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LIQUID BIOPSY - Minimal-invasiv, maximal informativ
Executive Summary

Die Initiative Vision Zero setzt sich dafiir ein, dass die Liquid Biopsy weiter erforscht und dort
konsequent eingesetzt wird, wo sie schon heute ihr Potenzial fiir eine bessere Krebsbehandlung
entfalten kann. Als minimal-invasive, molekulardiagnostische Methode ist sie ein wichtiger
Baustein auf dem Weg, die Zahl der Menschen, die an Krebs sterben, deutlich zu senken. Fiir den
medizinischen Fortschritt in der Onkologie zum Wohl der Patientinnen und Patienten und fiir

den Forschungsstandort Deutschland ist die Liquid Biopsy von strategischer Bedeutung: Sie steht
fiir eine neue Ara der personalisierten Krebsmedizin - innovativ, schonend und zukunftsweisend.

Warum Liquid Biopsy?

Die Liquid Biopsy ist eine moderne, minimal-invasive Methode zur Diagnose und Uberwachung
von Krebserkrankungen. Statt eine Gewebeprobe zu entnehmen, wird bei der Liquid Biopsy
Tumormaterial — wie zum Beispiel zirkulierende Tumor-DNA (ctDNA), zirkulierende Tumorzellen
(CTCs), extrazellulare Vesikel (EVs) — im Blut und in anderen Korperfliissigkeiten untersucht.
ctDNA ist heute der klinisch am weitesten entwickelte Marker und erlaubt durch den Einsatz
von bewdhrten Labortechniken wie dPCR (digital polymerase chain reaction) und NGS (next-
generation sequencing) eine sensitive, wiederholbare Beurteilung des Tumorgeschehens. Der
Fokus dieses Positionspapiers liegt auf der ctDNA.

Einsatzgebiete der Liquid Biopsy sind die Therapieselektion und Resistenzanalyse, Monitoring
des Therapieverlaufs, Nachweis einer Tumorresterkrankung (Minimal Residual Disease, MRD) und
Friherkennung. Liquid Biopsy macht es mit hochsensitiven Verfahren maoglich, individualisierte
Merkmale der Krebszellen der Patienten und Patientinnen nachzuweisen und zu untersuchen,
und dient somit als prognostischer Faktor oder kann als Grundlage fiir Therapieentscheidungen
herangezogen werden. Sie ist somit ein Element der personalisierten Medizin.

Trotz des wissenschaftlich belegten Potenzials und umfangreicher Datenlage zu ctDNA ist die
Anwendung in der Versorgungspraxis bei verschiedenen Tumorentitaten bislang unzureichend
und uneinheitlich. Dieses Positionspapier legt einen 5-Punkte-Plan mit konkreten politische
Handlungsoptionen zur qualitatsgesicherten Integration von Liquid Biopsy in die Regelversorgung
vor — im Interesse von Patientensicherheit, Versorgungsgerechtigkeit, Innovationsfahigkeit,
Versorgungsqualitat und Lebenszeit-Gewinn.



Behandelnde sowie Patientinnen und Patienten aufklaren

Etablierung eines umfassenden Schulungsangebotes tber die aktuell bestehenden Maoglich-
keiten und Grenzen der Liquid Biopsy bei medizinischem Fachpersonal und verstarkte
Aufklarung der Patientinnen und Patienten, um einen zielfiihrenden Einsatz der Diagnostik
zum richtigen Zeitpunkt zu erreichen.

Notwendige MaRnahmen:

m Zertifizierte Fortbildungsprogramme und E-Learning-Formate fiir Facharzte
und -arztinnen

m Integration in arztliche Weiterbildungen

m Evidenzbasierte Patienteninformationsmaterialien

Patienteneinbeziehung in Gesundheitsversorgung und Behandlung starken

Aktive Einbindung der Patientenperspektive in klinische Studien, Leitlinienerstellung und
Behandlungsentscheidungen in Bezug auf Diagnostikfragen und Liquid Biopsy gewahrleisten,
um die Bedurfnisse aller Beteiligten einflieRen zu lassen.

Notwendige MaRBnahmen:
m Konsistente Etablierung von Patientenbeiraten in Forschung und Leitlinienentwick-
lung in der molekularen Diagnostik

m Finanzielle Unterstiitzung von Patientenorganisationen fiir die Aufbereitung evidenz-
basierter Informationen und Entwicklung eines verstandlichen Patienten-Leitfadens

m Partizipative Entscheidungsfindung im klinischen Alltag

Forschung und Entwicklung intensivieren

SchlieRen der Wissenslicken tber den klinischen Nutzen der Liquid Biopsy in den
verschiedenen Anwendungsbereichen und Uberfiihrung evidenzbasierter Liquid Biopsy-
Anwendungen in nationale Leitlinien.

Notwendige MaBnahmen:

m Gezielte Studien mit Blick auf offene Forschungsfragen, vor allem im Bereich
der Frilherkennung; Forderung von prospektiven, multizentrischen Studien

m Einrichtung eines nationalen Registers fur Liquid Biopsy-Daten




L. Weitere Standardisierung vorantreiben

Etablierung von Standardprotokollen und Leitlinien fur die Durchfihrung von Liquid Biopsy.

Notwendige MaBnahmen:

m  Entwicklung und Implementierung von Standardprotokollen und Leitlinien fir
Praanalytik, Analyse und Ergebnisinterpretation

= Uberpriifung der Einbindung von vorhandenen internationalen Standards und
Empfehlungen

m Klare Anwendungsleitlinien mit definierten Ein- und Ausschlusskriterien
® Qualitatssicherung durch Ringversuche

5. Netzwerke schaffen

Intensivierung der intersektoralen Zusammenarbeit zwischen niedergelassenen Behan-
delnden, Krebszentren, Pathologien und Laboren, um einen sektorenunabhangigen und
standorttibergreifenden Einsatz der Liquid Biopsy zu erreichen.

Notwendige MaBnahmen:

Klare Uberweisungsprozesse zwischen Behandelnden und Pathologien etablieren

m Starkung der intersektoralen Zusammenarbeit, insbesondere im Rahmen von
Tumorboards: Modellprojekte fiir sektorentibergreifende Netzwerke wie regionale
Kompetenzzentren fordern

m Entwicklung einer zentralen Online-Plattform zur Vernetzung aller Akteure und
Akteurinnen

Verflgbares Wissen Uber die Liquid Biopsy konsequent nutzen und Standardisierungen, wie
Ringversuche in der Pathologie, fortfihren: Das kann nur der Anfang sein, um den Fortschritt
in der Diagnostik zu den Patientinnen und Patienten zu bringen und so die Mortalitatsrate in
Deutschland zu senken.

Wie in diesem Positionspapier beschrieben, bedarf es Aufklarung bei Behandelnden und Behan-
delten, starkere Patienteneinbeziehung, weitere Forschung und Entwicklung, Richtlinien fiir
Praanalytik und Analyse und intersektorale Zusammenarbeit zwischen den Behandelnden, den
Krebszentren und den Pathologien, um die Liquid Biopsy flachendeckend den Patientinnen und
Patienten am jeweiligen Behandlungsort zuganglich zu machen.

Mit der Liquid Biopsy haben wir ein Instrument in der Hand, das einen signifikanten Beitrag zur
Verbesserung der Versorgung von Krebspatienten leisten kann. Deshalb muss es das Ziel sein,
die bereits heute existierenden und evidenzgesicherten Anwendungen in der Breite zu imple-
mentieren und die im folgenden Positionspapier beschriebenen Hemmnisse zu tberwinden.
Nur so lassen sich kiinftige Potentiale erschliel3en; nur so kann der groRen Vision von einer ziel-
gerichteten, personalisierten und damit besseren Krebsmedizin Rechnung getragen werden.



LIQUID BIOPSY IN DEUTSCHLAND:
Weichen stellen fiir die Prazisionsmedizin von heute
und morgen

Politischen Rahmen schaffen, Innovationen gezielt fordern, Versorgung von Menschen
mit Krebs verbessern

Noch nie waren die Behandlungsmaoglichkeiten bei bosartigen Tumorerkrankungen vielfaltiger
als heute. Die Fortschritte basieren unter anderem auf einem besseren Verstandnis der
Krankheitsmechanismen und daraus abgeleiteten zielgerichteten Therapien. Die fir ihren
Einsatz erforderliche molekulare Diagnostik erfolgt bislang vorwiegend tiber Gewebebiopsien.
Erganzend gewinnt jedoch die Liquid Biopsy (Flissigbiopsie) zunehmend an Bedeutung.

Sie ist ein Prazisionswerkzeug, basierend auf bewahrten Labortechniken wie dPCR und NGS,
um die personalisierte Onkologie fur Krebspatientinnen und -patienten weiter zu verbessern.
Nun muss Sorge getragen werden, dass die Patientinnen und Patienten flachendeckend von
diesen Moglichkeiten profitieren.

LIQUID BIOPSY: Fortschritt spurbar —
Ein Gewinn fur Patientinnen und Patienten

Fir Menschen mit Krebs kann die Liquid Biopsy unschatzbare Vorteile haben:

» Minimal-invasiv und risikoarm: Die Liquid Biopsy kommt ohne invasive Gewebeentnahme
aus und erlaubt molekulare Diagnostik auch bei schwer zuganglichen Tumoren oder fehlen-
dem bzw. unzureichendem Gewebematerial.»#? Die Moglichkeit, im Falle von Rezidiven oder
Therapieresistenzen, auf Gewebe-Rebiopsien verzichten zu kdnnen, stellt einen Vorteil der
Liquid Biopsy dar: Bei den Betroffenen kann dies psychischen Druck reduzieren. Zudem
erfasst die Liquid Biopsy Tumor-DNA aus verschiedenen Tumorherden im Korper, sofern
diese ctDNA in das Blut abgeben. Dadurch konnen auch Mutationen identifiziert werden, die
im biopsierten Gewebe nicht nachweisbar sind, etwa weil sie nur in anderen Tumorregionen
vorkommen.

» Therapiesteuerung und Monitoring: Die Liquid Biopsy erlaubt eine molekulare Beurteilung
des Therapieansprechens, friihzeitiges Erkennen von Resistenzen sowie eine individuell an-
gepasste Behandlung mit potenziell erhohter Wirksamkeit und reduzierten Nebenwirkungen.
AuBerdem erlaubt sie serielle Probenentnahmen, wodurch die Tumorentwicklung kontinuier-
lich beobachtet werden kann.



» Gewinn fiir die Patientinnen und Patienten, Behandelnde und Kostentrager:
Die frihzeitige Identifikation unwirksamer Therapien durch Liquid Biopsy kann dazu
beitragen, die Versorgung gezielter zu gestalten, Ressourcen zu schonen und belastende
Behandlungen oder Nebenwirkungen zu vermeiden.

» Risikostratifizierung: Die Liquid Biopsy ermdoglicht durch gezielte Suche nach zuvor an Ge-
webe identifizierten Mutationen den Nachweis minimaler Resterkrankung (Minimal Residual
Disease, MRD). Gemeint sind nach einer Therapie im Korper verbliebene Krebszellen, die mit
herkdmmlichen Methoden meist nicht nachweisbar sind. MRD ist ein wichtiger prognostischer
Faktor, um das Ruckfallrisiko frih zu beurteilen und die Behandlungsstrategie anzupassen.
Bei guter Prognose bietet dies die Chance Therapien ggf. zu deeskalieren und dadurch Neben-
wirkungen zu reduzieren. Dies muss in weiteren Studien tberprift werden. Darlber hinaus
liegen Hinweise vor, dass eine mogliche frihere Erkennung von Resistenzmutationen und da-
mit verbundene Anpassung der Therapie zu einem verbesserten Uberleben beitragen konnen:
Neue Studienergebnisse zeigen, dass ein ctDNA-gesteuerter, pradiktiver Therapie-Wechsel zu
einer Erhéhung des medianen progressionsfreien Uberlebens fiihrt.”

» Standardisierung und Forschung: Um die Qualitat diagnostischer Ergebnisse zu sichern,
werden bereits einzelne Ringversuchsprogramme von der Qualitatssicherungs-Initiative
Pathologie (QuIP) organisiert und durchgefiihrt.> Dartiber hinaus tragen Erkenntnisse aus
der Liquid Biopsy im besten Fall zur Entwicklung neuer und zielgerichteter Therapien bei.

In einzelnen Tumorentitaten wird die Liquid Biopsy bereits heute eingesetzt und erganzt die aus
der Gewebebiopsie gewonnenen diagnostischen Informationen. Dies gilt vor allem im Rahmen
der Therapieselektion bei Lungen- und Brustkrebs im fortgeschrittenen Stadium. Auch in anderen
Indikationen, wie dem fortgeschrittenen kolorektalen Karzinom, liefert die Liquid Biopsy relevante
Informationen. In der FIRE-4 Studie konnten Uber die zusatzliche Liquid Biopsy-Testung in der
metastasierten Situation weitere Patienten und Patientinnen mit einem positiven EGFR-Muta-
tionsstatus (epidermaler Wachstumsfaktor-Rezeptor) identifiziert werden.® Dies konnte darin
begriindet sein, dass die Liquid Biopsy die gesamte Tumorheterogenitat besser abbildet. Ob eine
Liquid Biopsy durchgefihrt wird, hangt von vielen Faktoren ab — von der jeweiligen Indikation,
den zu untersuchenden Biomarkern und der Frage, ob sie im konkreten Fall Gberhaupt in den
medizinischen Leitlinien verankert ist.

Zwischen Potenzial und Praxis:
Mehr sehen, friuher handeln, gezielter therapieren

Trotz belegter Vorteile kommt die molekulare Testung in Deutschland bisher nicht fldchendeckend zum
Einsatz. Bei Betroffenen mit fortgeschrittenem nicht-kleinzelligem Lungenkarzinom (NSCLC) im Stadium
IV waren 2019 89 Prozent vor Beginn der Erstlinientherapie auf mindestens einen Biomarker getestet
(Liquid Biopsy und Gewebe).” Im Falle des metastasierten HER2-negativen Brustkrebses hingegen
variieren die Testraten sehr stark abhdngig vom jeweiligen Biomarker (PIK3CA: 15,3 Prozent, Testung
teilweise an Gewebe und Liquid Biopsy ®). Es gibt aber Mutationen, die bei diesen Brustkrebsbetroffenen



aus einer Liquid Biopsy wiederholend getestet werden sollen; beispielsweise Mutationen im ESR 1-Gen.
Doch in Deutschland erhalten aktuell nur knapp 40 Prozent aller in Frage kommenden Personen eine
Biomarker-Testung auf das ESR 1-Gen.® Mehr als der Hilfte der Patientinnen und Patienten entgeht
somit die Chance auf eine individualisierte Behandlung, die auf ihre Krebserkrankung zugeschnitten ist.’
Eine fehlende Testung mittels Liquid Biopsy oder Gewebe kann durch unzureichende Anbindungen

von niedergelassenen Praxen an Krebszentren, der Nicht-Teilnahme an entsprechenden Programmen
begriindet oder auf Rebiopsien oder, im Falle von reiner Gewebetestung, auf fehlendes, nicht ausreichen-
des Gewebe zuriickzufiihren sein.

Obwohl die Liquid Biopsy in definierten onkologischen Indikationen ein nachgewiesener diagnos-
tischer Fortschritt ist, wird das Potenzial nicht vollumfanglich ausgeschopft. Wissensdefizite

bei medizinischem Fachpersonal und in der Bevolkerung, Hirden bei der Erstattung und Finan-
zierung, offene Forschungsfragen, fehlende einheitliche Standards und unzureichend etablierte
Netzwerke im Gesundheitssystem behindern ihre breite Anwendung,.

Wissensdefizite und mangelnde Verankerung in der Praxis

Sowohl bei medizinischem Fachpersonal als auch in der breiten Offentlichkeit bestehen erheb-
liche Informations- und Aufklarungsdefizite. Unter Behandelnden ist das Wissen uber konkrete
Indikationen, Testverfahren und Erstattungsmoglichkeiten der Liquid Biopsy uneinheitlich. Auch

in den indikationsbezogenen Leitlinienempfehlungen hat sie noch nicht immer Einzug gefunden.
Gleichzeitig schiren Uberzogene Versprechen, insbesondere im Bereich der Krebsfriherkennung,
unrealistische Erwartungen und fiihren zu einem verzerrten Bild in der Offentlichkeit. Dies er-
schwert die sachlich begriindete Integration einer Methode, die in bestimmen Indikationen bereits
etabliert ist, in die Regelversorgung.

Hiirden bei der Erstattung und Finanzierung

Fehlende, nicht kostendeckende bzw. nicht sektorentibergreifende Erstattung behindert aktuell
den Zugang fur Patientinnen und Patienten zu verfligbaren Liquid Biopsy-Anwendungen in der
Regelversorgung. Im EBM-Katalog, der alle abrechnungsfahigen Leistungen fir gesetzlich Versi-
cherte in der ambulanten Versorgung abbildet, ist die Erstattung auf wenige indikationsbezogene
Fragestellungen begrenzt. Diese Einschrankung verhindert die Erstellung eines umfassenden
Tumorprofils und beschneidet somit das Potential der Liquid Biopsy.

Problematisch ist auch, wenn ein neu zugelassenes zielgerichtetes Medikament in die Versorgung
kommt, die dazugehorige Liquid Biopsy Begleitdiagnostik aber erst deutlich verzogert erstattbar
wird, obwohl sie die VVoraussetzung fir eine zugeschnittene Behandlung ist (z. B. bei der Resis-
tenztestung von Mutationen des ESR1-Gens®). Die seit 1. Januar 2025 geltende Laborreform
konnte sich zu einer weiteren Hirde entwickeln — Fachverbande fiirchten eine Unterdeckung der
Kosten bei einer zunehmend groRen Zahl an onkologischen Untersuchungen und letztlich um die
Existenz von Pathologien und medizinischen Laboren.™- "2 So liegt bei der ESR1-Liquid Biopsy
die EBM-Erstattung bereits deutlich unter den Vollkosten und wird daher von vielen Pathologien
und Laboren nicht angeboten.




Die Expertinnen und Experten betonen, dass eine angemessene und indikationsoffene Erstat-
tung von Liquid Biopsy-Tests in der Regelversorgung sichergestellt werden muss — etwa durch
die Anpassung des EBM-Katalogs und anderer Erstattungsgrundlagen sowie die Schaffung von
Mechanismen zur schnellen Erstattung innovativer, evidenzgesicherter Diagnostik. Dies konnte
zum Beispiel durch Real-World-Evidenz aus dem Behandlungsalltag untermauert werden.

GroRer Bedarf an weiterer Forschung und Entwicklung

Zwar kommt Liquid Biopsy als evidenzbasierte Methode besonders bei fortgeschrittenen
Erkrankungen in der klinischen Praxis bereits zum Einsatz — dennoch steckt sie in einigen An-
wendungsfeldern wie der Frilherkennung noch in den Kinderschuhen. Ohne gezielte Forschung
und klinische Validierung wird es nicht gelingen, ihr Potenzial auszuschopfen und entsprechende
Anwendungen flachendeckend in der Regelversorgung zu implementieren. Gerade fiir den
Einsatz in friihen Krebsstadien, wenn die Konzentration von ctDNA oft sehr niedrig ist, waren
Tests mit noch hoherer Sensitivitat und Spezifitat winschenswert. Dariber hinaus gibt es noch
viele offene Fragen, die in umfassenden, prospektiven Studien mit groRen Patientenkohorten
untersucht werden sollten: Welche Folgen hat zum Beispiel das friihzeitige Wissen Gber ein
mogliches Wiederauftreten einer Krebserkrankung fir die Behandlung und den Therapieerfolg?
Eine Herausforderung bei der Interpretation der Liquid Biopsy-Ergebnisse ist auch die Tatsache,
dass Genmutationen (z. B. BRAF-Gen), die in bosartigen Tumoren vorkommen, auch in Normal-
gewebe, gutartigen Tumoren (z. B. Leberflecke) oder entziindlichen Prozessen nachweisbar sind.
Ein Vergleich mit dem im Rahmen der Primardiagnostik erhobenen Mutationsprofil ist daher fur
die Einordnung der Liquid Biopsy wichtig.

Weitere Standardisierung und Vernetzung im Gesundheitssystem notwendig

Auch wenn bereits Ringversuche, wie zum Beispiel durch die Qualitatssicherungs-Initiative
Pathologie (QuIP), und sensitive Methoden wie dPCR und NGS fiir eine entsprechende Ergebnis-
qualitat in der alltaglichen Praxis sorgen, fehlen verbindliche Vorgaben flir Probenentnahme,
Transport, Praanalytik, Durchfihrung und Ergebnisinterpretation. Zudem mangelt es teilweise an
klaren Schnittstellen und standardisierten Uberweisungswegen zwischen Arztpraxen, Kliniken,
Pathologien und Laboren. VVerlassliche Datenweitergabe und definierte Zustandigkeiten sind
jedoch essenziell fiir eine strukturierte VVersorgung.

Im Fokus: Die Patientinnen und Patienten

Fur viele Betroffene ist die Liquid Biopsy mehr als nur ein Test — sie bedeutet Hoffnung: auf
eine individuellere, schonendere und wirksamere Behandlung. Es ist unsere Aufgabe, diese
Hoffnung mit konkreten MalRnahmen Realitat werden zu lassen. Fiir Menschen mit Krebs-
erkrankungen ist es entscheidend, dass Liquid Biopsy-Anwendungen dort verflgbar sind,
wo der Einsatz medizinisch sinnvoll und notwendig ist. Als minimal-invasive, risikoarme
Methode kann sie im Diagnose- und Behandlungsprozess eine wichtige Rolle spielen. Gleich-
zeitig besteht Aufklarungsbedarf Gber Maoglichkeiten und Limitationen der Liquid Biopsy, um
die Bevolkerung besser vor unndtigen oder nicht evidenzbasierten Testungen zu schitzen.



Wie die Liquid Biopsy die Versorgung von Menschen
mit Krebs in Deutschland verbessern kann

Der 5-Punkte-Plan von Vision Zero

Die Initiative Vision Zero setzt sich dafir ein, dass die Liquid Biopsy dort konsequent eingesetzt
wird, wo sie schon heute ihr Potenzial fiir eine bessere Krebsbehandlung entfalten kann. Das
Instrument ist ein wichtiger Baustein in der personalisierten Krebsmedizin und wird in Zukunft
an Bedeutung gewinnen.

Die Liquid Biopsy sollte in den kommenden Jahren ein integraler Bestandteil einer modernen
Krebsversorgung werden — dort, wo ihr Einsatz medizinisch sinnvoll, evidenzbasiert und struktu-
rell abgesichert ist. Von der Therapieselektion tiber das Monitoring des Krankheitsverlaufs bis hin
zur Nachsorge bei Verdacht auf ein Rezidiv. Langfristig ist auch der Einsatz zur risikoadaptierten
Friherkennung denkbar — sofern Sensitivitat und Spezifitat weiter verbessert werden.

Bereits in wenigen Jahren konnte die Liquid Biopsy in mehreren grol3en Tumorentitaten routine-
maRig zur Anwendung kommen, sofern die Rahmenbedingungen stimmen.

Es braucht jetzt entschlossenes politisches Handeln, um Liquid Biopsy als Standard in der onko-
logischen Versorgung zu etablieren: durch Aufklarung, gezielte Forschung und Standardisierung.




DER 5-PUNKTE-PLAN VON VISION ZERO

1.

Behandelnde sowie Patientinnen und Patienten aufklaren

Ziel: Etablierung eines umfassenden Schulungsangebotes tUber die aktuell
bestehenden Maglichkeiten und Grenzen der Liquid Biopsy bei medizinischem Fach-
personal und verstarkte Aufklarung der Patientinnen und Patienten bis Mitte 2027.

MaRnahmen:

Entwicklung und Implementierung zertifizierter Fortbildungsprogramme
fiir Arztinnen und Arzte sowie nicht-irztliches Fachpersonal (u.a. Anwendungs-
felder, Qualitatssicherung) durch die Landesarztekammern.

Integration von Liquid Biopsy-Inhalten in die arztliche Weiterbildung

(z. B. in den Weiterbildungskatalog der Arztekammern und Curricula der
Fachgesellschaften).

Erstellung von E-Learning-Formaten und CME-Modulen speziell fiir Onkologin-
nen und Onkologen, Pathologinnen und Pathologen und Labormedizinerinnen
und Labormediziner.

Erstellung und Verbreitung evidenzbasierter Patienteninformationsmaterialien
liber verschiedene Kandle (online, Print, Patientenorganisationen).

Patienteneinbeziehung in Gesundheitsversorgung und Behandlung starken

Ziel: Aktive Einbindung der Patientenperspektive in klinische Studien, Leitliniener-
stellung und Behandlungsentscheidungen in Bezug auf Diagnostikfragen und Liquid
Biopsy ab 2025.

MaRnahmen:

Konsistente Etablierung von Patientenbeiraten in Forschungsprojekten und
Leitlinienentwicklungsprozessen.

Forderprogramme zur Unterstiitzung von Patientenorganisationen, die
evidenzbasierte Informationen zu Liquid Biopsy aufbereiten.

Entwicklung eines Patienten-Leitfadens ,Liquid Biopsy verstehen und nutzen”
in Zusammenarbeit mit Selbsthilfegruppen.

Forderung der partizipativen Entscheidungsfindung im klinischen Alltag durch
umfassende Aufklarung Gber Testoptionen und Ergebnisse.

Forschung und Entwicklung intensivieren

Ziel: Schliel3en der Wissensliicken tGiber den klinischen Nutzen der Liquid Biopsy in
den verschiedenen Anwendungsbereichen und Uberfiihrung evidenzbasierter Liquid
Biopsy-Anwendungen in nationale Leitlinien bis Ende 2027.



MaRnahmen:

Forderung von prospektiven, multizentrischen Studien und Kohorten-Projekten
zu Liquid Biopsy, insbesondere fiir MRD-Analysen und Friiherkennung.

Einrichtung eines nationalen Registers fiir Liquid Biopsy-Daten als Grundlage
fiir Forschung und Versorgung.

Weitere Standardisierung vorantreiben

Ziel: Entwicklung und Implementierung von Standardprotokollen und Leitlinien fur
den Einsatz, Praanalytik und Analyse von Liquid Biopsy bis Ende 2026.

MaRnahmen:

Entwicklung und Implementierung von Standardprotokollen und Leitlinien

(z. B. durch die Arbeitsgruppe in der Rili-BAK — Pathologie, Richtlinie der
Bundesarztekammer); bis Ende 2026: verbindliche Standards fiir Praanalytik
(Probeentnahme, Transport, Handling), Analytik (Testhaufigkeit, Zeitpunkt)
und Ergebnisinterpretation.

Priifung und Erarbeitung von Vorschligen fiir Ubertragung von internationalen
Leitlinien oder Empfehlungen auf die deutsche Versorgung.

Klare Anwendungsleitlinien der Fachgesellschaften mit definierten Ein- und
Ausschlusskriterien fiir den Einsatz der Liquid Biopsy unter anderem in Bezug
auf Indikation (Therapieentscheidung, Resistenzmonitoring, MRD-Detektion),
Patientenkollektive, Zeitpunkt und Testhaufigkeit.

Qualitatssicherung durch Ringversuche.

Netzwerke schaffen

Ziel: Intensivierung der intersektoralen Zusammenarbeit zwischen niedergelas-
senen Behandelnden, Krebszentren, Pathologien und Laboren, um einen sektoren-
unabhangigen und standortiibergreifenden Einsatz der Liquid Biopsy zu erreichen.

MaRnahmen:

Klare Uberweisungsprozesse zwischen Behandelnden und Pathologien
etablieren

Forderung von Modellprojekten fiir sektorentibergreifende Liquid Biopsy-
Netzwerke (z. B. regionale Kompetenzzentren).

Forderung der intersektoralen Zusammenarbeit und Zugang zu gemeinsamen
Entscheidungen im Tumorboard

Entwicklung einer zentralen Online-Plattform zur Vernetzung von Arztinnen
und Arzten, Pathologien, Laboren und Patientinnen und Patienten.



WER IST VISION ZERO?

Vision Zero e.V. ist ein Zusammenschluss namhafter Vertreterinnen und Vertreter aus Wissen-
schaft, Medizin, Medien, Stiftungen, Verbanden und forschender Industrie. Der Verein will dazu
beitragen, die Pravention und Friiherkennung von Krebserkrankungen nachhaltig zu verbessern,
die onkologische Prazisionsdiagnostik sowie innovative Therapiekonzepte nachhaltig zu fordern
und Vorlagen fir Entscheidungstrager in der Gesundheitspolitik zu erarbeiten. Ziel ist es, die Zahl
der vermeidbaren krebsbedingten Todesfalle drastisch zu senken, idealerweise gegen null zu brin-
gen. Im Namen von Vision Zero danken wir herzlich allen Personen, die an der Erstellung dieses
Dokuments mitgearbeitet haben. Unser besonderer Dank gilt den Expertinnen und Experten, die
am Workshop zu diesem Positionspapier teilgenommen und an der Erstellung mitgewirkt haben

(in alphabetischer Reihenfolge):

Prof. Dr. med. Christoffer Gebhardt
(Hamburg, Leiter des Hauttumorzentrums
und Stellvertretender Klinikdirektor
Dermatologie Universitatsklinikum Hamburg
Eppendorf)

Prof. Dr. med. Frank Griesinger
(Oldenburg, Klinikdirektor Hamatologie
und Onkologie Universitatsklinik fir Innere
Medizin Oldenburg)

Renate Haidinger
(Minchen, Griinderin und 1. Vorsitzende
Brustkrebs Deutschland e.\.)

PD Dr. med. Lukas Heukamp

(Hamburg, Facharzt fir Pathologie,
Gesellschafter Institut fir Hamatopathologie
Hamburg)

PD Dr. med. Thomas llimer
(Dresden, Facharzt fir Innere Medizin,
Hamatologie und Onkologie)

Dr. med. Melanie Janning

(Mannheim, Heidelberg, Leitende Oberarztin,
Personalisierte Onkologie und DKFZ Hector
Krebsinstitut an der Universitatsmedizin;
Leiterin AG Liquid Biopsy und Einzelzellanaly-
sen, Personalisierte Medizinische Onkologie,
Deutsches Krebsforschungszentrum Heidel-
berg)

Prof. Dr. med. Frederick Klauschen
(Minchen, Direktor Pathologisches Institut
der Ludwig-Maximilians-Universitat)

Prof. Dr. med. Annette Lebeau

(Lubeck, Facharztin fir Pathologie,
Gesellschafterin Gemeinschaftspraxis fur
Pathologie; Hamburg, Oberarztin, Institut
fur Pathologie des Universitatsklinikums
Hamburg-Eppendorf)

Harald Miller-Huesmann

(Paderborn, Facharzt fir Innere Medizin,
Hamatologie und Internistische Onkologie,
Palliativmedizin)

Die Erstellung fand zudem unter Mitwirkung der Menarini Stemline Deutschland GmbH,
Roche Deutschland, lllumina GmbH und Novartis Pharma GmbH statt.



Bestehende Liquid-Biopsy-Expertennetzwerke und
Unterstitzer der Forderungen des Positionspapiers

Die German Liquid Biopsy Group (GLBG) ist eine deutschlandweite Expertengruppe aus der
universitatsmedizinischen Forschung, die sich mit Liquid Biopsies beschaftigt — also der Analyse
von Tumorerkrankungen anhand von Blutproben. Die Gruppe vereint Fachleute aus Onkologie,
Molekularbiologie, Pathologie, Labormedizin und Bioinformatik, die gemeinsam daran arbeiten,
Informationen tber den Tumor im Blut fir den klinischen Alltag nutzbar zu machen.

Ziel der GLBG ist es, Liquid Biopsy-Verfahren zur Analyse zirkulierender Tumor-DNA (ctDNA) zu
standardisieren und deren Einsatz in der Patientenversorgung zu ermoglichen. Im Fokus steht
dabei die Entwicklung eines einheitlichen Analyse-Workflows, der eine prazise, standortiber-
greifend vergleichbare Auswertung von Proben erlaubt. Dies ist entscheidend fir den Einsatz
in der personalisierten Krebstherapie sowie beim Monitoring von Krankheitsverlaufen und
Therapieansprechen. Zur Qualitatssicherung organisiert die GLBG sogenannte Ringversuche,
also Testlaufe, bei denen mehrere Labore dieselben Proben analysieren und die Ergebnisse
vergleichen. Diese dienen als Grundlage fuir zukinftige multizentrische klinische Studien.

Die GLBG ist aus dem Forschungsverbund EXLIQUID (,Exploiting liquid biopsies to advance
cancer precision medicine”) hervorgegangen — einer Initiative des Deutschen Konsortiums fiir
Translationale Krebsforschung (DKTK). Sie blindelt die wissenschaftliche, technische und medizi-
nische Expertise der Universitatskliniken an den Partnerstandorten in Augsburg, Berlin, Dresden,
Essen/Dusseldorf, Frankfurt/Mainz, Freiburg, Hamburg, Heidelberg, Libeck/Kiel, Minchen und
Tubingen. Mit einem translationalen Ansatz verfolgt sie das Ziel, Liquid Biopsies zuverlassig und
reproduzierbar in die klinische Routine zu tberfthren.

Des Weiteren steht die GLBG im engen Austausch mit der European Liquid Biopsy Society (ELBS),
die mit einem ganzheitlichen Ansatz die klinische Umsetzung von Liquid Biopsy-Verfahren auf
europaischer Ebene vorantreibt. Die ELBS vereint zentrale Akteure aus Wissenschaft, Klinik,
Industrie und Behorden, mit dem Ziel, das Feld gemeinsam weiterzuentwickeln — aktuell mit
Fokus auf der Onkologie, perspektivisch auch auf weiteren Anwendungsbereichen wie kardio-
vaskularen oder entziindlichen Erkrankungen.

Ansprechpartner/innen:

GLBG: Eva Dazert-Klebsattel (email: eva.dazert-klebsattel@uksh.de) und

Anja Riediger (email: a.riediger@dkfz-heidelberg.de; VVision Zero Pioneers)

ELBS: https:/www.uke.de/english/departments-institutes/institutes/tumor-biology/
european-liquid-biopsy-society-elbs/index.html
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