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Allgemeines

Lungenkrebs ist weltweit und auch in Deutschland die haufigste zum Tode fiihrende Krebserkrankung des Mannes. Bei der Frau
steht Lungenkrebs nach Brustkrebs und Dickdarmkrebs an dritter Stelle der bdsartigen Erkrankungen. Trotz intensiver Bemiihungen
in Friiherkennung, Diagnostik und Therapie ist die Fiinf-Jahres-Uberlebensrate in den letzten 25 Jahren nur um wenige Prozent
angestiegen und liegt derzeit bei ca. 13 %. Wenn ein operables Erkrankungsstadium vorliegt, ist sie jedoch deutlich besser (50-90%).
Durch eine Operation kann die Erkrankung manchmal auch vollstandig geheilt werden.

In Bezug auf die Therapie des Lungenkarzinoms unterscheidet man zwei Gruppen:

° Nicht-kleinzellige Lungenkarzinome (non small cell lung cancer = NSCLC)

° Kleinzellige Lungenkarzinome (small cell lung cancer = SCLC)

Thorax-Rdntgenaufnahme einas Patienten
mit einem operablen Lungenkarzinom.
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Zu den nicht-kleinzelligen Lungenkarzinomen werden unterschiedliche Karzinomtypen (Plattenepithelkarzinom, Adenokarzinom,
groRRzelliges Karzinom) zusammengefasst, da sie sich in ihrem Wachstums- und Streuungsverhalten ahneln und somit auch &hnlich
therapiert werden. Das kleinzellige Lungenkarzinom wird von den anderen Karzinomen abgegrenzt, da es deutlich schneller wachst
und Tumorabsiedelungen haufiger auftreten. Eine Operation und Heilung ist daher bei dieser Tumorart seltener méglich.

Neben den nicht-kleinzelligen Lungenkarzinomen und den kleinzelligen Lungenkarzinomen gibt es seltene andere Unterformen.

nach oben

Risikofaktoren

Die Hauptursache fur das Lungenkarzinom ist das inhalative Zigarettenrauchen, ca. 85 % der Lungenkrebserkrankungen sind durch
Zigaretten bedingt. Dabei besteht eine Dosisabhéngigkeit zwischen Zigarettenkonsum und Erkrankungswahrscheinlichkeit:

° Das Risiko eines Rauchers, an einem Lungenkarzinom zu erkranken, ist bei Rauchern 22-fach, bei Raucherinnen 12-fach erhdht
im Vergleich zu Nichtrauchern
° Je friiher der Beginn des Rauchens im Leben ist, desto héher ist das Erkrankungsrisiko (bis zu 30-fach erhéht)

° Eine Verdopplung des sogenannten "pack years" (Produkt aus der Anzahl der taglich gerauchten Zigarettenschachteln und der
Raucherjahre) verdoppelt bis vervierfacht das Risiko, an Lungenkrebs zu sterben

° Bei Aufgabe des Rauchens verringert sich das Erkrankungsrisiko, je langer das rauchfreie Intervall wird. Dabei wird das relativ
niedrige Risiko eines Nichtrauchers allerdings nicht mehr erreicht. Auch Passivrauchen erhoht das Erkrankungsrisiko um den
Faktor 1,5 - 2.

Weitere Lungenkrebs férdernde bzw. auslésende Substanzen sind u.a. Asbest, Arsen, Nickelmetalle, Radon und sogenannte
polyzyklische aromatische Kohlenwasserstoffe (z.B. das im Kraftstoff enthaltene Benzol). Auch ein genetisches Risiko fur Lungenkrebs
ist in einigen Fallen vorhanden. So haben zum Beispiel Kinder, deren Eltern an Lungenkrebs erkrankt sind, ein im Vergleich zur
Normalbevélkerung 2- bis 3-fach erhdhtes Erkrankungsrisiko.
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Wie entsteht Lungenkrebs?

Das Bronchialkarzinom ist der Endpunkt einer sich Gber den Verlauf von Jahren bis Jahrzehnten erstreckenden Folge von
Zellschadigungen durch sogenannte Karzinogene (krebserzeugende Substanzen). So kann es z.B. zu einer Anderung des Zelltyps
der Zellen der Bronchialschleimhaut kommen (Metaplasie), oder die vorhanden Zellen kénnen durch andauernde Schadigungen
mikroskopische Veranderungen (Dysplasien) aufweisen. Diese Dysplasien kdnnen an Zahl und Schwere zunehmen und letztlich zu
einem Ubergang in ein zun&chst auf die Bronchialschleimhaut begrenztes Karzinom fiihren (sog. Carcinoma in situ), aus dem sich im
weiteren Verlauf ein Uber die Schleimhautgrenze hinaus- und in die Lunge einwachsender Tumor entwickelt.
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Welche Symptome (Krankheitszeichen) gibt es?

Wie bei vielen anderen Tumorerkrankungen gibt es beim Lungenkarzinom keine Friihsymptome. Die haufigsten Symptome, die den
Patienten zum Arzt fihren, sind:
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Lungenkrebs: Klinische Zeichen und Symptome bei Erstdiagnose

° Husten

° Auswurf

° Gewichtsabnahme

. Schmerzen imBrustkorb oder Riicken
° Bluthusten

. Atemnot

° Fieber

Alle diese Symptome sind unspezifisch und zum grof3en Teil bei starken Rauchern sowieso schon vorhanden. Daher vergeht oft einige
Zeit, bevor die Diagnose gestellt wird. Aus diesem Grunde ist es wichtig, bei Anderungen der Symptome hellhérig zu werden.

Neben den oben aufgefihrten Symptomen treten manchmal auch tumorspezifische Symptome auf. So kann der Tumor in den
Stimmbandnerv einwachsen. Der Patient merkt dies durch eine relativ schnell zunehmende Heiserkeit. Verlegt das Lungenkarzinom
einen Bronchus der Lunge, so kann das in dem betreffenden Lungenabschnitt entstehende Sekret nicht mehr durch den Bronchus
abflieRen und es kommt zu einem Sekretstau mit der Folge einer Lungenentziindung die trotz Antibiotikagabe bleibt oder erneut
auftritt. Immer wiederkehrendes Fieber mit bleibenden Veranderungen im Rontgenbild sind daher typische fir das Vorliegen eines
Bronchusverschlusses. Darliber hinaus gibt es sogenannte paraneoplastische Syndrome, die Begleitreaktionen des Kdrpers bei
bdsartigen Tumoren sind und durch vom Tumor freigesetzte Hormone oder hormonéhnliche Substanzen verursacht werden. Diese
Syndrome kénnen Hormondriisen, das Nervensystem, die Zusammensetzung des Blutes und die Haut betreffen. Stellvertretend
seien hier das Lambert-Eaton-Syndrom (Muskelschwéche der oberen und unteren Extremitaten, Harnverhalt, Verstopfung,
Sensibilitdtsstérungen u.a.) und eine Erhdhung des Calcium-Spiegels im Blut (verstarkter Durst, vermehrte Harnproduktion,
Verwirrtheitszustande u.a.) genannt.
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Wie wird Lungenkrebs diagostiziert?

Laboruntersuchungen sind zur Diagnose eines Lungenkarzinoms in den meisten Fallen ungeeignet. Eine Rontgenuntersuchung von
Brustkorb und Lunge in 2 Ebenen ist die Basisdiagnostik. Ein Normalbefund schliel3t aber nicht das Vorhandensein eines zentral
gelegenen oder eines erst kleinen Lungenkarzinoms aus. Aus diesem Grunde sollte die Diagnostik auch bei unauffalligem Réntgenbild
bei begriindetem Verdacht immer durch eine Computertomographie sowie durch eine Bronchoskopie (Spiegelung der Bronchien)
erganzt werden. Finden sich auch hier keine Hinweise fiir ein Lungenkarzinom, so kann man davon ausgehen, dass tatsachlich kein
Lungenkarzinom vorliegt.
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Thorax-Computertomographie
eines Patienten mit einem
operablen Lungenkarzinom

Zeigt die Computertomographie jedoch einen verdachtigen Befund ist es wichtig, diesen uber eine feingewebliche Untersuchung
abzuklaren. D.h., man muss auf irgendeinem Wege mit einer Nadel oder einer Zange an den Befund gelangen, um Proben gewinnen
zu kénnen, die der Pathologe nach Farbungen dann unter dem Mikroskop beurteilt. Nur auf diesem Wege kénnen der Tumor
bewiesen und die Tumorart bestimmt werden und somit die Auswahl der geeigneten Therapie erfolgen. Fir die Probengewinnung
stehen uns mehrere Mdglichkeiten zur Verfigung. Welche Methode herangezogen wird, ist abhangig von der Lage des Tumors.
Die zentral in den Bronchien wachsenden Tumoren kann man am einfachsten tber eine Spiegelung der Bronchien erreichen. Eine
ergénzende Ultraschallsonde am Bronchoskop (endobronchialer Ultraschall) kann bei der Probengewinnung hilfreich sein. Die in
den &uRReren Lungenabschnitten wachsenden Herde sind Uber einer Spiegelung nicht mehr zuganglich. Hier kann manchmal unter
zu Hilfenahme eines CT- oder Ultraschallgerates durch die Brustwand die Probe entnommen werden. Haufig ist aber auch eine
Operation erforderlich, um an den Herd zu gelangen. Je nach Lage des auffalligen Befundes kann dies durch eine minimalinvasive
Schlussellochoperation erfolgen.

Die Ultraschalluntersuchung des Thorax spielt mit Ausnahme der erwéhnten Lungentumore, die bis an die Lungenoberflache wachsen,
nur eine untergeordnete Rolle, da die Ultraschallwellen von Luft reflektiert werden und die Lunge daher mit dem Ultraschall nicht
einsehbar ist.

Die mikroskopische Untersuchung von ausgehustetem Bronchialsekret ist eine sehr unsensible und unspezifische Methode. Das heif3t,
bei vorliegendem Lungenkrebs weist die Untersuchung dennoch den Tumor nicht nach, und umgekehrt bedeutet ein negativer Test
nicht, dass kein Lungenkrebs vorliegt.
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Lungenkrebs wurde diagnostiziert - was nun?

Ist die Diagnose ,Lungenkrebs” gesichert, muss als nachster Schritt geklart werden, welches Tumorstadium vorliegt, d.h. wie weit die
Tumorerkrankung fortgeschritten ist. Das bedeutet, dass geschaut werden muss, ob der Lungenkrebs bereits gestreut hat oder nicht.
Der Tumor streut dabei meist zunachst Uber die Lymphbahnen in die Lymphknoten der Lungenwurzel oder des Raumes zwischen den
Lungen (Mediastinum). Im weiteren Verlauf der Erkrankung breitet sich der Lungenkrebs weiter aus und es kommt zu Fernmetastasen.
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Die Stadienbestimmung (auch ,Staging“ genannt) erfolgt durch weitere bildgebende Verfahren (Ultraschall oder CT des Bauches,
PET-CT, Knochenszintigraphie, Kernspintomographie oder CT des Schédels). Bei begriindetem Verdacht kann es erforderlich sein,
nur zum Zwecke der Stadienbestimmung eine Operation durchzufiihren (s. z. Bsp. Mediastinoskopie, Thorakoskopie). Der Aufwand
der Stadienbestimmung ist in sofern von Bedeutung, als dass die empfohlene Therapie entscheidend vom Tumorstadium abhéngt.

Zum Beispiel kann ein frih erkannter Lungenkrebs optimal durch eine alleinige Operation behandelt werden. Ein Lungenkrebs, der
bereits starker gestreut hat, kann hingegen durch eine Operation nicht mehr adaquat behandelt werden, da die Erkrankung dann
bereits im Kdrper verteilt ist. Hier muss die Behandlung tber das Blut in Form einer Chemotherapie erfolgen, um alle Tumorzellen
erreichen zu kdnnen. Fir die dazwischen liegenden Stadien haben wissenschaftliche Untersuchungen gezeigt, dass die Prognose
verbessert werden kann, wenn erganzend zu einer Operation auch eine Chemotherapie ggf. mit zuséatzlicher Bestrahlung durchgefiihrt
wird. Manchmal ist es sinnvoll, die Chemotherapie vor der Operation durchzufuhren.

Entscheidend fur die Prognose des Patienten ist die moglichst friihe Erkennung von Lungenkrebs — je friiher er erkannt wird, umso
hoher sind die Uberlebenschancen nach adaquater Therapie.
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Welche Therapie kommt in Frage?

Die Therapie des Lungenkarzinoms stiitzt sich auf 3 Saulen:

° Operation
° Chemotherapie

° Strahlentherapie

Entscheidend dafiir, welche Therapie ausgewahlt wird, sind der Gewebetyp (nicht-kleinzelliges Lungenkarzinom oder kleinzelliges
Lungenkarzinom), das Tumorstadium sowie begleitende Erkrankungen. Die optimale Therapie sollte fir jeden Patienten in einer
interdisziplindren Konferenz aus Chirurgen, Onkologen und Strahlentherapeuten festgelegt werden.

Die chirurgische Therapie ist Mittel der Wahl beim nicht-kleinzelligen Lungenkarzinom, sofern die Untersuchungen keine Metastasen
(Tumorabsiedelungen) in anderen Organen zeigen, eine vollstandige Entfernung des Tumors durch die Operation erreicht

werden kann und der Patient ausreichend gesund ist, um eine Operation zu Uberstehen. Manchmal kann aufgrund mangelnder
Lungenreserven eine Operation nicht durchgefiihrt werden, da die meisten Patienten mit Lungenkrebs langjahrige Raucher sind und
deswegen teilweise erhebliche Schadigungen der Lungen und des Herz-Kreislaufsystems aufweisen. Lediglich 30% der Patienten
mit nicht-kleinzelligem Lungenkarzinom sind zur Zeit der Diagnosestellung operabel. Neben kurativer Zielsetzung kann auch eine
Linderung von Symptomen (sog. palliative Zielsetzung) einen operativen Eingriff erfordern.

Die Strahlentherapie wird entweder primér bei umschriebenen inoperablen nicht-kleinzelligen Lungenkarzinomen ohne
Fernmetastasierung oder als postoperative Bestrahlung bei Befall bestimmter Lymphknoten nach Operation eines nicht-kleinzelligen
Lungenkarzinoms durchgefihrt. Die friher tibliche Kobalt-Strahlenquelle ist mittlerweile wegen der geringeren Nebenwirkungen
durch Linearbeschleuniger ersetzt. Auch isolierte Knochen- oder Hirnmetastasen kénnen gut mittels Strahlentherapie behandelt
werden. Eine Neuerung der letzten Jahre ist die stereotaktische Bestrahlung mittels Linearbeschleunigern. Hierbei werden in einem
kurzen Behandlungszeitraum deutlich héhere Einzeldosen verabreicht, mit hdherer Erfolgsrate bei geringeren Nebenwirkungen.
Voraussetzung hierfur ist ein lokal umschriebenes Tumorwachstum ohne weitere Tumormanifestationen. Dieses Verfahren stellt auch
fur isolierte Lungenmetastasen eine alternative Behandlungsform zur Operation dar. Neben der konventionellen Strahlentherapie
(Strahlenquelle au3erhalb des Kdrpers, die Strahlen missen auf dem Weg zum Tumor die Haut durchdringen) gibt es noch die sog.
Brachytherapie, bei der die Strahlenquelle tiber einen bronchoskopisch am Tumor platzierten Katheter eingebracht wird.

Die Chemotherapie wird haufig zuséatzlich zur Operation eingesetzt (adjuvante und neoadjuvante Chemotherapie), um die Mdglichkeit
einer vollstandigen Heilung zu erhéhen. Daneben kommt die Chemotherapie zum Einsatz in der Behandlung des metastasierten oder
inoperablen Lungenkarzinoms, wobei hier die Symptomlinderung, Verbesserung der Lebensqualitéat und eine Lebensverlangerung
die Zielsetzung darstellen (palliative Chemotherapie). Die Therapie wird in der Regel als Kombinations-Chemotherapie durchgefihrt,
in der mehrere Medikamente miteinander kombiniert werden, um die Wirksamkeit zu erhéhen, wohingegen die Nebenwirkungen
begrenzt werden sollen. Eine ambulante Therapie ist in vielen Fallen moéglich. Eine bessere Kontrolle des Tumors kann aus
theoretischen Uberlegungen heraus durch eine simultane, d.h. gleichzeitig stattfindende Radio- und Chemotherapie erreicht werden.
Wegen der héheren Anzahl an Nebenwirkungen sollte so eine Therapie unter stationéren Bedingungen durchgefiihrt werden.
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Gibt es eine Vorsorgeuntersuchung fur das Lungenkarzinom?

In der Frihdiagnostik des Bronchialkarzinoms haben sich in den letzten Jahren einige viel versprechende Neuentwicklungen ergeben.
Eine davon ist die Niedrig-Dosis-Spiral-Computertomographie des Brustkorbes. Eine aktuelle Studie aus Amerika konnte zeigen,

dass die Sterberate des Lungenkrebs um 20% gesenkt werden konnte, wenn bei Risikopatienten (langjahrige Raucher) in einem
regelmafigen Abstand CT-Untersuchungen mit dieser neuen Technik durchgefiihrt wurden. Die reduzierte Sterblichkeit ist darauf
zuriickzufiihren, dass die Lungenkarzinome friiher erkannt und somit in einem Stadium entdeckt werden, in dem sie noch operiert
werden kénnen. Da auch eine Niedrig-Dosis-Spiral-Computertomographie eine gewisse Strahlenbelastung fiir den Patienten bedeutet,
gibt es derzeit keine Empfehlung, diese Art der Vorsorgeuntersuchung bei gesunden Nichtrauchern durchzufiihren.
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