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Vorwort

Sehr geehrte Mitarbeiterinnen, sehr geehrte Mitarbeiter!

Jahrlich erkranken in NO mehr als 7.500 Menschen an Krebs. Die gute Nachricht: Osterreich
ist an der EU-Spitze bei den Uberlebensraten. Rund 61 Prozent der Betroffenen leben langer
als funf Jahre. Es gibt dabei eine klare Korrelation zwischen der Finanzierung des
Gesundheitswesens in diesem Bereich und den Erfolgen fir die Patientinnen und Patienten.

Die niederosterreichischen Universitats- und Landeskliniken haben sich im vergangenen
Jahrzehnt einen in Fachkreisen anerkannten Ruf in der Krebsbehandlung aufgebaut.
Niederdsterreich bietet internationale Spitzenmedizin, auf die sich die Patienten verlassen
kdonnen und bei der sie sich in dieser schwierigen Lebenssituation aufgehoben fihlen
kdnnen.

Neben groRen Innovationen in der onkologischen Therapie ist das Wissen unserer
Expertinnen und Experten ein wesentlicher Baustein fiir diesen erfolgreichen Weg. Die NO
Landesgesundheitsagentur unterstutzt diesen Weg durch technische/digitale
Innovationen, wie z.B. das NO Onkologie-Informations-System und die flichendeckende
Vernetzung der Experten durch Videokonferenzen fur Tumorboards. Mit der geplanten
Realisierung der HandbuUcher zur Krebsdiagnostik, Therapie und Nachsorge, steht hiermit
nun ein neuer Baustein fur eine qualitativ hochwertige Krebstherapie zur Verfigung. Durch
diese Handblicher bekennt sich die NO Landesgesundheitsagentur zu einem enormen
Qualitatsbewusstsein  mit der hohen Motivation, dieses weiterzuverfolgen und
voranzutreiben.

Das nun vorliegende Handbuch der onkologischen Versorgung des Bronchialkarzinoms
stellt das zweite in einer Reihe von mehreren geplanten Handbichern zu dieser Thematik
dar. Auf jeweils rund 50 Seiten werden Handlungsempfehlungen gegeben, die nun als
Wegweiser fur Diagnostik, Therapie und Nachsorge in unseren Universitats- und
Landeskliniken verbindlich gelten sollen. Um stets am neusten Stand der Wissenschaft zu
bleiben, wird das Handbuch mindestens einmal im Jahr an die medizinischen Erkenntnisse
angepasst und einem Review unterzogen.

Wir danken unseren mitwirkenden Expertinnen und Experten sowie Autorinnen und
Autoren sehr herzlich flr ihre Bereitschaft, dieses umfassende Handbuch zu erarbeiten und
damit fUr die hervorragende Unterstitzung, solch eine Idee zum Nutzen unserer
Patientinnen und Patienten zur Umsetzung zu bringen!

Mit freundlichen GrifR3en,

Dr. Markus Klamminger e.h. Dr. Silvia Bodi, MSc e.h.

Direktor fUr Medizin und Pflege Stellvertretende Direktorin

Leitung Abteilung Strategie und Qualitat
Medizin, Direktion Medizin und Pflege
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1 Einleitung und Zielsetzung

Das vorliegende Handbuch ist eine Handlungsempfehlung fir die Versorgung
onkologischer Patienten in den NO Universitats- und Landeskliniken. Damit soll ein NO
Standard hinsichtlich der Erstellung der Diagnose, der Durchfihrung der Therapie und der
Nachsorge definiert werden, an dem sich die in NO tatigen Arzte und Arztinnen orientieren
kdnnen.

Die Handlungsempfehlung ist anhand von etablierten medizinischen Leitlinien und unter
Beachtung der organisatorischen Rahmenbedingungen der NO Universitats- und
Landeskliniken entstanden.

Folgende Ziele sollen mit diesem Handbuch erreicht werden:

1 Sicherstellung, dass nur evidenzbasierte Diagnostik und Therapien in der Routine
eingesetzt werden

1 Angebot einer qualitativ hochwertigen Nachsorge
1 Anleitungscharakter fiir junge, weniger erfahrene Arzte und Arztinnen
1 Wissensgrundlage fir nicht onkologisch tatige Arzte und Arztinnen

Die vorgenannten Ziele werden von etablierten Leitlinien in unterschiedlicher Weise, jedoch
durch keine Leitlinie im vollen Umfang unterstitzt. Das Handbuch integriert Leitlinien daher
in Form von Verweisen, welche die Anwendung bestimmter Leitlinien je Fachbereich und
Erkrankung empfehlen.

Dariiber hinaus ist die Einhaltung der NO spezifischen, organisatorischen MaRnahmen eine
wesentliche Voraussetzung fiir eine vernetzte Kooperation der NO Universitats- und
Landeskliniken. Diese Kooperation ermoglicht die optimale Nutzung bestimmter
diagnostischer und therapeutischer Schwerpunkte der Kliniken im Sinne der Patienten.
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2 Allgemeines

Der Lungenkrebs totet mehr Menschen weltweit als jeder andere maligne Tumor und die
Zahl steigt weiter. 2017 sind weltweit 1,9 Millionen Menschen an Lungenkrebs verstorben,
was eine Steigerungum 29 % innerhalb von zehn Jahren bedeutet. In Europa starben zuletzt
pro Jahr 388.000 Menschen an Lungenkrebs.In Osterreich gab es 2018 laut Statistik Austria
4053 Lungenkrebstote. Die 5-Jahres Uberlebensrate bei Entdeckung eines
Lungenkarzinoms in FrUhstadien (Stadium I und II) liegt bei 77-91%, wahrend sie in
Spatstadien (Stadium IIIB und IV) < 5% betragt. In Osterreich werden derzeit ohne
etabliertem Screening 76% der Lungenkarzinome im Stadium IIIB oder IV entdeckt.

Aktives und passives Tabakrauchen stellt den wichtigsten Risikofaktor dar. Inhalation von
anderen Karzinogenen (z.B. in Cannabis) sowie die Exposition gegenUber Radon-222
(ionisierende Strahlung), Asbest, Feinstaub sowie Dieselabgasen sind zusatzlich bekannte
Risikofaktoren. Die Tatsache, dass Patienten mit COPD ein um vielfach hoheres Risiko fir
Lungenkrebs haben als Raucher ohne COPD, weist moglicherweise auf eine genetische
Empfanglichkeit hin.

Die vorliegende Handlungsempfehlung bezieht sich auf die folgenden Erkrankungen:

1 C34 - Bosartige Neubildung der Bronchien und der Lunge

In den NO Kliniken wurden im Jahr 2020 zu dieser Diagnose ca. 800 Neuerkrankungen
diagnostiziert.

Gesund und gepflegt. Ein Leben lang.
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3 Vorsorge

Grundsatzlich muss die Primarpravention (Vermeidung des Auftretens des
Lungenkarzinoms) von der Sekundarpravention (frihe Krankheitserkennung) und der
Tertiarpravention (Mafinahmen zur Reduktion der negativen Auswirkungen einer bereits
diagnostizierten Erkrankung) differenziert werden.

Das Rauchen steht in direktem kausalem Zusammenhang bei Uber 85% aller
Lungenkrebsfalle. Das Risiko im Vergleich zu einem Nichtraucher, an einem Lungenkrebs zu
versterben, hat Uberdie Jahre deutlichzugenommen: Es war bei Mannernin den 60erJahren
12fach, in den 80er Jahren 24fach und 2000-2010 25fach erhéht - ebenso 25fach erndht
auch bei Frauen (Med,, 2013).

Bis vor wenigen Jahren war Osterreich eines der Schlusslichter beziliglich der Raucherrate
in Europa und den OECD-Landern. Politische MafRnahmen kénnen erfolgreich die
Raucherrate senken, wie das absolute Rauchverbot in der Gastronomie, das mit 1. 11.2019
in Osterreich in Kraft gesetzt wurde, sowie das Rauchverbot und somit den
Nichtraucherschutz in allen offentlichen geschlossenen Raumen und Verkehrsmitteln. Der
Jugendschutz bedingt, dass auch in einem privaten PKW nicht geraucht werden darf, wenn
sich eine Person, die das 18. Lebensjahr nicht vollendet hat, im Auto befindet. Eine Senkung
der Nikotin-assoziierten Folgekrankheiten konnte bereits in anderen Landern gezeigt
werden.

Weitere gesundheitspolitische Mafinahmen sind:
1 Rauchverbot in 6ffentlichen Parks (bereits in einigen Landern wie Irland umgesetzt)

1 Hohe Zigarettenpreise, Einheitsverpackungen (kein Unterschied mehr zwischen
Packungen von verschiedenen Marken) brachten in Australien eine starke Reduktion
der Raucherrate

1 Verbot der Zigarettenautomaten (in vielen Landern umgesetzt: UK, Irland,
Frankreich, Ungarn, ...)

1 Die Anzahl taglich gerauchter Zigaretten und die Dauer des Tabakkonsums
verhalten sich proportional zum Lungenkrebsrisiko, allerdings gibt es keinen
~Schwellenwert, unterdem das Rauchen gefahrlos ware. Die Prognose bei Diagnose
ist besser, je friher der Rauchstopp erfolgte (Zhou, 2006)

1 Passivrauchen: am Arbeitsplatz ist das Risiko um 22%, bei rauchendem Ehepartner
um 24% erhdht (Hackshaw, 1997)

Raucherentwéhnung: Tabakrauchen erzeugt bei einem GrofSteil der Raucher eine
Abhangigkeit. Das suchtgenerierende Potential des Tabakrauchens (Nikotin) ist mit den
harten Drogen wie Heroin vergleichbar. Tabakabhangigkeit ist eine anerkannte Krankheit
(ICD10 F17.2). Der Schweregrad der Abhangigkeit wird mit dem Fagerstromtest ermittelt.
Die Gesprachsstruktur sollte sich nach den ,5 A orientieren: ask, advise, assess, assist,
arrange.

Gesund und gepflegt. Ein Leben lang.
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Kurzintervention: Jeder Arzt sollte jeden Raucher auf kurze, pragnante Art raten, das Rauchen
aufzugeben. Bereits minimale Beratungen von weniger als drei Minuten vergrdéBern die
Abstinenzraten.

Intensive Entwbhnberatung: Es gibt einen starken Zusammenhang zwischen der Dauer und
dem Erfolg der Beratung.

Medikamentdse Unterstitzung: Nikotinersatzprodukte (Pflaster, Inhaler, Kaugummi, Spray)
sowie Vareniclin (Champix®) erhdhen signifikant den Entwdhnungserfolg.

Rauchen und Chemotherapie: Aktive Raucher zeigen bei einer Reihe von Untersuchungen
ein schlechteres Ansprechen auf medikamentdse onkologische Therapien. Ursachlich wird
eine Gewebshypoxie durch erhohte CO-Konzentrationen sowie veranderte Plasmaspiegel
von Medikamenten angeschuldigt. Bei einer Strahlentherapie treten bei Rauchern haufiger
Infektionen auf (Videtic, 2003). Ebenso steigt die Komplikationsrate bei
thoraxchirurgischen Operationen (Vaporciyan, 2002).

Daher sollte Patienten empfohlen werden, vor Beginn jeglicher onkologischen Therapie das
Rauchen zu beenden.

Berufliche Exposition: Wesentlich war das generelle Asbestverbotin der EU 2005, allerdings
besteht eine relativ lange Latenzzeit von ca. 30 Jahren. Ein Rlckgang der asbestbedingten
Malignomfalle ist bereits seit 2015 zu verzeichnen.

Gesund und gepflegt. Ein Leben lang.
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4 Screening

Dereuropaische ,CT Lung Cancer Screening Trial“(Nelson) wurde im Janner 2020 publiziert
(de Koning HJ, 2020) und zeigt eine signifikante relative Reduktion der Lungenkrebs-
Mortalitat um 24% bei den Studienteilnehmenden nach 10-jahriger Beobachtungszeit
(15.792 Probanden: 84% Manner, 16% Frauen). Die Studie war primar auf den Einschluss von
Mannern ausgerichtet, auf Grund der Bedeutung der Fragestellung auch fir Frauen wurde
nach Studienbeginn eine Gruppe von weiblichen Risikopersonen eingeschlossen.

Die davor erste positive Screening-Studie, der ,National Lung Cancer Screening Trial“(Team,
2011) mit 53.454 Probanden (59% Manner, 41% Frauen) zeigte eine 20%ige relative
Mortalitatsreduktion.

Der CT-Arm und der Screening-Arm waren in beiden Studien unterschiedlich:

1 beim NLST Trial wurde ein low-dose-CT (LDCT, ohne Software fir eine Volumetrie)
mit einem normalen Lungenrdntgen verglichen

T im NELSON Trial wurde eine zeitgemalere radiologische Methode (CT-Volumetrie)
mit keiner Bildgebung verglichen

Die Rate an positiven Tests war 2,1% im NELSON Trial und 24% im NLST, der positive
predictive value war 43,5% im NELSON Trial vs. 3,8% im NLST Trial. Bisher bestatigten
andere europaische Studien, wie der Danish Lung Screening Trial (DLST) und die
Multicentric Italien Lung Detection Study (MILD) lediglich, dass mehr als 60% der Patienten
in friheren Stadien gefunden wurden, jedoch nicht den Vorteil hinsichtlich Mortalitat, wobei
dies durch die niedrigere Patientenzahl im Vergleich zu den Referenzstudien bedingt sein
konnte.

Die Rolle eines primaren PET-CT Screenings hinsichtlich Lungenkarzinom ist bisher nicht
definiert. Es ist aber angesichts einer systematischen Analyse bei einer zwar hohen
Sensitivitat von 99% jedoch einer sehr niedrigen Spezifitat von 58% nicht zu erwarten, dass
diese in naherer Zukunft zum Einsatz kommt.

Auch bei der Aufarbeitung von im LDCT Screening gefundenen Lungenrundherden
<8mm mittels PET-CT ist die Datenlage begrenzt, mit geringen Auswirkungen auf die
klinische Entscheidung. Bei im Screening gefundenen Lungenrundherden >8mm kann
die 18F-FDG PET-CT fur klinische Entscheidungen in Analogie zum Inzidentalom
hilfreich sein.

Ein gemeinsames Statement der Europdischen Gesellschaft fir Lungenerkrankungen
(European Respiratory Society, ERS) und der Europaischen Gesellschaft fir Radiologie
(European Society of Radiology, ESR) aus 2015 diskutiert ausfuhrlich die Vor- und Nachteile
eines Screeningprogramms, empfiehlt Qualitatskriterien und drangt auf die gleichzeitige
Durchflhrung von Raucherentwdhnungsprogrammen. Aufierhalb von klinischen Studien
oder Expertenzentren sollte das Screening derzeit nicht angeboten werden.

Gesund und gepflegt. Ein Leben lang.
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5 Pratherapeutischer Prozess

5.1 Bildgebende Verfahren

Fir einen Uberblick Uber den diagnostischen Algorithmus fiir das nicht-kleinzellige
Lungenkarzinom siehe Anhang A - Robinson-Klassifikation.

511 Thoraxréntgen

Die Ubersichtsaufnahme in zwei Ebenen wird haufig bereits bei Verdacht auf ein
Lungenkarzinom durchgefiihrt, das sich dabei direkt oder indirekt als Rundherd,
Raumforderung, Atelektase, Mediastinalverbreiterung oder mit einem Pleuraerguss zeigt.
Sowohl bei positivem als auch bei negativem Befund und Diskrepanz zur Klinik sollte immer
eine weitergehende CT-Diagnostik folgen. Eine Durchleuchtung mit Zielaufnahmen oder
eine konventionelle Tomographie sind nicht indiziert.

51.2 Computertomographie (CT)

Die CT ist das wichtigste Verfahren zur Abklarung von Patienten mit Verdacht auf ein
Lungenkarzinom und wird grundsatzlich als kontrastmittelverstarkte Untersuchung von
Thorax und Oberbauch (Nebennieren und Leber) durchgeflhrt. Fir die Leber wird die
portalvendse Kontrastmittelphase gefordert. Auch die Kontrastmittelaufnahme eines
solitaren Rundherdes ist ein wichtiger Parameter zur Charakterisierung der Dignitat
(Evidenzgrad 2a) (Leitlinienprogramm Onkologie, 2018) (Swensen, 2000).

Offensichtliche Zeichen einer Infiltration oder Metastasierung erlauben mit der CT die
Diagnose eines malignen Prozesses. Daruber hinaus sind morphologische Kriterien,
Kontrastmittelaufnahme oder Wachstumsnachweis in Verlaufsuntersuchungen klare
Hinweise auf einen malignen Tumor. Die CT soll stets vor invasiven Malinahmen,
insbesondere vor einer Bronchoskopie oder Mediastinoskopie durchgeflhrt werden, um
diese gezielt und zeitsparend durchfihren zu kdnnen.

Die empfohlenen Untersuchungstechniken werden aktuell in den Standardempfehlungen
der AG Thoraxdiagnostik der Deutschen Rontgengesellschaft angegeben (Biederer, et al,
2008) sowie (AG Thoraxdiagnostik, kein Datum).

51.3 Magnetresonanztomographie (MRT)

Aktuell steht ein gut strukturiertes und standardisierbares Protokoll fir die MRT des Thorax
(Evidenzgrad 4) zur Verflgung (Puderbach M, 2007). Zur Detektion und Staging eines
Lungenkarzinoms umfasst das Protokoll die Gabe eines intravendsen Kontrastmittels, was
auch fir das M-Staging gilt.

Die Ergebnisse der MRT des Thorax zum Staging eines Lungenkarzinoms sind grundsatzlich
vergleichbar zur CT. Beziehungen zu Thoraxwand und Mediastinum lassen sich durch den
héheren Weichgewebskontrast (z.B. Differenzierung Tumor vs. Atelektase vs. Muskulatur)
mit aktuellen Techniken besser abschatzen als in der CT. Auch liefert eine dynamische MRT
wahrend fortgesetzter Atmung deutlich bessere Erkenntnisse zum Vorliegen einer
Infiltration von Thoraxwand oder Mediastinum als die CT in Atemstillstand.

Gesund und gepflegt. Ein Leben lang.
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Der Vorteil der MRT in der EKG-getriggerten Darstellung pulsierender Gefalle gegenlber
der CT ist durch neue CT-Techniken jedoch verschwunden. Auch die Vorteile der MRT in
Bezug auf multiplanare Bildgebung und freie Wahl der Akquisitionsebene sind durch die
verbesserte Abbildungsqualitat in der CT mittels isotroper Datensatze ausgeglichen. Der
hohe Weichteilkontrast sowie fehlende Artefaktbildung im Bereich von zervikothorakalem
Ubergang, Neuroforamina und Spinalkanal machen die MRT weiterhin zum Verfahren der
Wahl bei der OP-Vorbereitung eines Sulcus-superior-Tumors oder bei Wirbelsdulenkontakt
(Evidenzgrad 2a) (MacDonald, 2003) (Komaki, 2000).

5.14 Skelettszintigraphie (SZ)

Die Skelettszintigraphie (SZ) besitzt eine hohe Sensitivitat aber eine niedrige Spezifitat und
ist daher i.d.R. nur komplementar zu CT, MRT und PET-CT zu sehen (Liu T. et al, 2011)
(Rodrigues M et al,, 2016).

Die 18F-FDG-PET-CT hat eine hohere Sensitivitat und Spezifitat als die
Knochenszintigraphie. In Anbetracht der eingeschrankt verfligbaren Ressource PET-CT
sollte aber weiterhin bei klinischem Verdacht von knochenassoziierten Symptomen und
erhdhtem CEA Wert eine rasch verfUgbare Ganzkdrperknochenszintigraphie durchgefuhrt
werden.

5.15 Positronenemissionstomographie-Computertomographie (PET-CT) mit Fluor-
18-Fluorodesoxyglukose (18-F-FDGQG)

Die geringe Menge des fur die 18-F-FDG-PET-CT verwendeten Radioisotopes bedingt eine
geringe Strahlenexposition von ca. 6 mSv. Hinzugerechnet wird die Dosis der CT
Untersuchung (ca. 1 - 15 mSv). Eine Semiquantifizierung von Ziellasionen ist méglich und
wird als SUVmax. (,maximal Standardized Uptake Value“) angegeben. Beim
Lungenkarzinom werden je nach Art und Verwendung ,cut-off SUVmax.-Werte zwischen 3,1
und 10,8 angegeben.

Ein maRig bis deutlich gesteigerter Glukosemetabolismus wird auch bei akut
inflammatorischen Prozessen (z.B. (floride) Tuberkulose oder Sarkoidose) nachgewiesen.
Die PET-CT vereint die Vorteile der PET (hohe Sensitivitat) und der CT (hohe morphologische
Auflédsung). Die 18-F-FDG-PET-CT-Bilder Ubertreffen beim Lungenkarzinom zur Beurteilung
des Tumor-Stadiums und des mediastinalen Lymphknotenstatus separat akquirierte FDG-
PET-, oder CT-Bilder (Lardinois, 2003) (Cerfolio, 2004) (Halpern, 2005) (Evidenzgrad 2b),
insbesondere wegen der besseren raumlichen Zuordnung und der Moglichkeit, Atelektase
und Tumor zu unterscheiden.

Die 18-F-FDG-PET-CT ist daher bei allen Patienten indiziert (Evidenzgrad 1a), wo die Absicht
einer kurativen (operativen) Behandlung besteht (Excellence, 2019).

5.1.6 Thoraxsonographie (TTUS)

Der transthorakale Ultraschall (TTUS), als einfach und Uberall einsetzbares Verfahren, ist
dem Thoraxrdntgen im Erkennen eines Pleuraergusses uberlegen (Beaulieu Y, 2005) (Mayo,
2006) (Evidenzgrad 2a) und sollte vor einer Ergusspunktion zum Einsatz kommen
(Evidenzgrad 2a) (Wahidi, 2005). Auch bei einer fraglichen Brustwandinfiltration sollte ein
TTUS durchgefuhrt werden, alternativ kann diese Frage durch eine MRT geklart werden
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(Layer, 1999) (Evidenzgrad 1b). Bei brustwandstandigen Tumoren kann eine TTUS-gezielte
Punktion durchgefihrt werden, die diagnostische Aussage und die Komplikationsrate
entsprechen der CT-gezielten Punktion (Sheth, 1999) Evidenzgrad 1b; (Adams, 2001)
Evidenzgrad 2b).

5.1.7 Lungenszintigraphie (V/Q-Scan)

Sowohl praoperativ als auch vor einer Strahlentherapie wird mittels Lungenszintigraphie in
Kombination mit der Lungenfunktionsprifung abgeschatzt, ob die Funktion der
verbleibenden Lunge ausreicht (prospektive FEV1).

Als Therapiekontrolle genligen Thoraxaufnahmen in 2 Ebenen. Hilfreicher sind jedoch
Verlaufskontrollen mittels low-dose CT. Dabei sind Ausgangsuntersuchungen vor und
nach der Therapie sehr wichtig.

5.2 Klinisches Staging

Flr die Zuweisung zur bildgebenden Diagnostik sind folgende Punkte zu beachten:

1 Fdr eine grofRtmodgliche diagnostische Aussagekraft einer Untersuchung ist die
Formulierung einer konkreten Fragestellung und die vollstandige Ubermittlung der
dazu erforderlichen klinischen Angaben unabdingbar. Dazu gehdren die Anamnese
mit Familien- und Berufsanamnese einschlieRlich inhalativer Noxen.

Klinische, laborchemische und ggfs. histopathologische Vorbefunde
Klinisches (praoperatives) Stadium, intraoperative Befunde

Angaben zu einer onkologischen Therapie

= 4 -4 -2

Untersuchungsspezifische Vorinformationen (Nierenfunktion, SD- Stoffwechsellage,
Implantate, etc.)

FUrdas initiale Staging und Restaging von Bronchialkarzinomen ist die CT das bildgebende
Verfahren der Wahl. Zur Komplettierung des Staging ist haufig der erganzende Einsatz von
MRT, Ultraschall und 18-F-FDG-PET-CT notwendig.

Ein klinisches Staging ist unbedingt erforderlich, da durch die Einteilung in die Stadien
aufgrund der Diagnostik bereits wichtige Rahmenbedingungen fir den Therapiepfad
definiert werden.

521 T-Staging

Fdr ein exaktes Staging ist eine Kombination von gezielt eingesetzter Bildgebung und
invasiver Diagnostik notwendig. Die Planung und Durchfihrung der invasiven Diagnostik
werden dabeivon den Befunden der bildgebenden Diagnostik geleitet.

Zum T-Staging ermoglicht die CT eine zuverlassige Bestimmung der GrofRe des
Primartumors und erlaubt eine Aussage Uber eine mdgliche Infiltration der Thoraxwand und
des Mediastinums.

Radiologische Kriterien flr die Operabilitat sind bestimmte T3- (z.B. Thoraxwandinfiltration)
oder T4-Situationen (z.B. Infiltration von Mediastinalorganen). Zeichen, wie Kontakt zur
Aorta <90° der Zirkumferenz, Kontakt zum Mediastinum fehlend bzw. <3 cm kénnen in der
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CT sichererhoben werden. Sie ergeben in 97 % eine technische Resektabilitat ((MacDonald,
2003), Evidenzgrad 2a). Wenn diese Zeichen fehlen, ist in 50 % mit einer Inoperabilitat zu
rechnen (MacDonald, 2003), Evidenzgrad 2a).

Dies kann flir den Patienten unter Umstdnden eine Probethorakotomie bedeuten.
Vergleichbarist die Situation bei der Tumorbeziehung zur Thoraxwand mit einer Sensitivitat
zwischen 38-87 % und einer Spezifitat zwischen 40-90 % ( (MacDonald, 2003), Evidenzgrad
2a).

Ein T-Staging mittels 18-F-FDG-PET-CT kann bei umgebenden, post-obstruktiven
Atelektasen und PET negativem Befund (NPV 95%) die weitere Abklarung mittels einer
Mediastinoskopie abwenden. Lymphknotenmetastasen im Mediastinum kdonnen auf Basis
eines negativen 18-F-FDG-PET-CT jedoch nicht ausgeschlossen werden (Madson PH et al,
2016).

In einzelnen Fallen ist eine erganzende MRT-Untersuchung notwendig, um eine Infiltration
des Mediastinums oder der oberen Thoraxapertur (bei sogenannten Pancoast-Tumoren) zu
beurteilen.

Aufgrund seinerhohen anatomischen Aufldsungist der Ultraschallin vielen Fallen geeignet,
um eine Infiltration der Thoraxwand zu beurteilen.

5.2.2 N-Staging

Die Lymphknotengréfle als Indikator einer Lymphknotenmetastasierung ist ein
unzuverlassiger Parameter ( (MacDonald, 2003), (de Langen AJ, 2006) Evidenzgrad 2a). So
konnen hilare und subkarinale Lymphknoten (LK) mit einer Gréf3e von 15 mm normal, d.h.
nicht-maligne sein. Begleiterkrankungen, wie die Retentionspneumonie oder eine kardiale
Dekompensation kénnen eine benigne LymphknotenvergréBerung bedingen. Andererseits
konnen Mikrometastasen in normal grofRen LK verborgen sein. Bei Anwendung eines
Durchmessers von 10 mm in der kurzen Achse als Schwellenwert werden fir den
einzelnen Patienten Sensitivitaten und Spezifitdten von ca. 62 % erreicht (de Langen AJ,
2006) Evidenzgrad 2a). Folglich ist auch ein Drittel der LK >2 c¢cm in der kurzen Achse nicht
maligne. Nichtsdestotrotz sind vergroRerte LK in den Befundberichten zu erwahnen und ihre
Lokalisation gemafR UICC zu benennen, um sie im weiteren Staging konkret abklaren zu
kdnnen.

Spatestens in Zusammenschau mit einer FDG-PET ist die LymphknotengréRe ein hilfreicher
Parameter. Bei LK <10 mm und negativer FDG-PET besteht lediglich eine 5 %ige
Wahrscheinlichkeit, bei >15 mm grofen LK eine 21 %ige Wahrscheinlichkeit einer falsch
negativen N2 Bewertung ( (de Langen AJ, 2006) Evidenzgrad 2a). Ein negativer FDG-PET-
Scan schlieBt bei LK mit einem Durchmesser von weniger als 15 mm einen
Lymphknotenbefall weitgehend aus. Dies bedeutet, dass bei kleinen LK und normaler PET
keine Mediastinoskopie erfolgen muss, diese jedoch bei groRen LK trotz negativer PET
durchzufihren ist.

Die 18-F-FDG-PET-CT ist fir das N-Staging bei Patienten mit einem NSCLC indiziert. Eine
positive PET-CT Untersuchung ist jedoch mit einer hohen falsch-positiv-Rate verbunden, da
auch entzindliche LK vermehrt Glukose aufnehmen. FDG avide LK mussen daher bei
entsprechender therapeutischer Konsequenz weiter invasiv abgeklart werden.
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Mit Hilfe eines routinemaRig durchgefihrten Ultraschalls der Supraklavikularregion kénnen
bei bis zu 25 % der Patienten pathologische LK detektiert und durch eine ultraschallgezielte
Biopsie auf sichere und kostengunstige Weise ein Befall dieser Lymphknoten bewiesen
werden. Dadurch wird haufig eine weit invasivere Abklarung des Mediastinums durch eine
Mediastinoskopie oder Bronchoskopie unndtig.

5.2.3 M-Staging

Auch im Staging von Fernmetastasen spielt die CT eine bedeutende Rolle. Durch eine CT
des Thorax und Abdomens kénnen 60 % der extrathorakalen Metastasen diagnostiziert
werden. Zur Komplettierung des Stagings sollte bei Patienten mit potenziell resezierbaren
Tumoren eine erganzende praoperative 18-F-FDG-PET-CT durchgefiihrt werden. Fir alle
Metastasen auflerhalb der Thoraxregion betrug die Sensitivitat und Spezifitdt 77% und 95%,
fur Knochenmetastasen 91% und 98% % (Wu Y et al, 2013). Die PET-CT kann bei diesen
Patienten in bis zu 25 % Fernmetastasen nachweisen. Aufgrund der falsch-positiven Rate
der PET-CT sollten suspekte Anreicherungen des Tracers, die zu einer Anderung der
Therapie fuhren wirden, durch eine Biopsie weiter abgeklart werden.

Zum Nachweis von Hirnmetastasen ist die MRT der CT und der PET uUberlegen.. Die MRT soll
bei symptomatischen Patienten, bei kurativer Therapieindikation héhergradiger NSCLC und
SCLC, sowie bei SCLC vor prophylaktischer Bestrahlung (prophylaktische
Schadelbestrahlung, PCI) eingesetzt werden ( (Suzuki, 2004), Evidenzgrad 2b).

Sofern der Patient signifikante Symptome zeigt, ist mit den MaBhahmen ab Kapitel 5.4
fortzusetzen.

5.3 Inzidenteller Lungenrundherd

Solitare Lungenrundherde (LRH) sind in der Regel symptomfrei und werden zumeist zufallig
im Rahmen von anderen Abklarungen in der CT oder auf dem Lungenréntgen entdeckt
(Reichert M, 2016). Auf Grund der hohen Pravalenz und des gleichzeitig geringen Anteils an
malignen Rundherden kommt eine invasive Abklarung aller zufallig gefundenen LRH nicht
in Frage, da selbst bei Hochrisikopatienten nur eine geringe Zahl (<4%) der gefundenen LRH
tatsachlich maligne ist (Aberle, 2011).Das diagnostische Vorgehen zur Abklarung LHR sollte
sich daher nach der Wahrscheinlichkeit richten, ob der gefundene LRH benigne oder
maligne ist ((Ahmed R, 2013) (Prosch H, 2014) (Harzheim D, 2015).

Fdr jeden LRH muss anhand von Risikofaktoren wie dem Alter des Patienten (Ahmed R,
2013), der Raucher- und Malignomanamnese, Asbestexposition, der CT-Morphologie und
anderen Merkmalen das individuelle Malignomrisiko abgeschatzt werden. Dies ergibt die
sogenannte ,Vortestwahrscheinlichkeit”. Basierend auf der Vortestwahrscheinlichkeit
werden a) LRH im Falle eines minimalen Malignomrisikos nicht weiter untersucht, b) durch
Kontrolluntersuchungen verfolgt oder c) durch weitere bildgebende Verfahren wie PET-CT
oder dynamische Kontrastmittel-CT-Untersuchungen weiter abgeklart.

Nurim Falle eines hohen Malignomrisikos werden LRH biopsiert oder reseziert.

Das Ergebnis weiterfihrender Untersuchungen wie CT-Verlaufskontrollen, PET-CT oder
auch einer Biopsie muss immer in der Zusammenschau mit der Vortestwahrscheinlichkeit
interpretiert werden und ergibt dann die sogenannte ,Nachtestwahrscheinlichkeit®. So ist
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beispielweise ein negativer PET-CT-Befund bei einem Patienten mit einer niedrigen
Vortestwahrscheinlichkeit (z. B. einem jungen Patienten ohne Raucher- und
Malignomanamnese) anders zu interpretieren als bei einem Patienten mit einer hoher
Vortestwahrscheinlichkeit (z. B. einem alteren Patienten mit einer langjahrigen
Raucheranamnese) (Prosch, 2013).

5.3.1 Definition

Ein solitarer LRH wird definiert als solide, relativ gut abgrenzbare, runde oder ovale
parenchymale Verdichtung mit einem Durchmesser von bis zu 30 mm. Der LRH wird dabei
allseits von Lungenparenchym und/oder radiologisch unauffalligen Pleurablattern
umgeben und ist nicht mit einer Lymphadenopathie, Atelektase, oder Pneumonie
vergesellschaftet. Davon abzugrenzen sind pulmonale Milchglasveranderungen, deren
solider Bestandteil <5 % des Gesamtvolumen ausmacht (Ahmed R, 2013).

5.3.2 Morphologie

Folgende Typen von LRH kdnnen unterschieden werden
1 solide weichteildichte LRH
71 solide verkalkte LRH

1 teilsolide LRH (solide Komponente mit Milchglasanteil)
1 nicht-solide LRH (sog. Milchglasrundherde) (Eisenhuber, 2014)

5.3.3 Ursachen fir Lungenrundherde

Bosartige Tumore Gutartige Entzindliche Knoten Sonstige
1 Bronchialkarzinom | Tumore 1 Granulom f  Lungeninfarkt
I
1 Lungenmetastasen T Hamartom 1 Lungenabszess T Intrapulmonal
e Lymphknoten
1 Chondrom .
1 Lymphom 1 Rheumatoide .
Knétchen 1 Amyloidose
1 Karzinoid-Tumoren
P
1 Peripheres 1 lasmazellengranul

. om
Lungenkarzinom

1 Kleiner Fokus einer
Lungenentzindung
(sog.
Rundpneumonie)

Tabelle 1 - Ursachen fur Lungenrundherde

5.3.4 Diagnostik

Unklare LRH findet man in bis zu 7 % aller Thoraxréontgen, die Sensitivitat der CT ist jedoch
hoher. Mittels CT kann man die Morphologie des LRH analysieren und dadurch auf die
Atiologie bzw. Dignitat schlieRen. Mittels 18F-FDG-PET-CT kann die Dignitat noch genauer
abgeschatzt werden, mit einer der CT vergleichbaren Sensitivitat (80-100 %), jedoch
héheren Spezifitat (40-100 %) (Patel VK, 2013).
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Abklarungsschemata pulmonaler Rundherde

Die Abklarung des LRH ist im Wesentlichen abhangig von der Morphologie, Gréf3e und der
personlichen Anamnese. Die Grofle ist der wichtigste Parameter. LRH kleiner als 5 mm
werden nicht weiter kontrolliert. LRH Uber 20 mm sind mehrheitlich maligne. Glatte
Begrenzungen mit dichter oder vollstandiger Verkalkung sprechen fir Gutartigkeit. Ein
weiteres wichtiges Kriterium ist die Zeit bis zur Verdopplung der Gré3e. Liegt diese unter 30
Tage, hat man es meist mit einer Infektion zu tun - Zeitraume von 30 bis 180 Tagen weisen
eher auf ein Lungenkarzinom hin.

Bei pulmonalen Raumforderungen >3cm Durchmesser ist die Wahrscheinlichkeit einer
malignen Genese besonders hoch - diese sind daher vom solitaren LRH abzugrenzen
(Harzheim D, 2015).

Als Richtlinie zur Abklarung eines LRH werden in Osterreich aktuell in erster Linie die
Fleischner Kriterien (Fleischner-Kriterien, (MacMahon H, 2017), siehe Abbildung 1 und 2)
verwendet. Gemal der Fleischner Kriterien werden (a) Rundherde <6 mm nur noch optional
kontrolliert, (b) die Zahl der Verlaufsuntersuchungen verringert, (c) das Intervall zwischen
Verlaufskontrollen verlangert. Im Gegensatz zu den Richtlinien der British Thoracic Society
(BTS-Richtlinien) wird von Fleischner et al. die Tumor-Verdopplungszeit nur am Rande
erwahnt, auch werden Risikomodelle nicht miteinbezogen, da laut den Autoren zu wenig
etabliert.

Da sich die Wachstumstendenz, die Atiologie sowie das Malignitatsrisiko subsolider LRH
deutlich von soliden RH unterscheiden, ist die Anwendung eigener Empfehlungen zum
Management subsolider RH notwendig (Abbildung 2).

Abklarungsschema fur solide und subsolide intrapulmonale Rundherde (Fleischner-

Kriterien, (MacMahon H, 2017)

Nur ein solider Mehrere solide

Rundherd Rundherde
[ |
CTin6-12 CTin3 CTin 36 CTin 36
3 Monaten, Monaten, P Monaten, Monaten,
K:[':r;’ui’,':]“fs' danach CT in PET/CT, oder 'fﬁ"“e Ve""‘:“'s' danach CT in danach CT in
ng 18-24 Monaten Gewebeprobe UzismEig, 18-24 Monaten 18-24 Monaten
Tiefes Risiko erwagen erwagen erwagen erwagen
_ _ CTin6-12 Monme _ _ CTin 36 CTin 36
Optional CT in Monaten, PET/CT. oder Optional CT in Monaten, Monaten,
12 Monaten danach in 18-24 Gewebeprobe 12 Monaten danach in 18-24 danach in 18-24
Hohes Risiko Monaten erwagen Monaten Monaten

Abbildung 1 - Abklarung eines neu aufgetretenen soliden Rundherdes gemaf Fleischner Kriterien
2017 (MacMahon H, 2017) (Zurich, 2021).
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Neu gefundener subsolider Rundherd

Nur ein subsolider Mehrere subsolide
Rundherd Rundherde

Ground glass Teil-solide

CT in 3-6 Monaten.
CT in 3-6 Monaten. Nachfolgendes
Falls stabil, CT in 2 Management
und 4 Jahren basierend auf
erwagen suspektestem
CT in 3-6 Monaten Rundherd
CT in 6-12 um Persistenz zu
Monaten um bestatigen. Falls
Keine Verlaufs- Persistenz zu Keine Verlaufs- unverandert und
untersuchung bestatigen, danach untersuchung solider Anteil
fir 5 Jahre CT alle < 6 mm bleibt,

2 Jahre jahrliches CT fiir 5
Jahren

Abbildung 2 - Abklarung eines neu aufgetretenen subsoliden Rundherdes gemaf Fleischner Kriterien
2017 (MacMahon H, 2017) (Zurich, 2021).

5.4 Probengewinnung (und invasives Staging)

Die Unterscheidung zwischen kleinzelligem und nichtkleinzelligem Bronchialkarzinom war
friher der Kernpunkt einer histologischen Untersuchung. Heute ist die
Lungenkrebspathologie mit ihrer Subtypisierung und Bestimmung diverser Rezeptoren und
Mutationsanalysen von therapieentscheidender Bedeutung. Daher ist es notwendig,
ausreichend grof3e Gewebsstucke zur exakten Diagnose dieser Erkrankung zu gewinnen.

Wie bei allen Tumoren ist neben dem Performance-Score und den Begleiterkrankungen die
TNM-Klassifikation des Bronchialkarzinoms fir die Prognose und die Therapie
entscheidend. Aus der exakten Bestimmung von Tumorgrofle, Lymphknotenbefall und
Metastasierungsgrad resultiert der richtige Einsatz der Therapiemdglichkeiten.

Der T-Deskriptor kann meist bildgebend geklart werden, manche Fragen diesbezlglich
mussen allerdings invasiv mittels Bronchoskopie geklart werden, wie beispielsweise
Tumorinvasion in einen Hauptbronchus (T1 oder T2) Tumorinvasion des Hauptbronchus mit
oder ohne Invasion der Carina (T2 oder T3) usw.

Zu bedenken ist jedenfalls, dass CT-morphologisch ,suspekte“ bzw. ,PET-positive* Befunde
morphologisch (zytologisch oder histologisch) abgeklart werden mussen!

Das gilt auch und insbesondere fiir das Lymphknotenstaging: der niedrige PPV eines
positiven Lymphknotens im CT (50-60% in Abhangigkeit vom T-Staging) aber auch im
PET (ca. 82% in Abhangigkeit vom T-Staging) machen es zwingend erforderlich, dass
solche suspekten Befunde zytologisch / histologisch abgesichert werden mussen, um
den Patienten nicht eine potentiell kurative Therapie vorzuenthalten, weil
falschlicherweise ein ,zu hohes” N-Stadium angenommen wird!
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Auch der M-Deskriptor sollte morphologisch abgeklart werden, insbesondere wenn
eine im PET verdachtige extrathorakale Metastasierung unplausibel erscheint,
beispielsweise bei einem T1 Tumor ohne mediastinale LK-Metastasen, aber bereits
vermuteter Leber-Metastase.

5.4.1 Bronchoskopie

Nach wie vor stellt die Bronchoskopie die wichtigste Methode zur Diagnosesicherung dar.
Insbesondere bei zentralen Tumoren besteht eine ausgezeichnete diagnostische
Sicherheit. Die Mortalitat der Bronchoskopie liegt im Promillebereich und sollte bei einer
groflen Mehrheit der Patienten mit Verdacht auf Bronchuskarzinom durchgefUhrt werden.
Darlberhinaus ist die Bronchoskopie in der Form der starren Bronchoskopie auch fur
interventionelle Verfahren einzusetzen: mechanische Rekanalisation bei Tumor-
Obstruktion von Trachea oder Hauptbronchien, Stentlegung bei malignen
Bronchialstenosen, endobronchialer Ventil-Verschluss bei Pleurafisteln, Blutstillung usw.

5.4.2 EBUS-Bronchoskopie

Durch die Entwicklung der EBUS-Bronchoskopie konnte die Notwendigkeit fur eine
Mediastinoskopie deutlich reduziert werden. Die ultraschallgezielte Punktion der
Lymphknoten per Bronchoskopie (EBUS-TBNA) wurde so zum neuen Standard der
Lymphknotenklassifikation (N-Stadium). Mit EBUS sind alle intrathorakalen mediastinalen
LK-Stationen abklarbar, mit Ausnahme der paraaortalen Stationen 5 und 6 sowie der
paradsophagealen LK.

543 EUS

Fur die morphologische Abklarung paradsophagealen LK kommt der EUS zur Anwendung.
Entweder mittels eines dezidierten US-gestitzten Endoskops analog einem Gastroskop
(EUS-FNA) oder (zunehmend verwendet) mit dem EBUS Bronchoskop in gleicher Sitzung
nach dem bronchologischen Eingriff. Bei gunstiger Anatomie ist Uber den Magen auch die
EUS 7 EBUS-gezielte Abklarung von suspekten Lasionen an der linken Nebenniere moglich.

5.4.4 Mediastinoskopie

Die cervikale Videomediastinoskopie ist die entscheidende diagnostische Staging Methode
bei Patienten mit vergroRerten mediastinalen Lymphknoten und/oder FDG-aviden LK im
Bereich der Lymphknotengruppen 1, 2, 4 und 7, bei welchen die EBUS und / oder EUS-
Diagnostik negativ oder erfolglos war. Bei den Tumoren des linken Oberlappens mit
Lymphadenopathie der Lymphknoten-Stationen 5 und 6 kann auch die erweiterte cervikale
Videomediastinoskopie in Betracht gezogen werden. In diesem Fall ist jedoch eine
diagnostische linksseitige Videothorakoskopie in der klinischen Praxis meistens zu
bevorzugen.

Die chirurgischen Kontraindikationen der Videomediastinoskopie sind vorwiegend relative,
vor allem eine ausgepragte Kyphose oder ein Zustand nach Laryngektomie.

Eine sehr grofRe Struma, besonders die retrosternale Struma und ein Vena-cava-superior-
Syndrom stellen jedoch eine absolute Kontraindikation gegen eine Mediastinoskopie dar.
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5.4.5 US gezielte Punktion supraklavikularer und cervikaler Lymphknoten

Die US-gezielte Biopsie von supraklavikularen und cervikalen LK ist wenig belastend und
soll bei CT-suspekten N2- und N3-LK des Mediastinums durchgefihrt werden. Der
hochaufldsende US ist der CT, insbesondere auch der Palpation weit Uberlegen!

Im US suspekte LK (Kriterien: Querdurchmesser >5mm, echoarm, fehlender Hilus) kdnnen
als Aspirationsbiopsie in Freihandtechnik oder genauer mit Punktionsaufsatz punktiert
werden. Als Nadelstarke fur die Zytologie sind 20-21 Gauge ublich, weiters ist es mit dem
Punktionsaufsatz US-gezielt moglich, auch 18-Gauge-Histologie-Nadeln fir eine
Gewebsbiopsie einzusetzen.

Durch Biopsie der supraclavicularen bzw. cervikalen LK wird neben der Morphologie auch
das N-Stadium geklart: diese LK sind bei supraclavikularer und tief cervikaler Lage immer
N3, hoch cervikal M1b. Das Tumorstadiumist damit IIIB, ITIC oderIVa. Jedenfalls liegt damit
eininoperables Stadium vor.In Kombination mit einer ,Schnellschnitt-Diagnostik* (Schnell-
Zytologie) ist die Punktion wie beim EBUS/EUS besonders effektiv.

Der Vorteil dieser Technik liegt vor allem darin, dass man bei sehr niedrigem
Nebenwirkungsrisiko Diagnhose und Tumor-Staging erhalt. Damit kann man invasivere
Techniken wie Bronchoskopie, EBUS, CT-gezielte Punktion etc. vermeiden. Das bringt fur
jeden Patienten Vorteile, insbesondere jedoch bei Patienten, die mitunter schwer krank und
multimorbid sind und bei denen deshalb die genannten invasiveren Techniken wie
Bronchoskopie/CT-gezielte Punktion nur eingeschrankt moglich waren.

54.6 US-gezielte und CT-gezielte Biopsie

Als Alternative zur Bronchoskopie dient zur Abklarung suspekter LRH die CT-gezielte
Biopsie. Diese ist insbesondere bei kleinen peripheren Herden ohne Bronchus-Anschluss
gegenuber der Bronchoskopie zu bevorzugen.

Die US-gezielte Biopsie der Lunge ist dann moglich, wenn die Lasion Kontakt zur Pleura hat
und der Zugangsweg der Nadel auch mit US erfasst werden kann. Die US-gezielte Biopsie
vermeidet die Strahlenexposition von Personal und Patient, ist rasch durchfUhrbar und
kostenguUnstig.

Die Mehrheit der LRH und Raumforderungen ist allerdings nur der CT-gezielten Biopsie
zuganglich.

Die Biopsie suspekter Nebennieren-Raumforderungen ist selten indiziert, da mit
multiparametrischer CT, MR und PET sehr gut zwischen Inzidentalom (fetthaltiges Adenom,
Pravalenz bis 3 %) und Metastase differenziert werden kann.

Fir die US- und CT-gezielte Biopsie des Primartumors, von Lymphknotenmetastasen und
Fernmetastasen (vorallem Leber, Knochen, Haut, etc.) stehen Feinnadeln (23G bis 20G) und
Stanzbiopsienadeln (<20G) zur Verfigung. Um ausreichend Material zu gewinnen, sollte der
Stanze gegenlber der Nadelaspiration auf jeden Fall der Vorzug gegeben werden.

Neben der primaren Diagnose sind Biopsien auch zur Abschatzung des
Therapieansprechens und zur Verifizierung eines Rezidivs indiziert.

Gesund und gepflegt. Ein Leben lang.
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Gesund und gepflegt. Ein Leben lang.

5.4.7 Thoraxsonografie

Maligner Pleura- oder Perikarderguss und eine Karzinose der Pleura sind anhand der
neuesten Klassifikation als Fernmetastasierung (M1a) zu werten.

Im Ultraschall kénnen sich maligne Pleuraerglsse als echofreie oder septierte Erglsse oder
Erglisse mit feinen Binnenechos manifestieren. In manchen Fallen lassen sich im
Ultraschall auch die verdickte Pleura oder echoarme nodulare pleurale Verdickungen
darstellen. Entsprechend wird die Sonografie der Thoraxwand und der Pleura mit
anschlieffender Punktion vor allem bei Hinweisen auf Ergussbildungen empfohlen.

Unbedingt erforderlich sind eine chemische (Transsudat/Exsudat) und zytologische
Evaluierung, vorzugsweise mit Zellblocktechnik (siehe auch beiliegend den ,Kremser
Algorithmus® zur Pleuraerguss-Diagnostik im Anhang C). Eine negative Ergusszytologie bei
einem Exsudat schlief3t eine pleurale Metastasierung allerdings keineswegs aus! Bei dieser
Konstellation bzw. bei weiterbestehendem Verdacht muss eine Inspektion der Pleura
erfolgen.

548 Pneumologische Thorakoskopie

Bei Patienten mit unklarem Pleuraerguss, weiterbestehendem Verdacht auf pleurale
Metastasierung und negativer Pleuazytologie ist eine Thorakoskopie in Lokalanasthesie
(pneumologisch) oder in Allgemeinnarkose (thoraxchirurgisch) notwendig.

Eine pneumologische Thorakoskopie wird in Sedoanalgesie mit Sauerstoffinsufflation Gber
eine Maske durchgeflihrt. Da keine Narkose und keine Doppellumen-Intubation erforderlich
sind, kdnnen auch sehr alte oder co-morbide Patienten abgeklart werden, die fir eine
chirurgische Thorakoskopie keine Narkosefreigabe erhalten wirden.

Es kann nach Inspektion der Pleurahdhle und Gewebsentnahme bei Vorliegen einer
Pleurakarzinose in der gleichen Sitzung eine Pleurodese mit Talkum-Poudrage
durchgefihrt oder beitrapped lung ein Pleura-Dauerkatheterimplantiert werden. Die Grofe
der Pleurabiopsien ist auch bei der pneumologischen Thorakoskopie meist ausreichend fur
alle erforderlichen (molekular)-pathologischen Untersuchungen.

5.4.9 Chirurgische Videothorakoskopie

Die videoassistierte Thorakoskopie kommt neben ihrem Haupteinsatz als kuratives
Verfahren auch im diagnostischen Prozess zur Anwendung, wenn die oa. Verfahren zur
Diagnosesicherung nicht erfolgreich waren (LK-Gruppe 5 und 6, stark septierte unklare
Pleuraergusse, ...)

Bei Patienten mit unklarem Pleuraerguss sollte jedenfalls vor Durchfihrung einer kurativen
Lokal-Therapie (Operation, Bestrahlung) bei unauffalliger Zytologie im Pleurapunktat eine
Thorakoskopie, entweder in Allgemeinnarkose oder in Lokalanasthesie zum Ausschluss
einer pleuralen Tumoraussaat durchgefthrt werden.

Eine chirurgische Videothorakoskopie unter Allgemeinnarkose mit selektiver Intubation
bietet eine ausgezeichnete diagnostische Moglichkeit aufgrund des Lungenkollapses unter
Doppellumenintubation. Sie erlaubt es, eine Keilresektion eines Rundherdes durchzuflhren.
Da sowohl die Pleura als auch die Lunge selbst ausreichend grof3 biopsiert werden, kdnnen
die Proben praktischimmer fireine molekularpathologische Diagnostik verwendet werden.

Gesund und gepflegt. Ein Leben lang.
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Gesund und gepflegt. Ein Leben lang.

Nach intraoperativer Beurteilung der Entfaltungsfahigkeit der Lunge kann bei Nachweis von
Pleurametastasen sofort unter Kamerakontrolle eine Pleurodese mit Talkum-Poudrage
durchgefUhrt oder bei trapped lung ein Pleura-Dauerkatheter eingebaut werden.

55

Pathologie

55.1 Anforderungen an die Klinik/Praanalytik

Folgende Voraussetzungen gelten fur eine histologische/molekularpathologische
Aufarbeitung und Befundung.

Vollsténdige klinische Angaben

1

f
f
f
f

= =4 =4 =2

Datum des Eingriffs

Klinische Diagnose/Differenzialdiagnose
Fragestellung an den Pathologen
anatomische Lokalisation der Lasion

relevante Vorbefunde (z.B. Lungenkarzinom - Subtyp, Befunde pradiktiver
Markeranalysen, andere maligne Vorerkrankungen, vorangegangene Biopsie)

relevante klinische, laborchemische und/oder radiologische Befunde (Rundherd;
multiple Rundherde)

bei endoskopischen Praparaten Art der Abtragung (Endo-, transbronchiale oder
transthorakale Biopsie) Katheter, Zange

bei zytologischen Praparaten Art des Untersuchungsmaterials (Bronchialsekret, -
spUlflissigkeit, Burstenmaterial), EBUS-TBNA, EUS-FNA, bronchoalveolare Lavage,
Sputum, Pleuraerguss

bei chirurgischen Praparaten Art des Resektates: Keilresektat, Segmentektomie-,
(Sleeve-, Bi-) Lobektomie-, Pneumonektomie-Praparat, En-bloc-Resektat mit
Angabe der mitresezierten extrapulmonalen Strukturen (cave: anhaftende
mediastinale Lymphknoten)

Seitenangabe: rechts/links
klinisches (praoperatives) Stadium, relevante intraoperative Befunde
Angaben zu einer allfalligen neoadjuvanten Therapie

Rauchverhalten

Gesund und gepflegt. Ein Leben lang.
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Gesund und gepflegt. Ein Leben lang.

Praparatibersendung

1 Praparatfixierung in 4%-iger neutral gepufferter Formaldehydlésung in
ausreichendem Verhaltnis von Fixans zu fixierendem Organ (optimal 10
Volumsanteile Fixationsmittel bei einem Volumsanteil Gewebe).

1 Fixationsdauer
0 mindestens 6 Stunden
o FISH (Zellblock, histologische Praparate):. zwischen 6 und 72 Stunden
0 Sequenzierung: 2 bis 60 Stunden fir Sequenzierung

Anm: Abweichungen kénnen die Qualitat von Immunhistochemie, In-Situ-Hybridisierung
und Molekularpathologie beeintrachtigen.

1 Entkalkung mit saurehaltigen Losungsmitteln nicht empfohlen, alternativ
Entkalkung mit EDTA
5.5.2 Pathologischer Befund

Die Befundergebnisse der Pathologie sollen folgende Inhalte umfassen.

Makroskopie

Zytologie
1 Beschreibung der Flussigkeit und Anzahl angefertigter Praparate

Biopsie
1 AnzahlFragmente; GroRe (maximaler Durchmesser)
Resektate
1 Zustand des Gewebes
o Nativ/fixiert; Intakt/eingeschnitten; Orientierbar
1 Artdes Resektates

o0 Keilresektat, Segmentektomie-, (Sleeve-, Bi-)Lobektomie-, Pneumonektomie-
Praparat, En-bloc-Resektat mit Angabe der mitresezierten extrapulmonalen
Strukturen (cave: anhaftende mediastinale Lymphknoten)

1 Seitenangabe
o rechts/links
Grésse des Praparates in 3 Dimensionen
Lange der mit Klammernahten verschlossenen pulmonalen Resektionsrander

Pleuraoberflache

= =4 -4 =2

Beschreibung von Fadenmarkierungen

o markierte Lasion erkennbar:ja/nein

Gesund und gepflegt. Ein Leben lang.
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Gesund und gepflegt. Ein Leben lang.

1  Tumorbeschreibung

o Lokalisation: Angabe des Lungenlappens, zentral im
Hauptbronchus/peripher
0o Grossein 3 Dimensionen
A Gesamttumordurchmesser
A BeiAdenokarzinomen mit subsoliden und soliden Anteilen (entspricht
oft lepidischem bzw. invasivem Anteil): Zusatzlich maximalen
Durchmesser des soliden Tumoranteils angeben (bei invasiven nicht-
muzindsen Adenokarzinomen mit lepidischer Komponente wird nur
die Grdsse der invasiven Tumorkomponente fur die T-Kategorie
bericksichtigt)
0 Zusatzliche Tumorherde
A im selben oder in einem anderen Lappen (Resektat durchpalpieren)
A Beschreibung zuséatzlicher Tumorherde (Grésse, Beziehung zur Pleura
etc)
1 Beziehung und Abstand zur Pleura und zum Interlobarspalt

1 Beziehung und Abstand zu benachbarten Strukturen

0 Hauptbronchus, Hilus-Weichteile, Carina, Thoraxwand, Perikard,
Diaphragma, Mediastinum, grosse Gefasse, Herz, andere

1 Makroskopische Gefassinvasion
0 ja’/nein
1 Abstand zu den Resektionsrandern
0 Bronchus, Gefasse, Lungenparenchym, anhaftende Strukturen
1 Nach neoadjuvanter Therapie: Ausmass des Therapieansprechens
0 %desresiduellen vitalen Tumors und der Nekrose/Fibrose
1 Lokoregionare Lymphknoten:

0 Anzahl intrapulmonaler, hilarer und gegebenenfalls mediastinaler
Lymphknoten

0 maximaler Durchmesser
o Tumorverdachtig: ja/nein
1 Beschaffenheit des Ubrigen Lungengewebes:
o Peritumoral: Konsolidation, Bronchiektasien, Atelektase
o Tumorfern: Emphysem, Pneumonie, Fibrose, anderes
Histologie

Turnaround time: Zeit bis zum ersten pathologischen Befund (Primardiagnostik). < 3
Arbeitstage (Onkozert)

Gesund und gepflegt. Ein Leben lang.
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Gesund und gepflegt. Ein Leben lang.

Zytologie/Biopsie
1 Sicherung der Diagnose und Dignitat eines Lungentumors

1 Histologische Tumorklassifikation nach WHO 2015

o Die Diaghose ,Nicht-kleinzelliges Karzinom“ (NSCLC) bzw. Nicht-
kleinzelliges Karzinom NOS sollte weitgehend vermieden werden, es sei
denn, eine spezifischere Diagnose ist anhand morphologischer bzw.
immunhistochemischer Farbungen nicht méglich.

0 Akzeptabel sind die Bezeichnungen ,Nicht-kleinzelliges Karzinom, eher
einem Adenokarzinom entsprechend“ bzw. ,Nicht-kleinzelliges Karzinom,
eher einem Plattenepithelkarzinom entsprechend®. ,NSCLC NOS* soll nur
dann verwendet werden, wenn Immunhistochemische Farbungen
inkonklusiv bzw. zweifelhaft sind.

0o Neuroendokrine Lungentumore:
A immunhistochemische Bestatigung der Diagnose
A immunhistochemische Bestimmung der Proliferationsfraktion
0 DasAufsparenvon Gewebeflreine molekulare Testungistentscheidend.Ein
wiederholtes Anschneiden des Paraffinblockes und die Zahl der
immunhistochemischen Farbungen sollen so weit wie mdglich vermieden
bzw. reduziert werden.

1 Bestimmung des Differenzierungsgrades (Grading) optional
1 ICD-0O-3

1 Resultate aller immunhistochemischen Untersuchungen (positiv, negativ,
zweifelhaft)

1 Material fur molekulare Analysen, besonders bei Patienten mit fortgeschrittenen
Tumorstadien und Einleitung molekularpathologischer Untersuchungen zur Frage
therapierelevanter Mutationen der Tumorzellen

1 Resultate pradiktiver Markeruntersuchungen

1 Im Kommentar erwahnen, falls das Tumormaterial unter BerUcksichtigung aller
Proben (Biopsie und Zytologie) fur allfallige pradiktive Markeranalysen oder die
immunhistochemische Subtypisierung eines NSCLC nicht ausreicht.

Indikationen fir Immunhistochemie

1 Umsichtiger Einsatz der Immunhistochemie, bei wenig differenzierten Karzinomen,

Gesund und gepflegt. Ein Leben lang.
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