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1 Zusammenfassung

Die febrile Neutropenie (FN) stellt eine schwere Komplikation einer antineoplastischen Therapie 
dar. Ihr Risiko ist abhängig von der Grunderkrankung, von der Zusammensetzung und Dosie-
rung der antineoplastischen Therapie sowie von individuellen Faktoren. Das Risiko steigt mit 
der Tiefe und der Dauer der Neutropenie. Eine etablierte Strategie zur Reduktion des FN-Risikos 
sowie der Gewährleistung einer zeit- und dosisgerechten antineoplastischen Therapie ist die 
prophylaktische Gabe von Granulozyten-Kolonie-stimulierenden Faktoren (G-CSF). Dadurch wird 
das Risiko für das Auftreten febriler Neutropenien und Infektionen reduziert. Die Rate an Hospi-
talisierung und der Verbrauch von Antibiotika gehen zurück. Ein klarer Vorteil für das Gesamt-
überleben oder Ansprechen auf die spezifische antineoplastische Therapie konnte bislang 
jedoch nicht belegt werden. Wichtig dabei ist, dass der Antibiotikaverbrauch durch die Gabe 
von G-CSF reduziert werden kann.

Die korrespondierende Leitlinie ‚Prophylaxe infektiöser Komplikationen mit Kolonie-stimulieren-
den Faktoren (G-CSF) bei erwachsenen Patienten mit einer malignen Erkrankung“ wurde von 
der Arbeitsgemeinschaft Infektionen der DGHO (AGIHO) für die Diagnostik und Therapie dieser 
Patienten erstellt [1]. Grundlagen sind eine systematische Literaturrecherche, die einheitliche 
Bewertung der Evidenzstärke [2] (Tabelle 1) und ein Konsensfindungsprozess.
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Tabelle 1: ESCMID Kriterien zu Bewertung der Stärke der Empfehlung und Qualität der Evidenz 

Kategorie - Grad Definition

Stärke der Empfehlung (SoR)

A Hohe Evidenz für eine Empfehlung zur Nutzung

B Mäßige Evidenz für eine Empfehlung zur Nutzung

C Sehr geringe Evidenz für eine Empfehlung zur Nutzung

D Befürwortet eine Empfehlung gegen die Nutzung

Qualität der Evidenz (QoE)

I Evidenz aus mindestens einer sehr gut konzipierten und randomisierten kontrollierten Studie

II Evidenz aus mindestens einer gut konzipierten klinischen Studie ohne Randomisierung, aus Kohorten- oder 
Fallkontrollierten Studien (vorzugsweise aus mehr als einem Zentrum), aus mehreren longitudinalen Fallse-
rien oder aus sehr positiven Ergebnissen unkontrollierter Experimente

III Evidenz aus Stellungnahmen anerkannter Behörden und Einrichtungen, die auf klinischer Erfahrung, 
beschreibenden Fallstudien oder Berichten von Expertenausschüssen beruhen

Qualität der Evidenz (QoE) - Index (für Level II)

r Meta-Analyse oder systematischer Review von randomisierten kontrollierten Studien

t Übertragene Evidenz, z.B. Ergebnisse aus verschiedenen Pat.-Kohorten oder mit vergleichbarer immunolo-
gischer Ausgangslage

h Vergleichsgruppe ist eine historische Kontrolle

u Ergebnisse unkontrollierter Studien

a Publizierter Abstract zu Studiendaten, der auf einem wissenschaftlichen Symposium oder einer Tagung vor-
gestellt wurde

Legende:
SoR Stärke der Empfehlung, QoE Qualität der Evidenz

2 Grundlagen

2.1 Definition und Basisinformationen

Die Myelosuppression ist eine limitierende Nebenwirkung in der antineoplastischen Therapie. 
Pat. in Neutropenie haben ein erhöhtes Risiko für Fieber, Infektion, Sepsis und therapieassozi-
ierte Mortalität. Strategien zur Reduktion des Morbiditäts- und Mortalitätsrisikos sind antimikro-
bielle Prophylaxe, frühe empirische antimikrobielle Therapie und die prophylaktische Gabe 
myeloischer Wachstumsfaktoren. In Abhängigkeit von der zu erwartenden Neutropeniedauer 
und klinischen Risikofaktoren wird im Hinblick auf einen komplizierten Verlauf einer febrilen 
Neutropenie zwischen Pat. mit hohem bzw. Standardrisiko unterschieden (Tabelle 2) [3].

Tabelle 2: Abschätzung des Risikos febriler Komplikationen in Abhängigkeit von der Dauer einer Neutropenie [3] 

Klinische Situation Intention Intervention SoR1 QoE1

Neutropenie >7 Tage Abschätzung des Risikos für 
febrile Neutropenie

Hohes Risiko A I

Neutropenie 7 Tage und klinische Risikofaktoren2 Hohes Risiko B II

Neutropenie 7 Tage ohne klinische Risikofaktoren Standardrisiko A I

Legende:
1 SoR =Strength of recommendation; QoE = quality of evidence;
2 hier auch Abwägung der Indikation zur G-CSF-Gabe und Abschätzung des Risikos unter diesem Aspekt
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6 Therapie

Die Optionen zum Einsatz von G-CSF in Abhängigkeit von Grunderkrankung und Behandlungssi-
tuation sind in den folgenden Kapiteln zusammengefasst. Die Empfehlungen und Indikationen 
beziehen sich auf erwachsene Patienten.

6.1 Indikation für G-CSF in der Behandlung solider Tumore

Die Indikation für die Gabe von G-CSF richtet sich nach dem zu erwarteten Risiko für FN einer 
antineoplastischen Therapie. Hier hat sich in der Empfehlung keine Änderung ergeben. Die 
Empfehlung entspricht den aktuell gültigen Leitlinien von ASCO 2026 [4], ESMO 2016 [5] sowie 
der S3 Leitlinie supportive Therapie von 2025 [6] (siehe Tabelle 3 und Abbildung 1).

Tabelle 3: Indikation für die Gabe von G-CSF in Abhängigkeit es zu erwartenden Risikos für eine FN 

Zu erwartendes FN-Risiko Indikationsempfehlung

Risiko ≥ 20% Indikation für G-CSF

Risiko 10 – 20% Indikation für G-CSF bei klinischen Risikofaktoren, die einen kom-
plizierten Verlauf einer febrilen Neutropenie begünstigen (insbe-
sondere bei starker Ausprägung eines Risikofaktors oder mehre-
rer Risikofaktoren)

Risiko < 10% keine Indikation für die primäre Gabe von G-CSF

Abbildung 1: Indikation zu primärer Prophylaxe mit G-CSF in der Tumortherapie 

Legende:
1Alter > 65 Jahre, fortgeschrittene symptomatische Tumorerkrankung, Vorgeschichte einer FN, reduzierter Per-
formancestatus ECOG > 1, Insuffizienz in Leber-, Nieren- oder kardialer Funktion, Kachexie;
FN febrile Neutropenie

6.2 G-CSF in der Behandlung des Non-Hodgkin Lymphoms

Die Indikation für die primäre Gabe von G-CSF in der Behandlung des Non-Hodgkin Lymphoms 
entspricht der Indikation bei soliden Tumoren. G-CSF zur Erhöhung der Dosisintensität einer 
antineoplastischen Therapie führt nicht zu einem verbesserten Überleben der Patienten. Wich-
tig ist, G-CSF NICHT am Tag der Chemotherapie zu geben, da dadurch die Inzidenz einer febri-
len Neutropenie ansteigen kann [7]. Deshalb empfehlen wir die Gabe an Tag 2 – 4 nach 
Abschluss des jeweiligen Therapiezyklus.
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6.3 G-CSF in der Behandlung des Hodgkin-Lymphoms (HL)

Es gibt keine Routineindikation für die Gabe von G-CSF bei Behandlung des HL mit ABVD oder 
Nivolumab + AVD. Im individuellen Risikofall kann das jedoch eine Indikation sein. Es gilt bei 
ABVD zu beachten, dass G-CSF das Risiko einer Bleomycin-induzierten pulmonalen Toxizität 
erhöhen kann [8].

Bei einer Erstlinien - Therapie des HL mit BV + AVD ist die Indikation zu primärer Prophylaxe 
mit G-CSF gegeben. Dadurch kann das Risiko für eine FN wesentlich reduziert werden.

Unverändert bleibt die Empfehlung zur primär prophylaktischen Gabe von G-CSF bei Therapie 
des HL mit eskaliertem BEACOPP oder dem neuen Standard BrECADD bestehen.

Die Empfehlungen fasst der Algorithmus in Abbildung 2 zusammen.

Abbildung 2: Indikation zu G-CSF in der Behandlung des Hodgkin-Lymphoms 

Legende:
1Alter > 65 Jahre, fortgeschrittene symptomatische Tumorerkrankung und Remissionsstatus, Vorgeschichte 
einer FN, reduzierter Performancestatus ECOG > 1, Insuffizienz in Leber-, Nieren- oder kardialer Funktion, 
Kachexie
ABVD Adriamycin, Bleomycin, Vinblastin, Dacarbazin; N Nivolumab; BrECADD Brentuximab Vedotin, Etoposid, 
Cyclophosphamid, Adriamycin, Dexamethason, Dacarbazin; BEACOPP Bleomycin, Etoposid Adriamycin, Cyclo-
phophamid, Vincristin, Procarbazin, Prednison.

6.4 G-CSF in der Behandlung akuter Leukämien

Die Gabe von G-CSF bei intensiver Chemotherapie einer AML verkürzt die Neutropeniedauer, 
reduziert die Infektionsrate und kann den Krankenhausaufenthalt verkürzen. Dies gilt auch bei 
Protokollen mit reduzierter Intensität wie zum Beispiel einer Konsolidierung mit Hochdosis Cyto-
sin-Arabinosid über 3 Tage: Auch hier kann die Häufigkeit infektiöser Ereignisse durch G-CSF 
effektiv reduziert werden.

Vorsicht ist bei einer Applikation vor der Evaluation der frühen Blastenclearance gegeben (sog. 
Frühpunktion üblicherweise um Tag 14). In den Tagen davor sollte kein G-CSF gegeben werden, 
um die Beurteilbarkeit des Knochenmarks nicht zu beeinträchtigen.

Die Gabe von G-CSF führt im Rahmen der Therapie der ALL zu einer Infektionsreduktion und 
einem Überlebensvorteils, dementsprechend wird sie in den Studienprotokollen der GMALL 
empfohlen [9]. Es ergibt sich keine Änderung zu den Empfehlungen in der früheren Version die-
ser Leitlinie.
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6.5 Sekundäre G-CSF Prophylaxe

Die sekundäre Gabe von G-CSF kann aus zwei Gründen geschehen: 1. Erhöhung bzw. Einhal-
tung der Dosisintensität der Therapie oder 2. als prophylaktische Maßnahme nach einer voraus-
gehenden FN in der Vorbehandlung oder dem vorausgehenden Zyklus. Eine Reduktion der Leta-
lität ist für die Gabe von G-CSF bei FN bisher nicht nachgewiesen werden.

Die sekundäre Prophylaxe reduziert aber die Morbidität der Therapie bei stattgehabter neutro-
penischer Komplikation im vorausgegangenen Zyklus, deshalb kann der Einsatz von G-CSF hier 
empfohlen werden (B-III).

6.6 G-CSF nach CAR T Zell Therapie und bei Behandlung mit bispezifi-
schen Antikörpern

G-CSF verkürzt eine prolongierte Neutropenie nach CAR T Zell Therapie. Die Applikation bei die-
sem Therapiekonzept scheint auf der Grundlage aktuell verfügbarer Evidenz sicher zu sein und 
das Risiko für das Auftreten von CRS (Cytokine-Release-Syndrome) oder ICANS (Immune Effec-
tor Cell Associated Neurotoxicity Syndrome) nicht zu erhöhen. Die Gabe von G-CSF wird daher 
bei Bedarf (z.B. bei persistierender Neutropenie <500/µl ab Tag 5-7 nach CAR-T-Zell-Transfusion 
oder bei Hochrisiko-Pat. ggf. frühzeitigerer Einsatz, z.B. ab Tag 2) empfohlen und kann durch 
das CAR-HEMATOTOX Risiko Modell gut gesteuert werden [11, 12]. Detailliertere Empfehlungen 
finden Sie in der Onkopedia-LL zum Management von Nebenwirkungen bei CAR T Zelltherapie 
[10].

Die Stärke der Empfehlung und Qualität der Evidenz basiert auf retrospektiven Daten, randomi-
sierte prospektive Studien zu dieser Fragestellung liegen nicht vor (B-III).

Ähnlich verhält sich die Datenlage bei Therapie mit bispezifischen Antikörpern: Die Gabe von G-
CSF sollte jedoch in der Phase der step-up Dosierung bzw. einer klinischen Situation mit mani-
fester oder drohender CRS vermieden werden, randomisierte prospektive Studien liegen bisher 
dazu nicht vor (B-III).

6.7 Biosimilar G-CSF und Efbemalenograstim

Die Gabe von biosimilarem G-CSF ist sicher und vergleichbar effektiv zu den Originalpräpara-
ten. Zahlreiche Studien konnten eine Nicht-Unterlegenheit gut belegen. Deshalb ist der Einsatz 
der Biosimilars empfohlen (A-I). Diese starke Empfehlung betrifft die Endpunkte Reduktion von 
FN, Verkürzung einer Neutropeniedauer, Reduktion infektiöser Mortalität und Verbesserung der 
Kosten-Effektivität. Eine Übersicht zur Datenlage, Stärke der Empfehlung und Qualität der Evi-
denz ist im korrespondierenden Kapitel der aktuellen AGIHO Leitlinie detailliert dargestellt. [1]

Efbemalenograstim (EMGA) ist ein non-biosimilares G-CSF der dritten Generation. Obwohl es 
nicht-pegyliert ist, ist es ein lang wirksames rekombinantes Fusionsprotein mit G-CSF und 
einem humanen IgG2-FC Fragment. Dadurch werden keine anti-PEG Antikörper entwickelt und 
es erhält dadurch eine nachhaltigere Effektivität. Randomisierte Multizentrumsstudien konnten 
eine Nicht-Unterlegenheit im Vergleich zu Pegfilgrastim oder Filgrastim belegen. Die Dauer 
einer schweren Neutropenie war vergleichbar, die Dauer einer schweren Neutropenie Grad 4 
jedoch signifikant reduziert. Deshalb ist EMGA eine valide Alternative in der Prophylaxe mit G-
CSF (A-I).

6.8 G-CSF und Antimicrobial Stewardship

Mehrere randomisierte Studien konnten zeigen, dass die prophylaktische Gabe von G-CSF den 
Verbrauch an Antibiotika reduzieren kann. Deshalb sollte G-CSF fest in „Antimicrobial Ste-
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wardship“ Programme implementiert werden. Zur Prophylaxe von FN oder infektiösen Kompli-
kationen in der antineoplastischen Therapie sollte G-CSF den Vorzug gegenüber einer antibioti-
schen Prophylaxe erhalten. So kann ein wichtiger Beitrag zur Verringerung negativer Langzeit-
effekte wie die Resistenzbildung nach nicht gut kontrollierter Gabe von Antibiotika geleistet 
werden (A-I) [1].
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Kausche, 
Lea

Kepler Uni-
versitätskli-
nikum, 
Linz/Öster-
reich Johan-
nes Kepler 
Universität, 
Linz/Öster-
reich

Nein Nein Nein Nein Nein Ja

Sandoz

Nein

Krause, 
Stefan

Uniklinik Er-
langen

Nein Nein Nein Nein Nein Nein Nein

Köhler, Phil-
ipp

Uniklinik 
Köln Klinik I 
für Innere 
Medizin 
50937 Köln

Ja

Ambu 
GmbH, Du-
ke Universi-
ty, Gilead 
Sciences, 
infill health-
care com-
munication 
GmbH, 
Mundiphar-
ma Rese-
arch Limi-
ted, Novar-
tis Pharma 
GmbH, 
Noxxon N.V. 
und Pfizer 
Pharma

Ja

Amundi Co-
re MSCI 
World 
Swap, DWS 
Aktien Stra-
tegie 
Deutsch-
land LC, 
Invesco RA-
FI All-World 
Fundamen-
tal Value 
UCITS ETF, 
iShares 
STOXX Eu-
rope 600 
UCITS ETF, 
iShares 
TecDAX 
UCITS ETF 
(DE), MSCI 
ACWI UCITS 
ETF, Novo-
Nordisk

Ja

Patent 
beim Deut-
schen Pa-
tent- und 
Markenamt 
(DE 10 
2021 113 
007.7)

Ja

Akademie 
für Infekti-
onsmedizin 
e.V., Ambu 
GmbH, As-
tellas Phar-
ma, BioRad 
Laborato-
ries Inc, 
Datamed 
GmbH, Eu-
ropean 
Confedera-
tion of Me-
dical Myco-
logy, Gilead 
Sciences, 
GPR Akade-
mie Rüs-
selsheim, 
HELIOS Kli-
niken 
GmbH, Jazz 
Phar-
maceuti-
cals Ger-
many 
GmbH, 
Lahn-Dill-
Kliniken 
GmbH, me-
dupdate 
GmbH, 
MedMedia 
GmbH, 
MSD Sharp 
& Dohme 
GmbH, Pfi-
zer Pharma 
GmbH, Sa-
nofi-Aventis 
Deutsch-
land GmbH, 
Scilink Co-
municación 
Científica 
SC, strea-
medup! 
GmbH, Uni-
versitätskli-
nikum und 
LMU Mün-
chen, Ver-
ein zur För-
derung der 
Rheumato-
logie 
e.V.und VI-
TIS GmbH

Ja

Förderung 
durch das 
Bundesmi-
nisterium 
für For-
schung und 
Bildung 
(BMBF) B-
FAST (Bun-
desweites 
For-
schungs-
netz Ange-
wandte 
Surveillan-
ce und Tes-
tung) und 
NAPKON 
(Nationales 
Pandemie 
Kohorten 
Netz) des 
Netzwerks 
Universi-
tätsmedizin 
(NUM), des 
Landes 
Nordrhein-
Westfalen 
und durch 
die Dr. 
Heinz Lux-
Stiftung

Nein Nein
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Autor*in Anstel-
lung1

Beratung / 
Gutach-

ten2

Aktien / 
Fonds3

Patent / 
Urheber-
recht / Li-

zenz4

Honorare5 Finanzie-
rung wis-
senschaft-
licher Un-

tersu-
chungen6

Andere fi-
nanzielle 
Beziehun-

gen7

Persönli-
che Bezie-
hung zu 
Vertre-

tungsbe-
rechtig-

ten8

Link, Hart-
mut

Eine Erklärung liegt noch nicht vor

Liss, Blasi-
us

HELIOS Uni-
versitätskli-
nikum Wup-
pertal, Kli-
nik für Hä-
matologie, 
Onkologie, 
klinische In-
fektiologie 
und Pallia-
tivmedizin

Ja

J&J

Nein Nein Ja

AstraZene-
ca, J&J, Mo-
derna, GSK, 
Roche;

Nein Ja

Gilead Sci-
ences, Ver-
tex.

Nein

Mellinghoff, 
Sibylle

Universi-
tätsklinik 
Köln

Nein Nein Nein Ja

SCM has re-
ceived re-
search 
grants by 
the EKFS, 
by DZIF, 
and the Me-
dical Facul-
ty of the 
Uni-versity 
of Cologne; 
she has re-
ceived 
speaker ho-
noraria by 
Akademie 
für “Infekti-
onsmedi-
zin”, Astra-
Zeneca, K 
aro, Gilead, 
and Pfizer; 
she has be-
en a con-
sultant to 
Octaphar-
ma.

Ja

DZIF; EKFS; 
Universität 
Köln

Nein Nein

Sandherr, 
Michael

Eine Erklärung liegt noch nicht vor

Schalk, En-
rico

Otto-von-
Guericke-
Universität 
Magdeburg, 
Magdeburg

Nein Nein Nein Nein Nein Nein Nein

Schmidt-
Hieber, 
Martin

MUL-CT, 
Cottbus

Nein Nein Nein Nein Nein Nein Nein

Schuelper, 
Nikolai

medius KLI-
NIKEN 
gGmbH 
Hedelfinger 
Straße 166 
73760 Ost-
fildern

Nein Nein Nein Nein Nein Nein Nein

Seggewiß-
Bernhardt, 
Ruth

Eine Erklärung liegt noch nicht vor

Spieker-
mann, 
Karsten

LMU Klini-
kum, Mün-
chen

Ja

Gilead, As-
traZeneca, 
SoBi

Nein Nein Ja

Gilead, As-
traZeneca, 
SoBi

Nein Nein Nein
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Autor*in Anstel-
lung1

Beratung / 
Gutach-

ten2

Aktien / 
Fonds3

Patent / 
Urheber-
recht / Li-

zenz4

Honorare5 Finanzie-
rung wis-
senschaft-
licher Un-

tersu-
chungen6

Andere fi-
nanzielle 
Beziehun-

gen7

Persönli-
che Bezie-
hung zu 
Vertre-

tungsbe-
rechtig-

ten8

Sprute, Ro-
sanne

Universität 
zu Köln, 
Köln

Nein Nein Nein Nein Nein Nein Nein

Legende:
1 - Gegenwärtiger Arbeitgeber, relevante frühere Arbeitgeber der letzten 3 Jahre (Institution/Ort)
2 - Tätigkeit als Berater*in bzw. Gutachter*in oder bezahlte Mitarbeit in einem wissenschaftlichen Beirat / Advisory 
Board eines Unternehmens der Gesundheitswirtschaft (z. B. Arzneimittelindustrie, Medizinproduktindustrie), eines 
kommerziell orientierten Auftragsinstituts oder einer Versicherung
3 - Besitz von Geschäftsanteilen, Aktien, Fonds mit Beteiligung von Unternehmen der Gesundheitswirtschaft
4 - Betrifft Arzneimittel und Medizinprodukte
5 - Honorare für Vortrags- und Schulungstätigkeiten oder bezahlte Autor*innen oder Koautor*innenschaften im Auftrag 
eines Unternehmens der Gesundheitswirtschaft, eines kommerziell orientierten Auftragsinstituts oder einer 
Versicherung
6 - Finanzielle Zuwendungen (Drittmittel) für Forschungsvorhaben oder direkte Finanzierung von Mitarbeiter*innen der 
Einrichtung von Seiten eines Unternehmens der Gesundheitswirtschaft, eines kommerziell orientierten Auftrags-
instituts oder einer Versicherung
7 - Andere finanzielle Beziehungen, z. B. Geschenke, Reisekostenerstattungen, oder andere Zahlungen über 100 Euro 
außerhalb von Forschungsprojekten, wenn sie von einer Körperschaft gezahlt wurden, die eine Investition im 
Gegenstand der Untersuchung, eine Lizenz oder ein sonstiges kommerzielles Interesse am Gegenstand der 
Untersuchung hat
8 - Persönliche Beziehung zu einem/einer Vertretungsberechtigten eines Unternehmens der Gesundheitswirtschaft
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