a Charité: Campus Berlin Buch,
Humboldt Universitat zu Berlin,

o

PRAXIS

1166

Schweiz Med Forum Nr.49 4. Dezember 2002

Chirurgie der Lungenmetastasen
extrapulmonaler Primartumore

B. Rau?, C. Roth?, A. Schnider®, U. Metzger®

Robert-Rossle-Klinik,
D-13122 Berlin, Gastarzt
Stadtspital Triemli,
Chirurgische Klinik,
Birmensdorferstrasse 497,
8063 Ziirich

Korrespondenz:

Prof. Dr. med. Urs Metzger
Chirurgische Abteilung
Stadtspital Triemli
Birmensdorferstrasse 497
CH-8063 Ziirich

urs.metzger@triemli.stzh.ch

Einleitung

Die Lunge bietet mit ihrem ausgedehnten Blut-
und Lymphgefasssystem ein zentrales Ziel-
organ fiir eine Metastasierung epithelialer und
nicht-epithelialer Primartumore. Sekundére
Neoplasien in der Lunge finden sich im Obduk-
tionsgut bei ca. 50% der Patienten mit einem
bekannten Primértumor. Nicht jeder Rundherd
in der Lunge entspricht einer Lungenmetastase
[1]. Lungenmetastasen treten typischerweise
peripher und multipel auf und kénnen bei einer
Grosse von mehr als einem Zentimeter bereits
in der Rontgenthoraxiibersichtsaufnahme in
zwei Ebenen erkannt werden. Die Therapie von
Lungenmetastasen hdngt unter anderem von
der Prognose des Primértumors, der Anzahl
der Metastasen und des tumorfreien Intervalls
von Behandlung des Primértumors bis zur
Fernmetastase ab. Trotz stindiger Weiterent-
wicklung potenter Chemotherapeutika und
neuer Kombinationstherapien ist ein kurativer
Ansatz bei metastasierten epithelialen und
nicht-epithelialen Prim&tumoren nach wie vor
nur in Kombination mit einer kompletten chir-
urgischen Entfernung der Fernmetastasen zu
erreichen [2, 3].

Die operative Entfernung von Lungenmetasta-
sen wird daher als Standardvorgehen akzep-
tiert, wenn eine vollstindige Entfernung der
Metastasen moglich erscheint, zumal sie mit
einer niedrigen Morbiditidt und Mortalitdt bela-
stet ist [3, 4]. Peripher gelegene Metastasen
weisen sich als besonders giinstig aus, da bei
dieser Lokalisation eine parenchymsparende
Resektion moglich ist und in geeigneten Fallen
auch mit einer minimal-invasiven Methode die

Rundherde entfernbar sind. Bei zentral sitzen-
den Metastasen kann auch eine Lobektomie bis
hin zur Pneumonektomie notwendig werden.

Diagnostik

Die Genauigkeit der bildgebenden Diagnostik
héngt von der Grosse der Raumforderung ab.
Rundherde grosser als 1 cm lassen sich in der
Regel schon auf einer konventionellen Ront-
genthoraxaufnahme in zwei Ebenen diagnosti-
zieren. Rundherde, die kleiner als 1 cm sind,
werden mit der Computertomographie (CT) in
Spiraltechnik abgebildet. Die Grenzen der Auf-
l6sung befinden sich bei 4 mm Durchmesser.
Hier kann differentialdiagnostisch auch ein
subpleural gelegener Lymphknoten oder ein
Gefdssanschnitt nicht sicher abgegrenzt wer-
den. Neuere bildgebende Verfahren wie das
Helix-Spiral-CT haben eine signifikant bessere
Detektionsrate als das herkommliche Spiral-CT
fiir Rundherde <5 mm [5]. Daher wird sich der
Gewinn an zusétzlich entdeckten Rundherden
durch intraoperative Palpation beider Lungen
im ventilierten und nicht ventilierten Zustand
von 38% mehr und 23% weniger Lungenrund-
herde [6] in dieser Hohe wahrscheinlich nicht
mehr reproduzieren lassen.

Die histologische Sicherung pulmonaler Rund-
herde, auch bei hoher Wahrscheinlichkeit des
Vorliegens einer Lungenmetastasierung, sollte
in jedem Fall durchgefiihrt werden. Sie ist
wesentlich fiir das weitere interdisziplinire
Therapiekonzept (Tabelle 1).

Zur histologischen Sicherung pulmonaler
Rundherde eignen sich verschiedene Metho-

Tabelle 1. Staging bei Verdacht auf Lungenmetastasen.

Obligate Untersuchungen bei Verdacht auf Lungenmetastasen

1. Ausschluss zusatzlicher Tumormanifestationen

2. CT-Thorax (und -Oberbauch) bzw. Ultraschall des Abdomens

3. Fiberbronchoskopie
4. Gewinnung einer Histologie / Zytologie
5. Lungenfunktionspriifung

6. Allgemeine Operabilitatsabklarung
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den. Die transbronchiale Biopsie im Rahmen
der diagnostischen Bronchoskopie ist eine Me-
thode mit einer Genauigkeit von ca. 10-60%.
Die grosse Spannbreite der Genauigkeit erklart
sich aus der Lokalisation und Grosse der pul-
monalen Raumforderung. Zentrale Tumoren
konnen mit der Bronchoskopie gut erreicht
werden. Je kleiner der Rundherd und je weiter
er in der Lungenperipherie liegt, desto schwie-
riger wird es, mit dieser Methode eine Histo-
logie zu erhalten, auf der Therapieentschei-
dungen basieren.

Die Genauigkeit der transthorakalen CT-ge-
stitzten Feinnadelpunktion betrdgt ca. 70-
90%. Sie ist daher eine gute Methode, eine
histologische Sicherung herbeizufiihren, wenn
auch aufgrund der Grosse und Reprasentation
des gewonnenen Materials nicht immer eine
sichere Aussage getroffen werden kann.

Zur histologischen Sicherung kleiner periphe-
rer Lungenrundherde von 1 cm bis maximal
3 cm hat sich die thorakoskopische Entfernung
bewdhrt. Aufgrund der einfachen Durch-
fiihrung und niedrigen Komplikationsrate wird
die Thorakoskopie zunehmend zur histologi-
schen Sicherung eingesetzt [7].

Prognostische Faktoren
pulmonal metastasierter
extrapulmonaler Primartumore

Die Metastasenchirurgie muss von einer inter-
disziplindren Entscheidung abhéingig gemacht
werden, da haufig multimodale Therapiekon-
zepte bei bestimmten Primértumoren erfolg-
reich eingesetzt werden. Die unterschiedlichen
Primértumore und deren Metastasen lassen
sich histogenetisch in epitheliale und nicht-
epitheliale Tumore einordnen. Zu den haufig-
sten Primdrtumoren epithelialen Ursprungs
zéhlen z.B. das Rektumkarzinom, das Mamma-
karzinom und das Nierenzellkarzinom. Zu den
hédufigsten Primédrtumoren nicht-epithelialen
Ursprungs wird das Osteo- und Weichteilsar-
kom eingeordnet.

Epitheliale Tumoren

Kolorektales Karzinom

Das kolorektale Karzinom ist hinsichtlich Inzi-
denz und tumorbezogener Sterberate fithrend
und zdhlt damit zu den hdufigsten Karzinomen
weltweit. Nach kurativer Resektion des kolo-
rektalen Primartumors entwickeln ca. 20% der
Patienten Lungenmetastasen. Solitdre Lungen-
metastasen werden bei ca. 10% festgestellt.
Wihrend das unbehandelte Stadium IV beim
kolorektalen Karzinom lediglich ein medianes
Uberleben von 8-24 Monaten hat, kénnen Pa-
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tienten nach Metastasektomie eine 5-Jahres-
Uberlebensrate von bis zu 50% erreichen. Als
prognostisch giinstig erscheint die Anzahl der
Lungenmetastasen, das Intervall zwischen Be-
handlung des Priméartumors iiber 24 Monate
und die komplette Entfernung der Metastasen
(Tabelle 2).

Nicht-epitheliale Tumoren

Osteosarkom

Beim Osteosarkom handelt es sich um einen
Tumor, der vom Skelettsystem ausgeht und
in ca. 20% primér bereits disseminiert ist. Er-
folgreiche Chemotherapieregimes, weiterent-
wickelte chirurgische Operationstechniken und
verbessertes Staging fiihren zur extremititen-
erhaltenden Operation und zur Verbesserung
der Prognose mit Langzeitiiberleben. Die Lunge
ist das haufigste Organ fiir Fernmetastasen mit
einer Rate an okkulten kontralateralen Lun-
genmetastasen in ca. 20%. Daher wird von
den Zentren primir die mediane Sternotomie
zur Entfernung der Lungenmetastasen beim
Osteosarkom empfohlen [3]. Die effektivste
Therapie in der Behandlung des synchron oder
metachron metastasierten Osteosarkoms ist
die Kombination aus Chemotherapie und chir-
urgischer Entfernung der Lungenmetastasen.
Mehrfache Lungenmetastasen-Resektionen
sind fiir rezidivierende Metastasen in der
Lunge beim Osteosarkom nicht selten und wer-
den mit Erfolg durchgefiihrt [8].

Weichteilsarkom

Das Weichteilsarkom ist ein seltener Tumor, der
iiberwiegend im Bereich der Extremitédten auf-
tritt. Auch beim Weichteilsarkom ist die Lunge
mit 20% der hdufigste Fernmetastasierungsort.
Die Inzidenz der Lungenmetastasen von Weich-
teilsarkomen ist entsprechend dem erhéhten
Vorkommen beim Extremititensarkom mit
65% besonders hoch [9]. Verschiedene pro-
gnostische Variablen werden in der Literatur
immer wieder bestétigt. Dazu zdhlen das lange
krankheitsfreie Intervall (>12 Monate) zwi-
schen Behandlung des Primartumors und Auf-
treten der Lungenmetastasen und die kom-
plette Resektion von Lungenmetastasen. Das
Liposarkom und der maligne periphere Ner-
venscheidentumor ist im Vergleich zu anderen
Sarkomen mit einer ungiinstigen Prognose be-
haftet. Die Anzahl der Metastasen, Lokalisation
des Primdrtumors und Lokalisation der Lun-
genmetastasen scheinen keinen Einfluss auf
das Langzeitiiberleben zu haben [9, 10].

Endokrine Tumoren

Maligne endokrine Tumoren metastasieren
mit einer unterschiedlichen H&aufigkeit in die
Lunge. Die Behandlungsoptionen sind dann
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Tabelle 2. Langzeitergebnisse nach Lungenmetastasenresektion.

Autor Jahr N PT

De Giacomo [16] 1999 24 CRC
Nagakura [17]1 2001 25 CRC
Watanabe [18] 1998 15 CRC
Zanella [19] 1997 22 CRC
Mutsaerts [20] 2001 28 Mixed
Lin [21] 1999 99 Mixed
Khan [22] 1998 25 Endokrin
Antunes [23] 1999 31 OSA
Briccoli [8] 1999 206 OSA
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med. Follow-up 5-Jh-ULR med. ULZ M1 (PULM)
(Mon) (Mon) Rezidiv
29 (3-67) 50% 13 (57%)
94 (2-239) 46% 29
1-60 56%* 23 3(20%)

24 (2-115) 62% 15 5 (23%)

43 (2-27) 59% 10/20 (50%)

37 54% 6 (1-33) 18 (18%)

MW 80 61% 1(4%)

MW 28 (6-72) 3 ans 61% 8 (26%)
34%**

N = Anzahl der Rundherde; PT = Primartumor; med. = median; Mon = Monate; 5-Jh-ULR= 5-Jahres-Uber-
lebensrate; ULZ = Uberlebenszeit; M1(PULM)-Rezidiv = Lungen{netastasenrezidiv; IT_M = Lungenmetastase;
CRC = kolorektales Karzinom; OSA = Osteosarkom; * 3-Jahres-ULR; ** actuariales Uberleben.

meistens limitiert. Lediglich beim papilliren
und follikuldren Schilddriisenkarzinom kénnen
okkulte Lungenmetastasen mit einer '*'Jod-
Therapie geheilt werden. Die Heilungschancen
sinken auf 10%, wenn die Metastasen bereits
auf dem Rontgenbild zu erkennen sind [11, 12].
Dennoch kann nach Entfernen dieser Lungen-
metastasen im Sinne einer Tumormassen-
Reduktion erneut die Basis fiir eine Radio-Jod-
Therapie geschaffen werden.

Therapie

Eine der wichtigsten Vorraussetzungen fiir
die pulmonale Metastasektomie ist, nach Ab-
kldrung eines vertretbaren operativen Risikos,
die Resektabilitit der Lungenmetastasen unter
Beriicksichtigung des zu verbleibenden Rest-
parenchyms [13]. Die prognostischen Krite-
rien, wie metastasenfreies Intervall (MFI), An-
zahl der Metastasen und die zu erwartende
komplette Entfernung der Lungenmetastasen,
sollten bei einem kurativen Behandlungskon-
zept beriicksichtigt werden. Die Indikation zur
Lungenmetastasenchirurgie wird hédufig beim
kolorektalen Karzinom, Hypernephrom, Osteo-
sarkom und beim Weichteilsarkom gestellt. In
Einzelfdllen wird auch beim Mammakarzinom
nach Metastasenchirurgie tiber Langzeiterfolge
berichtet. Bei allen anderen Tumoren ist ein
operatives Verfahren unter kurativer Zielset-
zung eher selten indiziert. Alternative Thera-
piekonzepte, die nach Tumormassen-Reduk-
tion einen giinstigen Effekt fiir eine Chemo-
therapie sehen, sind eher die Ausnahme und
basieren auf Einzelfallberichten.

Bei einer solitiren Lungenmetastase ist die
operative Entfernung auf jeden Fall empfeh-
lenswert, da zum einen die Diagnosesicherung

erfolgt, zum anderen eine potentielle Heilung
mit demselben Eingriff erreicht werden kann.
Bei multiplen bilobuldren Lungenmetastasen
wird ein operatives Verfahren fiir die meisten
Patienten zunehmend in den Hintergrund der
Therapie-Optionen riicken. Entscheidend fiir
die Indikationsstellung ist die verbleibende
Parenchymreserve und das durch den Eingriff
verbesserte Langzeitiiberleben. Eine gute Indi-
kation fiir eine operative Resektion multipler
Metastasen stellt z.B. das Osteosarkom dar. Die
Entfernung von Rezidivmetastasen wird ledig-
lich fiir Tumore empfohlen, bei denen durch
die Resektion noch ein kuratives Ziel verfolgt
werden kann. In Einzelfillen kann auch die
Resttumorentfernung nach Chemotherapie
sinnvoll sein (z.B. bei Keimzelltumoren). Zur
palliativen Metastasenresektion sollte eine Nut-
zen-Risiko-Analyse in die Entscheidung inte-
griert werden. In Einzelfdllen kann zur Verbes-
serung der Symptomatik (Brustwandinfiltra-
tion, Hamoptysen, rezidivierende Retentions-
pneumonien) selbst eine ausgedehnte Resek-
tion sinnvoll sein.

Wahl der Zugangswege

Steht die Indikation zur Metastasenresektion
fest, hat man verschiedene operative Zugangs-
wege zur Verfligung, die in Abhéngigkeit von
Anzahl, Lokalisation und Grosse ausgewihlt
werden. Die mediane Sternotomie oder trans-
versale Thorakotomie ermdglicht die bilaterale
Untersuchung und Resektion von Lungenmeta-
stasen [14]. Nachteil der medianen Sternotomie
ist die ungilinstige Beurteilung der dorsalen
Lungenanteile, inshesondere des linken Unter-
lappens, da bei Manipulation des linken Unter-
lappens die Auswurf-Fraktion des linken Ven-
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Quintessenz

trikels behindert werden kann. Bei guter Re-
fixation des Sternums wird die mediane Ster-
notomie im Vergleich zu anderen Zugéngen als
weniger schmerzhaft eingestuft. Die trans-
versale Thorakotomie hat insbesondere bei
Frauen einen kosmetischen Vorteil, da die
Narbe submammér gelegt wird, ist aber pré-
paratorisch wesentlich aufwendiger und wird
daher nur in Einzelfidllen eingesetzt. Die ante-
riore Thorakotomie ist ein Zugang, der eben-
falls bei Frauen, dhnlich wie bei der transver-
salen Thorakotomie, giinstige Ergebnisse zeigt
[2]. Fiir dorsal sitzende Tumoren, inshesondere
fiir linksseitige Rundherde, ist dieser Zugangs-
weg allerdings schwieriger. Die zweizeitige
laterale Thorakotomie ist bei bilateralen Rund-
herden zwar fiir den Patienten eine zusétzliche
psychische Belastung, ermdglicht aber insbe-
sondere bei dorsalen, Hilus-nahen Metastasen
eine bessere Ubersicht und bietet damit eine
bessere operative Ausgangssituation.

Inwiefern bei stdndig verbesserter bildgeben-
der Diagnostik mit Nachweis einer nur unilo-
kuldren Fernmetastasierung eine beidseitige
Exploration sinnvoll und prognostisch relevant

e Bei einem neu diagnostizierten Rundherd in der Lunge handelt es sich bis
zum Beweis des Gegenteils entweder um einen Primértumor oder um eine

Lungenmetastase.

e Bei bekanntem Primédrtumor in der Anamnese liegt es nahe, bei einem neu
entdeckten Lungenrundherd an eine Metastase zu denken.

e Die Bestimmung der Tumorart und die Erfassung der Tumorausbreitung ist
entscheidend, um die angemessene Behandlung festzulegen.

e Dieser Entscheid sollte stets interdisziplinir erfolgen.

e Je nach Primértumor ist nach Sanierung desselben, beziehungsweise
Ausschluss weiterer Tumormanifestationen, die radikale Entfernung von

Lungenmetastasen sinnvoll.

e Durch komplette Metastasenresektion konnen 5-Jahres-Uberlebensraten
zwischen 30-50% je nach Tumorentitédt erreicht werden.
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