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Leitsitze

Die Prognose des Patienten und das therapeutische
Konzept hingen beim Lungenkarzinom wesentlich
vom histologischen Typ und von der Tumorausdeh-
nung ab. Priméres Ziel der Diagnostik des Lungen-
karzinoms ist es daher, beide Komponenten exakt
und effizient zu bestimmen.

Eine potenziell kurative Operation ist beim nicht-
kleinzelligen Lungenkarzinom je nach Patienten-
auswahl und Stadium in ca. 15-30 % durchfiihrbar.
Aufgabe der Diagnostik des Lungenkarzinoms ist
es daher, operable Patienten effizient zu identifizie-
ren und alle Patienten der bestmoglichen Therapie
zuzufiihren.

Die Wahl der diagnostischen Methoden fiir das Lun-
genkarzinom héngt ab vom erwarteten Tumortyp
(i.e. kleinzelliges oder nichtkleinzelliges Lungen-
karzinom), von der GréBe und der Lokalisation des
Primértumors, vom Vorhandensein von Metastasen
und vom klinischen Gesamtzustand des Patienten.
Die Wahl der diagnostischen MaBnahmen orientiert
sich prinzipiell an den therapeutischen Optionen
und sollte interdisziplindr abgestimmt werden.

Beweisend fiir ein Lungenkarzinom sind stets nur
positive histologische oder zytologische Befunde.

Solitare Lungenrundherde, die eine gewisse Grofe
Uberschritten haben, bediirfen einer definitiven
Abkldrung, sofern sich bei Nachweis eines Tumors
therapeutische Konsequenzen ergeben (zu Details
sieche Abschnitt ,,Peripherer solitdrer Lungenrund-
herd*).

Durch die neue Verfligbarkeit von ,,targeted* Thera-
pieoptionen ist es erforderlich, die Tumorklassifika-
tion exakt durchzufiihren (NSCLC ist nicht ausrei-

chend!) und zumindest die der Adenokarzinome
durch Subtypisierung und die Mutationsanalyse zu
verfeinern, damit fiir den individuellen Patienten
die optimale Therapie gewihlt werden kann.

Neben der Diagnostik zur Kldarung von Art und
Ausdehnung des Tumors muss auch die Komorbidi-
tdt des Patienten in Hinblick auf das gewéhlte The-
rapiekonzept addquat erfasst werden. Im Fall eines
operativen Verfahrens umfasst dies insbesondere
die Sicherstellung der allgemeinen, kardiovaskuld-
ren und pulmonalen funktionellen Operabilitat.

Literatur [23, 46, 60, 61, 80]

Basisdiagnostik bei Verdacht auf Lungenkarzinom

Der klinische Verdacht auf ein Lungenkarzinom
grindet sich zumeist auf einer pathologischen
Rontgenthorax- oder CT-Thoraxuntersuchung und/
oder auf lokalen oder systemischen Symptomen,
die vom Tumor hervorgerufen werden. Etwa 90 %

Tabelle 1. Haufigkeit von Initialsymptomen bei Pati-
enten mit Lungenkarzinom [82].

Symptom bzw. klinisches Zeichen Haufigkeit
Husten 8-75%
Gewichtsverlust 0-68 %
Luftnot 3-60 %
Brustschmerzen 2049 %
Hémoptyse 6-35%
Knochenschmerzen 6-25%
Trommelschldgelfinger (Clubbing)  0-20%
Fieber 0-20%
Schwichegefiihl 0-10%
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der Lungenkarzinompatienten weisen bei Diagno-
sestellung klinische Symptome auf, die direkt oder
indirekt auf den Tumor zuriickzufithren sind
(Tabelle 1).

Die Basisdiagnostik umfasst dementsprechend
Anamnese, klinische Untersuchung, Laboruntersu-
chungen sowie bildgebende Verfahren und Untersu-
chungen aus histologischem und zytologischem
Material des Tumors.

Basisdiagnostik des Lungenkarzinoms [82]:
Anamnese, klinische Untersuchung
Laboruntersuchungen

Rontgen Thorax (p. a. und seitlich)

Spiral-CT Thorax (inkl. Oberbauchregion bis
inkl. Nebennieren)

Bronchoskopie

Sonografie Abdomen

Anamnese
Risikofaktoren

Zu beriicksichtigen sind eine familidre Karzinom-
belastung, berufliche Schadstoffexposition (wichtig

auch fiir die Anerkennung als Berufskrankheit!),
wie z.B. Asbest, Arsenverbindungen, Chrom,
Nickel etc. (siehe hierzu Kapitel ,,Berufliche Risi-
kofaktoren, Berufskrankheit, arbeitsmedizinische
Begutachtung®), sowie personliche Risikofaktoren
(insbesondere inhalatives Zigarettenrauchen, Mali-
gnom in der Eigenanamnese).

Symptome

Die bei Erstvorstellung eines Patienten mit Lungen-
karzinom genannten Symptome (Tabelle 1) sind mit
abnehmender Haufigkeit Husten, Dyspnoe, Brust-
schmerzen, Gewichtsverlust, supraklavikulédre
Lymphknotenschwellungen, Hémoptysen, Kno-
chenschmerzen, Heiserkeit und Schluckbeschwer-
den. Die Auspriagung und die Dauer der Symptome
sind hierbei von prognostischer Bedeutung.

Vorerkrankungen

Die Wahl des Therapieverfahrens wird durch die
Komorbiditdt des Patienten wesentlich beeinflusst.
So konnen Organinsuffizienzen — Herz, Lunge,
Leber, Niere, Knochenmark — sowohl die operati-

Tabelle 2. Standardisierte Erfassung von Allgemeinzustand und Leistungsfahigkeit [82].

ECOG-/WHO-Performance-  Grad Karnofsky Index (%)
status (PS)
Normale, uneingeschrankte 0 normale Aktivitat, keine Beschwerden, kein Hinweis auf 100
korperliche Aktivitdt Tumorleiden
MaiBig eingeschrénkte korper- 1 geringfiigig verminderte Aktivitdt und Belastbarkeit 90
liche Aktivitit und Arbeitsfa- normale Aktivitdt nur mit Anstrengung, deutlich verrin-
higkeit, nicht bettlagerig gerte Aktivitat 80
Arbeitsunfahig, meist selbst- unféhig zu normaler Aktivitét, versorgt sich selbststan- 70
stindige Lebensfiihrung, dig
wachsendes Ausmaf3 an gelegentliche Hilfe, versorgt sich weitgehend selbst 60
Pflege und Unterstiitzung not-
wendig, weniger als 50 %
bettlagerig
Weitgehend unféhig, sich stindige Unterstiitzung und Pflege, hidufige drztliche 50
selbst zu versorgen, kontinu- Hilfe erforderlich
ierliche Pflege oder Hospitali- iiberwiegend bettlagerig, spezielle Hilfe erforderlich 40
sierung notwendig, rasche
Progredienz des Leidens,
mehr als 50 % bettlagerig
100 % bettldgerig, vollig pfle- dauernd bettlagerig, geschulte Pflegekraft notwendig 30
gebediirftig schwerkrank, Hospitalisierung, 20

aktiv supportive Therapie

moribund 10
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ven als auch die chemo- und radiotherapeutischen
Optionen erheblich einschrianken.

Lebensqualitdt und Krankheitseinstellung

Die bisherige Lebensqualitit des Patienten und die
Einstellung zu seiner Krankheit miissen bei allen
Therapieentscheidungen beriicksichtigt werden,
weil sie den Erfolg des gewihlten Therapieansatzes
wesentlich beeinflussen. Eine Dokumentation in
geeigneter Form sollte erfolgen. Es ist sinnvoll, die
aktuelle klinische Situation des Patienten mithilfe
standardisierter Beurteilungssysteme (ECOG oder
Karnofsky) zu erfassen (Tabelle 2).

Klinische Untersuchung

Die klinische Untersuchung umfasst den somati-
schen Status unter besonderer Berticksichtigung der
Thoraxorgane sowie der Lymphknotenstationen
supraklavikulér, zervikal und axilldr. Besonders zu
achten ist auf Hinweise fiir das Vorliegen eines
Pleuraergusses, einer Atelektase, einer Pneumonie,
einer Einflussstauung, einer Rekurrensparese, einer
Phrenikusparese, eines Horner-Syndroms, einer
respiratorischen Insuffizienz oder einer Herzinsuffi-
zienz.

Hinweise fiir paraneoplastische Syndrome

Bereits bei der Erstuntersuchung sollten auch Hin-
weise auf eine Paraneoplasie erfasst werden (siche
hierzu Kapitel ,,Paraneoplastische Syndrome®). Zu
denken ist an neuromuskuldre Erkrankungen (z. B.
Lambert-Eaton-Syndrom, periphere Polyneuropa-
thie u.a.), ossdre Verdnderungen (hypertrophe
Osteoarthropathie), Hautmanifestation (Dermato-
myositis, Acanthosis nigricans, Erythema gyratum
repens u.a.), endokrinologische Erkrankungen
(z. B. Cushing-Syndrom, Syndrom der inaddquaten
Adiuretinsekretion (SIADH), Hyperkalzdmie u. a.),
angiologische Befunde (z.B. Venenthrombosen
oder oberflichliche Thrombophlebitiden) sowie
Kachexie und Anémie. Eine Ubersicht paraneoplas-
tischer Syndrome bei Lungenkarzinom zeigt
Tabelle 3.

Basis-Laboruntersuchung

Zur Basisdiagnostik gehdren die Bestimmung der
Elektrolyte einschlieBlich Natrium (Hyponatrié-

mie?), Kalzium (Hyperkalzdmie?), Leber- und Nie-
renwerte sowie Blutgerinnung und Blutbild ein-
schlieBlich Thrombozyten. Die hémostaseologi-
schen Befunde dienen auch zur Vorbereitung der
invasiven Diagnostik. LDH und AP kénnen Hin-
weise auf einen erhdhten Zellumsatz bzw. Kno-
chenmetastasen geben. Die Tumormarker —
CYFRA21-1, CEA, NSE und ProGRP — dienen als
Ausgangspunkt fiir die Verlaufsbeurteilung und
insbesondere zur Erfassung der Therapieeffizienz
(siehe hierzu Kapitel ,,Jmmunologische Diagnostik
und Tumormarker®). Tumormarker kénnen nur in
Ausnahmefillen zur Diagnosestellung mit heran
gezogen werden, insbesondere dann, wenn eine
zytologische oder histologische Diagnose mit ver-
tretbarem Aufwand und Risiko nicht gestellt wer-
den kann. In der Regel erfolgt die Bestimmung der
Tumormarker erst nach einer zytologischen oder
histologischen Sicherung des Karzinoms. Aus-
nahmsweise, wenn ein zytologischer oder histologi-
scher Tumornachweis nicht gelingt und aufgrund
der Bildgebung ein dringender Tumorverdacht
besteht, konnen Tumormarker zur weiteren Erhér-
tung der Diagnose herangezogen werden.

Empfehlungen: Initiale Evaluation [82]:

@ Bei Patienten mit vermutetem oder nach-
gewiesenem Lungenkarzinom soll eine
sorgfiltige klinische Evaluation inkl. Ana-
mnese und korperlicher Untersuchung
durchgefiihrt werden (Empfehlungsgrad
A).

@ Ein Patient mit Lungenkarzinom und
einem paraneoplastischen Syndrom soll
aufgrund der Symptome nicht von einem
potenziell kurativen Therapieansatz aus-
geschlossen werden (Empfehlungsgrad
A).

Bildgebende Verfahren

Thoraxrontgenaufnahmen

Die Rontgenthoraxaufnahme in 2 Ebenen stellt
nach wie vor die Grundlage der bildgebenden Diag-
nostik dar. Als technische Neuerung hat sich die
digitale Direktradiografie mit Festkorperdetektoren
gegeniiber alternativen Verfahren (z. B. Speicherfo-
liensystemen oder Selen-Trommeldetektoren) als
qualitativ tiberlegen und dosissparend im klinischen
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Alltag etabliert. Trotz dieser technischen Verbesse-
rungen bleibt festzuhalten, dass ein normaler Ront-
genbefund einen zentralen Lungen- und vor allem
einen Mediastinaltumor nicht ausschlie3t. Proble-
matisch bleiben weiterhin Tumoren bei parakardia-
ler, retrokardialer oder zwerchfellnaher Lokalisa-

tion. Dennoch ist die Rontgenthoraxaufnahme in 2
Ebenen fester Bestandteil der Diagnostik und kann
in vielen Fillen den Tumorverdacht erhirten oder
einen Ausgangspunkt fiir weitere bildgebende Dia-
gnostik liefern.

Tabelle 3. Paraneoplastische Syndrome bei Lungenkarzinom [82].

Endokrine Syndrome

Syndrom der inaddquaten ADH-Produktion
(SIADH)

Cushing-Syndrom
Hyperkalzédmie
Hyperkalzitonindmie
Gynédkomastie
Hypoglykdmie
Hyperthyreoidismus

Neurologische Syndrome
Subakute sensorische Neuropathie
Mononeuritis multiplex
Intestinale Pseudoobstruktion
Lambert-Eaton-myasthenisches-Syndrom (LEMS)
Myasthenia gravis
Enzephalomyelitis
Nekrotisierende Myelopathie
Tumorassoziierte Retinopathie
Guillain-Barré-Syndrom
Limbische Enzephalopathie
Opsoklonus-Myoklonus

Subakute Myelopathie

Skelettale Syndrome

Hypertrophe Osteoarthropathie (Marie-Bamberger-
Syndrom)

Trommelschldgelfinger
Metabolische Syndrome
Laktatazidose

Hypourikdmie

Héamatologische Syndrome

chronische Andmie

Leukozytose mit Eosinophilie
leukdmoide Reaktion

Erythrozytose

Thrombozytose, Thrombopenie
mikroangioplastische himolytische Andmie
autoimmunhé@molytische Andmie
Koagulopathie

Thrombophlebitis

Dermatologische Syndrome
Erythema gyratum repens

Erythema multiforme

Tylosis

Erythroderma

Sweet-Syndrom

Acanthosis nigricans

nekrolytisches migrierendes Erythem
exfoliative Dermatitis

Pruritus und Urtikaria

Renale Syndrome

Glomerulonephritis

nephrotisches Syndrom

Kollagenose — vaskulitische Syndrome
Dermatomyositis

Polymyositis

Vaskulitis

systemischer Lupus erythematodes (LE)



Diagnostik des Lungenkarzinoms

23

Thoraxsonografie

Die transthorakale Sonografie erfolgt mittels (3,5-
bis) 5-MHz-Konvexsonde, 7,5-(10-)MHz-Linear-
schallsonde oder 3,5- bis 5-MHz-Sektorschallsonde.
Empfehlenswerte Zusatzeinrichtungen sind eine
Farbduplexeinrichtung  (CFM-Doppler, Power-
Mode) und harmonic imaging sowie eine Einrich-
tung fiir sonografiegesteuerte Eingriffe (typischer-
weise 5 MHz). Die Thoraxsonografie dient in erster
Linie der Abklidrung thoraxwandnaher Prozesse
bzw. der Lokalisation und Quantifizierung von
Ergiissen. Sie besitzt bei der Abklérung einer loka-
len Thoraxwandinfiltration einen hohen pradiktiven
Wert. Die Limitationen ergeben sich durch Schall-
ausloschung an knochernen und lufthaltigen Struk-
turen sowie durch die begrenzte Eindringtiefe und
Auflosung.

Mithilfe der transthorakalen Sonografie ldsst sich
die Thoraxwand mit Haut-, Unterhautgewebe,
Interkostalmuskulatur sowie Interkostalgefaien
und kndchernen Strukturen darstellen. Dariiber hin-
aus konnen Lymphknoten supraklavikuldr, zervikal
und axilldr lokalisiert und vermessen werden.
Transjugulér lassen sich Teile des oberen Mediasti-
nums mit Aortenbogen und supraaortalen Asten
sowie Arteria und Vena subclavia darstellen. Sie
erlaubt aulerdem eine Beurteilung der Pleura pari-
etalis, des Pleuraspalts, der Pleura visceralis sowie
subpleuraler Lungenbldschen. Mittels Ultraschall
lassen sich tiberdies Morphologie und Funktion von
Herz und Zwerchfell feststellen.

Die Doméne der transthorakalen Sonografie ist die
Diagnostik von liquiden, soliden, verkalkten, abge-
kapselten oder infiltrativen Raumforderungen der
Thoraxwand sowie die Darstellung von entziindli-
chen, verkalkten oder neoplastischen Verdnderun-
gen der Pleura parietalis oder visceralis, einschlief3-
lich des Nachweises und der quantitativen wie qua-
litativen Beurteilung von Pleuraergiissen (echofrei,
echoreich, frei auslaufend oder septiert). Dariiber
hinaus kann die transthorakale Sonografie differen-
zialdiagnostische Hinweise bei radiologisch nach-
gewiesenen peripheren Rundherden liefern, z.B.
Nachweis von Atelektasen, pneumonischen Infiltra-
ten, Abszessen oder Tumoren sowie durch die
Gewinnung von zytologischen oder histologischen
Préparaten mittels sonografiegesteuerter Punktion.
Interventionelle Verfahren mittels transthorakaler
Sonografie umfassen die diagnostische und thera-

peutische Punktion von Pleura- und Perikardergiis-
sen sowie die Feinnadelpunktion von Tumoren der
Thoraxwand, der Pleura und der Lungenperipherie
mittels Punktionsschallsonde.

Die Vorteile der Thoraxsonografie liegen insbeson-
dere in ihrer universellen Einsetzbarkeit als
,bedside*-Technik, in ihrer Vielseitigkeit und
Nichtinvasivitét, insbesondere in der Ergdnzung
anderer bildgebender Verfahren. Aufgrund fehlen-
der groflangelegter Studien erreicht der Einsatz der
transthorakalen Sonografie zur Priméardiagnostik
des Lungenkarzinoms nur den Evidenzgrad III und
den Empfehlungsgrad D.

Thorax-Computertomografie (Thorax-CT)

Nach der Rontgenaufnahme des Thorax in 2 Ebe-
nen stellt die Thorax-CT gegenwiértig die wichtigste
radiologische Methode zur weiteren bildgebenden
Abklarung pulmonaler und mediastinaler Raumfor-
derungen dar. Form, Lage und Grofe pulmonaler
und mediastinaler Raumforderungen sowie deren
Lagebeziehung zu Bronchien, Blutgefaflen, Pleura
visceralis, Pleura mediastinalis und Pleura parieta-
lis, zu den Lappenspalten, zur Lungenspitze, zum
Zwerchfell und zu zwerchfellnahen Organen sowie
zum Skelett konnen ebenso iiberlagerungsfrei dar-
gestellt werden wie Lymphknoten und perikardiale
Umschlagfalten im Mediastinum und in den Lun-
genhili.

Durch intravendse Injektion iodhaltiger Rontgen-
kontrastmittel wird die Unterscheidung von Blutge-
faf3en einschlieBlich des Herzens und anderen anato-
mischen Strukturen im Thorax deutlich erleichtert.

Insbesondere seit Einfithrung der CT-Durchleuch-
tung (synonym: CT-Fluoroskopie) ist die CT her-
vorragend geeignet, perkutane transthorakale Punk-
tionen fiir diagnostische und therapeutische Zwe-
cke zu steuern.

Als technische Neuerung in der CT entwickelt sich
die seit 1998 verfiigbare Mehrzeilen-CT (synonym:
Mehrschicht-CT, Multislice-CT, Multidetektor-CT,
Multidetector-row CT, MSCT, MDCT) stetig wei-
ter. Dabei erméglichen primére, axiale Schichtre-
konstruktionen im Sub-Millimeter-Bereich sekun-
dire Bildreformatierungen in jeder beliebigen
Ebene einerseits sowie virtuell dreidimensionale
Darstellungen thorakaler Strukturen, wie z. B. bei
der virtuellen Bronchoskopie, andererseits. Aufler-
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dem erleichtern Bilddaten mit gleichbleibend hoher
Auflésung in allen 3 Raumrichtungen rechnerunter-
stiitzte Auswertungen, zum Beispiel die Messung
von Tumorvolumina. Durch groBe Detektorbreite
(bei aktuellen 64-Zeilen-CTs bis ca. 4 cm) einerseits
und kurze Rotationszeiten von Roéntgenréhre und
Detektoren (bei aktuellen CTs bis unter 0,5 s) ande-
rerseits kann die Untersuchungsdauer bei der Tho-
rax-CT — in Abhéngigkeit von Korpergrofle des
Patienten und CT-Tischvorschub pro Roéhrenrota-
tion (Pitch) — auf deutlich unter 10 Sekunden ver-
kiirzt werden. Damit ist es moglich, auch sehr kurz-
atmige Patienten ohne Atmungsartefakt mittels
Thorax-CT zu untersuchen. Die individuelle Ront-
genstrahlendosis flir den einzelnen Patienten kann
inzwischen bei gleicher Bildqualitit deutlich ver-
ringert werden, und zwar mithilfe moderner, ver-
besserter technischer Verfahren fiir die Dosisvertei-
lung wéhrend der CT-Aufnahme (Dosismodulation;
die genaue Arbeitsweise ist herstellerabhingig, bei
allen Verfahren wird jedoch die Rontgenstrahlendo-
sis an die individuelle Korperbeschaffenheit des
einzelnen Patienten angepasst) und fiir die Bildre-
konstruktion aus den aufgezeichneten Bilddatenst-
zen (iterative Bildrekonstruktion; die genaue
Arbeitsweise ist herstellerabhéngig, bei allen Ver-
fahren werden jedoch Annahmen iiber die Vertei-
lung der physikalischen Dichteunterschiede im
untersuchten Gewebe zur Grundlage mathemati-
scher Modelle fiir die Grauwertverteilung zwischen
benachbarten Bildpunkten gemacht; dadurch kann
das Bildrauschen im Rohdatensatz im Nachhinein
mathematisch verringert werden oder, umgekehrt
angewendet, ein durch Dosisreduktion bei der CT-
Aufnahme erhohtes Bildrauschen nachtriaglich in
gewissem Mafle mathematisch wieder ausgeglichen
werden).

Mit der Niedrigdosis-CT (synonym: Low-dose-CT,
Niedrigdosis-Spiral-CT, low-dose helical CT) der
Lunge steht seit 1999 ein zunehmend genutztes
Werkzeug zur Beurteilung des Lungenparenchyms
und der luftgefiillten Alveolarrdume der Lunge
sowie der Bronchien zur Verfiigung. Durch Verrin-
gerung des Rohrenstroms kann die Dosisexposition
bei der Thorax-CT auf bis zu ein Zehntel des Stan-
dardwertes eines CT-Untersuchungsgerites verrin-
gert werden, ohne dass wesentliche anatomische
Information iiber die Lunge verloren geht. Zu
beachten ist allerdings, dass bei solch niedrigen
Dosiswerten eine differenzierte Beurteilung medi-

astinaler Strukturen meistens nicht mehr mdglich
ist. Da die Niedrigdosis-CT nur auf die differen-
zierte Darstellung von Lungenparenchym und luft-
gefiillten Raumen abzielt, wird sie im Allgemeinen
nativ, d. h. ohne intravendse Injektion von Rontgen-
kontrastmittel, durchgefiihrt. Die Niedrigdosis-CT
ist in verschiedenen wissenschaftlichen Studien
zum Screening auf Lungentumoren eingesetzt wor-
den. Bei bereits bestehendem Verdacht auf ein Lun-
gen- oder Bronchialkarzinom oder zum Staging bei
bekanntem Malignom sollte bis auf Weiteres auf-
grund der Einschriankungen der Niedrigdosis-CT
jedoch die Standarddosis-CT mit i.v. KM-Gabe
bevorzugt werden.

Bei der High-Resolution-CT (HR-CT oder HRCT)
der Lunge handelt es sich urspriinglich um ein Ver-
fahren zur rdumlich hoch aufiésenden Darstellung
des Lungenparenchyms. Dabei werden an verschie-
denen Stellen des Thorax jeweils auf 0,5-1,5 mm
Schichtbreite kollimierte Einzelschichtbilder auf-
gezeichnet. Sinn und Zweck der HRCT ist die iiber-
lagerungsfreiec und von Partialvolumeneffekten
weitgehend unbeeintriachtigte Darstellung des Lun-
genparenchyms. Da die HRCT — je nach Vorge-
hensweise bei der Untersuchung — in den meisten
Fillen so angefertigt wird, dass nur alle 10-20 mm
entlang der Korperldngsachse eine jeweils auf 0,5—
1,5 mm Schichtbreite kollimierte Aufnahme erstellt
wird, in einzelnen Féllen sogar insgesamt nur 3 ein-
zelne Schichten, z. B. auf Hohe der Trachealkarina
sowie jeweils 50 mm dariiber und darunter, eignet
sich die HRCT im urspriinglichen Sinne nicht fiir
die Abklarung von Tumorerkrankungen der Lunge.
Aufgrund der unvollstindigen Abbildung des Lun-
genparenchyms wire ndmlich zu erwarten, dass die
HRCT kleine Raumforderungen der Lunge unter
Umsténden gar nicht erfasst und die tatsdchliche
Ausdehnung grofler Raumforderungen falsch ein-
schitzen konnte. Infolge der unvollstindigen
Abtastung des Thorax bei der urspriinglichen
HRCT ist die mit der Untersuchung verbundene
Dosisexposition deutlich geringer als bei vollstin-
diger Abtastung des Thorax.

Moderne 16-, 40- und 64-Zeilen-Mehrzeilen-CT-
Untersuchungsgerite bieten Standardkollimationen
von unter 1 mm (meistens 0,625 mm) an. Damit
sind primére Bildrekonstruktionen mit Schichtbrei-
ten unter 1 mm auch in der axialen (transversalen
oder horizontalen) Ebene moglich, die wenigstens
theoretisch die raumliche Aufldsung der urspriingli-
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chen HRCT erreichen. Auch wenn HRCT-artige
CT-Darstellungen der Lunge heute auf der Grund-
lage von Mehrzeilen-CT-Aufnahmen in verschiede-
nen Bildebenen mdglich sind, sollte der Begriff
,LHRCT* im strengen Sinne auf die urspriingliche,
inkrementale Lungendarstellung mit besonders eng
kollimierten Einzelschichtaufnahmen beschrankt
bleiben.

Positronenemissionstomografie mit Computerto-
mografie (PET/CT)

CT-Untersuchungen des Thorax (oder des gesamten
Korpers) bei Verdacht auf oder zum Staging von
Lungen- und Bronchialkarzinomen dienen auch als
Verfahren zur morphologischen Korrelation von
Bildaufnahmen aus der Positronenemissionstomo-
grafie (PET). Gegenwirtig sind neue PET-Untersu-
chungsgerite fiir den klinischen Einsatz fast aus-
schlielich mit CT-Untersuchungsgeriten zu
gemeinsamen PET/CT-Untersuchungsgeriten
zusammengefasst. Dabei kann eine diagnostische
CT in gleicher Sitzung mit einer 18F-FDG-PET
aufgenommen und beurteilt werden. Technische
Unterschiede mit moglichem Einfluss auf die
Bildqualitdt der CT ergeben sich nur insofern, als
die CT-Aufnahmen bei der PET/CT in Atemmittel-
lage, also ohne Atemanhalt, angefertigt werden.
Waihrend dies vorteilhaft fiir die Bildfusion mit den
PET-Aufnahmen ist, welche aufgrund der deutlich
langsameren Datenaufnahme nur ohne Atemanhalt
aufgezeichnet werden konnen, wirkt es sich auf die
diagnostische Darstellung insbesondere des Lun-
genparenchyms eher nachteilig aus. Zusitzlich zu
den logistischen Vorteilen der gemeinsamen PET/
CT-Untersuchung konnen die so erhobenen, synop-
tischen Befunde neben der Morphologie und Gro-
Benbeurteilung auch Faktoren wie Tumorstoft-
wechsel und -vitalitit einbeziehen — was insbeson-
dere bei Fragen zum Therapieansprechen eine
deutlich verbesserte diagnostische Genauigkeit
gewihrleisten kann. Eine PET/CT kann sowohl
eine Reduktion vitalen Tumorgewebes innerhalb
einer Raumforderung bei neoadjuvanter Behand-
lung darstellen und der OP- oder Bestrahlungspla-
nung zugénglich machen, als auch ein Ansprechen
einer palliativen Chemotherapie frither als die CT
nachweisen.

Literatur [2, 14, 18, 21, 22, 28, 30, 33, 47, 54, 58,
67, 68,71, 78, 82]

Die integrierte funktionelle und anatomische Bild-
gebung mit PET/CT hat den Diagnosealgorithmus
bei Patienten mit potenziell operablem Lungenkar-
zinom verdandert. Aufgrund des Nachweises bislang
unbekannter Fernmetastasen konnen tiberfliissige,
in kurativer Zielsetzung durchgefiihrte Operationen
vermieden werden, aufgrund des genaueren
Lymphknotenstagings kann die Zahl von Mediasti-
noskopien vermindert werden. Die Wirtschaftlich-
keit der PET/CT-Diagnostik wurde kiirzlich vom
Gemeinsamen Bundesausschuss festgestellt und
das Verfahren in den Leistungskatalog der gesetzli-
chen Krankenversicherung aufgenommen. Als
zweckmifig und wirtschaftlich erachtet wurde ins-
besondere der Einsatz der PET/CT zur Bestimmung
des initialen Tumorstadiums des Lungenkarzinoms,
zum Nachweis eines Rezidivs und zur Charakteri-
sierung solitdrer Lungenrundherde. In der interdis-
ziplindren S3-Leitlinie zum Lungenkarzinom
nimmt daher die PET/CT in der Diagnostik, praope-
rativen Abkldrung und Nachsorge zumindest des
NSCLC eine zentrale Rolle ein.

Thorax-Magnetresonanztomografie (Thorax-MRT)

Die Magnetresonanztomografie (MRT, synonym:
Kernspintomografie) kann — neben der Sonografie
(synonym: Ultraschalluntersuchung) — als einziges
radiologisches Verfahren Bilder des menschlichen
Korpers ohne Verwendung ionisierender Strahlen
erzeugen. Die Voraussetzungen dafiir sind Gewebe
bzw. Organe, die eine ausreichend hohe Dichte an
Atomkernen mit ungeraden Protonen- und/oder
Neutronenzahlen aufweisen. In der Praxis werden
die magnetischen Momente von Wasserstoftkernen
zur Bildgebung genutzt. Nach Ausrichtung der
Kerne in einem starken dufleren Magnetfeld und
zusétzlichem Einstrahlen von Energie in Form von
elektromagnetischen Hochfrequenzwellen werden
die aus dem Gewebe als elektromagnetische Hoch-
frequenzwellen zuriickkehrenden Kernspinrelaxati-
onen (Magnetresonanz, MR, T1-Spin-Gitter- und
T2-Spin-Spin-Relaxation) aufgenommen und nach
verschiedenen Gewichtungen ausgelesen (z. B. T1-
und T2-Gewichtung).

Die Gewebestruktur und die Lagebeziehung der
Lunge stellen die MR-Bildgebung aber vor erhebli-
che Schwierigkeiten, die sich auf drei hauptséchli-
che Probleme zuriickfiihren lassen:
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1. Der Hauptbestandteil der Lungen ist Luft. Die
Anzahl der zum MR-Signal beitragenden Atom-
kerne ist daher so gering, dass Luft in der MRT
kein Signal gibt. Die geringe Menge an signalge-
bendem Gewebe fiihrt zu einem niedrigen Sig-
nal-zu-Rausch-Verhiltnis im MR-Bild.

2. Die vielen Grenzflachen zwischen Luft in den
Alveolarrdumen bzw. in den luftleitenden Struk-
turen und dem Lungen- und Bronchialparen-
chym fithren zu lokalen Inhomogenititen im
Magnetfeld mit signifikanten, die Bildgebung
erheblich stérenden Suszeptibilititsartefakten.
Die Folgen sind unscharfe Abbildung der Lun-
genstrukturen und schlechte Bildqualitit.

3. Die Bildqualitit wird zudem durch die physiolo-
gischen Bewegungen im Thorax beeintrachtigt,
im Einzelnen durch Atmung, Herz- und Gefdf3-
pulsationen, aber auch durch mehr oder weniger
willkiirliche Bewegungen des Patienten. Durch
technische Fortschritte konnten in den letzten
Jahren gerade diese Einschrankungen der MRT
verringert werden (z. B. Atemanhaltetechniken,
respiratorisches Gating, groflere Anzahl an
Akquisitionen, neue MR-Aufnahmespulen mit
der Moglichkeit der parallelen Bildgebung, Fett-
sattigung und EKG-Triggerung).

Fiir einen sinnvollen diagnostischen Einsatz der
MRT ist es wichtig, dass der Anwender die Vor- und
Nachteile des Verfahrens kennt, gerade auch im
Hinblick auf die mittlerweile als Standardmethode
anerkannte Computertomografie (CT, siche oben).
Eine Steigerung der Spezifitdt muss sich aus einer
verbesserten morphologischen Information und
Gewebecharakterisierung ergeben, eine Steigerung
der Sensitivitdt aus einer verbesserten raumlichen
Auflésung. Dies alles dient letztlich einem exakte-
ren Staging des Lungentumors gemifl dem TNM-
System.

Literatur [1, 8,9, 19, 23, 26, 27, 34, 37, 38, 39, 40,
42,43, 51,55, 56, 57, 60, 64, 65, 69, 70, 72, 76, 79,
82]

Sputumzytologie

Die Sputumzytologie stellt eine nichtinvasive diag-
nostische Methode dar, die das Vorliegen eines
malignen Tumors sichern kann. Bei Patienten mit
zentraler Raumforderung, mit oder ohne Hamopty-
sen, kann die Sputumzytologie eine sinnvolle pri-

mardiagnostische Mafinahme darstellen, insbeson-
dere wenn ein Programm zur Gewinnung, Weiter-
verarbeitung und Interpretation der Sputumproben
etabliert ist (Evidenzklasse IIb, Grad der Empfeh-
lung B). Existieren die genannten Voraussetzungen,
so stellt die Sputumzytologie auch bei peripheren
Lungenldsionen ein potenziell erfolgversprechen-
des diagnostisches Verfahren zum Nachweis eines
Lungenkarzinoms dar, allerdings miissen bei nega-
tivem Befund weitere diagnostische Maflnahmen
eingeleitet werden (Evidenzklasse IIb, Grad der
Empfehlung B). Liegt ein definitiver Tumornach-
weis in einer Sputumprobe vor, so miissen zunéchst
Tumoren im HNO-Bereich sowie im Gastrointesti-
naltrakt differenzialdiagnostisch ausgeschlossen
werden. Aufgrund der héheren Irrtumswahrschein-
lichkeit hinsichtlich der Tumorklassifikation eines
Lungenkarzinoms mittels Zytologie im Vergleich
zur Histologie und der daraus resultierenden, rele-
vanten therapeutischen Konsequenzen sollte in der
Regel jedoch eine histologische Diagnosesicherung
in jedem Fall angestrebt werden. Die Sputumzyto-
logie bleibt im Wesentlichen den Patienten mit
hohem Komorbidititsindex vorbehalten.

Bronchoskopie

Primér wird in der Regel die flexible Bronchosko-
pie eingesetzt. Sie kann unter Lokalanisthesie und
leichter Sedierung sicher und gefahrlos durchge-
fithrt werden, wobei die bestehenden Leitlinien zur
Bronchoskopie eingehalten werden miissen.

Indikationen

Das Indikationsspektrum der Bronchoskopie
umfasst unklare Rundherde, rezidivierende oder
therapieresistente Pneumonien, unklare Heiserkeit,
auch ohne pathologischen Rontgenthoraxbefund,
Hamoptysen, klinische Tumorhinweise und Primér-
tumorsuche bei extrapulmonalen Metastasen auch
ohne pathologischen Rontgenthoraxbefund.

Diagnostisches Vorgehen

Die zur Bronchoskopie vorgelegte bildgebende
Diagnostik sollte nicht dlter als maximal 3 Wochen
sein. Bei radiologischem Tumorverdacht kann in
ca. 50% der Fille bronchoskopisch ein Tumor
erfasst werden. Bei endobronchial nicht sichtbaren
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Tumoren erleichtert eine Thorax-CT die Lokalisati-
onsbestimmung. Alternativ oder ergénzend kann
auch eine bronchoskopische Navigationstechnik
zum Einsatz kommen. Fiir endobronchial sichtbare
Tumoren oder Schleimhautalterationen ist die Zan-
genbiopsie der Goldstandard. 3—5 Biopsien sind bei
sichtbaren Tumoren ausreichend. Durch Biopsien
aus Randbereichen kann vermieden werden, dass
nur nekrotische Tumoranteile erfasst werden. Mit-
tels der transbronchialen Nadelaspiration kénnen
zytologische Priparate aus tiefer liegenden Tumor-
anteilen gewonnen werden, besonders bei
endobronchial nicht sichtbaren oder pelottierenden
Tumoren oder Lymphknoten. Eine Bronchiallavage
zur zytologischen Aufarbeitung sollte sich anschlie-
Ben. Als zusitzliche zytologische Methode mit
niedriger Komplikationsrate und hoher diagnosti-
scher Ausbeute kann der Biirstenabstrich eingesetzt
werden. Dies gilt insbesondere fiir Tumoren, bei
denen ein hohes Blutungsrisiko besteht.

Endoskopisch nicht sichtbare Prozesse haben gene-
rell eine geringere bioptische Ausbeute. Fiir die
transbronchialen Zangenbiopsien wird deshalb eine
Anzahl von mindestens 5 (bis zu 10) Biopsien emp-
fohlen. Die diagnostische Sicherheit der endobron-
chialen Zangenbiopsie betrédgt, ebenso wie die des
Biirstenabstrichs, bei sichtbaren Lasionen ca. 95 %,
fiir die Bronchiallavage betrdgt sie ca. 75%. Bei
peripheren Tumoren héngt die Trefferquote von
deren Grofle und Lokalisation ab. Fiir periphere
Tumoren mit einem Durchmesser >4 cm betrégt die
Trefferquote 81 %, <4 cm Durchmesser nur 58 %.
Ungiinstigere Ergebnisse ergeben sich bei kleineren
Tumoren: So betrigt die Trefferquote bei peripheren
Rundherden unter 2 cm Durchmesser nur noch ca.
33 %, iiber 2 cm Durchmesser 62 %. Die diagnosti-
sche Genauigkeit ldsst sich durch Einsatz einer navi-
gierten Bronchoskopie oder einer CT-gestiitzten
Punktion verbessern. Die Ergebnisse von Biirsten-
abstrich und Lavage bei peripheren Lungenkarzino-
men variieren stark: So ergeben sich diagnostisch
weiterfithrende Befunde mittels Biirstenabstrich in
25-65 % und mittels Lavage in 40—65 % der Fille.
Die Kombination der verschiedenen Techniken
erhoht die Wahrscheinlichkeit, mit der eine gesi-
cherte Diagnose bronchoskopisch gestellt werden
kann.

Insgesamt ist festzuhalten, dass die Bronchoskopie
bei Patienten mit zentraler Tumorlokalisation das
sensitivste Verfahren zur Sicherung der Tumordiag-

nose ist (Evidenzklasse 1Ib, Grad der Empfehlung
B). Allerdings miissen bei klinischem bzw. radiolo-
gischem Tumorverdacht und negativem oder unspe-
zifischem Ergebnis der Bronchoskopie weitere diag-
nostische Maflnahmen zur Abkldrung des Befundes
erfolgen (Evidenzklasse I1I, Grad der Empfehlung
B). Bei Patienten mit einem kleinen peripheren
Rundherd (i. e. <2 cm) ist die Sensitivitdt der Bron-
choskopie ohne zusitzliche Hilfsmittel wie EBUS
oder elektromagnetische Navigation gering, wes-
halb ein unspezifisches Ergebnis der Bronchoskopie
weitere Untersuchungen zum Ausschluss bzw.
Nachweis eines Malignoms erforderlich macht (Evi-
denzklasse Ila, Grad der Empfehlung A).

Ergidnzung der bronchoskopischen Verfahren

Der endobronchiale Ultraschall (EBUS) bietet die
Moglichkeit einer direkten Lokalisation von hildren
und mediastinalen Lymphknoten sowie von submu-
kos wachsenden Tumoren und erlaubt dariiber hin-
aus eine ultraschallgesteuerte Feinnadelpunktion
dieser Strukturen. Dieses diagnostische Verfahren
ist deshalb zur Primérdiagnose endoluminal nicht
sichtbarer Tumoren und insbesondere zur Ergén-
zung des mediastinalen Lymphknotenstagings
geeignet (siehe dort). Daneben erlaubt die Autoflu-
oreszenzdiagnostik oder die Fluoreszenzbronchos-
kopie unter Einsatz eines Photosensibilisators (z. B.
5-Aminolavulinsdure inhalativ) eine verbesserte
Diagnostik von Dysplasien und Carcinomata in situ
im Tracheobronchialtrakt. Technische Verbesserun-
gen heutiger Videobronchoskope einerseits und die
nicht abschliefend geklérte therapeutische Konse-
quenz bei Nachweis einer Bronchialschleimhaut-
dysplasie andererseits limitieren aber die klinische
Bedeutung dieser Verfahren.

Komplikationen

Als Komplikationen der Bronchoskopie konnen
Blutungen, Pneumothorax, Hypoxie, Bronchospas-
mus, Laryngospasmus sowie kardiale und kreis-
laufbedingte Komplikationen oder Fieber auftreten.
Die kumulativen Mortalititen der einzelnen Biop-
sietechniken und der flexiblen Bronchoskopie
betragen <0,1 %, Morbiditédtsraten belaufen sich
auf bis zu 7% (insbesondere Pneumothorax und
Blutung). Gelingt die histologische Tumordiagnose
nicht, ist zu erwégen, ob eine zweite Bronchoskopie
(ggf. unter stationdren Bedingungen, ggf. auch als
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starre Bronchoskopie fiir tiefer greifende Biopsien)
erfolgversprechend ist. Die Entscheidung, ob eine
zweite Bronchoskopie oder ein alternatives Diag-
noseverfahren einzusetzen ist, kann nur im Einzel-
fall anhand der topografischen Lage des Tumors
und den individuellen Gegebenheiten des jeweili-
gen Patienten getroffen werden.

Literatur [10, 31, 32, 49, 63, 73, 75]

Vorgehen bei anhaltend fehlender histologischer
Kldrung

Gelingt die histologische oder zytologische Siche-
rung des Tumorverdachts mit keiner der hier aufge-
fiihrten Untersuchungsmethoden, so sollte zunédchst
die funktionelle Operabilitit des Patienten geklart
werden. Ist diese gegeben, so erfolgt die diagnosti-
sche Thorakoskopie. Bei funktionell inoperablen
Patienten muss die Entscheidung tiber weitere diag-
nostische MaBinahmen von den moglichen thera-
peutischen Konsequenzen abhéingig gemacht wer-
den. Erscheint der Patient von seiner klinischen
Gesamtsituation geeignet fiir eine Chemo- und/oder
eine Radiotherapie, so werden zunéchst die Sta-
ginguntersuchungen durchgefiihrt. Ergeben sich
metastasenverdidchtige Befunde, so kann die histo-
logische Sicherung des Tumorverdachts durch eine
gezielte Feinnadelpunktion oder Biopsie bzw. ope-
rative Entfernung der Metastase erfolgen.

Weitere diagnostische Maflnahmen bei (wiederholt)
negativer Bronchoskopie und/oder sehr peripherem
Sitz des Tumors richten sich nach der Lokalisation
der verdédchtigen Raumforderung. Es kommen fol-
gende Untersuchungen in Betracht:

Pleurapunktion/Pleurabiopsie

Die Pleurapunktion und/oder Pleurabiopsie sind bei
Pleuraergiissen oder pleuralen Raumforderungen
indiziert. Die zytologische, bakteriologische und
chemische (Eiweifigehalt, LDH, evtl. Tumormar-
ker) Untersuchung des Ergusses gibt in vielen Fél-
len entscheidende diagnostische Hinweise. Besteht
ein Pleuraerguss, so ist dessen Punktion auch als
primirer Ansatz zur Diagnosesicherung eines Lun-
genkarzinoms indiziert (Evidenzklasse 111, Grad der
Empfehlung C). Die Pleurablindbiopsie hat zuguns-
ten der Thorakoskopie an Bedeutung verloren.

Thorakoskopie

Die internistische Thorakoskopie und die videoas-
sistierte Thorakoskopie (VATS) ermdglichen die
direkte Inspektion des Pleuraraumes und die
gezielte Entnahme von Gewebeproben. Sie ist
besonders effektiv bei Pleurakarzinose, beim Pleu-
ramesotheliom und bei sehr peripher gelegenen pul-
monalen Raumforderungen. Bei klinischem Ver-
dacht auf ein Lungenkarzinom und vorhandenem
Pleuraerguss, jedoch negativem zytologischem
Befund im Pleuraerguss ist die Thorakoskopie als
néchster diagnostischer Schritt anzustreben (Evi-
denzklasse III, Grad der Empfehlung C).

Mediastinoskopie

Als diagnostische Maflnahme zur Diagnosesiche-
rung eines Lungenkarzinoms kommt die Mediasti-
noskopie nur in Betracht, wenn die Thorax-CT und/
oder die PET/CT eine Raumforderung und medias-
tinale Lymphknoten ergeben hat, die mit weniger
invasiven Methoden nicht abgekldrt werden kon-
nen, und wenn die histologische Sicherung fiir die
Therapieplanung entscheidend ist (Indikation siche
entsprechenden Abschnitt).

Perkutane Feinnadelpunktion

Eine perkutane Punktion einer pulmonalen Raumfor-
derung kann unter Durchleuchtung, sonografisch
oder CT-gesteuert erfolgen. Indikationsstellung
erfolgt in der Regel nur bei nicht oder nicht kurativ
operablen Patienten, wahrend bei kurativ operablen
Patienten primér eine thorakoskopische Resektion
anzustreben ist. Bei transthorakaler Punktion eines
Lungenkarzinoms werden Impfmetastasen im Stich-
kanal mit einer Haufigkeit bis zu 1 % berichtet. Bei
mediastinalen Raumforderungen ist eine CT-gesteu-
erte Punktion zur Sicherung des Tumorverdachts erst
dann indiziert, wenn Bronchoskopie und Mediasti-
noskopie negativ waren oder wenn diese Untersu-
chungen technisch oder aus Patientengriinden nicht
durchfithrbar sind. Alternativ zur CT-gesteuerten
Punktion kommen auch ultraschallgesteuerte, trans-
Osophageale oder transbronchiale Punktionstechni-
ken in Betracht, die jedoch in der Regel nicht zur
Sicherung der primdren Tumordiagnose, sondern
zum Lymphknotenstaging eines Lungenkarzinoms
eingesetzt werden (siehe entsprechenden Abschnitt).
Bei transkutaner Biopsietechnik ist der Pneumotho-
rax mit 10-30 % die haufigste Komplikation.



