 180 patients with HM in a
cross-sectional observational study using the Memorial Symptom Assessment Scale-Short Form found lack of
energy (69%) to be the most common symptom, compared with 84% of patients with HM reporting weakness in
our study. When focusing on the inpatient population only, Manitta et al. also found a higher rate of 91. The
aforementioned study by Hung et al. found a lower overall symptom prevalence for patients with HM, yet
breathlessness (HM: 51%), pain (HM: 48%) and tiredness (HM: 48%) were reported by about half of the patients
with HM as well (17).

We found that patients with HM had higher rates of depression, anxiety, and disorientation, whereas pain, nausea,
weakness, loss of appetite, tiredness and need for assistance with ADL were more common in patients with ST.
While some of these findings are consistent with previous analyses, for example, a lower prevalence of pain and
tiredness in patients with HM that was also found by Hung et al. (17), comparisons are difficult to conduct due to
the diversity of symptoms as well as the heterogeneity of underlying diseases examined in the different studies.
The present study indicated that patients with HM had higher degrees of symptom severity regarding pain,
weakness, tiredness, need for assistance with ADL, depression, fear, anxiety, and disorientation. Hochman et al.
who compared 108 patients with HM with 1127 patients with ST in a cross-sectional analysis of initial palliative
care encounters from 17 community and academic sites also found higher degrees of severity for breathlessness
and tiredness in patients with HM while the degree of severity in terms of pain, depression, and anxiety where

higher in patients with ST (5).

19



In addition, the prevalence of vomiting, breathlessness, constipation, problems of wound care, fear, need for
organization of care, and overburdening of family was similar between patients with HM and patients with ST
included in the present study. This is consistent with earlier studies comparing symptom burden between the two
groups such as an analysis from Hochman et al. that showed a similar rate of pain, tiredness, anorexia, anxiety,
and depression in both groups (5). The already mentioned study from Hung et al. also demonstrated a similar
prevalence of vomiting, breathlessness, and psychosocial distress (17).

In the present study, patients with HM had a shorter time of care by the HPCT, and the first contact to the HPCT
was closer to death than in patients with ST. This finding is in line with different systematic reviews (19), (20). It
is also supported by a German population-based study by Gebel et al. that indicated a median time from the onset
of specialized palliative care to death of 27 days (ST) versus 15 days (HM) (p < 0.001) (21). However, a
comparable study by Hung et al. found no significant difference between patients with HM and ST regarding the
median time between palliative care referral and death (16 vs 18 days, p = 0.770) (17).

Overall, more patients with HM than ST had died during their last documented stay in the hospital. Additionally,
patients with HM had more ICU stays after the first referral to the HPCT than patients with ST. A study by Hui et
al. also demonstrated significantly higher rates for hospital death and ICU admission in the last 30 days before
death for patients with HM than for individuals with ST (7). Furthermore, a large review indicated that hospital
deaths are twice as likely in patients with ST as compared with patients with ST (22).

The median time between the first diagnosis and the first contact with the HPCT were 9 months. This is a shorter
time interval as compared to previous analyses, such as the one by Hung et al. that reported a median time of 329
days between cancer diagnosis and palliative care referral for HM patients (17) and a retrospective, single center
study by Pallotti et al. comprising 43 patients with multiple myeloma that indicated a median time of 473 days
between the initial diagnosis and first palliative care consultation (23).

Following the first palliative care consult, more than one third of patients continued to receive cancer-directed
treatment. This finding may suggest an integrative treatment model where palliative care is provided alongside a
curative or life-prolonging treatment (24). However, this finding can also be interpreted as continuation of
aggressive treatment at the end of life in patients with HM.

Patients with HM were referred to the HPCT later than patients with ST, therefore having a shorter time of care
by HPCT and often more intensive treatments at the end of life. This is important considering that the early
integration of palliative care has been shown to significantly improve quality of life and lower symptom intensity
(25). The evidence mainly refers to patients with ST with corresponding standards of care (26), (27), (28), (29),
(25).

However, growing evidence indicates similar effects also for patients with HM (30), (31), (32). Systematic reviews
have identified various barriers to early integration of specialist palliative care into the therapeutic algorithm in
patients with HM. They describe disease-related factors such as the unpredictable disease trajectory and the short
interval from potentially curative treatment to death (19), (20), (33), (34) impeding the identification of a clear
trigger to consult palliative care specialists. They also found provider-related challenges such as an inaccurate
understanding of palliative care and discomfort in addressing end-of-life care with patients and their families (35),
(19), (33), (36), (34). Therefore, further evaluation and prospective research on how patients with HM might
benefit from early palliative care as well as new models to facilitate early integration into their care is required.

This study has several limitations. First, it included data from a single tertiary care center. Therefore, the
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characteristics of the patients and the healthcare provided cannot be generalized to community settings. Second,
data collection and analysis were retrospective and thus dependent on the quality of documentation. An additional
limitation could be that patients with ST were included irrespective of type and stage. Furthermore, the possible
receipt of palliative care prior to hospitalization and contact with the HPCT could be confounding the data as this

may have resulted in better controlled symptoms already before the initial HPCT involvement.

Conclusion

Major findings of the analysis included a significant and comparable symptom burden in inpatients with HM and
ST seen by the HPCT. Furthermore, patients with HM were admitted to the ICU more often, had longer ICU stays,
died more frequently, and were referred to the HPCT closer to death than patients with ST. These results contribute
to current literature showing that patients with HM would benefit from earlier integration of HPCT in terms of
better symptom relief and quality of life. Currently, there are no parameters that sufficiently guide the integration
of HPCT into the management of patients with HM. Future work should thus focus on the identification of specific
palliative care needs of patients with HM allowing for a timely integration of specialized palliative care in these

patients.
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Tables

Table 1. Characteristics of Patients with Hematologic Malignancies and Solid Tumors

Hematologic Solid Tumors P value All Patients
Malignancies N = 2473 (%) N = 2885 (%)
N = 412 (%)
Male gender 226 (54.9) 1316 (53.2) .537°2 1542 (53.4)
Median age at first HPCT 68 (58-75) 65 (56-74) .001® 65 (56-75)
contact, years (IQR)
ECOG performance status < .001°
0 0 (0) 4 (0.2) 4 (0.1)
1 3(0.7) 40 (1.6) 43 (1.5)
2 36 (8.7) 413 (16.7) 449 (15.6)
3-4 285 (69.2) 1626 (65.8) 1911 (66.2)
Missing 88 (21.4) 390 (15.8) 478 (16.6)

aChi-Square-Test, ®"Mann-Whitney-U-Test

Abbrevation: IQR, interquartile range; ECOG, Eastern Cooperative Oncology Group; HPCT, hospital palliative care

team
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Table 2. Symptom Burden of Patients with Hematologic Malignancies and Solid Tumors

Symptoms Hematologic Malignancies Solid Tumors P value All Patients
N =412 (%) N = 2473 (%) N = 2885 (%)
Pain .029°7
Mild 125 (30.3) 762 (30.8) 887 (30.7)
Moderate 104 (25.2) 830 (33.6) 934 (32.4)
Severe 39 (9.5) 214 (8.7) 253 (8.8)
No 78 (18.9) 396 (16) 474 (16.4)
Missing 66 (16) 271 (11) 337 (11.7)
Nausea .003°
Mild 66 (16) 580 (23.5) 646 (22.4)
Moderate 28 (6.8) 229 (9.3) 257 (8.9)
Severe 7 (1.7) 61 (2.5) 68 (2.4)
No 244 (59.2) 1325 (53.6) 1569 (54.4)
Missing 67 (16.3) 278 (11.2) 345 (12)
Vomiting 2238
Mild 45 (11) 309 (12.5) 354 (12.3)
Moderate 11 (2.7) 121 (4.9) 132 (4.6)
Severe 3(0.7) 29 (1.2) 32 (1.1)
No 285 (69.2) 1727 (69.8) 2012 (69.7)
Missing 69 (16.7) 287 (11.6) 355 (12.3)
Dyspnea 1172
Mild 117 (28.4) 715 (28.9) 832 (28.8)
Moderate 71 (17.2) 390 (15.8) 461 (16)
Severe 21 (5.1) 95 (3.8) 116 (4)
No 135 (32.8) 990 (40) 1125 (39)
Missing 68 (16.5) 283 (11.4) 351 (12.2)
Constipation .145°
Mild 203 (49.3) 1255 (50.7) 1458 (50.5)
Moderate 49 (11.9) 397 (16.1) 446 (15.4)
Severe 7 (1.7) 69 (2.8) 76 (2.6)
No 87 (21.1) 481 (19.5) 568 (19.7)
Missing 66 (16) 271 (11) 337 (11.7)
Weakness < .001°
Mild 48 (11.7) 492 (19.9) 540 (18.7)
Moderate 167 (40.5) 1115 (45.1) 1282 (44.4)
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Severe
No
Missing

Loss of Appetite
Mild
Moderate
Severe
No
Missing

Tiredness
Mild
Moderate
Severe
No
Missing

Wound Care
Mild
Moderate
Severe
No

Missing

Assistance with ADLs

Mild
Moderate
Severe
No
Missing
Feeling depressed
Mild
Moderate
Severe
None
Missing
Anxiety
Mild

Moderate

130 (31.6)
0 (0)

67 (16.3)

95 (23.1)

151 (36.7)
81 (19.7)
15 (3.6)

70 (17)

140 (34)
125 (30.3)
65 (15.8)
15 (3.6)

67 (16.3)

88 (21.4)
61 (14.8)
25 (6.1)

166 (40.3)

72 (17.5)

64 (15.5)

135 (32.8)

131 (31.8)
12 (2.9)

70 (17)

139 (33.7)
53 (12.9)
9 (2.2)
137 (33.3)

74 (18)

187 (45.4)

70 (17)

565 (22.8)
22 (0.9)

279 (67.7)

720 (29.1)
931 (37.6)
379 (15.3)
158 (6.4)

285 (11.5)

1075 (43.5)
732 (29.6)
229 (9.3)
143 (5.8)

294 (11.9)

661 (26.7)
336 (13.6)
131 (5.3)

1049 (42.4)

296 (12)

624 (25.2)
813 (32.9)
642 (26)
106 (4.3)

288 (11.6)

717 (29)
280 (11.3)
45 (1.8)
1110 (45)

321 (13)

1286 (52)

335 (13.5)

.005°

< .001°

.2592

< .001°

.003°

.009°

695 (24.1)
22 (0.8)

346 (12)

815 (28.3)

1082 (37.5)

460 (15.9)
173 (6)

355 (12.3)

1215 (42.1)
857 (29.7)
294 (10.2)
158 (5.5)

361 (12.5)

749 (26)
397 (13.8)
156 (5.4)
1215 (42.1)

368 (12.8)

688 (23.8)
948 (32.9)
773 (26.8)
118 (4.1)

358 (12.4)

856 (29.7)
333 (11.5)
54 (1.9)
1247 (43.2)

395 (13.7)

1473 (51.1)

405 (14)
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Severe 15 (3.6) 50 (2) 65 (2.3)
No 71 (17.2) 508 (20.5) 579 (20.1)
Missing 69 (16.7) 294 (11.9) 363 (12.6)
Tension < .001°
Mild 167 (40.5) 1203 (48.6) 1370 (47.5)
Moderate 131 (31.8) 619 (25) 750 (26)
Severe 15 (3.6) 55 (2.2) 70 (2.4)
No 30 (7.3) 288 (11.6) 318 (12.9)
Missing 69 (16.7) 308 (12.5) 377 (13.1)
Disorientation .003°
Mild 83 (20.1) 414 (16.7) 497 (17.2)
Moderate 40 (9.7) 169 (6.8) 209 (7.2)
Severe 15 (3.6) 69 (2.8) 84 (2.9)
No 203 (49.3) 1488 (60.2) 1691 (58.6)
Missing 71 (17.2) 333 (13.5) 404 (14)
Organization of Care .4042
Mild 56 (13.6) 439 (17.8) 495 (17.1)
Moderate 146 (35.4) 877 (35.5) 1023 (35.5)
Severe 104 (25.2) 651 (26.3) 755 (26.2)
No 35 (8.5) 201 (8.1) 236 (8.2)
Missing 71 (17.2) 305 (12.3) 376 (13)
Overburdening of .236°2
Family
Mild 48 (11.7) 352 (14.2) 400 (13.9)
Moderate 146 (35.4) 845 (34.2) 991 (34.4)
Severe 115 (27.9) 683 (27.6) 798 (27.7)
No 21 (5.1) 184 (7.4) 205 (7.1)
Missing 82 (19.9) 409 (16.5) 491 (17)
Number of
Symptoms/Problems
Median (IQR) 12 (10-13) 12 (10-13) 1730 12 (10-13)
Intensity of
Symptoms/Problems
Median (IQR) 20 (16-25) 19 (15-23) < .001° 19 (15-24)

aChi-Square-Test, ®"Mann-Whitney-U-Test

Abbrevation: ADL, activities of daily living
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Table 3. Involvement of Hospital Palliative Care Team for Patients with Hematologic

Malignancies and Solid

Tumors
Hematologic Solid Tumors P value All Patients
Malignancies N = 2473 (%) N = 2885 (%)
N = 412 (%)
Median time of care by 330 (200-549) 400 (220-650) < .001° 385 (220-630)
HPCT, minutes (IQR)
Hospital stays since first
HPCT contact
Median number 1(1-1) 1(1-1) .073¢ 1(1-1)
(IQR)
Median  time, 8 (4-20) 8 (4-18) .792° 8 (4-18)
days (IQR)
ICU stays since first 218 (52.9) 849 (34.3) < .001® 1067 (37)
HPCT contact
Median number 1(0-2) 0 (0-1) < .001P 0(0-1)
(IQR)
Median  time, 1.5 (0-6.3) 0.5 (0-3.5) .005° 0.6 (0-4)
days (IQR)
Record of death 250 (60.7) 1194 (48.3) < .001® 1444 (50.1)
Median time between 11 (4-34) 17 (6-49) < .001° 16 (5-44)

first HPCT contact and

death, days (IQR)

aChi-Square-Test, ®"Mann-Whitney-U-Test

Abbrevation: IQR, interquartile range; ICU, intensive care unit; HPCT, hospital palliative care team

28



Table 4. Patients with Hematologic Malignancies

Hematologic Malignancies

N = 412 (%)
Diagnosis
Acute leukemias 142 (34.5)
AML 123 (29.9)
ALL 18 (4.4)
Biphenotypic leukemia 1(0.2)
MDS 23 (5.6)
Aggressive lymphomas 111 (26.9)
DLBCL 81 (19.7)
Burkitt lymphoma 4 (1)
CNS lymphoma 4 (1)
Lymphoblastic lymphoma 1 (0.2)
T-NHL 21 (5.1)
Multiple Myeloma/Plasmocytoma 73 (17.7)
Chronic Leukemias 16 (3.9)
CLL 13 (3.2)
CML 3(0.7)
Follicular lymphoma 10 (2.4)
Mantle cell lymphoma 12 (2.9)
Plasma cell leukemia 3(0.7)
Hodgkin lymphoma 13 (3.2)
Others 9(2.2)
Disease state at first HPCT contact
Remission 17 (4.1)
Initial diagnosis 256 (62.1)
1. Recurrence 99 (24)
2. Recurrence 28 (6.8)
3. Recurrence 4 (1)
4. Recurrence 2 (0.5)
Median age at initial diagnosis, years (IQR) 66 (56-74)
Median time between initial diagnosis and first 9 (2-25.3)
HPCT contact, months (IQR)
Median time between initial diagnosis and death, 11 (4-24)

months (IQR)



Cancer-directed treatment at first HPCT contact
(up to 1 month before) incl. chemotherapy,
immunotherapy, antibodies, surgery,
radiotherapy

EC and/or TC transfusions at first HPCT contact
(up to 1 month before)

Allogeneic  SCT/autologous SCT/CAR  T-cell
therapy/DLI at first HPCT contact (up to 1 month
before)

Ever allogeneic SCT/autologous SCT/CAR T-cell
therapy/DLI

Cancer-directed treatment after first HPCT
contact

aChi-Square-Test

272 (66)

63 (15.3)

11 (2.7)

156 (37.9)

155 (37.6)

Abbreviation: HPCT, hospital palliative care team; AML, acute myeloid leukemia; ALL, acute lymphoblastic

leukemia; MDS, myelodysplastic syndrome; DLBCL, diffuse large B cell lymphoma; CNS, central nervous system;

T-NHL, T-cell non Hodgkin lymphoma; CLL, chronic lymphocytic leukemia; CML, chronic myeloid leukemia; SCT,

stem cell transplantation; DLI, donor lymphocyte infusion; EC, erythrocyte concentrate; TC, thrombocyte

concentrate
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To the editor

Based on results from a multitude of studies, early integration of palliative care (PC) is
recommended in individuals with advanced solid tumors (ST) *. In contrast, the optimal
time for PC involvement in advanced hematologic malignancies (HM) is not well-
defined despite a comparable overall symptom burden 2.

Patients with advanced HM more often receive intensive treatment at the end of life
than their counterparts with ST. Conversely, admission to a PC unit and referral to
other forms of PC are less frequent and occur more closely to death 3.

Although HM are heterogeneous in terms of presentation, course and prognosis,
analyses comparing PC characteristics of different subgroups of HM are limited. This
is also true for the involvement of hospital palliative care teams (HPCT).

We thus performed an analysis comprising inpatients with HM treated at an academic
tertiary care center who had at least one HPCT consultation between January 1, 2015
and December 31, 2019. Patients were divided into three groups. Each of the groups
included several HM sharing some biological and/or clinical characteristics: group 1)
myelodysplastic syndrome and acute leukemias (acute myeloid leukemia (AML), acute
lymphocytic leukemia, biphenotypic acute leukemia); group 2) aggressive lymphomas
(diffuse large B-cell lymphoma, Burkitt lymphoma, primary central nervous system
lymphoma, lymphoblastic lymphoma, T-cell ymphoma); group 3) plasma cell disorders
(plasmacytoma, multiple myeloma (MM)).

Patient characteristics and additional information such as the Eastern Cooperative
Oncology Group (ECOG) performance status and symptoms according to the Hospice
Outcomes and Patient Evaluation assessment tool (including 16 items with 4 possible
degrees of severity for each item) at the initial HPCT consultation were extracted from
the patient charts 4. Group comparisons were performed using the chi-square test for

categorical variables and the median test for independent samples for ordinal and
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continuous variables. IBM SPSS Statistics 27 and Excel 16 were used for the analyses.
The study was approved by the ethics committee of the Faculty of Medicine of the
University of Cologne (No. 19-1695).

Overall, 349 patients (group 1: 165 patients; group 2: 111 patients; group 3: 73
patients) were eligible for the analysis. Of these, 185 (53%) were male. The gender
distribution did not differ between the groups (p = 0.572). The median age at the initial
HM diagnosis was 69 years for group 1, 66 years for group 2 and 62.5 years for group
3 (p = 0.003). The median time interval between the initial HM diagnosis and the first
HPCT consultation was 4 months for group 1, 10 months for group 2 and 15 months
for group 3 (p < 0.001). Treatment of the underlying HM included allogeneic stem cell
transplantation and high-dose chemotherapy followed by autologous stem cell
transplantation in 38.2% and 2.4% of patients from group 1, 10% and 13.5% of patients
from group 2 and 5.5% and 54.8% of patients from group 3, respectively (p < 0.001
and p < 0.001, respectively) (Table 1). Median age at HM diagnosis and gender
distribution were thus comparable to previous analyses. A retrospective study from the
US evaluating early integration of PC in adults with AML divided patients into two
cohorts. The mean age for the cohorts was 67.6 and 69.8 years, respectively. Males
accounted for 54% (cohort 1) and 62% (cohort 2) of cases °. Another analysis indicated
a median age of 67 years for 55 patients with MM who had early PC; 53% of these
patients were male 6. The group differences in terms of the time interval between the
initial HM diagnosis and HPCT involvement observed in the present analysis are likely
due to various factors including prognosis and typical disease trajectory. Especially
older patients with acute leukemia have a dismal prognosis. Previous analyses
revealed a median overall survival of 2-3 months for AML patients aged 270 years 8.
Thus, patients from group 1 are more often candidates for early PC involvement early

after the initial diagnosis than patients from groups 2 and 3.
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In the present analysis, 249 patients (71.3%) had an ECOG performance status of 3
or 4 at the first HPCT consultation with no differences between the groups (p = 0.760)
(Table 1). Among the assessed items, weakness, need for assistance with activities of
daily living, loss of appetite and tiredness were reported most frequently. There were
no differences between the groups in terms of prevalence and severity for most
symptoms. However, loss of appetite, tiredness, pain and constipation were less
common in group 1 (p = 0.014, p = 0.009, p < 0.001 and p = 0.047, respectively).
Anxiety was more often documented for group 2 than for the other groups (p = 0.011)
(Table 2). The results thus underscore the relevant overall symptom burden of HM
patients which is comparable to individuals with ST as demonstrated by earlier
analyses 29. There are also slight but significant differences between the analyzed
groups.

Patients from the three groups investigated in the present analysis were treated in the
ICU at or after the first HPCT consultation in 52.1% (group 1), 55.9% (group 2) and
47.9% (group 3) of cases, respectively (p = 0.572). Death during observation was
documented for 70.9% (group 1), 57.7% (group 2) and 47.9% (group 3) of patients,
respectively (p = 0.02). The median time between the initial HPCT consultation and
death was 13 days for groups 1 and 3 and 8 days for group 2 (p = 0.321) (Table 1).
Thus, the proportion of patients admitted to the ICU was higher than in earlier analyses
such as a study from the US evaluating the health care utilization of older AML patients.
The ICU admission rate in this previous study was 27.9%; among patients who died
during observation, the median time from the initial PC consultation to death was 7
days 1°.

The present study has limitations such as a potentially limited generalizability as only
patients from a single academic tertiary care center were included. Nonetheless, the

results highlight the relevant overall symptom burden of individuals with HM with slight
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differences between the three analyzed groups. The knowledge of common symptoms

in different subgroups of HM may help guiding PC involvement.
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Table 1. Patient characteristics (group 1: myelodysplastic syndrome and acute leukemias; group 2:

aggressive lymphomas; group 3: plasmocytoma and multiple myeloma)

Group 1 Group 2 Group 3 P value All Groups
N = 165 (%) N =111 (%) N = 73 (%) N = 349 (%)

Male Gender 83 (50.3) 63 (56.8) 39 (53.4) .572° 185 (53)
Median age at initial HM 69 (58-75) 66 (57-74.3) 62.5 (55.3-72) .003t 66 (57-74)
diagnosis, years (IQR)
Allogeneic  stem  cell 63 (38.2) 11 (10) 4 (5.5) < .001° 78 (22.3)
Transplantation
Autologous stem cell 4 (2.4) 15 (13.5) 40 (54.8) < .001° 59 (17)
Transplantation
CAR T-cell Therapy 0 (0) 8(7.2) 0 (0) < .001° 8 (2.3)
Median time between 4 (1-13) 10 (4-22) 15 (2.3-50.8) < .001b 8 (2-19)

initial diagnosis and first

HPCT contact, months

(IQR)

ECOG performance .760°
status at first HPCT

consultation

0 0 (0) 0 (0) 0 (0) 0 (0)
1 1(0.6) 0 (0) 0(0) 1(0.3)
2 13 (7.9) 13 (11.7) 5 (6.8) 31 (8.9)
3 63 (38.2) 43 (38.7) 33 (45.2) 139 (39.8)
4 53 (32.1) 36 (32.4) 21 (28.8) 110 (31.5)
ICU stays at or after first 86 (52.1) 62 (55.9) 35 (47.9) 5722 183 (52.4)

HPCT contact

Median time between first 13 (5-36) 8 (3-29.5) 13 (4-44) .321° 11 (4-34.8)
HPCT contact and death,

days (IQR)

Death 117 (70.9) 64 (57.7) 35 (47.9) .002? 216 (61.9)

aChi-Sqaure-Test, ®Median test for independent samples

Abbreviation: CAR, chimeric antigen receptor; HPCT, hospital palliative care team; ICU, intensive care unit; IQR,

interquartile range
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Table 2. Symptom Burden (group 1: myelodysplastic syndrome and acute leukemias; group 2:

aggressive lymphomas; group 3: plasmocytoma and multiple myeloma)

Pain
Mild
Moderate
Severe
Missing
Nausea
Mild
Moderate
Severe
Missing
Vomiting
Mild
Moderate
Severe
Missing
Dyspnea
Mild
Moderate
Severe
Missing
Constipation
Mild
Moderate
Severe
Missing
Weakness
Mild
Moderate
Severe
Missing
Loss of Appetite
Mild

Moderate

Group 1

N = 165 (%)

90 (54.5)
41 (24.8)
31 (18.8)
18 (10.9)
28 (17)
38 (23)
26 (15.8)
8 (4.8)
4 (2.4)
28 (17)
25 (15.2)
19 (11.5)
5(3)
1(0.6)
28 (17)
90 (54.5)
55 (33.3)
27 (16.4)
8 (4.8)
29 (17.6)
89 (53.9)
73 (44.2)
13 (7.9)
3(1.8)
28 (17)
137 (83)
20 (12.1)
59 (35.8)
58 (35.2)
28 (17)
133 (80.6)
27 (16.4)

72 (43.6)

Group 2

N =111 (%)

80 (72.1)
46 (41.4)
23 (20.7)
11 (9.9)
14 (12.6)
33 (29.7)
23 (20.7)
8(7.2)
2(1.8)
14 (12.6)
18 (16.2)
13 (11.7)
4 (3.6)
1(0.9)
15 (13.5)
58 (52.3)
29 (26.1)
20 (18)
9 (8.1)
14 (12.6)
75 (67.6)
57 (51.4)
16 (14.4)
2(1.8)
14 (12.6)
97 (87.4)
11 (9.9)
49 (44.1)
3(2.7)
14 (12.6)
90 (81.1)
27 (24.3)

38 (34.2)

Group 3

N = 73 (%)

57 (78.1)
16 (21.9)
33 (45.2)
8 (11)
9 (12.3)
18 (24.7)
10 (13.7)
8 (11)
0(0)
9 (12.3)
8 (11)
7 (9.6)
1(1.4)
0(0)
9 (12.3)
31 (42.5)
15 (20.5)
15 (20.5)
1(1.4)
9 (12.3)
54 (74)
38 (52.1)
14 (19.2)
2(2.7)
9 (12.3)
64 (87.7)
13 (17.8)
32 (43.8)
19 (26)
9 (12.3)
60 (82.2)
27 (37)

22 (30.1)

P value

< .001°

.426°

.921°

.066°

.0472

.313¢2

.0142

All Groups
N = 349 (%)

227 (65)
103 (29.5)
87 (24.9)
37 (10.6)
51 (14.6)
89 (25.5)
59 (16.9)
24 (6.9)
6 (1.7)
51 (14.6)
51 (14.6)
39 (11.2)
10 (2.9)
2 (0.6)
52 (14.9)
179 (51.3)
99 (28.4)
62 (17.8)
18 (5.2)
52 (14.9)
218 (62.5)
168 (48.1)
43 (12.3)
7 (2)
51 (14.6)
298 (85.4)
44 (12.6)
140 (40.1)
114 (32.7)
51 (14.6)
283 (81.1)
81 (23.2)

132 (37.8)
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Severe
Missing
Tiredness
Mild
Moderate
Severe
Missing
Wound Care
Mild
Moderate
Severe
Missing
Assistance with ADL
Mild
Moderate
Severe
Missing
Feeling depressed
Mild
Moderate
Severe
Missing
Anxiety
Mild
Moderate
Severe
Missing
Tension
Mild
Moderate
Severe
Missing
Disorientation
Mild
Moderate

Severe

34 (20.6)
29 (17.6)
130 (78.8)
43 (26.1)
60 (36.4)
27 (16.4)
28 (17)
68 (41.2)
33 (20)
24 (14.5)
11 (6.7)
30 (18.2)
128 (77.6)
24 (14.5)
54 (48.6)
50 (45)
29 (17.6)
73 (44.2)
52 (31.5)
20 (12.1)
1(0.6)
32 (19.4)
107 (64.8)
80 (48.5)
25 (15.2)
2(1.2)
29 (17.6)
121 (73.3)
65 (39.4)
54 (32.7)
2(1.2)
30 (18.2)
60 (36.4)
36 (21.8)
20 (12.1)

4(2.4)

25 (22.5)
15 (13.5)
95 (85.6)
41 (36.9)
34 (30.6)
20 (18)
15 (13.5)
56 (50.5)
29 (26.1)
17 (15.3)
10 (9)
15 (13.5)
93 (83.8)
11 (9.9)
41 (36.9)
41 (36.9)
15 (13.5)
65 (58.6)
45 (40.5)
15 (13.5)
5 (4.5)
14 (12.6)
85 (76.6)
54 (48.6)
22 (19.8)
9(8.1)
14 (12.6)
90 (81.1)
48 (43.2)
33 (29.7)
9 (8.1)
15 (13.5)
41 (36.9)
25 (22.5)
10 (9)

6 (5.4)

11 (15.1)
10 (13.7)
58 (79.5)
34 (46.6)
16 (21.9)
8 (11)
9 (12.3)
28 (38.4)
17 (23.3)
10 (13.7)
1(1.4)
11 (15.1)
63 (86.3)
15 (20.5)
22 (30.1)
26 (35.6)
10 (13.7)
40 (54.8)
25 (34.2)
13 (17.8)
2(2.7)
11 (15.1)
45 (61.6)
30 (41.1)
14 (19.2)
1(1.4)
10 (13.7)
58 (79.5)
29 (39.7)
28 (38.4)
1(1.4)
9 (12.3)
16 (21.9)
8 (11)
7 (9.6)

1(1.4)

.009?

.393°

.1872

.228°

.011°

.060?

.088°?

70 (20.1)
54 (15.5)
283 (81.1)
118 (33.8)
110 (31.5)
55 (15.8)
52 (14.9)
152 (43.6)
79 (22.6)
51 (14.6)
22 (6.3)
56 (16)
284 (81.4)
50 (14.3)
117 (33.5)
117 (33.5)
54 (15.5)
178 (51)
122 (35)
48 (13.8)
8 (2.3)
57 (16.3)
237 (68)
164 (47)
61 (17.5)
12 (3.4)
53 (15.2)
269 (77.1)
142 (40.7)
115 (33)
12 (3.4)
54 (15.5)
117 (33.5)
69 (19.8)
37 (10.6)

11 (3.2)
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Missing

Organization of Care
Mild
Moderate
Severe
Missing
Overburdening of Family
Mild
Moderate
Severe

Missing

29 (17.6)

121 (73.3)

23 (13.9)
51 (30.9)
47 (28.5)
29 (17.6)
123 (74.5)
17 (10.3)
60 (36.4)
46 (27.9)

35 (21.2)

18 (16.2)

87 (78.4)

14 (12.6)
42 (37.8)
31 (30.7)
15 (13.5)
90 (81.1)
12 (10.8)
41 (36.9)
37 (33.3)

16 (14.4)

9 (12.3)

56 (76.7)

16 (21.9)
22 (30.1)
18 (24.7)
10 (13.7)
51 (69.9)
13 (17.8)
20 (27.4)
18 (24.7)

15 (20.5)

56 (16)

.652° 264 (75.6)

53 (15.2)
115 (33)
96 (27.5)

54 (15.5)

.248° 264 (75.6)

42 (12)
121 (34.7)
101 (29)

66 (18.9)

aChi-Square-Test

Abbrevation: ADL, activities of daily living
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4. Diskussion

In dieser Auswertung wurden auf Basis von Daten aus dem Krankenhausinformationssystem,
Patientencharakteristika und die palliativmedizinische Behandlung durch den
Palliativmedizinischen Dienst bei Patienten mit hdmatologischen Erkrankungen und soliden
Tumoren, die an einem universitaren Krebszentrum behandelt wurden, verglichen.

Es konnte dargestellt werden, dass Patienten mit hamatologischen Krebserkrankungen im
Vergleich zu Patienten mit soliden Tumoren einen schlechteren ECOG Status und eine
vergleichbare Problem- und Symptomlast aufwiesen, haufiger auf Intensivstationen behandelt
wurden und wahrend ihres letzten Krankenhausaufenthaltes haufiger verstarben. Dabei
beziehen sich die Ergebnisse auf Patienten, die in einem Universitatsklinikum mit einem
spezialisierten, onkologischen Zentrum behandelt wurden. Trotz dieser Ergebnisse, die einen
hohen Bedarf an palliativmedizinischer Versorgung fir Patienten mit hamatologischen
Erkrankungen andeuten, wurden diese Patienten erst zu einem spateren Zeitpunkt in ihrem
Krankheitsverlauf  konsiliarisch  mitbetreut und wurden insgesamt kirzer vom
Palliativmedizinischen Dienst behandelt als Patienten mit soliden Tumoren.

Das mediane Alter bei Erstkontakt mit dem Palliativmedizinischen Dienst (HM: 68 Jahre; ST:
65 Jahre, p = 0,001) und die Geschlechterverteilung (mannliche Patienten: HM: 54,9%, ST:
53,2%, p = 0,537) zeigt sich vergleichbar mit anderen Studien, die die palliativmedizinische
Versorgung von Patienten mit soliden Tumoren und ha&matologischen Erkrankungen
untersuchten.

In einer amerikanischen Querschnittsstudie von Hochman et al., in der Charakteristika von 108
Patienten mit hamatologischen Erkrankungen und 1127 Patienten mit soliden Tumoren beim
Erstkontakt mit palliativmedizinischen Versorgern verglichen wurden, zeigten sich mit 66,6
Jahren (HM) und 64,8 Jahren (ST) im Mittel vergleichbare Werte. Die Geschlechterverteilung
unterschied sich jedoch signifikant (mannliche Patienten: HM: 62,2%, ST: 41,6%, p < 0,01)°.
In einer retrospektiven schwedischen Studie von Skareby et al., bei der 8550 Patienten mit
hamatologischen Erkrankungen und 111.377 Patienten mit soliden Tumoren verglichen
wurden, die zwischen 2011 und 2019 verstarben und eine Krebsdiagnose aufwiesen, zeigte
sich im Median ein héheres Alter (HM: 77 Jahre, ST: 74 Jahre) bei einer ahnlichen
Geschlechterverteilung (mannliche Patienten: HM: 55%, ST: 50%)"8.

In Bezug auf den ECOG Status bei Patienten mit hamatologischen Erkrankungen im Vergleich
zu Patienten mit soliden Tumoren zeigen sich in der Literatur unterschiedliche Angaben.
Wahrend in der vorliegenden Studie bei Patienten mit hdmatologischen Erkrankungen ein
leicht schlechterer ECOG Status als bei Patienten mit soliden Tumoren gefunden wurde
(ECOG Status 3-4: HM: 69,2%; ST: 65,8%, p < 0,001) ohne Unterschiede zwischen den drei
Subgruppen der hamatologischen Erkrankungen (p = 0,760), fanden Hung et al., die 124
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Patienten mit hamatologischen Erkrankungen und 3032 Patienten mit soliden Tumoren
verglichen, die Konsile durch einen Palliativmedizinischen Dienst in einem tawainesischen
Krankenhaus erhielten, einen besseren ECOG-Status bei Patienten mit hdmatologischen
Erkrankungen (ECOG Status 1-2: HM: 26%, ST: 13%, p < 0,001)"°.

Dieser Aspekt ist insbesondere aufgrund der Korrelation zwischen einem erhéhten ECOG
Status und einer im Mittel héheren Symptomanzahl bei Patienten mit hamatologischen
Erkrankungen wichtig.?°

In einer Studie von LeBlanc et al. wurde das Funktionsniveau anhand der ,Palliative
Performance Scale” (PPS) erfasst und bei 3518 Patienten mit hamatologischen Erkrankungen
und 44.629 Patienten mit soliden Tumoren, die in Hospizen behandelt wurden, verglichen.
Dabei fanden sich bei Patienten mit hamatologischen Erkrankungen schlechtere
Funktionsniveaus als bei Patienten mit soliden Tumoren (PPS < 40: HM: 32%, ST: 24%, p <
0,001)?". In einer retrospektiven kanadischen Studie von Alemu et al. wurden 283 Patienten
mit hamatologischen Erkrankungen und 4947 Patienten mit soliden Tumoren, die von einem
Krankenhaus der Maximalversorgung an eine palliativmedizinische Praxis Uberwiesen
wurden, verglichen. Dabei wurde bei Patienten mit hdmatologischen Erkrankungen ebenfalls
ein schlechterer ECOG Status als bei Patienten mit soliden Tumoren gefunden (ECOG Status
> 3: Leukamien 37,9%, Lymphome: 35,0%, Multiples Myelom: 31,6%, solide Tumore: 19,6%,
p < 0,0001). Die PPS wurde ebenfalls erfasst und zeigte bei den Subgruppen der
hamatologischen Erkrankungen bei Patienten mit Leukdmien und Lymphomen ebenfalls ein
schlechteres Funktionsniveau als bei Patienten mit soliden Tumoren (PPS < 50: Leukamien:
39,5%, Lymphome: 38,0%, multiples Myelom: 26,9%, solide Tumore: 26,3%, p = 0,006).22
Hinsichtlich der Symptom- und Problemlast fanden sich in der vorliegenden Studie einige
Annlichkeiten und einige Unterschiede im Vergleich von Patienten mit hamatologischen
Erkrankungen und soliden Tumoren. In beiden Gruppen wurden Schwache, Madigkeit und
Hilfebedarf bei ATL am haufigsten berichtet.

Im Vergleich der drei Subgruppen der hamatologischen Erkrankungen fanden sich hinsichtlich
Pravalenz und Schweregrad keine Unterschiede. Jedoch wurden Appetitlosigkeit, Mudigkeit,
Schmerzen und Verstopfung weniger haufig in der Gruppe der MDS und akuten Leukamien (p
= 0,014, p = 0,009, p < 0,001 und p = 0,047 jeweils) und Anspannung haufiger in der Gruppe
der aggressiven Lymphome benannt (p = 0,011).

In einer Querschnittsbeobachtungsstudie von Manitta et al. an 180 Patienten mit
hamatologischen Erkrankungen wurde am haufigsten von Energielosigkeit (69%) berichtet,
wobei die Symptome anhand der “Memorial Symptom Assessment Scale Short Form” erfasst
wurden. Im Vergleich dazu wurde Schwache in der vorliegenden Studie bei 84% der Patienten
erfasst. Bei der fokussierten Betrachtung stationarer Patienten fanden auch Manitta et al. mit

91% eine hohere Pravalenz dieses Symptoms.?°
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In der bereits zitierten Studie von Hung et al. wurde insgesamt eine niedrigere
Symptompravalenz bei Patienten mit hamatologischen Erkrankungen gefunden, wobei
Atemnot (HM: 51%), Schmerzen (HM: 48%) und Mudigkeit (HM: 48%) von ungefahr der Halfte
der Patienten mit hamatologischen Erkrankungen beklagt wurden.”

In der bereits zitierten Studie von Skareby et al. waren die am haufigsten berichteten
Symptome in beiden Gruppen Schmerzen und Anspannung. Patienten mit hdmatologischen
Erkrankungen berichteten dabei im Median von zwei Symptomen wahrend Patienten mit
soliden Tumoren von drei Symptomen berichteten.®

In der vorliegenden Studie fanden sich bei Patienten mit hdmatologischen Erkrankungen
héhere Raten an Depressivitat, Anspannung und Desorientiertheit, wobei Schmerzen,
Ubelkeit, Schwache, Appetitlosigkeit, Mudigkeit und Hilfebedarf bei ATL 6fter bei Patienten mit
soliden Tumoren erfasst wurden. Wahrend manche dieser Ergebnisse konsistent mit anderen
Studien sind, wie die niedrigere Pravalenz von Schmerzen und Mudigkeit bei Patienten mit
hamatologischen Erkrankungen, die auch von Hung et al. gefunden wurde'®, gestalten sich
Vergleiche aufgrund der Diversitit der Symptome wund der Heterogenitdt der
zugrundeliegenden Erkrankungen, die in den verschiedenen Studien untersucht wurden, als
schwierig.

Die Pravalenz von Erbrechen, Atemlosigkeit, Verstopfung, Pflegeproblemen wegen Wunden,
Angst, Probleme mit Organisation der Versorgung und Uberforderung der Familie und des
Umfelds war bei Patienten mit hamatologischen Erkrankungen und soliden Tumoren in der
vorliegenden Studie dhnlich. Dies passt zu vorherigen Studien, die die Symptomlast zwischen
den beiden Gruppen verglichen, wie die Studie von Hochman et al., die bei beiden Gruppen
ahnliche Raten von Schmerz, Midigkeit, Anorexie, Anspannung und Depressivitat zeigte.® Die
bereits erwahnte Studie von Hung et al. zeigte ebenfalls eine vergleichbare Pravalenz von
Erbrechen, Atemlosigkeit und psychosozialer Belastung.'®

In der bereits zitierten Studie von Alemu et al. wurde die Symptomlast bei soliden Tumoren
und hamatologischen Erkrankungen ebenfalls verglichen. Bei Patienten mit soliden Tumoren
zeigten sich die starksten Beeintrachtigungen in den Bereichen Mudigkeit, Wohlbefinden,
Schlafprobleme, Appetit und Schmerzen. Bei Patienten mit Leukamien waren es Mudigkeit,
Wohlbefinden und Appetit, bei Patienten mit Lymphomen Mdudigkeit, Wohlbefinden und
Schmerzen und bei solchen mit multiplem Myelom Schmerzen, Mudigkeit, Appetit und
Wohlbefinden.?2

In der vorliegenden Studie fanden sich bei Patienten mit hamatologischen Erkrankungen

hinsichtlich des Schweregrades der Symptome starkere Auspragungen bei Schmerzen,
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Schwache, Mudigkeit, Hilfebedarf bei ATL, Depressivitat, Angst, Anspannung und
Desorientiertheit. In der bereits zitierten Studie von Hochman et al. wurden bei Patienten mit
hamatologischen Erkrankungen ebenfalls schwerere Auspragungen von Atemlosigkeit und
Mudigkeit gefunden, wobei sich die Symptomschwere bei Schmerzen, Depressivitat und
Anspannung bei Patienten mit soliden Tumoren héher zeigte.®

Zu beachten ist, dass manche der am haufigsten von Patienten mit hamatologischen
Erkrankungen in einem systematischen Review von Moreno-Alonso et al. berichteten
Symptome mit Knochenmarksversagen assoziiert sind wie Infektionen, Blutungen und
Delirium?® und nicht im HOPE Fragebogen beriicksichtigt werden. Es ist daher anzunehmen,
dass der Fragebogen nicht die vollstandige Symptomlast von Patienten mit hdmatologischen
Erkrankungen erfasst. Eine Erweiterung des Fragebogens um Symptome, die mit
Knochenmarksversagen assoziiert sind kénnte daher nitzlich sein, um die Belastung von
Patienten mit hdmatologischen Erkrankungen besser darzustellen.

In der vorliegenden Studie zeigte sich bei Patienten mit hamatologischen Erkrankungen eine
kirzere Behandlungsdauer durch den Palliativmedizinischen Dienst als bei Patienten mit
soliden Tumoren. Das Zeitintervall zwischen dem Erstkontakt durch den Palliativmedizinischen
Dienst und dem Tod war bei Patienten mit hdmatologischen Erkrankungen mit 11 Tagen
kirzer als bei Patienten mit soliden Tumoren (17 Tage, p < 0,001), ohne signifikante
Unterschiede zwischen den drei Subgruppen der hamatologischen Erkrankungen (Gruppe 1:
13 Tage, Gruppe 2: 8 Tage, Gruppe 3: 13 Tage, p = 0,321). Dieses Ergebnis wird durch
verschiedene systematische Reviews gestitzt.?32?* In einer deutschen Studie von Gebel et al.,
bei der die palliativmedizinische Versorgung von 197.122 Patienten mit soliden Tumoren und
12.199 Patienten mit hamatologischen Erkrankungen verglichen wurde, fand sich zwischen
dem Beginn einer spezialisierten palliativmedizinischen Behandlung und dem Tod ein
Zeitintervall von 15 Tagen bei Patienten mit hamatologischen Erkrankungen und 27 Tagen
bei Patienten mit soliden Tumoren (p < 0,001)%. In einer vergleichbaren Studie von Hung et.
al fand sich in Bezug auf die mediane Zeit zwischen der Uberweisung an den
Palliativmedizinischen Dienst und dem Tod kein signifikanter Unterschied zwischen Patienten
mit hdmatologischen Erkrankungen und soliden Tumoren (16 vs. 19 Tage, p = 0,770)."°

Im Gruppenvergleich zeigten sich signifikante Unterschiede im medianen Zeitintervall

zwischen der Erstdiagnose der hamatologischen Erkrankungen und dem ersten Konsil durch
den Palliativmedizinischen Dienst (Gruppe 1: 4 Monate, Gruppe 2: 10 Monate, Gruppe 3: 15
Monate fur Gruppe 3 (p < 0,001)), die am ehesten durch Faktoren wie die Prognose und den
typischen Krankheitsverlauf bedingt sind. Insbesondere altere Patienten mit akuter Leukdmie

haben eine schlechte Prognose. Vorherige Studien zeigen ein medianes Gesamtuberleben
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von wenigen Monaten fir Patienten mit AML, die 70 Jahre oder alter sind?®?’. Daher sind
Patienten der Gruppe 1 eher Kandidaten fur friihe palliativmedizinische Mitbehandlung nach
der Erstdiagnose als Patienten der Gruppen 2 und 3.

Insgesamt sind wahrend des letzten dokumentierten Krankenhausaufenthaltes mehr
Patienten mit hamatologischen Erkrankungen als mit soliden Tumoren verstorben. Zusatzlich
kam es bei Patienten mit hdmatologischen Erkrankungen zu mehr Aufenthalten auf
Intensivstationen nach dem Erstkontakt mit dem Palliativmedizinischen Dienst als bei
Patienten mit soliden Tumoren.

In einer Studie von Hui et al. wurden fur Patienten mit hamatologischen Erkrankungen
ebenfalls signifikant hohere Raten fir den Tod im Krankenhaus und Aufhahmen auf
Intensivstationen in den letzten 30 Tagen vor dem Tod als bei Patienten mit soliden Tumoren
beobachtet.®

Diese Ergebnisse werden von systematischen Reviews gestutzt, in denen Krankenhaustode
bei Patienten mit hdmatologischen Erkrankungen als doppelt so wahrscheinlich wie bei
Patienten mit soliden Tumoren eingestuft werden?®2° und sich in den letzten 30 Lebenstagen
eine signifikant héhere Pravalenz an ITS-Aufenthalten bei Patienten mit hdmatologischen
Erkrankungen zeigen3°3",

Die mediane Dauer zwischen der Erstdiagnose der hamatologischen Erkrankung und dem
Erstkontakt durch den Palliativmedizinischen Dienst lag bei 9 Monaten. Diese Zeit ist kirzer
als in anderen Studien; so fanden Hung et al., zwischen der Stellung der Krebsdiagnose bis
zur Uberweisung an palliativmedizinische Versorger im Median 329 Tage ' und Palotti et al.,
die eine monozentrischen Studie an 43 Patienten mit mutiplem Myelom durchfiihrten,
beschrieben eine mediane Dauer von 473 Tagen zwischen Erstdiagnose und
palliativmedizinischem Erstkonsil®2.

Nach dem Erstkontakt durch den Palliativmedizinischen Dienst wurde die spezifische
onkologische Therapie bei mehr als einem Drittel der Patienten fortgeflhrt. Dieses Ergebnis
kénnte einen Hinweis auf ein integratives Behandlungsmodell darstellen, bei dem
palliativmedizinische Behandlung simultan zu kurativer oder lebensverlangernder Behandlung
durchgefiihrt wird Es kénnte jedoch auch als Fortflihrung einer aggressiven Therapieform am
Ende des Lebens bei Patienten mit hamatologischen Erkrankungen interpretiert werden. Dafur
sprechen auch die Ergebnisse zahlreicher anderer Studien, in denen hohe Raten aggressiver
Therapien am Lebensende beschrieben werden, wie in einer australischen Studie von Shaw
et al., die retrospektiv Daten von verstorbenen Patienten mit hamatologischen Erkrankungen
eines Universitatskrankenhauses untersuchten. Dabei wurden in den letzten 30 Tagen vor

dem Tod fast 50% der Patienten mit Chemotherapie behandelt und 22% erhielten invasive
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Interventionen wie Pleurapunktionen und Gastroskopien®3. Im bereits zitierten Review von Ma
et al. wurden in den letzten 14 Tagen vor dem Tod noch 21,7% der Patienten mit
hamatologischen Erkrankungen mit Chemotherapie behandelt*°.

Im Vergleich von Patienten mit hdmatologischen Erkrankungen, die erstmalig 2015 vs. 2019
konsiliarisch vom Palliativmedizinischen Dienst betreut wurden zeigten sich keine signifikanten
Unterschiede hinsichtlich der Patientencharakteristika, der Symptomlast und der Behandlung.
Die mangelnde Verbesserung der Symptomlast und Integration Palliativmedizinischer Dienste
unterstreicht die Notwendigkeit fur weitere Forschung bezuglich der palliativmedizinischen
Versorgung von Patienten mit hamatologischen Erkrankungen.

Patienten mit hdmatologischen Erkrankungen wurden dem Palliativmedizinischen Dienst
spater Uberwiesen als Patienten mit soliden Tumoren, sodass es am Lebensende zu einer
kirzeren Behandlungszeit durch diesen kam und haufiger intensive Therapien durchgefiihrt
wurden. Diese Beobachtung ist insofern von Bedeutung, als das bereits gezeigt werden
konnte, dass die frihe Integration der Palliativmedizin sich positiv auf die Lebensqualitat
auswirkt und die Symptomlast verringern kann34. Dabei bezieht sich die Evidenz jedoch
hauptséachlich auf  Patienten mit  soliden Tumoren mit  entsprechenden
Behandlungsstandards.3+38

Auch flr Patienten mit hamatologischen Erkrankungen zeigen Studien zunehmend Beweise
fur ahnliche Effekte3®4'. Die Frage nach mdglichen Hindernissen und Herausforderungen der
frihen Integration palliativmedizinischer Behandlungskonzepte bei Patienten mit
hamatologischen Erkrankungen wurde in Studien und systematischen Reviews aufgegriffen.

Dabei konnten krankheitsbezogene Faktoren, wie der unvorhersehbare Krankheitsverlauf?442-
47 der rapide korperliche Verfall und die Verschlechterung des Gesundheitsstatus in kurzer
Zeit®314849 gowie die besondere Aggressivitit, Nebenwirkungen und Toxizitdt der
Behandlungen?#¢ erkannt werden. Diese Faktoren erschweren die Identifikation eines klaren
Auslosers zur Konsultation palliativmedizinischer Spezialisten erheblich.

Dazu kommen behandlerbezogene Herausforderungen, wie das ungenaue Verstandnis von
Palliativmedizin und das Unbehagen, palliativmedizinische Behandlung mit Patienten und
deren Angehdrigen zu besprechen.2346:47.50.51

In einer Studie von LeBlanc et al. wurden 66 Hamato-Onkologen zu ihrer Wahrnehmung von
Palliativmedizin befragt, darunter 23 Arzte, die nur Patienten mit hamatologischen
Erkrankungen behandelten (Hamatologen) und 43, die nur Patienten mit soliden Tumoren
behandelten (Onkologen). Dabei gaben 61% der Hamatologen an, dass sie Palliativmedizin
als Behandlung am Lebensende sahen, wahrend dies nur 16% der Onkologen angaben (p <
0,001).

Diese Studie fokussierte sich auf die Betreuung von Patienten durch den

Palliativmedizinischen Dienst, eine Form der spezialisierten palliativmedizinischen Versorgung
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fur komplexe und schwierige Patientenfalle. Dies ist abzugrenzen von einer
palliativmedizinischen Grundbehandlung, die durch alle Arzte angeboten werden kann.5?
Obwohl es wichtig ist zu unterstreichen, dass die Patientengruppe der hamatologischen
Erkrankungen spezielle palliativmedizinische Bedirfnisse aufweist, kbnnen Ideen aus grof3en
systematischen Reviews, die die palliativmedizinische Versorgung von Patienten mit soliden
Tumoren untersuchen, extrahiert werden, um zur Uberwindung der vorhandenen Barrieren
beizutragen. Bei Patienten mit soliden Tumoren werden unerfillte palliativmedizinische
Bedurfnisse frih und regelmaflig durch den Hausarzt kontrolliert, zum Beispiel anhand der
Uberraschungsfrage und der Uberpriifung der Anzahl an Krankenhausaufnahmen. Das
gleiche Konzept kdnnte auf Patienten mit hdmatologischen Erkrankungen angewandt werden,
indem Kriterien, die fur diese Patientenpopulation spezifisch sind, angewandt wirden.%’
Wahrend bestimmte Konzepte von Studien an Patienten mit soliden Tumoren mit etwas
Modifikation auf die Population der hamatologischen Erkrankungen ubertragen werden
kénnen, beschranken sich manche Aspekte auf diese Gruppe. Auf diese Weise rechtfertigt die
breitere Anwendung onkologischer Behandlungen parallel zur Palliativmedizin und die hohe
Komplexitat der Patientengruppen, wie solche, die sich einer Stammzelltransplantation
unterziehen, bei der sowohl Heilung als auch eine schnelle Verschlechterung mdglich sind,
einen individuellen Ansatz zur optimalen Integration der Palliativmedizin fir die Gruppe der
hamatologischen Erkrankungen .55

Daher sind weitere Evaluationen und die Durchfihrung prospektiver Studien bezlglich des
moglichen Nutzens friher Integration palliativmedizinischer Behandlung bei Patienten mit
hamatologischen Erkrankungen und die Aufstellung von Modellen zur Erleichterung einer

friihen Integration in die Behandlung notwendig.

4.1 Limitationen und Starken
Die vorliegende Studie weist zahlreiche Limitationen auf. Da es sich um Daten aus einem
Zentrum der Maximalversorgung handelt, kdnnen die erhobenen Charakteristika der Patienten
und die erfolgte Behandlung nicht fur kleinere Krankenhduser, Praxen oder andere
Behandlungssettings verallgemeinert werden. Die Erhebung und die Analyse der Daten
wurden retrospektiv durchgefihrt und sind daher abhangig von der Qualitat der
Dokumentation. Eine weitere Limitation konnte sein, dass Patienten mit soliden Tumoren
unabhangig von ihrer Krebsart und dem Stadium ihrer Krebserkrankung eingeschlossen
wurden. Ferner konnten die Daten moglicherweise durch den Erhalt einer
palliativmedizinischen Behandlung vor der Krankenhausaufnahme gestért werden und so zu
bereits besser kontrollierten Symptomen vor Involvierung des Palliativmedizinischen Dienstes

gefihrt haben. Zu den Starken der Studie zahlt, dass diese mit insgesamt 2885
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eingeschlossenen Patienten Uber einen Zeitraum von finf Jahren auf einer breiten
Datengrundlage basiert, sodass belastbare Aussagen zu palliativmedizinischen
Versorgungsunterschieden moglich wurden. Da das Studiensetting ein spezialisiertes,
universitares Krebszentrum mit einem etablierten palliativmedizinischen Konsildienst umfasst,
sind die Ergebnisse insbesondere fur onkologische und hamatologische Spezialzentren
relevant. Zudem liefern die durch die Bildung von zwei Untergruppen erlaubten Vergleiche
wertvolle Hinweise auf mdgliche Versorgungsliicken von Patienten mit hamatologischen

Erkrankungen und unterstreichen den Bedarf an fruherer palliativmedizinischer Anbindung.

4.2 Schlussfolgerung

Diese Studie konnte zeigen, dass bei Patienten mit hamatologischen Erkrankungen, die dem
palliativmedizinischen Dienst vorgestellt wurden, eine vergleichbare Symptom- und
Problemlast vorliegt wie bei Patienten mit soliden Tumoren. Diese Patienten wurden zudem
ofter auf Intensivstationen aufgenommen, hatten langere Aufenthalte auf Intensivstationen,
starben 6fter und wurden dem Palliativmedizinischen Dienst mit kiirzerem Abstand zu ihrem
Tod vorgestellt.

Diese Ergebnisse tragen zu der aktuellen Studienlage bei, die zeigt, dass Patienten mit
hamatologischen Erkrankungen von einer friheren Integration des Palliativmedizinischen
Dienstes hinsichtlich einer Verbesserung der Symptomlinderung und Lebensqualitat
profitieren koénnten. Aktuell gibt es keine Parameter, die die Integration des
Palliativmedizinischen Dienstes in die Behandlung von Patienten mit hamatologischen
Erkrankungen ausreichend lenken.

Zukunftige Arbeiten sollten sich daher auf die Identifizierung des spezifischen
Palliativversorgungsbedarfs von Patienten mit hdmatologischen Erkrankungen konzentrieren,
um eine rechtzeitige Integration spezialisierter Palliativversorgung bei diesen Patienten zu
ermoglichen. Es sollten Strategien entwickelt und implementiert werden, um bei
hamatologischen Erkrankungen ein rechtzeitiges Erkennen palliativer Versorgungsbedarfe zu
fordern, z.B. durch strukturierte Screeningprozesse oder eine engere interdisziplinare

Zusammenarbeit zwischen Hamatologie und Palliativmedizin.
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