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5 Einleitende Zusammenfassung 
 

Wie die Radiologie im Allgemeinen, so ist auch die Bildgebung der Lunge im Speziellen einem 

kontinuierlichen Wandel unterworfen, der im Wesentlichen auf der stetigen Neu- und 

Weiterentwicklung technischer und analytischer Verfahren beruht. Diese kumulative 

Habilitationsschrift beschäftigt sich mit innovativen Methoden in der Lungenbildgebung und 

schlägt dabei einen Bogen von der Anwendung eines neuen Scores innerhalb einer 

traditionellen Modalität – der Computertomographie (CT) – über die Evaluation eines in 

diesem Kontext vergleichsweise neuen Untersuchungsverfahrens – der 

Magnetresonanztomographie (MRT) – bis zum Einsatz der strukturierten Befundung der 

pulmonalen Radiologie. 

 

Die CT hat sich seit ihrer Erfindung in den 1970er Jahren zum Goldstandard für die 

radiologische Untersuchung der Lunge entwickelt, da sie die Akquise hochaufgelöster, 

kontrastreicher Bilder ohne Atemartefakte und dadurch eine zuverlässige Diagnostik selbst 

diskreter Parenchymveränderungen, wie sie beispielsweise bei einer atypischen Pneumonie 

auftreten, erlaubt1.  

In Teilprojekt 1 wurde evaluiert, ob ein zu Therapiebeginn im CT ermittelter Mucus Plug Score 

(MPS) das klinische und lungenfunktionelle Ansprechen auf eine Biologikatherapie bei 

Patienten* mit schwerem Asthma vorhersagen kann. Hierfür wurden retrospektiv die CT-

Scans von 113 biologikanaiven Patienten mit schwerem Asthma ausgewertet. Die Analysen 

ergaben, dass ein höherer Ausgangs-MPS sowohl mit schlechteren 

Lungenfunktionsparametern und Inflammationsmarkern vor Therapiebeginn als auch mit 

größeren Verbesserungen der Lungenfunktion und klinischer Parameter nach vier Monaten 

Biologikatherapie einhergeht. 

 

Da die CT auf der Anwendung von Röntgenstrahlung basiert, ist sie immer mit einer 

Strahlenexposition der untersuchten Personen verbunden. Zwar konnten in den letzten 

Jahrzehnten große Fortschritte im Hinblick auf die Dosisreduktion erzielt und die effektive 

Dosis bei CT-Untersuchungen des Thorax dadurch auf Werte um ca. 1,4 mSv gesenkt werden 

(sog. „Low-Dose-CT“) – die natürliche Strahlenexposition in Deutschland beträgt, zum 

Vergleich, etwa 2,1 mSv pro Jahr2,3. Einige Personengruppen, wie etwa Tumorpatienten oder 
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Immunkompromittierte, benötigen jedoch wiederholte CT-Untersuchungen, beispielsweise 

aufgrund rezidivierender Infektionen oder zum Therapiemonitoring. Die angewandten 

Strahlendosen addieren sich bei dadurch zu prognostisch relevanten Werten3,4. Das absolute 

Risiko, nach Applikation von Röntgenstrahlung im Rahmen einer CT an einem 

strahleninduzierten Malignom zu erkranken, ist insgesamt als gering einzuschätzen. Im 

diagnostischen Dosisbereich wird nach derzeitigem Wissenstand jedoch ein linearer 

Zusammenhang zwischen der applizierten Dosis und dem Krebsrisiko angenommen, weshalb 

stets eine Minimierung der Strahlendosis angestrebt werden sollte5. 

Die Magnetresonanztomographie (MRT) stellt ein bildgebendes Verfahren dar, welches auf 

der Nutzung starker Magnetfelder und Hochfrequenzimpulse zur Anregung von Atomkernen, 

meist Wasserstoffprotonen, beruht – untersuchte Patienten erleben somit keine 

Strahlenexposition. Die magnetresonanztomographische Darstellung der Lunge galt lange Zeit 

als Herausforderung, da das Gewebe eine geringe Protonendichte und sehr kurze T2*-Zeiten 

aufweist. Zudem erschweren Atem- und Herzpulsationsbewegungen im Thorax die Erzielung 

einer guten Bildqualität. Die Entwicklung neuer Sequenzen in Kombination mit 

Atemtriggerung verbesserte in den letzten Jahren jedoch die Lungendarstellung mittels MRT 

signifikant6. Im klinischen Alltag wird die MRT derzeit noch nicht routinemäßig zur 

Untersuchung der Lunge, wohl aber zur kardialen Diagnostik eingesetzt. Die Lunge befindet 

sich dabei aufgrund ihrer anatomischen Nachbarschaft zum Herzen stets mit im 

Untersuchungsvolumen und wird auf den MRT-Bildern mitabgebildet.  

In Teilprojekt 2 wurde untersucht, ob pulmonale Pathologien bei einer Pneumonie im Rahmen 

der Coronavirus-Krankheit-2019 (engl.: coronavirus disease 2019, COVID-19) in der kardialen 

MRT zu sehen sind und ob sich dort die typischen Veränderungen zeigen, die aus CT-

Untersuchungen Betroffener bekannt sind. Hierfür wurden CT- und MRT-Scans von Patienten 

mit COVID-19-Pneumonie im Hinblick auf die Verteilung, die Dichte und das Muster 

pulmonaler Veränderungen sowie auf das Vorliegen von bronchialen Pathologien, 

Pleuraergüssen und thorakaler Lymphadenopathie ausgewertet. Dabei ergaben sich zwischen 

CT und kardialer MRT mit Ausnahme von Milchglastrübungen, welche in der CT besser zu 

sehen waren, keine statistisch signifikanten Unterschiede. Die Ergebnisse von Teilprojekt 2 

lassen den Schluss zu, dass asymptomatische Infizierte mit COVID-19-Pneumonie in der 

kardialen MRT identifiziert und dadurch potenzielle Ansteckungen verhindert werden können. 

Diese Erkenntnisse sollten auch in möglichen zukünftigen Pandemien berücksichtigt werden. 
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Mit der Einführung neuer Therapieverfahren gewann die quantitative Bildgebung zur 

Tumorcharakterisierung und Therapiekontrolle in den letzten Jahren an Bedeutung7–9. Dabei 

etablierte sich die dynamische kontrastmittelverstärkte (engl.: dynamic contrast-enhanced, 

DCE) MRT als nicht-invasive, quantitative Methode zur Analyse der Tumorvaskularisation und 

(Mikro-) Perfusion9,10. Diverse Studien belegen das Potenzial der DCE-MRT zur frühzeitigen 

Beurteilung des Therapieansprechens bei soliden Tumoren11–15. Für den routinemäßigen 

Einsatz des Verfahrens ist unter anderem der Nachweis der Reliabilität der mittels DCE-MRT 

ermittelten pharmakokinetischen Biomarker essenziell9.  

In Teilprojekt 3 wurden die Reliabilität des in der DCE-MRT bei Patienten mit Lungenkarzinom 

ermittelten pharmakokinetischen Biomarkers Ktrans analysiert. Dabei konnten ein guter 

innerprobandlicher Variationskoeffizient (engl.: within-subject coefficient of variation, wCV) 

sowie eine gute Inter- und Intrarater-Reliabilität von Ktrans für intrapulmonale Tumoren 

nachgewiesen werden, die Ergebnisse bleiben jedoch hinter den Erwartungen der 

Quantitative Imaging Biomarkers Alliance (QIBA) zurück. Dies lässt den Schluss zu, dass der 

Schwellenwert zur Beurteilung des frühen Therapieansprechens mittels Ktrans bei pulmonalen 

Raumforderungen möglicherweise etwas höher definiert werden sollte als bei Tumoren an 

anderen Lokalisationen. 

 

Klinische MRT- und insbesondere CT-Geräte sind in der westlichen Welt inzwischen weit 

verbreitet. Anders verhält es sich mit dedizierten Kleintierscannern, bekannt als Mikro-CT und 

Mikro-MRT, deren Verfügbarkeit aufgrund relativ hoher Anschaffungs- und Wartungskosten 

begrenzt ist. Die schnittbildbasierte Beurteilung des Therapieansprechens ist jedoch oft 

unverzichtbarer Bestandteil präklinischer Studien zur Entwicklung neuer Medikamente, 

insbesondere auch zur Therapie des Lungenkarzinoms16. 

In Teilprojekt 4 wurde die Eignung klinischer CT- und MRT-Scanner zur Beurteilung des 

Therapieansprechens bei Mäusen mit Lungenkarzinom getestet. Dafür wurde die pulmonale 

Tumorlast der Tiere auf CT- und MRT-Bildern semiautomatisch quantifiziert und mit den 

Ergebnissen von Mikro-CT-Messungen verglichen. Die Analyse der Ergebnisse von Teilprojekt 

2 ergab, dass sich klinische MRT- und CT-Scanner gut für die Verlaufskontrolle und die 

Bewertung des Therapieansprechens bei Mäusen mit Lungenkarzinom eignen. 
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Nach Untersuchung und Bildanalyse steht der Befundbericht am Ende der radiologischen 

Wertschöpfungskette. Er wurde jahrzehntelang in individueller Prosa verfasst, was zu einer 

großen Heterogenität in Bezug auf Vollständigkeit, Verständlichkeit, Eindeutigkeit und 

klinischen Nutzen führte17. Um die Qualität radiologischer Berichte zu steigern, wurde die 

strukturierte Befundung entwickelt, die sich durch die Anwendung einer thematischen 

Strukturierung,  vorgefertigter Textbausteine und/oder eines kontrollierten Vokabulars 

auszeichnet17,18. In diversen Studien konnte bereits belegt werden, dass durch strukturierte 

Befundung die Übersichtlichkeit und Verständlichkeit radiologischer Befunde verbessert, die 

Anzahl von Diagnosefehlern reduziert und die Vollständigkeit der Berichte gesteigert werden 

kann19. 

In Teilprojekt 5 wurde der potenzielle Nutzen strukturierter Befundung für CT-

Untersuchungen in der Nachsorge lungentransplantierter Patienten analysiert. Zwei 

Pneumologinnen bewerteten dafür Freitext- und strukturierte Befunde, die mithilfe eines für 

diese Studie entwickelten, sofwarebasierten Templates erstellt worden waren, im Hinblick auf 

formale Aspekte, Vollständigkeit, klinische Relevanz und Gesamtqualität. Dabei konnte 

gezeigt werden, dass die strukturierten den konventionellen Berichten hinsichtlich formaler 

Aspekte wie Struktur, Länge und Verständlichkeit, aber auch Vollständigkeit, klinischem 

Nutzen und Gesamtzufriedenheit der überweisenden Kliniker überlegen sind.  

Für Teilprojekt 6 wurde im Rahmen einer Multicenter-Studie ein Softwaretool zur 

strukturierten Befundung von Staging-Untersuchungen bei Patienten mit nicht-kleinzelligem 

Lungenkarzinom (NSCLC) evaluiert. Die strukturierte, softwareunterstützte Befundung lieferte 

dabei im Hinblick auf die TNM-Klassifikation signifikant korrektere Ergebnisse als die 

Freitextbefundung und wurde von den teilnehmenden Radiologen positiv bewertet. Als 

relevanteste Hindernisse für die Implementierung der strukturierten Befundung im klinischen 

Alltag konnten eine erhöhte Arbeitsbelastung sowie fehlende digitale Infrastruktur 

herausgearbeitet werden. 

 

 

 

 

 

*generisches Maskulinum aus Gründen der Lesbarkeit  
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6 Auflistung der themenrelevanten wissenschaftlichen Arbeiten 
6.1 Mucus Plug Score prognostiziert das klinische und lungenfunktionelle 

Ansprechen auf die biologische Therapie bei Patienten mit schwerem 

Asthma 

 

Teilprojekt 1: Götschke J, Walter J, Leuschner G, Gerckens M, Götschke M, Mertsch P, 

Mümmler C, Lenoir A, Barnikel M, Dinkel J, Behr J, Kneidinger N, Spiro J*, Milger K*. Mucus 

Plug Score predicts clinical and pulmonary function response to biologic therapy in patients 

with severe Asthma. J Allergy Clin Immunol Pract. 2025 Jan 16:S2213-2198(25)00053-4. doi: 

10.1016/j.jaip.2025.01.010. *geteilte Letztautorenschaft 

 

Mucus Plugs in den Bronchien sind ein wesentliches Merkmal von schwerem Asthma und 

können zu anhaltender Atemwegsobstruktion und erhöhter Mortalität bei akuten 

Asthmaanfällen führen20–22. Jüngste Studien deuten darauf hin, dass Biologika die Bildung von 

Mucus Plugs reduzieren können, indem sie die zugrunde liegende Typ-2-Inflammation 

blockieren23–27. Ziel dieser Studie war es, zu analysieren, inwiefern ein semiquantitativer 

Mucus Plug Score (MPS)20 bei biologikanaiven Patienten mit schwerem Asthma mit klinischen 

und lungenfunktionellen Parametern korreliert und ob er das Ansprechen auf eine Therapie 

mit Biologika vorhersagen kann. 

Hierfür wurden Patienten aus dem Register des German Asthma Net e.V. (GAN) für schweres 

Asthma selektiert, die innerhalb von zwölf Monaten vor Beginn ihrer Biologikatherapie eine 

Computertomographie (CT) des Thorax erhalten hatten. Anhand dieser CT-Aufnahmen wurde 

der MPS bestimmt, wobei jedes Bronchopulmonalsegment im Hinblick auf das Vorhandensein 

(Score = 1) oder Fehlen (Score = 0) von Mucus Plugs bewertet wurde (Abbildung 1). Zusätzlich 

zum MPS wurden klinische, laborchemische und lungenfunktionelle Ausgangsparameter und 

Follow-Up-Daten erhoben. 

Von insgesamt 113 in die Baseline-Kohorte eingeschlossenen Patienten wiesen 101 nach 

viermonatiger Biologikatherapie ausreichende Daten für die Follow-up-Analyse auf. Bei 77 % 

der Patienten konnten in den CT-Aufnahmen Mucus Plugs identifiziert werden, wobei ein 

medianer MPS von 4 ermittelt wurde. Die multivariate Regressionsanalyse zeigte eine 

Korrelation zwischen MPS und erniedrigter Kohlenmonoxid-Diffusionskapazität (DLCO; rho=-

0,26, p=0,01), erniedrigter Einsekundenkapazität (FEV1; rho=-0,24, p=0,009), gesteigertem 

fraktioniertem exhaliertem Stickstoffmonoxid (FeNO; rho=0,36, p=0,0003) und 
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Bluteosinophilenzahl (bei Patienten ohne vorangegangene dauerhafte orale Kortikosteroide 

(OCS), Spearman’s r = 0,39, p = 0,002) zu Beginn der Studie. Eine Korrelation zwischen MPS 

und Asthma Control Test (ACT) vor Therapiebeginn, Exazerbationen in den letzten 12 Monaten 

oder der Bronchodilatator-Responsivität (in ml) fand sich nicht. 

In der Follow-up-Kohorte konnte eine Korrelation zwischen Baseline-MPS und Reduktion der 

OCS-Dauertherapie (Spearman‘s r=-0,3187, p=0,35), Verbesserung des ACT (Spearman‘s 

r=0,4871, p<0,0001), Verbesserung der Lungenfunktionsparameter FEV1 [% des Sollwerts] 

(Spearman‘s r=0,3266, p=0,0008), forcierte Vitalkapazität (FVC) [% des Sollwerts] (Spearman‘s 

r=0,2525, p=0,0109) und FEV1/FVC (Spearman‘s r=0,2267, p=0,0226) sowie der kombinierten 

klinischen Ansprechrate, gemessen durch den Biologics Asthma Response Score (BARS; 

Spearman‘s r=0,3128, p=0,0012), nach 4 Monaten Biologikabehandlung nachgewiesen 

werden. In der multivariaten Regressionsanalyse zeigte sich zudem, dass der Ausgangs-MPS 

signifikant mit der Verbesserung von FEV1 (beta=0,72, p=0,01) und ACT (beta=0,24; p=0,001) 

unter Biologikatherapie korrelierte. Keine Korrelation hingegen bestand zwischen MPS und 

Änderung der Exazerbationsrate (Spearman‘s r=-0,07, p=0,51). 

Zusammenfassend konnte in dieser retrospektiven Studie ein Zusammenhang zwischen dem 

mittels CT erhobenen MPS, der Lungenfunktion und der Typ-2-Inflammation vor 

Therapiebeginn sowie zwischen MPS und dem Ansprechen auf Biologikatherapie bei 

Patienten mit schwerem Asthma belegt werden. 

 

 

Abbildung 1. Beispiel eines CT-Scans mit Mucus Plugging in axialer (links) und koronarer 

(rechts) Rekonstruktion. Roter Pfeil: Mucus Plug im Segment 10 rechts.
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6.2 Erscheinungsformen der COVID-19-Pneumonie in der 1,5 T TrueFISP MRT 

 

Teilprojekt 2: Spiro JE, Curta A, Mansournia S, Marschner CA, Maurus S, Weckbach LT, 

Hedderich DM, Dinkel, J. Appearance of COVID-19 pneumonia on 1.5 T TrueFISP MRI. J.Radiol 

Bras. 2021 Jul-Aug;54(4):211-218. doi: 10.1590/0100-3984.2021.0028. 

 

Seit seiner erstmaligen Beschreibung im Dezember 2019 breitete sich das Severe Acute 

Respiratory Syndrome Coronavirus 2 (SARS-CoV-2) mit großer Geschwindigkeit von Wuhan in 

China über den gesamten Globus aus, am 11. März 2020 erklärte die 

Weltgesundheitsorganisation (engl.: World Health Organization, WHO) den Ausbruch der 

Coronavirus-Krankheit-2019 (engl: coronavirus disease 2019, COVID-19) offiziell zur 

Pandemie28. Für deren Eindämmung waren insbesondere in der Hochphase der 

Erkrankungswelle die frühzeitige Identifikation und Isolation Betroffener von zentraler 

Wichtigkeit, eine schnelle Diagnosestellung wurde durch den zum Teil asymptomatischen 

Verlauf von COVID-19 jedoch erschwert28–30. Speziell für Radiologen war und ist es daher 

wichtig, auch Untersuchungen, die aufgrund anderer Indikationen durchgeführt werden, auf 

COVID-19-typische Veränderungen hin zu prüfen. Ziel von Teilprojekt 1 war es, zu 

untersuchen, inwiefern sich die durch eine COVID-19-Pneumonie verursachten pulmonalen 

Veränderungen in der MRT des Herzens detektieren und diagnostizieren lassen. 

Im Rahmen einer retrospektiven Single-Center-Studie wurden die thorakalen 

Computertomographien (CT) und kardialen Magnetresonanztomographien (MRT) von 

insgesamt 20 Patienten analysiert, bei denen eine mittels Reverse Transkriptase-Polymerase-

Kettenreaktion (engl.: reverse transcription polymerase chain reaction, RT-PCR) bestätigte 

Infektion mit dem Schweres-akutes-Atemwegssyndrom-Coronavirus Typ 2 (engl.: severe 

acute respiratory syndrome coronavirus type 2, SARS-CoV-2) vorlag. Die Herz-MRT-Scans 

waren bei den Betroffenen zum Ausschluss einer Myokarditis durchgeführt worden. Zur 

Auswertung herangezogen wurden die Lungen-CT-Bilder und die True Fast Imaging With 

Steady State Precession (TrueFISP)-Sequenzen, deren Akquise routinemäßig zu Beginn jeder 

Herz-MRT bei 1,5 T in axialer, koronarer und sagittaler Schichtführung über den gesamten 

Thorax stattgefunden hatte. Im Rahmen eines Consensus-Readings durch zwei erfahrene 

Radiologen wurden die pulmonalen Veränderungen der eingeschlossenen Patienten im 

Hinblick auf ihre Konfiguration, Verteilung und Dichte sowie bronchiale Pathologien, 

Pleuraergüsse und thorakale Lymphknoten bewertet und intermodal verglichen. 
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Unsere Analyse ergab, dass mit Ausnahme von Milchglastrübungen, die auf TrueFISP-Bildern 

seltener detektierbar waren als in CT-Untersuchungen (p=0,031), keine signifikanten 

intermodalen Unterschiede im Hinblick auf die Visualisierung von Dichte, Konfiguration und 

Verteilung der Lungenpathologien, Bronchialveränderungen, Pleuraergüssen und thorakaler 

Lymphadenopathie bestanden (Tabelle 1 und Abbildung 2). Zudem entsprachen die 

sichtbaren Lungenveränderungen in beiden Modalitäten den in der Literatur beschriebenen 

Mustern bei COVID-19-Pneumonie. 

Dies lässt die Schlussfolgerung zu, dass die Detektion und korrekte Diagnose einer COVID-19-

Pneumonie auf TrueFISP-MRT-Bildern möglich sind. Auch in MRT-Untersuchungen, die 

aufgrund einer anderen Indikation durchgeführt wurden, sollten daher miterfasste 

Lungenabschnitte sorgfältig beurteilt werden, um bis dahin unerkannte COVID-19-Fälle zu 

identifizieren und zu isolieren und damit die weitere Ausbreitung der Krankheit 

einzudämmen. Diese Erkenntnisse können zudem auf mögliche künftige Pandemien 

übertragen werden. 
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Tabelle 1. Verteilung und Aussehen der Lungenpathologien in CT- und MRT-Scans von 

Patienten mit COVID-19-Pneumonie (n = 20). 
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patients underwent follow-up CT, and the follow-up data 
were therefore not included in the statistical analysis. 
However, representative images are shown in Figure 3.

DISCUSSION

The results of the present study indicate that it is pos-
sible to use TrueFISP MRI sequences to detect pneumo-
nia caused by SARS-CoV-2 infection. On CT and MRI, 
the predominant findings were patchy/segmental and lin-
ear/reticular ground-glass opacities and consolidations, 
with a multilobar, bilateral distribution, in the peripheral 
zone of the lungs. The right lower lobe was most often af-
fected. Regarding the distribution and appearance of the 
pulmonary findings, as well as bronchial changes, pleural 
effusion, and thoracic lymphadenopathy, no statistically 

significant difference was found between the MRI and CT 
scans. Although ground-glass opacities were visualized sig-
nificantly less often on MRI scans than on CT scans, there 
were no statistically significant differences in terms of the 
visualization of consolidations and interlobular/intralobu-
lar septal thickening.

Our results are in line with those of other studies. The 
appearance and distribution of pulmonary abnormalities 
in our sample (i.e., the predominance of multilobar, pe-
ripheral ground-glass opacities and consolidations with a 
patchy and linear appearance) are typical manifestations 
of COVID-19 pneumonia described in the current litera-
ture(7–9,23). The frequency of bronchial pathologies in our 
patient sample also coincides with that reported in other 
recent studies. Bernheim et al.(7) reported bronchiectasis, 
bronchial wall thickening, and mucus plugging in 0.8%, 
11.6%, and 0.8% of the patients evaluated, respectively, 
and Inui et al.(23) found bronchial abnormalities in a total 
of 28%. In the present study, thoracic lymphadenopathy 
and pleural effusions were more common than has been 
reported in other studies on the subject(7,9,23). However, 

Parameter

Location
Unilateral
Bilateral
Unilobar
Multilobar
Upper zone
Middle zone
Lower zone
Anterior zone
Posterior zone
Central zone
Peripheral zone

Subpleural sparing
Affected lobes

Right upper
Middle
Right lower
Left upper
Left lower

Opacity
Ground-glass
Consolidation
Inter-/intralobular septal thickening

Appearance
Patchy/segmental
Reversed halo sign
Rounded
Linear/reticular opacities
Crazy-paving pattern
Air bronchogram

Bronchial changes
Bronchiectasis
Bronchial wall thickening
Mucus plugging

Other
Pleural effusion
Hilar/mediastinal lymphadenopathy

Table 2—Distribution and appearance of thoracic findings on CT and MRI scans 
of patients with COVID-19 pneumonia (N = 20).

P-value

1.000
1.000
1.000
1.000
1.000
1.000
1.000
1.000
1.000
0.219
1.000
0.180

0.250
0.250
1.000
1.000
1.000

0.031
1.000
0.125

1.000
1.000
0.250
1.000
0.125
0.250

1.000
0.500
0.500

1.000
1.000

CT
n (%)

1 (5)
19 (95)

1 (5)
19 (95)
16 (80)
19 (95)

20 (100)
18 (90)

20 (100)
18 (90)

20 (100)
10 (50)

18 (90)
16 (80)
19 (95)
16 (80)
19 (95)

20 (100)
19 (95)
4 (20)

20 (100)
3 (15)
4 (20)

17 (85)
4 (20)
7 (35)

1 (5)
3 (15)
3 (15)

7 (35)
6 (30)

MRI
n (%)

2 (10)
18 (90)
2 (10)

18 (90)
17 (85)
19 (95)
19 (95)
17 (85)

20 (100)
14 (70)

20 (100)
5 (25)

15 (75)
13 (65)

20 (100)
16 (80)
18 (90)

14 (70)
20 (100)

0 (0)

20 (100)
4 (20)
1 (5)

16 (80)
0 (0)

4 (20)

1 (5)
1 (5)
1 (5)

8 (40)
6 (30)

Figure 1. Ability of 1.5 T TrueFISP MRI to show the distribution of pulmonary 
findings. CT and MRI scans (a and b, respectively) showing patchy and linear 
consolidations and ground-glass opacities in the upper, middle, and lower 
lobes, as well as in the central and peripheral zones of the lungs (arrows). The 
CT scan was acquired on the day of COVID-19 confirmation by RT-PCR. MRI 
was performed 17 days after the CT.
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Abbildung 2. Fähigkeit der 1,5-T-TrueFISP-MRT, Konsolidierungen und Milchglastrübungen zu 

erkennen. In der CT-Untersuchung (a) einer Person, bei der zwei Tage später mittels RT-PCR 

COVID-19 nachgewiesen wurde, sind periphere Milchglastrübungen des linken Ober- und 

rechten Unterlappens (Pfeile) sowie Konsolidierungen des linken Lungenunterlappens (Stern) 

sichtbar. Die sechs Tage später durchgeführte MRT (b) zeigt Konsolidierungen beider 

Unterlappen und im linken Oberlappen (Sterne); Milchglastrübungen sind nur im linken 

Lungenoberlappen erahnbar (Pfeil). Die Thorax-CT (c) einer anderen Person, durchgeführt 14 

Tage nach Bestätigung von COVID-19 durch RT-PCR, zeigt Milchglastrübungen (Pfeil) und 

Konsolidierungen (Sterne), die fast genauso gut auf einem zwei Tage vorher akquirierten MRT-

Scan sichtbar sind (d). Bei einem weiteren COVID-19-positiven Individuum finden sich in der 

Spiro JE et al. / COVID-19 pneumonia on MRI
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the current knowledge on COVID-19 pneumonia suggests 
that such findings are indicative of greater severity(2). All 
of the patients in our sample had suspected myocardial 
injury and therefore a rather severe disease course, which 
could explain the higher prevalence of thoracic lymphade-
nopathy and pleural effusion in our sample.

Our comparison of CT and MRI revealed broad agree-
ment between the two modalities, except for the visual-
ization of ground-glass opacities: We detected pulmonary 
abnormalities on all scans and found no statistically signifi-
cant difference between CT and MRI concerning the dis-
tribution of pulmonary findings in patients with COVID-19 

Figure 2. Ability of 1.5 T TrueFISP MRI to detect consolidations and ground-glass opacities. CT scan (a) showing peripheral ground-glass opacities of the left 
upper and right lower lobe (arrows), as well as consolidations of the left lower lobe (star), in a patient who was diagnosed with COVID-19 via RT-PCR two days 
later. MRI of the chest (b), performed 6 days after CT, showing consolidations in the lower lobes and left upper lobe (stars), with barely visible ground-glass 
opacities (arrow). Chest CT (c) of another patient, performed 14 days after confirmation of COVID-19 by RT-PCR, showing ground-glass opacities (arrow) and 
consolidations (stars), which are almost equally as visible on an MRI scan (d) acquired 2 days earlier. In another patient with COVID-19, ground-glass opacities 
with subpleural sparing in the right upper lobe (arrows) are present on a CT scan (e) performed on the day of COVID-19 confirmation by RT- PCR, as well as on 
an MRI scan (f) acquired 4 days later.
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CT (e) sowie auch in der vier Tage später durchgeführten MRT (f) Milchglastrübungen mit 

subpleuraler Aussparung im rechten Lungenoberlappen (Pfeile).  
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6.3 Zuverlässigkeit des quantitativen Biomarkers Ktrans in der dynamischen, 

kontrastmittelverstärkten Magnetresonanztomographie von 

Lungenkarzinomen  

 

Teilprojekt 3: Weber JD, Spiro JE, Scheffler M, Wolf J, Nogova L, Tittgemeyer M, Maintz D, 

Laue H, Persigehl T. Reproducibility of dynamic contrast enhanced MRI derived transfer 

coefficient Ktrans in lung cancer. PLoS One. 2022 Mar 8;17(3):e0265056. doi: 

10.1371/journal.pone.0265056. 

 

Mit der Einführung zielgerichteter Therapien beim Lungenkarzinom gewann die quantitative 

Bildgebung zur Tumorcharakterisierung und Behandlungsüberwachung in den letzten Jahren 

an Bedeutung. Die dynamische kontrastmittelverstärkte MRT (DCE-MRT) erlaubt dabei die 

frühzeitige Beurteilung des Therapieansprechens durch nicht-invasive, quantitative Analyse 

der Tumorvaskularisation und (Mikro-) Perfusion7,9,11,31. Das Verfahren beruht auf repetitiven 

T1-Signalmessungen vor und nach der Applikation eines extrazellulären, gadoliniumhaltigen 

Kontrastmittels10. Verschiedene pharmakokinetische Modelle erlauben anschließend anhand 

der gewonnenen Bilddaten die Berechnung quantitativer Imaging Biomarkers. Mittels des am 

häufigsten verwendeten Tofts-Modells kann unter anderem der Paramater Ktrans bestimmt 

werden, der die Volumen-Transfer-Konstante des gadoliniumhaltigen Kontrastmittels vom 

Plasma in den extravaskulären extrazellulären Raum beschreibt32. Ktrans ist dabei abhängig vom 

Blut- bzw. Plasmafluss, der Kapillarpermeabilität und der Kapillaroberfläche innerhalb der 

untersuchten Region32. Um die Bestimmung von Ktrans konsistent und reliabel möglich zu 

machen und so den Weg für eine Durchsetzung des Verfahrens sowohl in wissenschaftlichen 

Studien als auch in der klinischen Routine zu bereiten, definierte die Quantitative Imaging 

Biomarkers Alliance (QIBA) der Radiological Society of North America (RSNA) ein 

Anwendungsprofil zur Standardisierung der DCE-MRT. Dabei wurde für Tumore von 

mindestens 2 cm Durchmesser ein Variationskoeffizient von 20% zugrunde gelegt, basierend 

auf einer konservativen Schätzung anhand der aktuellen Literatur. Dies würde für die Diagnose 

eines realen Behandlungseffekts bei einem einzelnen Patienten eine Ktrans-Änderung von etwa 

40% voraussetzen33,34. In aktuellen Studien konnte bereits eine hohe Reliabilität von Ktrans für 

extrapulmonale Tumoren nachgewiesen werden35–37. Lungenkarzinome sind aufgrund ihrer 

Lokalisation jedoch besonders anfällig für atmungsbedingte Bewegungsartefakte, was die 

Reproduzierbarkeit von Ktrans einschränken kann38. Ziel dieser Studie war die Ermittlung der 
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Inter- und Intrarater-Reliabilität sowie des innerprobandlichen Variationskoeffizienten (engl.: 

within-subject coefficient of variation, wCV) für den in der DCE-MRT bei Patienten mit 

Lungenkarzinom ermittelten pharmakokinetischen Biomarker Ktrans. 

Im Rahmen der MIMEB-Studie (Molecular Imaging and Molecular Markers in NSCLC treated 

with Erlotinib and Bevacizumab)39 erhielten 40 Patienten mit nicht-kleinzelligem 

Lungenkarzinom (engl.: non-small cell lung cancer, NSCLC) im Stadium IV DCE-MRTs des 

Thorax  jeweils vor und nach Beginn einer Therapie mit Erlotinib und Bevacizumab. Durch drei 

Radiologen wurden insgesamt 107 thorakale Läsionen (91 pulmonale Raumforderungen mit 

einem durchschnittlichen Durchmesser von 3.8 ± 2.3 cm, 10 mediastinale Lymphknotenfiliae 

und 6 osteolytische Knochenmetastasen) mittels manueller Platzierung von Regions of 

Interest (ROIs) vermessen (Abbildung 3). Für die Intraklassen-Korrelation führten zwei der 

Radiologen die Messungen nach einem Zeitintervall von etwa einem Monat erneut durch. 

Mithilfe der dedizierten DCE-MRT-Software PulmoMR (Mevis Fraunhofer, Bremen, 

Deutschland) wurde der pharmakokinetische Parameter Ktrans für jede ROI mittels des Zwei-

Kompartiment-Tofts-Modells sowie der arteriellen Inputfunktion (AIF) von Weinmann40 

berechnet und für jede Raumforderung gemittelt. 

In der Auswertung der DCE-MRT zeigte sich ein kontinuierlicher Abfall der durchschnittlichen 

Ktrans-Werte im Laufe der Follow-ups (Abbildung 4). Bezüglich der Interrater-Variabilität ergab 

sich insgesamt eine moderate bis gute Zuverlässigkeit von Ktrans mit einem Intraklassen-

Korrelationskoeffizient (engl.: intraclass correlation coefficient, ICC) von 0,784 (95% 

Konfidenzintervall (engl.: confidence interval, CI): 0,716–0,841) und einem wCV von 34,3% 

(95% CI: 30,3–38,4). Für pulmonale Tumoren ≥3 cm war die Reliabilität gut bis exzellent (ICC 

0,851 (95% CI: 0,773–0,907), wCV 26,2% (95% CI: 23,0–29,4)), für Lungentumore <3 cm 

moderat bis gut (ICC 0,813 (95% CI: 0,710–0,889), wCV 40,2% (95% CI: 31,6–48,7)). Die Analyse 

der Intrarater-Variabilität ergab insgesamt ebenfalls moderate bis gute Ergebnisse (ICC 0,713 

(95 %-KI: 0,607–0,795), wCV 27,5 % (95 %-KI: 24,6–30,4)). Die beste Intrarater-

Übereinstimmung mit einer guten bis exzellenten Zuverlässigkeit wurde in Lungentumoren 

≥3 cm festgestellt (ICC 0,852 (95 %-KI: 0,758–0,912), wCV 21,4 % (95 %-KI: 19,0–23,8)). 

Unsere Ergebnisse legen nahe, dass ein wCV von 20% bzw. eine Ktrans-Abnahme von mind. 40% 

zur Detektion eines Therapieansprechens bei Patienten mit NSCLC möglicherweise nicht 

realisierbar sind. Die Kenntnis dieser technischen Limitation der DCE-MRT ist für die 

Etablierung von Schwellenwerten im Rahmen des Therapiemonitorings essenziell. Basierend 
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auf unseren Ergebnissen scheint für Ktrans ein Schwellenwert von 50% zur Beurteilung des 

Therapieansprechens realistischer zu sein, dies muss jedoch in größeren Studien verifiziert 

werden.  

 

 

 

Abbildung 3. Beispiel für die ROI-Platzierung in einem Lungentumor des linken Oberlappens 

(links) und die daraus abgeleitete Zeitkurve der Kontrastmittelanreicherung (rechts) unter 

Verwendung der PulmoMR-Software (Mevis Fraunhofer, Bremen, Deutschland). 

 
Abbildung 4. Boxplot, der den Median, das 25. und 75. Perzentil sowie den 1,5-fachen 

Interquartilsabstand unterhalb des 25. bzw. oberhalb des 75. Perzentils von Ktrans während der 

Therapie mit Erlotinib und Bevacizumab darstellt.  
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6.4 Monitoring des Behandlungserfolgs bei Mäusen mit Lungenkarzinom: 

Vergleich zwischen klinischer CT, klinischer MRT und Mikro-CT 

 

Teilprojekt 4: Spiro JE, Rinneburger M, Hedderich DM, Jokic M, Reinhardt HC, Maintz D, 

Palmowski M, Persigehl T. Monitoring treatment effects in lung cancer-bearing mice: clinical 

CT and clinical MRI compared to micro-CT. Eur Radiol Exp. 2020 May 13;4(1):31. doi: 

10.1186/s41747-020-00160-7. 

 

Seine hohe Inzidenz, Morbidität und Mortalität machen das Lungenkarzinom zu einem 

wichtigen Thema für die klinische und präklinische Forschung41. Die präklinische Phase der 

Medikamentenentwicklung beinhaltet Tierversuche, häufig an Mäusen, wobei stets eine 

sorgfältige Abwägung des Tierwohls gegen den potenziellen Nutzen des Experiments 

erforderlich ist. Im Gegensatz zu histopathologischen Methoden, die einen chirurgischen 

Eingriff oder die Tötung von Versuchstieren erfordern, ermöglicht die In-vivo-Bildgebung eine 

nicht-invasive Bewertung des Therapieansprechens16,42. In vielen präklinischen Studien 

werden spezielle Kleintier-Scanner (Mikro-Computertomographie (CT) bzw. Mikro-

Magnetresonanztomographie (MRT)) zur Visualisierung und Quantifizierung von 

Lungentumoren bei Mäusen eingesetzt, da beide Modalitäten eine hohe Auflösung und eine 

gute Korrelation mit histopathologischen Ergebnissen bieten43,44. Mikro-CT-Untersuchungen 

gehen jedoch mit einer Strahlenexposition einher, die zu unbeabsichtigten 

Behandlungseffekten führen kann45. Darüber hinaus sind Kleintierscanner, insbesondere 

Mikro-MRT, nicht in allen Forschungszentren verfügbar. Klinische CT- und MRT-Geräte 

hingegen sind weit verbreitet. Ziel unserer Studie war es daher, die Eignung von klinischer CT 

und MRT zur Beurteilung des Ansprechens auf die Behandlung in einem Lungenkarzinom-

Mausmodell zu untersuchen und einfach anzuwendende Protokolle für beide Modalitäten 

vorzuschlagen, um das Therapiemonitoring in präklinischen Studien zu vereinfachen. 

Wir führten eine prospektive präklinische Studie durch, im Rahmen derer das mittels 

klinischer CT und MRT ermittelte Therapieansprechen von Mäusen mit Lungenkarzinom 

jeweils mit den Ergebnissen der Mikro-CT-Messungen verglichen wurde. Während der 

Untersuchungen erhielten die Tiere eine Inhalationsanästhesie (2,0-2,5% Isofluran). Auf 

Atemtriggerung und Kontrastmittelapplikation wurde in allen Modalitäten verzichtet, um 

Stress und Komplikationen für die Mäuse zu vermeiden und die Protokolle zu vereinfachen. 

Die MRT-Scans bestanden aus einer axialen T2-gewichteten Turbospinechosequenz bei einer 
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Feldstärke von 3 T. Über die Modalitäten hinweg wurden alle Untersuchungen mit möglichst 

kleinem Field of View (FOV) und möglichst großer Matrix durchgeführt, um die Auflösung zu 

optimieren. Eine Kohorte von insgesamt 31 erkrankten Mäusen wurde in drei 

Behandlungsarme aufgeteilt: 10 Individuen durchliefen eine Cisplatin-Therapie, 12 Mäuse 

erhielten eine Scheinbehandlung mit phosphatgepufferter Kochsalzlösung (engl.: phosphate-

buffered saline, PBS) und 9 Tiere blieben unbehandelt. Alle Mäuse wurden 2 Tage vor und 24 

Tage nach Beginn der jeweiligen Behandlung mittels Mikro-CT, klinischer CT und klinischer 

MRT untersucht. Die Quantifizierung der Gesamttumorlast in jeder Untersuchung erfolgte 

mittels halbautomatischer, schwellenwertbasierter Volumetrie. Dabei wurden die Lungen 

zunächst unter Ausschluss mediastinaler Strukturen manuell segmentiert. Im Anschluss daran 

fand durch Anwendung eines schwellenwertbasierten Algorithmus die Tumorsegmentation 

statt (Abbildung 5). 

Unsere Analysen zeigten eine gute Korrelation der durch klinische CT und MRT ermittelten 

absoluten Tumorvolumina mit den Ergebnissen von Mikro-CT-Messungen (Abbildung 6). Auch 

die relativen Veränderungen der Tumorvolumina vor und nach der Behandlung unterschieden 

sich nicht signifikant zwischen den Modalitäten (mikro-CT vs. klinische CT: p=0.074; mikro-CT 

vs. klinische MRT: p=0.241) und korrelierten stark miteinander (Spearman’s correlation für 

klinische CT vs. Mikro-CT, r=0.957 (p<0.001); für klinische MRT vs. Mikro-CT, r=0.900 

(p<0.001); für klinische CT vs. klinische MRT, r=0.921 (p<0.001)).  Die Messergebnisse 

erlaubten in alle Modalitäten eine zuverlässige Unterscheidung zwischen behandelten und 

unbehandelten Mäusen. 

Wir konnten schlussfolgern, dass sich klinische CT und MRT unter Anwendung unkomplizierter 

Untersuchungsprotokolle zur Beurteilung des Behandlungsansprechens bei Mäusen mit 

Lungenkarzinom eignen, was das Therapiemonitoring im Rahmen präklinischer Studien 

vereinfachen kann.  
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Abbildung 5. Übersicht über den Segmentierungsprozess. Segmentierung von Mikro-CT- 

(Reihe a), klinischen CT- (Reihe b) und klinischen MRT-Scans (Reihe c). Nach manueller 

Definition der Lungen (Spalte 2) wurden belüftetes Lungengewebes (Spalte 3) und 

Tumorgewebe (Spalte 4) halbautomatisch über einen schwellenwertbasierten Algorithmus 

segmentiert. 

 

slice thickness 1 mm without gap, acquired voxel size 0.19
× 0.27 × 1mm, and reconstructed voxel size 0.15 × 0.15 ×
1mm, number of signal acquisitions 6. Standard scan time
for 15 slices was 5:05min. The detailed scan protocol of
the T2-weighted sequence is available at the supplement
for all vendors, as well as an ExamCard for Philips 3.0T
Achieva and Ingenia MRI systems ready to use.

Image analysis
Total tumour burden was quantified by semiautomated,
threshold-based volumetry using the postprocessing
software IntelliSpace Discovery Imalytics Fundamentals
(Philips Healthcare, Best, The Netherlands). At first,
mouse lungs were manually defined excluding the medi-
astinal structures. In a second step, semiautomated
tumour segmentation was performed using a threshold-
based algorithm. For definition of the thresholds, two ra-
diologists with 13-year (T.P.) and 2-year (J.E.S.) experi-
ence in rodent imaging visually evaluated the
segmentation results of different threshold settings. They
found the optimal threshold values between ventilated
lung and soft tissue: −200 HU on micro-CT and clinical
CT scans and 200 arbitrary units on MRI. Ventilated
lung tissue showed lower and tumours showed higher
HU and arbitrary units than the threshold, respectively.
Figure 1 gives an overview of the segmentation process.

On micro-CT and clinical CT images, tumours show
higher density values than ventilated lung tissue but
similar density to intrapulmonary vessels. Hence, intra-
pulmonary vessels were included in the tumour volume
on micro-CT and clinical CT datasets. In contrast, on
clinical T2-weighted MRI scans, ventilated lung tissue
and vessels appear hypointense due to low proton dens-
ity and flow void effects, respectively, whereas tumours
show high signal intensity. Non-malignant pulmonary
processes, such as oedema, atelectasis, and pneumonia,
were included in the tumour volume on micro-CT and
clinical CT as well as on MRI scans.

Statistical analysis
Statistical analysis was performed using SPSS (IBM Cor-
poration, Armonk, NY, USA) version 25. Normal distri-
bution of data was assessed by the Shapiro-Wilk test. To
assess differences of tumour volumes before and after
treatment as measured by the three modalities, paired t
tests or Wilcoxon’s signed-rank tests were performed
depending on whether data was normally distributed or
not. We used micro-CT as a reference standard for
assessing tumour size and created the Bland-Altman
plots comparing tumour volumes measured by CT and
MRI, respectively, to compare the different measure-
ments [13]. In order to evaluate the mean relative

Fig. 1 Overview of the segmentation process. Segmentation of micro-CT (row a), clinical CT (row b), and clinical MRI (row c) scans. After manual
definition of the lungs (column 2), ventilated tissue (column 3) and tumour tissue (column 4) were semiautomatically segmented via a threshold-
based algorithm. CT, Computed tomography; MRI, Magnetic resonance imaging

Spiro et al. European Radiology Experimental            (2020) 4:31 Page 3 of 8
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Abbildung 6. Bland-Altman-Diagramme zum Vergleich der mittels Mikro-CT, klinischer CT und 

klinischer MRT gemessenen Tumorvolumina. Es wurden Bland-Altman-Diagramme erstellt, in 

denen die mittels klinischer CT (erste und zweite Reihe) und klinischer MRT (dritte und vierte 

Reihe) ermittelten Messungen des Tumorvolumens mit den Ergebnissen der Mikro-CT, die als 

Goldstandard diente, verglichen wurden. Die y-Achse zeigt die Differenz [ml] und die x-Achse 

zeigt den Mittelwert [ml] der jeweils verglichenen Messwerte. Horizontale Linien markieren 

den Mittelwert (durchgezogene Linie) sowie ± 1,96 Standardabweichungen (gepunktete 

Linien) der Messdifferenz. T0: Zeitpunkt vor Therapie; T1: Zeitpunkt 24 Tage nach 

Therapiebeginn.   

relative difference was 2.9% with limits of agreement from
−4.0 to 9.8%.

Treatment monitoring
Measurements of relative changes in tumour volume mea-
sured by MRI and micro-CT were not normally distributed
as determined by the Shapiro-Wilk test. Relative changes
in tumour volume between pretreatment and posttreat-
ment measurements were not significantly different be-
tween micro-CT and CT (p = 0.074) and micro-CT and
MRI (p = 0.241), respectively. At ROC analysis (Fig. 3),
mice with cisplatin treatment were discriminated well from
mice with sham treatment and from mice without treat-
ment by relative tumour volume reductions derived by all
three modalities. For cisplatin versus PBS, the area under
the curve (AUC) of micro-CT was 0.902 (p < 0.001), that
of CT 1.0 (p < 0.001), and that of MRI 0.992 (p < 0.001).
For cisplatin versus no treatment, the AUC of micro-CT

was 0.944 (p = 0.001), that of CT 0.967 (p = 0.001), and
that of MRI 0.933 (p = 0.001).
At additional ROC analyses using micro-CT as a refer-

ence standard, the two clinical modalities discriminated
well between mice, which received chemotherapy, and
animals with sham or no treatment. Derived AUC values
were highly significant for both CT and MRI at all
thresholds. Adopting the 10% tumour volume reduction
threshold, the CT AUC was 0.989 (95% confidence
interval (CI) 0.961–1.000, p < 0.001) and the MRI AUC
was 0.957 (CI 0.873–1.000, p < 0.001). Adopting the 15%
tumour volume reduction threshold, the CT AUC was
0.989 (CI 0.961–1.000, p < 0.001) and the MRI AUC was
0.957 (CI 0.873–1.000, p < 0.001). Adopting the 20%
tumour volume reduction threshold, the CT AUC was
0.988 (CI 0.957–1.000, p < 0.001) and the MRI AUC was
0.946 (CI 0.862–1.000, p < 0.001). Adopting the 30%
tumour volume reduction threshold, the CT AUC was

Fig. 2 Bland-Altman plots to compare tumour volumes measured by micro-CT, CT, and MRI. Bland-Altman plots were created comparing CT-
derived (first and second row) and MRI-derived (third and fourth row) measurements of tumour volume to micro-CT, which served as gold
standard. y-axis shows the difference (mL), and x-axis shows the mean [mL] of the two measurements compared. Horizontal lines are added at
the mean (continuous line) of the difference and at ± 1.96 standard deviations (dotted lines). CT, Computed tomography; MRI, Magnetic
resonance imaging; T0, Pretreatment; T1, Posttreatment

Spiro et al. European Radiology Experimental            (2020) 4:31 Page 5 of 8
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6.5 Strukturierte Befundung von CT-Untersuchungen bei 

lungentransplantierten Patienten  

 
Teilprojekt 5: Spiro JE, Ceelen F, Kneidinger N, Sommer WH, Schinner R, Dinkel J, Hesse N. 

Structured reporting of CT examinations in post-lung transplantation patients. J Comput 

Assist Tomogr. 2021 Aug 2. doi:10.1097/RCT.0000000000001209. 

 
Obwohl das Langzeitüberleben nach Lungentransplantation in den letzten Jahrzenten durch 

Fortschritte im Bereich der Operationstechnik, der postoperativen Versorgung und der 

Immunsuppression deutlich verbessert werden konnte, hinkt die mittlere Überlebenszeit nach 

diesem Eingriff der nach Verpflanzung anderer solider Organe noch immer hinterher46,47. 

Während ein Großteil der akuten Komplikationen, beispielsweise die akute Abstoßung, 

klinisch bzw. bioptisch festgestellt werden, spielt bei der Diagnostik der chronischen 

Lungentransplantatabstoßung (engl.: chronic lung allograft dysfunction, CLAD), welche nach 

dem ersten postoperativen Jahr die häufigste Todesursache nach Lungentransplantation 

darstellt, die CT eine entscheidende Rolle48. Um die Prognose betroffener Patienten zu 

verbessern, ist eine frühzeitige Diagnose – und dadurch Therapie – der CLAD entscheidend49. 

In vielen anderen Themenfeldern konnte bereits nachgewiesen werden, dass die Qualität 

radiologischer Berichte durch die Nutzung der strukturierten Befundung signifikant gesteigert 

werden kann17,19. Ziel unserer Studie war es daher, den Einfluss der strukturierten Befundung 

auf die Qualität von CT-Befunden in der Lungentransplantationsnachsorge zu untersuchen. 

Im Rahmen einer retrospektiven Single-Center-Studie wurden mittels eines speziell dafür 

entwickelten softwaregestützten Templates strukturierte Befunde (engl.: structured reports, 

SR) für 49 CT-Scans beidseitig lungentransplantierter Patienten erstellt und die zugehörigen, 

im Rahmen der klinischen Routine erstellten konventionellen Freitextbefunde (engl.: free text 

reports, FTR) im Prosastil aus dem Radiologieinformationssystem exportiert. Zwei 

Pneumologinnen bewerteten anschließend anhand eines Fragebogens die SR und FTR im 

Hinblick auf formale Aspekte, Vollständigkeit, klinische Relevanz und Gesamtqualität. 

Die statistische Auswertung zeigte, dass SR deutlich bessere Bewertungen für die formalen 

Aspekte Struktur, Länge und sprachliche Verständlichkeit erhielten (p jeweils <0,001). In Bezug 

auf die Vollständigkeit der Befunde wurden Anzeichen einer Pneumonie in beiden 

Befundformen nahezu gleich oft erwähnt (p=0,5), die übrigen klinischen Themenpunkte 

wurden in SR signifikant häufiger beschrieben (Airtrapping: p=0,012; Bronchiektasen, 

bronchiolitische Veränderungen, Fibrose, Bronchusanastomosen: p jeweils <0,001; s. 
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Abbildung 7). Auch hinsichtlich des klinischen Nutzens schnitten SR besser ab, da sie eher die 

klinische Fragestellung beantworteten und eine Differenzierung zwischen verschiedenen 

CLAD-Typen ermöglichten als FTR (p jeweils <0,001). Dies hatte jedoch keinen Einfluss auf die 

Einleitung weiterer diagnostischer (p=0,307) oder therapeutischer (p=1,0) Maßnahmen. 

Abschließend wurde die Gesamtqualität der SR als "sehr gut", die der FTR als „befriedigend“ 

bewertet (p<0,001). 

Wir schlussfolgerten, dass, wenngleich das klinische Management von der Befundform 

unbeeinflusst bleibt, der SR dem FTR in der Nachsorge von Patienten nach 

Lungentransplantation sowohl bezüglich formaler Kriterien überlegen ist als auch von 

behandelnden Pneumologen bevorzugt wird.  

 

 

Abbildung 7. Vollständigkeit der radiologischen Befunde, beschrieben als Prozentsatz von SR 

und FTR, in denen verschiedene Schlüsselmerkmale erwähnt wurden. Sternchen 

kennzeichnen statistisch signifikante Unterschiede zwischen den Befundtypen. 

  

comprehensibility received a median rating of 3 (IQR, 1; range,
2–5) in FTR and a median rating of 5 (IQR, 0; range, 1–5) in
SR. The differences between FTR and SRwere statistically signif-
icant for all formal aspects (P < 0.001, respectively).

Completeness
Comments about bronchiectases were found in 48% of FTR

and in 92% of SR (P < 0.001). The rates were 38% and 92% for
bronchiolitic changes (P < 0.001), 26% and 75% for fibrotic
changes (P < 0.001), 98% and 100% for signs of pneumonia
(P = 0.5), and 67% and 100% for bronchial anastomoses
(P < 0.001). Expiratory scans were available for n = 38 cases.
Among these, air trapping was reported in 89% of FTR and in
99% of SR (P = 0.012). The completeness of FTR and SR is illus-
trated in Figure 2.

Usefulness in Clinical Decision Making
Deciding whether the report answered the clinical question,

pulmonologists rated FTR with a median of 3 (IQR, 1; range,
2–5) and SRwith a median of 5 (IQR, 1; range, 2–5). When asked
whether the reports enabled a decision if CLAD type BOS or RAS
was present, FTR received a median rating of 3 (IQR, 2; range,
1–5) and SR a median rating of 4 (IQR, 2; range, 2–5). Rating re-
sults of both aspects were significantly different between report
types (P < 0.001, respectively).

Further diagnostics would have been initiated in an average
of 36% based on FTR and in 30% based on SR. Therapeutic de-
cisions would have been made based on 9% of the FTR and
10% of the SR. The answers concerning further diagnostics and
therapy were not significantly different between report types
(P = 0.307 and 1.0).

Overall Quality
Evaluation of the overall quality resulted in significantly

worse grades for FTR (median, 3; IQR, 1; range, 2–5) compared
with SR (median, 1; IQR, 1; range, 1–3) (P < 0.001).

DISCUSSION
Our study reveals that in the follow-up care of patients after

lung transplantation, pulmonologists prefer structured over con-
ventional CT reports. Specifically, SR received significantly bet-
ter ratings for formal aspects, such as structure, length, and
linguistic comprehensibility, as well as in terms of clinical useful-
ness, where SR were more likely than FTR to answer the clinical
questions and to allow differentiation between CLAD types BOS
and RAS. With regard to the completeness of reported findings,
SR obtained significantly higher ratings concerning bronchiecta-
ses, bronchiolitic and fibrotic changes, air trapping, and bronchial
anastomoses. Signs of pneumonia, by contrast, were reported with
equal frequency in SR and FTR. Finally, the overall quality of SR
was assessed to be “very good” and thereby significantly better
than the quality of FTR, which received a “satisfactory” median
rating. Although certified with significantly higher satisfaction,
SR did not influence initiation of further diagnostic or therapeutic
measures when compared with FTR.

Higher ratings for SR with regard to formal aspects have
been confirmed by previous studies. Sabel et al12,13 reported a sig-
nificantly higher satisfaction of clinicians with clarity of SR than
of FTR for CT in pulmonary embolism and angiography of the

TABLE 2. Demographics and Clinical Data of Included Patients

Characteristics Values

Sex, male/female 23/26
Age, mean ± SD, range, y 50.4 ± 12.2, 23–67
Months since transplantation, mean ± SD, range 41.3 ± 34.2, 6–169
Clinical diagnosis of CLAD 16
– BOS, n (stage 1, 2, 3, 4) 12 (9, 2, 1, 0)
– RAS 4

Justifying indication for CT, n (%)
– Routine follow-up 28 (57.1)
– Decline in pulmonary function 13 (26.5)
– Infection 8 (16.3)

Best FEV1, mean ± SD, range, L 2.6 ± 0.9, 1.0–4.8
Current FEV1, mean ± SD, range, L 2.2 ± 0.9, 0.9–4.6
Cough (yes/no) 16/33
Phlegm (yes/no) 13/36
Body temperature >37.5°C (yes/no) 4/45
CRP, mean ± SD, range, mg/dL 1.6 ± 3.8, 0–23.7
Leukocyte count, mean ± SD, range, G/L 7.6 ± 2.8, 1.7–14.4

CRP indicates C-reactive protein; FEV1, forced expiratory volume in
1 second; G, 109.

FIGURE 2. Completeness of reports described as percentage of FTR and SR, in which different key features were mentioned. Asterisks mark
statistically significant differences between report types.
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6.6  Softwareunterstützte strukturierte Befundung und halbautomatisierte 

TNM-Klassifikation für das NSCLC-Staging in einer multizentrischen 

Machbarkeitsstudie 

 

Teilprojekt 6: Heimer MM, Dikhtyar Y, Hoppe BF, Herr FL, Stüber AT, Burkard T, Zöller E, 

Fabritius MP, Unterrainer L, Adams L, Thurner A, Kaufmann D, Trzaska T, Kopp M, Hamer O, 

Maurer K, Ristow I, May MS, Tufman A, Spiro J, Brendel M, Ingrisch M, Ricke J, Cyran CC. 

Software-assisted structured reporting and semi-automated TNM classification for NSCLC 

staging in a multicenter proof of concept study. Insights Imaging. 2024 Oct 28;15(1):258. doi: 

10.1186/s13244-024-01836-z. 

 

Eine Vielzahl an Studien der letzten Jahre belegt, dass strukturierte Befundung die 

Vollständigkeit und Präzision radiologischer Berichte signifikant verbessert50–54. Dabei wird die 

namensgebende Struktur gemäß Nobel et al. nicht allein durch Standardisierung der 

Berichterstattung, sondern durch die Anwendung dedizierter Softwares erreicht18. Sowohl die 

European Society of Radiology (ESR) als auch die Radiological Society of North America (RSNA) 

befürworten die Anwendung der strukturierten Befundung. Dennoch konnte sie in der 

klinischen Routine bislang nicht flächendeckend implementiert werden55,56.  

Die Therapie des Lungenkarzinoms erfolgt stadienadaptiert gemäß der TNM-Klassifikation, 

wobei das T-Stadium die Kategorie des Primärtumors, das N-Stadium die Lymphknoten- und 

das M-Stadium die Fernmetastasierung beschreibt57. Obwohl das Lungenkarzinom eines der 

häufigsten Malignome und eine der führenden onkologischen Todesursachen weltweit 

darstellt, wird seine TNM-Klassifikation in radiologischen Befunden nur selten explizit 

angegeben58,59. 

Das Ziel dieser multizentrischen Studie war es, ein vorher entwickeltes softwarebasiertes Tool 

zur strukturierten Befundung des nicht-kleinzelligen Lungenkarzinoms (NSCLC) zu validieren 

sowie seinen potenziellen klinischen Einfluss und die aktuellen Befundungsstandards in den 

teilnehmenden Institutionen zu evaluieren. 

Im Rahmen des Bayernweiten-Onkologischen-Radiologie-Netzwerks (BORN) des Bayerischen 

Zentrums für Krebsforschung (BZKF) wurde multizentrisch durch Experten für thorakale 

Radiologie basierend auf der 8. Edition der TNM-Klassifikation ein Template zur strukturierten 

Befundung von NSCLC-Stagings entwickelt und in die Radiologiesoftware Mint LesionTM (Mint 

Medical GmbH, Heidelberg, Germany) eingebettet. Neun Ärzte aus fünf teilnehmenden 
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Universitätsklinika befundeten 20 Fluorodesoxyglukose- (FDG-) 

Positronenemissionstomographie- (PET-) Computertomographien (CTs) verschiedener NSCLC-

Patienten einmal als Freitextbefunde (engl.: free text reports, FTR) und einmal mithilfe des 

Mint-Templates als strukturierte Befunde (engl.: structured reports, SR). Die Ergebnisse 

wurden mithilfe eines generalisierten linearen gemischten Modells (engl.: 

generalized linear mixed model, GLMM) mit dem Referenzstandard, der im Rahmen eines 

multidisziplinären Konsensus entstanden war, verglichen. Zusätzlich wurden die 

Studienteilnehmer zu ihren Erfahrungen mit strukturierter Befundung und TNM-Klassifikation 

befragt. Der Fragebogen enthielt dabei demografische Fragen unter anderem zur beruflichen 

Erfahrung der Radiologen im Allgemeinen und mit der Bildgebung beim Lungenkarzinom im 

Speziellen. Darüber hinaus sollten die Vollständigkeit radiologischer Befunde in den 

Institutionen der Teilnehmenden sowie ihre Präferenzen und Erwartungen hinsichtlich der 

Implementierung der strukturierten Befundung bewertet werden, jeweils auf einer 7-Punkte-

Likert-Skala mit Antwortmöglichkeiten von −3 (stimme überhaupt nicht zu) über 0 bis +3 

(stimme voll zu). 

Die GLMM-Analyse ergab, dass der TNM-Status in SR mit einer 1,707-fach höheren 

Wahrscheinlichkeit korrekt klassifiziert wurde als in FTR (Konfidenzintervall (engl.: confidence 

interval, CI): 1,137–2,585; p=0,01). Die TNM-Korrektheit betrug 71,9 % (128/178) in SR und 

62,8 % (113/180) in FTR. Die Mehrheit der Klassifikationsfehler wurde in der T-Kategorie 

festgestellt (25,7 % (92/358)), gefolgt von der N-Kategorie (10,3 % (37/358)) und der M-

Kategorie (2,2 % (8/358)); repräsentative Klassifikationsfehler finden sich in Abbildung 8. Die 

Teilnehmenden bewerteten den potenziellen Einfluss der strukturierten Befundung und der 

halbautomatisierten TNM-Klassifikation in allen Kategorien als positiv, wobei sich die 

Bewertungen nach Anwendung des Templates noch einmal verbesserte. Als relevanteste 

Gründe für die fehlende Implementierung von SR beim NSCLC-Staging in der klinischen 

Routine wurden die dadurch gesteigerte Arbeitsbelastung und die fehlende digitale 

Infrastruktur bzw. Software identifiziert (1,8 ± 1,2 bzw. 1,6 ± 1,4 auf 7-Punkte-Likert-Skalen). 

Zusammenfassend liefert diese Multicenter-Studie eine wertvolle Vorlage für 

softwaregestützte strukturierte Befundung beim NSCLC sowie Erkenntnisse, die einen 

positiven Einfluss dieser Methode auf die TNM-Korrektheit beim Staging von NSCLC 

nahelegen. 
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Abbildung 8. Repräsentative Klassifikationsfehler in SR und FTR. A: Primärtumor mit 

langstreckigem Pleurakontakt, was auf eine Infiltration der viszeralen Pleura (T2a) hinweist; 

die rein größenbasierte Stadieneinteilung wäre T1c. B: Primärtumor mit einem maximalen 

Durchmesser von 4,9 cm (T2b) in koronarer Schichtführung, verglichen mit einem maximalen 

axialen Durchmesser von nur 3,9 cm (T2a). C: Rechtsseitige axilläre Lymphknotenmetastase, 
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die einer extrathorakalen (Fern-)Metastase (M1) entspricht, da sie in der Karte der 

International Association for the Study of Lung Cancer (IASLC) nicht als regionaler 

Lymphknoten (N3) aufgeführt ist. 
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