& Thieme

Stellenwert der elektromagnetischen Navigationsbronchoskopie
bei der Abklarung pulmonaler Rundherde

The Importance of Electromagnetic Navigation Bronchoscopy
in the Clarification of Pulmonary Nodules

Autoren
Bjorn Schwick, José Miguel Sodi Luna, Beate Tonder

Institut
Abteilung fiir Pneumologie, Luisenhospital Aachen, Aachen

online publiziert 2021

Bibliografie

Pneumologie

DOI 10.1055/a-1641-4878

ISSN 0934-8387

© 2021. Thieme. All rights reserved.

Georg Thieme Verlag KG, RiidigerstraBe 14,
70469 Stuttgart, Germany

Korrespondenzadresse

Dr. med. Bjorn Schwick, Abteilung fir Pneumologie,
Luisenhospital Aachen, Boxgraben 99,

52064 Aachen, Deutschland
bjoern.schwick@luisenhospital.de

ZUSAMMENFASSUNG

Die elekromagnetische Navigationsbronchoskopie ist eine
sehr hilfreiche Untersuchung zur Abkldrung pulmonaler
Rundherde. Vorteile sind die niedrige Komplikationsrate
[3,10], die Moglichkeit von Punktionen an mehreren
Bereichen der Lunge wdhrend einer Untersuchung in Voll-
narkose und die fehlende Strahlenbelastung. Im Falle einer
Bestdtigung von Malignitét sind RH haufig Krebserkrankun-
gen im Frithstadium und kurativ behandelbar, im Falle von
Benignitat nicht selten infektiologische therapiebediirftige
Erkrankungen bei Patienten mit strukturellen Lungenver-
dnderungen. Das ENB-Verfahren kann bei vorhandener
Erfahrung und routineméRBigem Einsatz zur erfolgreichen

Diagnose von peripheren Lasionen (mindestens ab 1,5cm
GroRe) in etwa 75% der Félle beitragen. Wegen Zunahme
von CT-Thoraxuntersuchungen und der dlter werdenden
Bevolkerung nimmt die Abklarung von Patienten mit Lun-
genrundherden einen wachsenden Stellenwert in Lungen-
kliniken ein. Die ENB sollte sich deswegen neben der heute
unverzichtbaren endobronchialen Ultraschalluntersuchung
(EBUS) zu einem routinemaRig durchgefiihrten Unter-
suchungsverfahren in der interventionellen Pneumologie
entwickeln. Bedauerlicherweise ist die ENB noch nicht im
DRG-System kostenrelevant abgebildet.

ABSTRACT

Electromagnetic navigation bronchoscopy (ENB) is a very
helpful examination for clarifying pulmonary nodules
(PDs). The advantages are the low complication rate, avoid-
ing the dangers of punctures in several areas of the lungs
during an examination under general anesthesia and no
radiation exposure. If malignancy is confirmed, PDs are
curatively treatable as they are often early-stage cancers
and, in case the disease is benign, it is treatable as other
infectious diseases. With experience and routine use, the
ENB procedure can contribute to the successful diagnosis
of peripheral lesions (at least 1.5cm in size) in about 75%
of cases. Due to the increase in CT chest examinations and
the aging population, clarification of patients with PD is
becoming increasingly important in lung clinics. The ENB
should therefore develop into a routine examination pro-
cedure in interventional pulmonology in addition to the
now indispensable endobronchial ultrasound examination.
Unfortunately, the ENB is not yet mapped in the DRG sys-
tem in a cost-relevant manner.
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Einleitung

Durch die ansteigenden computertomografischen (CT) Unter-
suchungen des Thorax mit hochauflésender Bildqualitat nimmt
die Abklarung von Lungenrundherden/Lungenldsionen einen
immer héheren Stellenwert in Lungenklinken ein. Ein Lungen-
rundherd ist definiert als weitgehende rundliche Verschattung
in zwei Ebenen unklarer Atiologie mit <30mm Durchmesser,
umgeben von Lungengewebe ohne mediastinale oder hildre LK-
VergroRerungen [1]. Als Lasion bezeichnet man eine Veran-
derung der Lunge, deren Ursache noch nicht bekannt ist, die
moglicherweise aber ein bdsartiger Tumor sein kann. Lungen-
rundherde sind je nach GroRe oder Konfiguration wahrschein-
licher als benigne ohne oder mit therapeutischer Konsequenz
(z.B. Aspergillom) oder maligne anzusehen, in vielen Féllen be-
darf es auf jeden Fall einer zeitnahen Kldrung der Dignitdt durch
eine Gewebeprobe. Im Falle eines Malignoms besteht haufig
eine Tumorerkrankung im Frithstadium mit kurativem Ansatz.

Zur Diagnosefindung ergeben sich verschiedene Moglich-
keiten, wie CT-Verlaufskontrolle [5], sonografisch oder CT-ge-
steuerte Punktion von Rundherden [4], positions-emmissions-
tomografische [PET] Untersuchung von pulmonalen Lasionen,
transbronchiale Biopsie aus einer unklaren Verschattung [3]
und Thorakoskopie/tomie mit atypischer oder Segmentresek-
tion [2]. Der Weg der Diagnosefindung sollte unter Berticksich-
tigung von GroRe und Lage der Rundherde, der Komorbiditd-
ten, des Lebensalters und der Komplikationsraten der einzelnen
Untersuchungsmethoden im Rahmen einer interdisziplindren
Konferenz unter Anwesenheit eines Pneumologen, Thorax-
chirurgen und Radiologen erfolgen (siehe » Abb. 1).

CT-Verlaufskontrolle (1):

Die eletromagnetische Navigationsbronchoskopie (ENB)
stellt eine Erweiterung der Moglichkeiten dar, die Lungentu-
more in bisher schwer erreichbaren Regionen praziser zu dia-
gnostizieren, sodass hierdurch z. T. auf ergdnzende noch invasi-
vere und aufwendigere Methoden verzichtet werden kann.

Anhand von zuvor erstellten CT-Aufnahmen eines Patienten
erzeugt die zugehdrige Planungssoftware einen virtuellen 3D-
Bronchialbaum. Dazu wird vorab der Zielpunkt, also die Lasion,
am Computer markiert und nachfolgend ein Weg durch das
Bronchialsystem des Patienten bis zur Lasion analysiert und fest-
gelegt. Diese virtuelle Karte ermdglicht es, einen sensorgesteu-
erten Katheter rasch und prézise zum Ziel zu fiihren. Nachdem
der Pfad erstellt wurde, kann der Arzt dank der elektromagne-
tischen Fiihrung des Sensors in Echtzeit zum Ziel navigieren,
indem er dem zuvor festgelegten Pfad folgt. Dabei erhdlt der
Untersucher fortlaufend eine genaue Entfernungsangabe zum
Ziel mit einer dreidimensionalen Darstellung der Lungenwege.
Sobald die Ldsion erreichtist, werden eine Zytologieblirste, Zan-
gen oder Nadel durch einen endoskopischen Katheter gefiihrt
und Gewebeproben entnommen.

Vorteile der elektromagnetische Navigationsbronchoskopie
liegen in der niedrigen Komplikationsrate von unter einem Pro-
zent beziiglich des Auftretens eine Pneumothorax oder einer
schweren pulmonalen Blutung [3,10] (in unserer Klinik trat
bisher eine schwere pulmonale Blutung nach Zangenbiopsie
aus einem Tumor auf), der Mdglichkeit von transbronchialen
Biopsien in mehreren auch beidseitigen Bereichen der Lunge
wahrend einer Untersuchung sowie in der fehlenden Strahlen-
belastung. Das ENB-Verfahren kann zur erfolgreichen Diagnose
von peripheren Lasionen (ab 1,5cm) in etwa 75% der Falle bei-
tragen [6]. Noch ist die ENB eine rein diagnostische MaBnahme.

Algorithmusbild: Diagnostik von Rundherden:

Kriterien fir Benignitat (2) 1. bei groRenkonstantem Rundherd Kontrolle in

Multimorbiditdt, hohes Risiko fiir

Komplikationen

CT-Punktion:

periphere, thoraxwandnahe RH

3/12 und 24 Monaten, bei Progredienz erneute
Diskussion (OP, Radiatio)

2. wahrscheinlich benigne: Nichtraucher,
Alter <35 Jahre, keine Malignomanamnese,
RH <1 cm, RH verkalkt, RH glatt begrenzt,
keine GroRenzunahme in 2 Jahren

Rundherdkonferenz: keine GefaBe oder Bullae 3. wahrscheinlich maligne: lterer Patient

Pneumologie angrenzend >35 |ahre, Raucher, Malignomanamnese,

h hirurai RH nicht verkalkt, RD unscharf begrenzt,
SRR ENB: GroBenzunahme

Radiologie zentrale Rundherde, Bronchus 4. bei soliden Rundherden iber 1,5 cm, im Falle

weniger als entfernt

Thorakotomie|VATS:

eines positiven Befundes Thorakotomie/VATS,
bei negativem Befund erneute Diskussion, bei
subsoliden RH keine zwingende Indikation fiir
PET-CT, cave: PET-negative Alveolarkarzinome

erfolglose oder nicht durchfihr-
bare CT und/oder ENB-Punktion
Malignitatskriterien (3)

zuvor PET-CT (4)

» Abb.1 Diagnostischer Pfad in unserer Klinik.
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RH: Rundherde
ENB: elektrische Navigationsbronchoskopie
VATS: Videoassistierte Thorakotomie



» Abb.3 Rekonstruktion eines dreidimensionalen Bronchialbaums nach CT-Diagnostik und Berechnung des anatomischen Weges zur Zielldsion

(in diesem Fall Adenokarzinom) durch die Planungssoftware.

Zukiinftig soll es mithilfe der elektromagnetischen Navigation
aber auch maglich sein, kleine bésartige Lungenherde mit
Radiofrequenzablation zu behandeln. ENB werden von den
Firmen Medtronic (Super Dimension) Broncus Medical (Archi-
medes System) und Veran Medical Technologies (SPiN Thoracic
Navigation System Inc.) vertrieben. Letzteres ist das jlingste auf
dem deutschen Markt verfiigbare und seit Dezember 2020 in
unserer Klinik im Betrieb (siehe » Abb.11). Das SPiN Thoracic
Navigation System enthdlt elektromagnetische (EM)-Sensor-
fahige vPads (siehe » Abb. 10), die auBerhalb des Kérpers auf
der Brust des Patienten platziert werden. Die vPad-Technologie
ermdglicht es dem System, die Echtzeitanatomie des Patienten

unmittelbar vor dem Eingriff automatisch fiir den CT-Scan zu
registrieren, und gewahrt wdhrend des Eingriffs die 4D-Verfol-
gung der Atembewegung. Um eine Patientenregistrierung
beim vPad zu erreichen, klebt der Bediener die Pads an die Brust
des Patienten und bewegt einfach den Generator fiir elektro-
magnetische Felder des Systems (iber den Brustbereich. Die
Registrierung erfolgt automatisch. Es ermdglicht sowohl elek-
tromagnetische als auch bronchoskopische Visualisierung.
Instrumente wie Zange, Nadeln und Biirsten werden durch den
Arbeitskanal des Bronchoskopes eingefiihrt und haben an ihren
Spitzen einen elektromagnetischen Sensor, mit dem sie von der
Navigation verfolgt werden. Es ermdglicht dem Arzt den Zugriff
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> Abb.4 a,b Markierung der Carina als Fixpunkt zur Rekonstruktion der Anatomie des Patienten und Berechnung der Wegstrecke bis zur Ziel-

ldsion durch die Planungssoftware.

» Abb.5 Navigation zur histologischen Sicherung des Tumors. Dabei erhalt der Untersucher fortlaufend eine genaue Entfernungsangabe zum

Ziel mit einer dreidimensionalen Darstellung der Lungenwege.

aufdie Echtzeitnavigation auch wahrend der Biopsie (im Gegen-
satz zu ENB-Systemen der ersten Generation, bei denen der
Navigationskatheter vor dem Einsetzen der Biopsiewerkzeuge
entfernt werden muss). Dies verbessert die Zielgenauigkeit und
macht eine sekundire Fluoroskopie zur Uberpriifung der Posi-
tionierung wahrend der Biopsie tiberfliissig. Ein weiteres Unter-
scheidungsmerkmal ist die SPiNPerc-Anwendung des Systems,
mit der der behandelnde Arzt wéhrend desselben Verfahrens
problemlos von einer ENB-Biopsie zu einer EM-navigations-

gesteuerten perkutanen Nadelbiopsie wechseln kann. Somit er-
moglicht es Lungenspezialisten, in einem einzigen Eingriff Gber
einen endobronchialen und/oder perkutanen Ansatz auf ein-
zelne L3sionen zuzugreifen, unabhangig davon, ob sie sich
innerhalb oder auRerhalb der Atemwege befinden.

Die Untersuchung wird in unserer Klinik in ITN Gber flexiblen
Tubus durchgefiihrt. Die Untersuchungszeit bis zur Histologie-
gewinnung betrdgt ca. 30 Minuten.
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Nachfolgend stellen wir zwei Fille in unserer Klinik vor, bei
denen wir uns in unserer Lungenrundherdkonferenz zur Dia-
gnosesicherung fir die Navigationsbronchoskopie entschieden
haben.

Fallbeschreibungen

Ein 57-jdhriger mdnnlicher Patient mit COPD Gold Il durch lang-
jahrigen Nikotinkonsum wurde in unsere Lungenklinik ber-
wiesen, nachdem ein auswartig durchgefiihrtes Computer-
tomogramm (CT) des Thorax einen peripheren soliden Tumor
(170x120mm) im rechten Oberlappen gezeigt hatte. Eine
transbronchiale Biopsie und eine Spiilzytologie ergab keinen
Hinweis auf Malignitdt. Wir empfahlen ein Follow-up-CT nach 3
Monaten gemaR den Fleischner-/BTS-Empfehlungen fir solitdre
pulmonale Rundherde. Fiinf Monate spdter stellte sich der
Patient zur Verlaufskontrolle mit im CT nachgewiesener Pro-
gredienz der Lasion (157 x 143 mm) vor. Es gelang erneut kein
Nachweis einer Malignitdt durch transbronchiale Biopsien und
endosonografische transbronchiale Nadelaspiration (EBUS-

Diagnostik | Vorteil Nachteil
CT-Verlaufs- | Keine Strahlenbelastung
kontrolle Komplikationen
Verzogerte
Diagnostik
TBB Einfache Durch- Niedrige
fiihrbarkeit in Trefferquote
Sedierung
Strahlenbelastung
ENB Hohere Treffer- Erhohter Aufwand
quote als bei TBB (Vollnarkose)
Bilaterale Punktion | Kosten, niedrige
bei TBNA moglich | Trefferquote bei RH
unter 1,5 cm
Keine Strahlen-
belastung
risikoarm
PET-CT Ausschluss von Falsch positive
Fernmetastasen Anreicherung bei
Entziindungen,
Bei soliden Rund- | falsch negative
herden >2 cm Befunde bei Adeno-
Sensitivitat 90 %, karzinomen und
Spezifitat 80 % Tumoren <1 cm
CT-Punktion | Hohe Trefferquote | Hohes Pneumo-
bei peripheren thorax- und Blu-
Tumoren tungsrisiko bei
zentralen Tumoren
Thorakoto- | Im Falle von Eventuell unnétige
mie/VATS Malignitat thera- OP bei Benignitat
peutischer Ansatz

» Abb.6 Vor- und Nachteile der diagnostischen Moglichkeiten.

TBNA). Die entnommenen Biopsien zeigten einen chronischen
und erosiven Entziindungsprozess; in der zytologischen Unter-
suchung wurde eine Anthrakose mit reprasentativem Material
festgestellt. Weitere Untersuchungen wurden vom Patienten
abgelehnt, sodass eine Verlaufskontrolle in 9 Monaten empfoh-
len wurde. Nach 12 Monaten sahen wir eine weitere Progression
(166x180mm) und Konsolidierung der pulmonalen Ldsion
(siehe » Abb.2a,b). Prdinterventionell wurde in der Tumor-
konferenz sowohl eine CT-gesteuerte Punktion von unseren
interventionellen Radiologen aufgrund der zentralen Lage und
des damit verbundenen stark erhdhten Risikos fiir einen iatroge-
nen Pneumothorax bzw. pulmonale Blutung wie auch ein primér
chirurgischer Ansatz mit der Problematik einer unnétigen
Resektion im Falle des Nachweises von benignen Lésionen (z.B.
kryptogen organisierende Pneumonie) abgelehnt. Eine PET-CT-
Untersuchung wurde wegen haufig falsch negativen FDG-Anrei-
cherungen bei Alveolarkarzinomen und haufig falsch positiver
Anreicherung bei entziindlichen Lasionen [9] nicht durchge-
fuhrt. Mithilfe eines elektromagnetischen Navigationsbroncho-
skopes (ENB) konnten wir durch eine erneute Bronchoskopie
schlieBlich mittels transbronchialer Nadelaspiration (TBNA)
eine Malignitdt nachweisen (siehe » Abb.3-5). Es fanden sich
atypische Zellen mit TTF-1-Positivitdt sowie Zellen mit starker
nukledrer Positivitdt fiir P53, passend zum Adenokarzinom pul-

» Abb.7 a,b Aspergillom im rechten Oberlappen mit angrenzen-
der Bulle.
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AXIAL 3D Airwal
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» Abb.8 Zur Planung der ENB fiihrten wir native HRCT-Aufnahmen in In- und Expiration mit einer Schichtdicke von 2mm durch. Daraus wurde
ein dreidimensionales Bild der Atemwege erstellt und der giinstigste Pfad zur Lasion (Aspergillom) festgelegt.

» Abb.9 Sobald die Lasion erreicht ist, wird eine Zytologiebiirste, Zangen oder Nadel durch einen endoskopischen Katheter gefiihrt und
Gewebeproben entnommen. Das System erlaubt eine Echtzeitnavigation auch wahrend der Biopsie (griines Signal als Hinweis fiir ,,Bertihrung“
der Lasion (Aspergillom).
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» Abb.10 Vpad-Technologie und Generator: Die vPad-Technologie
ermoglicht es dem System, die Echtzeitanatomie des Patienten
unmittelbar vor dem Eingriff automatisch fiir den CT-Scan zu regis-
trieren, und gewdhrt wéhrend des Eingriffs die 4D-Verfolgung der
Atembewegung.

» Abb.11 Spin Thoracic System Veran, Quelle: upmacher.de.

monalen Ursprunges. Bei funktioneller Operabilitdt wurde der
Patient lobektomiert und ein pulmonales Adenokarzinom im
Stadium pT2 pNO MO RO (UICC Il b) diagnostiziert.

Ein 84-jdhriger Patient stellte sich mit einem unklaren raum-
fordernden Prozess vor (siehe » Abb. 7). An Vorerkrankungen
bekannt waren eine interstistielle Lungenerkrankung unklarer
Zuordnung, eine Adipositas per magna (BMI 27,9kg/m?) eine
arterielle Hypertonie sowie ein Diabetes mellitus Il. Die Lungen-
fibrose wurde regelmaRig durch einen niedergelassenen Pul-
mologen kontrolliert. Es war wegen neu aufgetretener B-Symp-
tomatik eine CT-Thorax mit Nachweis einer konsolidierten
Verdichtung im rechten Oberlappen durchgefiihrt worden. In
der Bodyplethysmografie zeigten sich eine mittelgradige Res-
triktion und eine schwergradige Diffusionsstérung, zunehmend
im Vergleich zu den Voruntersuchungen. In unserer Lungen-
rundherdsprechstunde wurde zundchst eine CT-morphologi-
sche Verlaufskontrolle in 3 Monaten empfohlen, welche eine
Progredienz der Lésion zeigte (von 2x1,6cm auf 2x5cm). In
unserer prdinterventionellen Tumorkonferenz wurde eine per-
kutane CT-gesteuerte Punktion aufgrund der Lage der Raum-
forderung mit Angrenzung an Emphysembullae und GefdRe
abgelehnt, ebenso wie ein primar chirurgischer Ansatz bei funk-
tioneller Inoperabilitdt. Eine PET-CT-Untersuchung wurde bei
gleicher Problematik nicht durchgefiihrt. Es wurde die Durch-
fihrung einer ENB beschlossen. Mittels ENB in Intubations-
narkose (ITN) wurde die Struktur ohne Komplikationen biopsiert
(sieche » Abb.8 und » Abb.9). Histologisch konnten in allen
Proben kraftig PAS-positive und spitzwinklig verzweigte Hyphen
nachgewiesen werden, gut passend zu einem Aspergillom. Wir
begannen eine antimykotische Therapie mit Voriconazol. Eine
chirurgische Sanierung wdre die effektivste Behandlung bei
sparlicher Vaskularisierung von Aspergillomen. Aufgrund der
bestehenden pulmonalen Einschrankung entschieden wir uns
in diesem Fall jedoch fiir eine rein konservative Therapie.

Diskussion

Die Anzahl von CT-Thorax-Untersuchungen mit Nachweis von
unklaren pulmonalen Rundherden nimmt insbesondere bei
dlteren Patienten mit und ohne pulmonale Vorerkrankungen
zu. Eine Biopsie zur histologische Bestimmung ist hdufig an-
zustreben. Wegen Multimorbiditat, anatomischer Verhéltnisse
und GroRe sind die gangigen Verfahren wie CT-gesteuerte
Punktion und diagnostische Keilresektion nicht immer risiko-
arm durchfihrbar oder aufwendig, eine PET-CT-Untersuchung
wegen hdufiger falsch negativer Befunde (z.B. Alveolarkarzino-
men) und falsch positiver Befunde bei entziindlichen Struktu-
ren (z.B. Aspergillomen) nicht immer hilfreich.

Zentral wachsende Adenokarzinome (insbesondere Alveolar-
karzinome) stellen eine Herausforderung in der Diagnostik dar.
Diese sind hdufig mit flauer oder subsolider Konfiguration ab-
bildbar, im PET-CT nicht Fluorodeoxyglucose (FDG)-anrei-
chernd, manchmal Gber Jahre nicht progredient, von geringer
GroRe und schwer zuganglich. Der prasentierte erste Fall unter-
streicht die Vorteile, welche die elektromagnetisch navigierte
Bronchoskopie fiir die Diagnose dieser schwer zugdnglichen
Rundherde bietet. Der Patient konnte im Weiteren durch eine
Oberlappenresektion mit kurativen Ansatz therapiert werden.

Nicht alle groBenprogrediemte Rundherde sind maligne. Im
zweiten Fall konnten wir durch eine ENB eine chronische pulmo-
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nale Aspergillose (CPA) diagnostizieren. Unter einer CPAwerden
verschiedene Entitaten von chronischen Aspergillus-Erkrankun-
gen zusammengefasst. Die CPA betrifft Patienten mit struk-
turellen Lungenerkrankungen. Der Ubergang in eine lebens-
bedrohliche Aspergillose unter einer immunsupprimierten
Therapie ist eine Komplikation mit hoher Letalitat.

Fir die Diagnose einer CPA sollte entsprechend der aktuel-
len Empfehlung u.a. der indirekte/direkte Erregernachweis er-
folgen [7]. Der direkte Erregernachweis erfordert eine gezielte
bronchoalveoldre Lavage (BAL) oder eine Biopsie des suspekten
Lungenareals mit anschlieBender mikroskopischer, mikrobiolo-
gischer und histologischer Aufarbeitung.

Der Galaktomannan (GM)-Antigentest mittels BAL ist eine
wichtige Methode zum direkten Erregernachweis. Im Gegensatz
zur akuten angioinvasiven Aspergillose bei neutropenen Patien-
ten ist die Sensitivitdit des GM-Antigentests im Serum bei der
CPA sehr beschrankt. Lediglich Sensitivitaitswerte zwischen 14
und 38% wurden berichtet [8]. Somit kann die ENB in der Dia-
gnostellung von Aspergillenerkrankungen bei strukturellen
Lungenerkrankungen einen wichtigen Beitrag zum direkten
Erregernachweis durch eine im Gegensatz zur CT-gesteuerten
Punktion risikoarme Biopsie beitragen.
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