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Ambition 2030 ist eine multidisziplinäre Initiative deutscher Expert:innen, mit dem Ziel, die Überlebens- und Heilungs-

chancen von Patient:innen mit diffusem großzelligen B-Zell-Lymphom (DLBCL) in Deutschland bis zum Jahr 2030 nach-

haltig zu verbessern. Vor dem Hintergrund einer wachsenden Zahl innovativer Immun- und Zelltherapien rücken Fragen 

der optimalen Patient:innenauswahl, der Therapiesequenz sowie der strukturellen Umsetzung zunehmend in den Fokus. 

Im Mittelpunkt der Initiative steht die systematische Identifikation bestehender Versorgungslücken entlang des gesam-

ten Behandlungspfades. Darauf aufbauend werden konkrete und praxisnahe Maßnahmen – in enger Zusammenarbeit 

mit Ärzt:innen, Fachgesellschaften, Gesundheitsinstitutionen und weiteren relevanten Stakeholdern – entwickelt. Die 

Vision: Patient:innen eine Heilung zu ermöglichen, bei gleichzeitig bestmöglicher Lebensqualität und einer Minimierung 

langfristiger Nebenwirkungen. Die vorliegende Publikation fasst die Empfehlungen der Expert:innen und mögliche Ini-

tiativen zur nachhaltigen Verbesserung der Versorgung sowie Überlebens- und Heilungschancen für Patient:innen mit 

DLBCL in Deutschland zusammen. Darüber hinaus soll das Positionspapier einen Beitrag zur strategischen Weiterent-

wicklung der Versorgungsstrukturen leisten und Impulse für eine koordinierte Implementierung innovativer Therapieop-

tionen im deutschen Gesundheitssystem geben. 

Ambition 2030 wurde ins Leben ge-
rufen, um die Überlebenschancen 
von Patient:innen mit DLBCL sowie 
weiteren in der WHO-Klassifikation 
genannten Subtypen aggressiver B-
Zell-Lymphome [1] wie dem primär me-
diastinalen B‑Zell‑Lymphom (PMBCL) 
oder High‑grade B‑Zell-Lymphom 
(HGBL, z.B. mit MYC/BCL2‑Rearrange-
ments) in Deutschland bis 2030 nach-
haltig zu verbessern. Das DLBCL ist 
mit jährlich etwa 7.000-8.000 Neuer-
krankungen hierzulande der häufigste 

Subtyp der aggressiven B-Zell-Lym-
phome [2]. Obwohl der Therapieansatz 
grundsätzlich kurativ ist und 60-70% 
der Patient:innen durch eine Erstlinien-
Chemoimmuntherapie geheilt werden 
können, ist die Prognose bei frühem 
Rezidiv oder refraktärer Erkrankung 
(R/R) weiterhin ungünstig [2, 3]. Die 
Verbesserung der Heilungschancen 
für Patient:innen mit DLBCL über alle 
Therapielinien hinweg bleibt daher ein 
zentrales Behandlungsziel.

Vor diesem Hintergrund verfolgt Am-
bition 2030 das Ziel, bestehende Ver-
sorgungslücken systematisch zu iden-
tifizieren und diese durch eine enge 
Zusammenarbeit zwischen Ärzt:innen 
und anderen relevanten Akteur:innen 
im Gesundheitswesen zu adressieren. 
Im Fokus stehen dabei innovative The-
rapiekonzepte mit kurativem Poten-
zial sowie der Ausbau einer besseren 
diagnostischen und therapeutischen 

Infrastruktur – getragen von Initiativen 
aus der Ärzteschaft in Deutschland. 
Konkret wurden im Rahmen der Ambi-
tion 2030 folgende Themen identifi-
ziert: die Förderung personalisierter Be-
handlungsstrategien, die Verbesserung 
des frühzeitigen Zugangs zu optimalen 
Therapieoptionen und die Etablierung 
einer interdisziplinären, sektorenüber-
greifenden Versorgung einschließlich 
einer strukturierten Vorbereitung und 
Nachsorge.

Aktueller Stand der Therapie

Trotz bedeutender therapeutischer 
Fortschritte bleiben die Heilungschan-
cen vieler Patient:innen mit DLBCL 
– insbesondere in fortgeschrittenen 
Stadien – weiterhin begrenzt [2]. Zwar 
konnten Chemoimmuntherapien in der 
Erstlinie sowie CAR-T-Zelltherapien 
oder monoklonale und bispezifische 
Antikörper in späteren Linien das 
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Überleben und die Lebensqualität ver-
bessern [2-5], doch die Heilungsraten 
sind nach wie vor unzureichend. Durch 
eine Erstlinien-Chemoimmuntherapie 
werden etwa 60-70% der Betroffe-
nen geheilt; die Ergänzung um Pola-
tuzumab Vedotin (Pola-R-CHP) führte 
in der POLARIX-Studie zwar zu einer 
Verbesserung des progressionsfreien 
Überlebens (PFS), bislang jedoch ohne 
klaren Vorteil im Gesamtüberleben 
(OS) [6]. Gleichzeitig spricht ein rele-
vanter Anteil der Patient:innen nicht 
adäquat auf die Erstlinientherapie an. 
Patient:innen mit R/R DLBCL weisen 
historisch eine besonders ungüns-
tige Prognose mit einer 2-Jahres-
Überlebensrate von rund 20% auf [3]. 
Auch die Hochdosis-Chemotherapie 
mit autologer Stammzelltransplanta-
tion (HDT+ASZT) ist nur für eine be-
grenzte Gruppe kurativ, erreichte je-
doch bei transplantationsgeeigneten 
Patient:innen mit spätem, chemosen-
sitivem Rezidiv (≥ 12 Monate nach Be-
endigung der Erstlinientherapie) 5-Jah-
res-Überlebensraten von 45-65% [2, 7].

Vor allem innovative Therapiean-
sätze wie die CAR-T-Zelltherapien 
haben die Therapie des R/R DLBCL 
in der vergangenen Dekade grundle-
gend verändert. In der Phase-III-Studie 
ZUMA-7 zeigte Axicabtagen Ciloleucel 
(Axi-cel) gegenüber HDT+ASZT eine 
signifikante Verbesserung des ereig-
nisfreien Überlebens (EFS; HR=0,40; 
p<0,001) sowie erstmals einen Vorteil 
beim OS (HR=0,726; p=0,0168) mit ei-
ner geschätzten 4-Jahres-OS-Rate von 
54,6% vs. 46,0% [4, 5, 8]. Neben Axi-cel 
steht in der Zweitlinie mit Lisocabtagen 
Maraleucel (Liso-cel) ein weiteres CAR-
T-Zellprodukt zur Verfügung; Tisagen-
lecleucel ist ab der dritten Linie zuge-
lassen [1]. Liso-cel verbesserte in der 
TRANSFORM-Studie ebenfalls das EFS 
(HR=0,356; p<0,0001), bislang jedoch 
ohne nachgewiesenen OS-Vorteil [9].

Diese Ergebnisse haben zu einer 
Neuausrichtung der nationalen Leitli-
nien geführt. Die Onkopedia-Leitlinie 
zum DLBCL empfiehlt seit 2024 bei 
frührezidivierten oder primär refrak-
tären Patient:innen (< 12 Monate nach 

Beendigung der Erstlinientherapie) 
den Einsatz von CAR-T-Zelltherapien 
bereits in der zweiten Linie und unter-
scheidet dabei zwischen „CAR-T-fähi-
gen“ und „nicht CAR-T-fähigen (frail)“ 
Patient:innen, wobei die Kriterien der 
CAR-T-Fähigkeit bislang nicht ein-
heitlich definiert sind. Die HDT+ASZT 
bleibt für transplantationsgeeignete 
Patient:innen mit Spätrezidiv (≥ 12 Mo-
nate) Standard. CAR-T-Zelltherapien 
sollen laut Leitlinie auch älteren und 
ggf. komorbiden Patient:innen ange-
boten werden, da vergleichbare The-
rapieerfolge erzielt werden können [2]. 
Studien wie ALYCANTE (Axi-cel) und 
PILOT (Liso-cel) bestätigen in diesen vul-
nerablen Kollektiven hohe Ansprechra-
ten bei handhabbarem Sicherheitsprofil 
[10-12] und untermauern damit, dass die 
Kriterien für die Eignung zur CAR-T-Zell-
therapie deutlich breiter gefasst sind als 
diejenigen für die HDT+ASZT.

Neben CAR-T-Zelltherapien stehen 
CD3×CD20 bispezifische Antikörper 
ab der dritten Linie zur Verfügung: Ep-
coritamab, Glofitamab (in Kombination 
mit Gemcitabin/Oxaliplatin auch ab 
der Zweitlinie bei fehlender ASZT-Eig-
nung, basierend auf Daten der Phase-
III-Studie STARGLO) [13, 14] sowie 
Odronextamab [2]. Diese Substanzen 
werden überwiegend nach Versagen 
einer CAR-T-Zelltherapie eingesetzt 
oder als Bridging-Therapie zur CAR-T-
Zelltherapie. Sie zeigen 12-Monats-OS-
Raten von etwa 56% (24-Monats-OS 
ca. 45%) für Epcoritamab, rund 45% für 
Odronextamab sowie ein 12-Monats-
PFS von 37% für Glofitamab [15-17]. Für 
die Kombination Glofitamab/Gemci-
tabin/Oxaliplatin ab der zweiten Linie 
liegen 36-Monats-OS-Raten von 47,1% 
vor [14]. Im Gegensatz zur CAR-T-Zell-
therapie ist das kurative Potenzial der 
bispezifischen Antikörper aufgrund feh-
lender Langzeitbeobachtungen noch 
nicht geklärt [2].

Zukunft der DLBCL-
Therapie und Hürden in der 
Versorgungslandschaft

Bis 2035 ist mit weiteren tiefgreifen-
den Innovationen zu rechnen, die das 

therapeutische Spektrum beim DLBCL 
erheblich erweitern werden. Dazu zählen 
neue Kombinationstherapien mit bispe-
zifischen Antikörpern auch in frühen 
Therapielinien – ergänzend zur bereits 
zugelassenen Kombination Glofitamab/
Gemcitabin/Oxaliplatin –, die breite An-
wendung von aktuell in Studien einge-
setzten bispezifischen CAR-T-Zellpro-
dukten sowie potenzielle Zulassungen 
allogener und in-vivo-CAR-T-Zellthera-
pien [18]. Die in-vivo-CAR-T-Zelltherapien 
könnten perspektivisch zentrale logis-
tische Herausforderungen derzeitiger 
CAR-T-Zelltherapien adressieren, da die 
genetische Modifikation von T-Zellen di-
rekt im Körper der Patient:innen erfolgt, 
ohne ex-vivo-Herstellungsprozesse. 
Parallel gewinnt die personalisierte 
Medizin weiter an Bedeutung: Geneti-
sche und molekulare Marker werden 
künftig eine zentrale Rolle bei der Aus-
wahl optimaler Therapieoptionen sowie 
Patient:innenstratifizierung einnehmen 
[19]. Insbesondere im Kontext der CAR-
T-Zelltherapien könnten Künstliche 
Intelligenz (KI) und digitale Tools die 
Patient:innenselektion und das Therapie
monitoring unterstützen und damit eine 
noch präzisere, individualisierte Behand-
lung ermöglichen [20]. Auch die MRD 
(messbare Resterkrankungs)-Diagnostik 
zur Bestimmung der Remissionstiefe, zur 
frühzeitigen Erkennung von Rezidiven 
oder Krankheitsprogress und zur Ein-
schätzung des Ansprechens stellt eine 
vielversprechende Weiterentwicklung 
dar [21, 22]. Sowohl zirkulierende Tumor-
DNA (ctDNA) und zellfreie DNA als auch 
aus dem Tumorgewebe gewonnene 
MRD-Marker spielen eine zunehmend 
wichtige Rolle bei der Entwicklung maß-
geschneiderter Therapiekonzepte für 
die Zukunft.

Das deutsche Gesundheitssystem 
ermöglicht zwar grundsätzlich einen 
schnellen Zugang zu neu zugelasse-
nen Arzneimitteln – darunter CAR-T-
Zelltherapien, bispezifische Antikörper 
sowie Antikörper-Wirkstoff-Konjugate, 
insbesondere Arzneimittel für neuartige 
Therapien im Sinne von § 4 Absatz 9 
AMG (Advanced Therapy Medicinal 
Products, ATMP), zu denen CAR-T-Zell-
therapien zählen, unterliegen jedoch 
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weiterhin den Strukturanforderungen 
der ATMP-Qualitätssicherungsrichtli-
nie (ATMP-QS-RL) [23]. Diese werden 
oftmals als Hürden, die den Zugang 
zu diesen Innovationen erschweren, 
wahrgenommen, teils sind dies jedoch 
selbst auferlegte Kriterien der Klinikver-
waltungen für den Einsatz von ATMPs. 
Weiterhin anzumerken sind regionale 
Unterschiede in der Bewertung durch 
die Medizinischen Dienste (MD), vor 
allem bei den nachgelagerten Prüfun-
gen, in welche z.T. individuelle Bewer-
tungsansätze einfließen.

Anders als für bispezifische Anti-
körper erschweren die Vorgaben der 
ATMP-QS-RL hinsichtlich umfangrei-
cher fachlicher und methodischer Vo-
raussetzungen die Gabe von CAR-T-
Zelltherapien. Dies führt dazu, dass die 
Versorgung mit CAR-T-Zelltherapien 
derzeit fast ausschließlich im stationä-
ren Bereich erfolgt, an einer variieren-
den Dichte spezialisierter Zentren und 
durchweg mit höherer Komplexität, 
während andere innovative Thera-
pien wie die bispezifischen Antikörper 
ohne eine Vorstellung im Tumorboard 
möglich sind. Dies trägt insgesamt zu 
einer uneinheitlichen Versorgungssitu-
ation bei.

Angesichts der hohen Aggressivität 
des R/R DLBCL sind jedoch eine früh-
zeitige Diagnosestellung sowie die vo-
rausschauende Planung der optimalen 
Therapiesequenz für die individuellen 
Patient:innen  essenziell – idealerweise 
unter frühzeitiger Einbeziehung kurati-
ver Optionen wie CAR-T-Zelltherapien. 
In der klinischen Praxis bestehen jedoch 
weiterhin deutliche Unterschiede in der 
Einschätzung der Therapieeignung und 
des richtigen Zeitpunkts zur Vorstellung 
im Zentrum, insbesondere im Hinblick 
auf CAR-T-Zelltherapien. Abweichende 
Bewertungen zwischen überweisen-
den Hämato-Onkolog:innen und spezi-
alisierten DLBCL- bzw. CAR-T-Zentren 
sowie Unsicherheiten hinsichtlich des 
Zeitpunktes der Überweisung führen 
nicht selten zu Fehleinschätzungen und 
ausbleibenden Überweisungen, mit 
wahrscheinlich negativen Auswirkun-
gen auf die Überlebensraten [24].

Vision und Ziele der Ambition 
2030

Die Vision von Ambition 2030 ist es, 
Patient:innen mit DLBCL eine Heilung 
zu ermöglichen – bei minimalen lang-
fristigen Toxizitäten und bestmöglicher 
Lebensqualität (Abb. 1). Vor diesem 
Hintergrund ist das Ziel, die Überle-
bensraten von Patient:innen mit DLBCL 
in Deutschland bis 2030 nachhaltig zu 
verbessern. Konkret wird angestrebt, 
eine Rate von persistierenden kom-
pletten Remissionen auf mindestens 
90% in der Erstlinie sowie eine Steige-
rung der Heilungsrate um 10-15% in der 
Zweitlinie zu erreichen.

Die Zielerreichung in der gesam-
ten Breite der Behandlungslandschaft 
erscheint realistisch, sofern innovative 
Therapieoptionen konsequent und 
leitliniengerecht eingesetzt werden, 
die Langzeitnachsorge weiter optimiert 
– insbesondere durch die Reduktion 
der nicht-rezidivbedingten Mortalität 
(NRM), die bei neuen Therapieformen 
wie bispezifischen Antikörpern und 
CAR-T-Zelltherapien häufig infektions-
bedingt ist [2, 25-30] – und eine ro-
buste Risikostratifizierung zur präzisen 

Identifikation geeigneter Patient:innen 
etabliert wird. Hierzu gehört insbeson-
dere auch der breitere Einsatz moder-
ner molekularer Diagnostik zur präzi-
seren biologischen Charakterisierung 
der Erkrankung. Ergänzend werden 
weitere graduelle Verbesserungen 
entlang des Therapiepfades und die 
schnelle Implementierung therapeuti-
scher Innovationen in die Versorgungs-
routine angestrebt.

Ein zentrales Anliegen besteht darin, 
die Notwendigkeit einer Drittlinienthera-
pie möglichst zu vermeiden. Dieses Ziel 
reflektiert den Anspruch, Patient:innen 
frühzeitig Zugang zu innovativen und 
potenziell kurativen Therapieoptionen 
zu ermöglichen und den Krankheitsver-
lauf bereits in frühen Phasen entschei-
dend positiv zu beeinflussen.

Zentrale Unterziele zur Zielerrei-
chung sind:

•	 Optimierte Patient:innenauswahl: 
Präzisere diagnostische Verfahren 
sollen die Identifikation geeigneter 
Patient:innen für innovative The-
rapieoptionen verbessern und so 
einen frühen Zugang zu potenziell 

Abb. 1: Vision und Ziele. CAR-T=Chimeric Antigen Receptor T(-Zelltherapie), DLBCL=diffus 

großzelliges B-Zell-Lymphom, Pat.=Patient:innen
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kurativen Behandlungen ermög-
lichen. Gleichzeitig sollen Hoch-
risiko-Patient:innen mit erhöhtem 
Rezidiv- oder Progressionsrisiko auf 
Basis klinischer, biologischer und 
genetischer Faktoren einschließlich 
molekularer Subtypen und weiterer 
prognostisch relevanter Biomarker 
[2] verlässlich erkannt, das Thera-
pieansprechen engmaschig über-
wacht und bei unzureichendem An-
sprechen frühzeitig Folgetherapien 
eingeleitet werden. Hierbei gilt es, 
Bridging-Therapie-Konzepte zur 
CAR-T-Zelltherapie sowie Therapie-
sequenzen mitzudenken.

•	 Früher Zugang zu klinischen Stu­
dien: Patient:innen mit Hochrisiko-
DLBCL oder unzureichendem An-
sprechen auf Standardtherapien 
sollen frühzeitig für die Teilnahme 
an klinischen Studien evaluiert wer-
den, um den Zugang zu innovativen 
Therapieansätzen zu verbessern 
und gleichzeitig zur Weiterentwick-
lung der evidenzbasierten Versor-
gung beizutragen.

•	 Gezielter Einsatz von Therapien 
mit hohem Heilungspotenzial: 
Therapien mit kurativem Potenzial 
sollen frühzeitig und zum optima-
len Zeitpunkt eingesetzt werden, 
insbesondere die CAR-T-Zellthera-
pie. Ein wesentliches Ziel besteht 
darin, mehr CAR-T-geeignete 
Patient:innen tatsächlich dieser 
Therapie zuzuführen. Dabei ist zu 
berücksichtigen, dass Patient:innen, 

die für eine HDT+ASZT nicht geeig-
net sind, durchaus von einer CAR-
T-Zelltherapie profitieren können; 
es liegt inzwischen Real-World-Evi-
denz dafür vor, dass auch ältere und 
vulnerable Patient:innengruppen 
von CAR-T-Zelltherapien profitieren 
können [10, 11]. Subgruppenana-
lysen von ZUMA-7 zeigen zudem 
eine CAR-T-Zelltherapieeignung 
bei eingeschränktem Gesundheits-
status und reduzierter Fitness und/
oder Komorbiditäten [31, 32].

•	 Aufbau eines strukturierten Nach­
sorgeprogramms: Aufbauend auf 
den Impulsen des INTEGRATE-
ATMP-Projekts (INTEGRATE: Inte
grierte Versorgung Neuer Therapien 
durch Telemedizin, Empowerment, 
Gentherapeutika, Register, Arznei-
mittelsicherheit, strukturierte Thera-
piepfade und Erstattung) [33] soll ein 
standardisiertes Vorbereitungs- und 
Nachsorgekonzept etabliert wer-
den, das es ermöglicht, u.a. Rezidive 
frühzeitig zu erkennen, die nicht 
Lymphom-assoziierte Mortalität zu 
reduzieren und eine moderne, ein-
heitliche und sektorenübergrei-
fende Versorgung sicherzustellen. 
Gleichermaßen liefert das SPIZ (Sek-
torenübergreifende Versorgung von 
Patient:innen mit hämatologischen 
Erkrankungen nach innovativer 
Zelltherapie)-Projekt Impulse, wie 
ein standardisiertes Nachsorgekon-
zept durch Einbindung ambulanter 
Strukturen die Versorgung verbes-
sern kann.

Handlungsfelder 
für Akteur:innen im 
Gesundheitswesen

Akteur:innen im Gesundheitswesen – 
darunter medizinische Einrichtungen, 
Behörden und die Industrie – leisten 
neben der Ärzteschaft einen wesentli-
chen Beitrag zur Umsetzung der Ziele 
von Ambition 2030 (Abb. 2). Zentrale 
Handlungsfelder sind:

•	 Aufbau einer einheitlichen Da­
tenbasis: Im Mittelpunkt steht die 
Etablierung eines umfassenden, 
interoperablen Registers für DLBCL-
Patient:innen zur strukturierten 
Erfassung und zum sicheren Aus-
tausch relevanter klinischer Daten.

•	 Initiierung weiterer Studien: Durch-
führung zusätzlicher Forschungs-
projekte, einschließlich Studien zur 
Supportivtherapie sowie innovativer 
Studiendesigns, die etwa von der 
MRD gesteuert werden [22, 34-37].

•	 Klärung der Kostenübernahme inno­
vativer Therapien: Stärkere Fokussie-
rung auf die nachhaltige Finanzierung 
moderner Therapieformen, insbeson-
dere durch eine Weiterentwicklung 
der DRG-Systeme zur Sicherstellung 
einer verlässlichen Kostenüber-
nahme für CAR-T-Zelltherapien.

•	 Vereinfachung regulatorischer Rah­
menbedingungen: Abbau von Do-
kumentations- und Administrations-
aufwand, Integration von gemachten 

Abb. 2: Handlungsfelder. IST=Industry-Sponsored Trial, KI=Künstliche Intelligenz
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Erfahrungen insbesondere im Kon-
text der ATMP-QS-RL und des Infor-
mationsaustauschs mit Patient:innen-
Selbsthilfegruppen.

•	 Sicherstellung eines flächende­
ckenden Zugangs zu spezialisier­
ten Therapiezentren: Der Ausbau 
strukturierter Versorgungsnetzwerke 
zwischen spezialisierten Zentren und 
zuweisenden hämato-onkologischen 
Einrichtungen soll sicherstellen, dass 
geeignete Patient:innen frühzeitig 
Zugang zu innovativen Therapien 
wie der CAR-T-Zelltherapie erhalten.

Diese Maßnahmen gelten als entschei-
dend, um das OS von Patient:innen mit 
DLBCL nachhaltig zu verbessern und 
gleichzeitig die wirtschaftliche Stabilität 
des Gesundheitssystems zu sichern.

Handlungsfelder für die 
Ärzteschaft 

Im Rahmen der Ambition 2030 wurden 
5 zentrale Handlungsfelder identifi-
ziert, über die Ärzt:innen wesentlich zur 
Verbesserung der Behandlungsergeb-
nisse von DLBCL-Patient:innen beitra-
gen können:

1.	 Frühzeitige und differenzierte Dia­
gnostik zur Verbesserung der 
Patient:innenauswahl: Die Weiterent-
wicklung diagnostischer Verfahren 
soll eine präzisere Identifikation ge-
eigneter Patient:innen, eine frühe Risi-
kostratifizierung sowie das frühzeitige 
Erkennen von Therapieansprechen 
oder -versagen ermöglichen.

2.	 Entwicklung eines strukturierten 
Nachsorgeprogramms: Eine struk-
turierte Nachsorge ist essenziell, 
um Langzeitkomplikationen – ins-
besondere Infektionen nach CAR-
T-Zelltherapien oder bispezifischen 
Antikörpern infolge persistierender 
Zytopenien – sowie imminente Re-
zidive durch strukturiertes Staging 
frühzeitig zu erkennen und adäquat 
zu behandeln.

3.	 Ausbau des Einsatzes von KI und 
digitalen Werkzeugen: KI-basierte 

Modelle könnten insbesondere zur 
Integration klinischer, molekularer 
und bildgebender Daten beitragen, 
um Risikoprofile präziser zu bestim-
men, Therapieansprechen frühzei-
tig vorherzusagen und die Planung 
der optimalen Therapie zu unter-
stützen.

4.	 Stärkung der Zusammenarbeit 
in Netzwerken: Die enge Zusam-
menarbeit zwischen spezialisier-
ten Zentren und überweisenden 
Ärzt:innen sowie die Kooperation 
mit Patientenvertreter:innen, etwa 
aus Selbsthilfegruppen, wird als 
zentraler Faktor für eine leitlinien-
gerechte und qualitativ hochwertige 
Versorgung angesehen.

5.	 Vorausschauende Planung der 
Therapiesequenz: Eine frühzei-
tige und strukturierte Planung der 
möglichen Therapiesequenzen soll 
sicherstellen, dass Patient:innen 
mit DLBCL rechtzeitig für poten-
ziell kurative Therapieoptionen 
wie CAR-T-Zelltherapien evalu-
iert werden und keine therapeuti-
schen Chancen durch verzögerte 
Entscheidungen verloren gehen. 
Dies beinhaltet ebenfalls die sek-
torenübergreifende Planung von 
Holding- (vor der Apherese) und 
Bridging-Therapien.

Im Bereich der Diagnostik gewinnt ins-
besondere die Analyse der MRD so-
wohl aus primärem Tumorgewebe als 
auch aus zellfreier DNA und ctDNA aus 
Liquid Biopsies zunehmend an Bedeu-
tung [21, 22]. Diese Verfahren könnten 
in Zukunft eine Schlüsselrolle bei der 
frühzeitigen Erkennung von Therapie-
ansprechen oder -versagen einneh-
men. So untersucht die Phase-II-Studie 
ALPHA3 den Stellenwert einer CAR-T-
Zelltherapie als Konsolidierungsstra-
tegie bei Patient:innen, die nach einer 
Standard-Erstlinien-Immunchemo-
therapie noch MRD-positiv sind [38]. 
Auch nach CD19-gerichteter CAR-T-
Zelltherapie kann auf ctDNA-basie-
rende MRD-Überwachung eine frühe 
Prognose ermöglichen; die Nachweis-
barkeit von ctDNA bereits 14 Tage nach 

Axi-cel-Infusion erwies sich als prädiktiv 
für einen klinischen Rückfall [39]. Ak-
tuell werden die Herausforderungen 
in der Implementierung von ctDNA in 
die deutsche Versorgungspraxis dis-
kutiert. Ziel ist eine Kombination von 
ctDNA-Analysen mit Positronenemis-
sionstomographie-Computertomo-
graphie (PET-CT) zur präziseren Stadi-
eneinteilung der Patient:innen sowie 
zur Nachverfolgung des Therapiean-
sprechens. Darüber hinaus könnte ein 
serielles ctDNA-Monitoring im Thera-
pieverlauf dazu beitragen, molekulare 
Rezidive frühzeitig zu erkennen und 
Therapieentscheidungen künftig stär-
ker dynamisch an den individuellen 
Krankheitsverlauf anzupassen. Parallel 
dazu sollen bestehende Hürden bei 
diagnostischen Maßnahmen – insbe-
sondere beim Zugang zu PET-CT – ab-
gebaut und einheitliche Kriterien für 
die Interpretation der bildgebenden 
Diagnostik als auch Strategien für die 
Patient:innenauswahl nach der Erstlini-
enbehandlung etabliert werden.

Eine aktuelle Initiative untersucht, 
wie die MRD-Diagnostik mittels ctDNA 
sinnvoll in die deutsche Versorgung 
integriert werden kann. Im Mittelpunkt 
steht zum einen die Frage, welche 
Evidenz bereits vorliegt und welche 
noch geschaffen werden muss, um 
therapeutische Entscheidungen fun-
dierter treffen zu können. Zum anderen 
werden die praktischen Herausforde-
rungen der Überführung der akademi-
schen Forschung zu ctDNA/MRD in die 
klinische Praxis beleuchtet. Dafür kom-
men forschende Ärzt:innen aus unter-
schiedlichen Versorgungskontexten, 
Patholog:innen und weitere Stakehol-
der zusammen, um gemeinsam tragfä-
hige und praxistaugliche Lösungen zu 
entwickeln.

Im Bereich der Nachsorge entwi-
ckelt das INTEGRATE-ATMP-Projekt 
u.a. ein strukturiertes Programm, das 
eine standardisierte, langfristige Über-
wachung der Patient:innen auch nach 
Abschluss der Therapie ermöglicht 
[33].  Leitliniengemäß ist zudem nicht 
nur vor der Lymphodepletion auf ei-
nen adäquaten Impfschutz zu achten, 
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sondern auch nach erfolgter CAR-
T-Zellapplikation eine strukturierte 
Impfstrategie (COVID-19 Monat 3, 4, 5; 
Influenza Monat 3, 4; RSV und S. pneu-
moniae jeweils Monat 3, Varizella zos-
ter Monat ≥ 12 und ≥ 18) [40]. Ein wei-
teres wichtiges Nachsorgeprojekt ist 
SPIZ, getragen von den Universitätskli-
nika Dresden und Leipzig sowie dem 
Klinikum Chemnitz in Zusammenarbeit 
mit der AOK PLUS und dem Verein zur 
Qualitätssicherung in der hämatologi-
schen Diagnostik (QHD e.V.) [41]. Das 
Projekt richtet sich an Patient:innen 
mit Leukämien oder Lymphomen 
nach allogener Stammzelltransplan-
tation oder CAR-T-Zelltherapie und 
zielt darauf ab, Komplikationen früh-
zeitig zu erkennen, um rechtzeitige 
Interventionen zu ermöglichen sowie 
schwere Krankheitsverläufe und Hos-
pitalisierungen zu vermeiden. Darüber 
hinaus spielt das strukturierte Monito-
ring immunologischer Langzeitfolgen 
– insbesondere persistierender B-
Zell-Aplasien und Hypogammaglo-
bulinämien – eine wichtige Rolle, um 
infektiöse Komplikationen frühzeitig zu 
erkennen und ggf. supportive Maßnah-
men wie Immunglobulin-Substitution 
einzuleiten.

Derzeit werden die Ansätze des 
INTEGRATE-ATMP-Projekts weiter-
entwickelt, um die Versorgung von 
Patient:innen vor, während und nach 
der Therapie zu optimieren. Ziel ist es, 
behandelnden Zentren und niederge-
lassenen Ärzt:innen den Nachsorge-
plan an die Hand zu geben, der eine 
verlässliche und einheitliche Betreuung 
von DLBCL-Patient:innen ermöglicht. 
Die Nachsorge muss sektorübergrei-
fend sein und sollte neben medizini-
schen auch psychoonkologische und 
sozialmedizinische Aspekte umfassen. 
Zudem sollten Möglichkeiten der Tele-
matik und Telemedizin mitberücksich-
tigt werden. Vorarbeiten des durch 
den Innovationsfonds geförderten 
INTEGRATE-ATMP-Projekts wurden 
durch die Gründung des Vereins der 
medizinischen Fachgesellschaften als 
„Nationales Gen- und Zelltherapiere-
gister Deutschland e.V. (nGCT-R)“ im 
Dezember 2025 verstetigt mit dem 

Ziel, ein methodenspezifisches Register 
aufzubauen [44-46].

Beim Einsatz digitaler Werkzeuge 
steht die strukturierte Nutzung von 
KI im Fokus, mit dem Ziel, die Selek-
tion von Patient:innen und die Über-
wachung zu verbessern. Perspekti-
visch könnte KI als unterstützendes 
„Co-Pilot“-System Ärzt:innen bei der 
Entscheidungsfindung und der Pro
gnose von Behandlungsergebnissen 
unterstützen. Darüber hinaus könnten 
KI-basierte Modelle dazu beitragen, 
optimale Therapiesequenzen für in-
dividuelle Patient:innen zu identifi-
zieren und so die Auswahl zwischen 
CAR-T-Zelltherapie, bispezifischen 
Antikörpern oder anderen innovati-
ven Therapieoptionen unterstützen. 
Insbesondere bei der Integration kli-
nischer, molekularer und bildgeben-
der Daten können solche Ansätze 
helfen, um individuelle Risikoprofile 
besser abzubilden, Therapieanspre-
chen frühzeitig vorherzusagen und 
komplexe Therapiesequenzen – etwa 
im Kontext neuer Immun- und Zellthe-
rapien – datenbasiert zu unterstützen. 
Voraussetzung für eine erfolgreiche 
Implementierung solcher Systeme 
ist jedoch eine hohe Datenqualität, 
standardisierte Datenerfassung sowie 
eine enge Zusammenarbeit zwischen 
klinischen Einrichtungen, Forschungs-
einrichtungen und datenwissenschaft-
lichen Expert:innen. Dies unterstreicht 
zugleich die Bedeutung interopera-
bler Registerstrukturen, strukturierter 
Versorgungsnetzwerke und einer sys-
tematischen Nutzung klinischer Routi-
nedaten, wie sie im Rahmen von Ambi-
tion 2030 angestrebt werden.

Ein zentraler Baustein der Zusam­
menarbeit in Netzwerken ist die konse-
quente frühzeitige (bzw. bei Diagnose-
stellung) Vorstellung der Patient:innen 
in Tumorboards, um den Zugang zu 
modernen, leitliniengerechten Thera-
pieoptionen sicherzustellen. Dies gilt 
insbesondere für Patient:innen mit frü-
hem R/R DLBCL, bei denen eine rasche 
Evaluation potenziell kurativer Thera-
pieoptionen besonders entscheidend 
ist. Tumorboards fungieren dabei als 

zentrale Knotenpunkte funktionieren-
der Netzwerke und tragen maßgeblich 
zu einer flächendeckenden und effizi-
enten Versorgung bei. Durch die Tu-
morboard-Vorstellung in Indikationen, 
in denen ATMPs relevant sind, wird es 
möglich, die Expertise von Zentrum 
und Zuweisenden zum Nutzen der 
Patient:innen zu bündeln [47].

Als Analogie dient dabei die Be-
handlung von Brustkrebs-Patientinnen, 
bei denen Tumorkonferenzen leitlinien- 
bzw. zertifizierungsbedingt etabliert sind 
[42, 43]. Wo eine formale Verpflichtung 
nicht besteht, sind verbindliche Koope-
rationsstrukturen erforderlich, um Be-
handlung und Nachsorge koordiniert 
umzusetzen. Ein besonders wirksames 
strukturelles Instrument ist hierbei der 
Ausbau der ambulanten spezialfachärzt-
lichen Versorgung (ASV) Hämatologie, 
die ambulante, stationäre und universi-
täre Versorgung in einer gemeinsamen 
Struktur zusammenführt.

Diese Handlungsfelder wurden 
im Verlauf der Ambition 2030 weiter 
konkretisiert und in mehrere Projekte 
überführt, die nun aus der Ärzteschaft 
heraus aktiv weiterverfolgt werden.

Fazit und Ausblick

Ambition 2030 setzt einen wichtigen Im-
puls für die Weiterentwicklung der Ver-
sorgung von Patient:innen mit DLBCL 
in Deutschland. Verbesserte Heilungs-
chancen erfordern die konsequente 
Integration innovativer Therapien und 
moderner diagnostischer Verfahren 
sowie eine enge Zusammenarbeit aller 
Akteur:innen im Gesundheitswesen. 
Personalisierte und zielgerichtete Be-
handlungsansätze, der strukturierte Ein-
satz von KI und eine kontinuierliche For-
schungsförderung eröffnen dabei neue 
Perspektiven für die optimierte Versor-
gung von Patient:innen mit DLBCL.

Durch den gezielten Einsatz fort-
schrittlicher Technologien und die 
Weiterentwicklung strukturierter Nach-
sorgekonzepte lassen sich sowohl die 
Heilungsraten als auch die langfris-
tige Lebensqualität der Patient:innen 
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nachhaltig verbessern. Die erfolgrei-
che Umsetzung von Ambition 2030 
erfordert neben politischem Rückhalt 
insbesondere das gemeinsame Enga-
gement von Fachkräften, Institutionen 
und der pharmazeutischen Industrie.

Damit ebnet Ambition 2030 den 
Weg in eine neue Ära der personali-
sierten DLBCL-Behandlung – mit dem 
Anspruch, Patient:innen einen frühzei-
tigen Zugang zu optimalen Therapien, 
eine verlässliche, qualitativ hochwer-
tigen Versorgung sowie eine höhere 
Chance auf Heilung zu ermöglichen.
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