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Die sind weise zu nennen, die Dinge in die rechte Ordnung
bringen
Thomas von Aquin,
Summa contra gentiles, Buch 1, Kapitel 1

Die 8. Auflage ist dem Pathologen Dr. Leslie H. Sobin gewidmet, dem
langjéhrigen Vorsitzenden des ,TNM Prognostic Factor Committee“ der
UICC. Les, wie er von Kollegen in aller Welt genannt wird, hat sich in
seinen verschiedenen Tatigkeiten ganz wesentlich damit beschiftigt, in-
ternationale und einheitliche Krankheits-Klassifikationen speziell von
Krebserkrankungen und insbesondere dem ,cancer staging” voranzu-
bringen.

Dieses ist die erste Auflage seit der Publikation der 4. Auflage im Jahr
1987, die nicht von seinem direkten Einfluss profitiert hat. Seine anre-
genden Gedanken lassen sich in dieser achten Auflage immer wieder er-
kennen, besonders in den Forderungen nach Evidenz und in den Bemii-
hungen um eine Harmonisierung mit den Schriften des AJCC.
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Vorwort

In der 8. Auflage der TNM-Klassifikation maligner Tumoren blieben die
meisten Tumoren gegeniiber der 7. Auflage [1] unveréndert. Einige Tu-
morentitdten und anatomische Lokalisationen wurden neu eingefiihrt,
bei anderen wurden Modifikationen vorgenommen. Damit wurde der
Basisphilosophie gefolgt, die Klassifikationen tiber einen ldngeren Zeit-
raum stabil zu halten.

Die Modifikationen und Ergdnzungen basieren auf neuen Daten zur Pro-
gnose und neuen Methoden zur Bestimmung der Prognose [2]. Einige
der Verdnderungen wurden bereits im TNM Supplement [3] als Vor-
schlage publiziert. Unterstiitzende Daten rechtfertigen ihre Aufnahme
in die 8. Auflage. Neue Vorschlége fiir Tumoren der Nebenschilddriise
und von Paragangliomen werden in der néchsten Auflage des TNM-Sup-
plement veroffentlicht werden.

In der 7. Auflage wurde eine neue Vorgehensweise eingefiihrt, um die
Stadiengruppierungen von den prognostischen Gruppierungen abzu-
grenzen, wobei in Letzteren neben den T-, N- und M-Kategorien auch
andere Prognosefaktoren beriicksichtigt wurden. Diese neuen prognos-
tischen Gruppen wurden fiir Tumoren des Osophagus und der Pro-
stata vorgestellt. Die Bezeichnung ,Stadium® wird in der 8. Auflage
fir Situationen gebraucht, in denen nur Beschreibungen der anatomi-
schen Ausbreitung verwendet werden und der Terminus ,,Prognostische
Gruppeneinteilung” wenn zusétzliche Prognosefaktoren mit einbezogen
werden.

Inhaltliche Anderungen der vorliegenden 8. Auflage gegeniiber der
7. Auflage sind durch eine Linie am linken Rand des Textes gekenn-
zeichnet. Gleiches gilt fiir neue Klassifikationen von bisher nicht klas-
sifizierten Tumoren. Um Verwechslungen zu vermeiden, werden die
TNM-Nutzer dringend aufgefordert, die Auflage (Erscheinungsjahr) der
TNM-Klassifikation, die sie verwendet haben, im Literaturverzeichnis
anzugeben.
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Vorwort

Eine TNM-Homepage im Internet mit haufig gestellten Fragen (Fre-
quently Asked Questions (FAQs)) und ein Formblatt um Fragen einzu-
reichen oder Kommentare abzugeben sind zu finden unter: www.uicc.
org.

Das UICC TNM Prognostic Factors Project hat ein Verfahren institutio-
nalisiert, um Vorschldge zur Verbesserung der TNM-Klassifikation zu
evaluieren. Das Verfahren zielt auf eine kontinuierliche, systematische
Verbesserung hin und besteht aus zwei Armen:

1. Verfahren zur Bearbeitung formaler Vorschldge von TNM-interes-
sierten Forschern;

2. DPeriodische Literatursuche nach Artikeln, die Verbesserungen der
TNM-Klassifikation zum Inhalt haben.

Die Vorschlage der Autoren und die Ergebnisse der Literatursuche wer-
den durch ein Expertenpanel der UICC und durch die Mitglieder des
TNM Prognostic Factors Project Committee ausgewertet [5]. Die natio-
nalen TNM-Komitees einschlieflich des American Joint Committee on
Cancer (AJCC) beteiligen sich an diesem Prozess. Detaillierte Angaben
und eine Checkliste, die die Formulierung von Vorschlidgen erleichtern
soll, kann iiber die Webseite: www.uicc.org bezogen werden.”
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Einleitung

Geschichte des TNM-Systems

Das TNM-System zur Klassifikation der malignen Tumoren wurde von
P. Denoix (Frankreich) in den Jahren 1943-1952 entwickelt [1].

1950 bestellte die UICC ein Commiittee on Tumour Nomenclature and
Statistics. Dieses Komitee grift fiir die Klassifikation der klinischen Sta-
dien die vom Subkomitee der WHO zur Registrierung von Krebserkran-
kungen und ihrer statistischen Erfassung [2] vorgeschlagenen allgemei-
nen Definitionen der lokalen Ausdehnung maligner Tumoren auf.

1958 veroffentlichte das Komitee seine ersten Empfehlungen fiir die kli-
nische Stadieneinteilung des Brust- und Larynxkrebses und fiir die Dar-
stellung der Behandlungsergebnisse [3]. Eine zweite Veroffentlichung im
Jahr 1959 enthielt revidierte Vorschlége fiir die Klassifikation des Brust-
krebses, deren klinische Anwendung und die Auswertung einer 5-Jah-
res-Periode (1960-1964) [4].

1968 wurden vorausgegangene Broschiiren in einem Taschenbuch, dem
»Livre de Poche” [5], zusammengefasst. Ein Jahr spéter erschien ein Er-
ganzungsband mit Empfehlungen fiir die Durchfithrung von Feldstudi-
en, fur die Darstellung von Endergebnissen sowie fiir die Bestimmung
von Uberlebensraten [6]. Das ,Livre de Poche“ wurde nach und nach
in 11 Sprachen tibersetzt. 1974 und 1978 erschienen die 2. und 3. Auf-
lage [7, 8] mit Klassifikationen neuer anatomischer Bezirke und Ver-
besserungen frither veroffentlichter Klassifikationen. Die 4. Auflage der
TNM-Klassifikation wurde 1987 veroffentlicht [9].

1993 veroffentlichte das TNM Committee das ,TNM Supplement” [10].
Der Zweck dieses Buches war, die einheitliche Anwendung von TNM
durch die Veroffentlichung von detaillierten Erklarungen mit prakti-
schen Beispielen zu fordern. Eine 2. Auflage erschien 2001 [11], die
3. Auflage 2003 [12] und die 4. Auflage 2012 [13].

Das Komitee veroffentlichte auch den TNM-Atlas als illustrierten Leitfa-
den fiir die Klassifikation maligner Tumoren. Die 6. Auflage wurde 2014

TNM - Klassifikation maligner Tumoren, 8. Auflage. Herausgegeben von Ch. Wittekind.
© 2017 WILEY-VCH Verlag GmbH & Co. KGaA. Published 2017 by WILEY-VCH Verlag
GmbH & Co. KGaA.
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publiziert und entsprach in ihrem Inhalt der 7. Auflage der TNM-Klas-
sifikation maligner Tumoren [14].

1995 veroffentlichte das TNM Committee das Buch ,Prognostic Factors
in Cancer” [15], eine Zusammenstellung und Diskussion von anatomi-
schen und nichtanatomischen Prognosefaktoren bei Krebserkrankun-
gen verschiedener Lokalisation. Eine 2. Auflage erschien 2001 [16] die
3. Auflage im Jahr 2006 [17].

Die vorliegende 8. Auflage enthilt Regeln fiir die Klassifikation und das
Staging, die im Wesentlichen denen der 8. Auflage des AJCC Cancer Sta-
ging Manual (2016) [18] entsprechen. Wiewohl UICC und AJCC identi-
sche Klassifikationen haben mochten, gibt es kleinere Unterschiede, die
als Anmerkungen gekennzeichnet sind. Wo immer moglich basiert die
Klassifikation der UICC auf publizierten Evidenz-basierten Empfehlun-
gen.

Der Aufbau und die Weiterentwicklung eines allgemein anerkannten
Klassifikationssystems konnten nur auf der Basis engster Zusammen-
arbeit aller nationalen und internationalen Komitees gelingen. Nur so
ist eine einheitliche Sprache aller Onkologen beim Vergleich ihres klini-
schen Krankengutes und bei der Bewertung ihrer Behandlungsresultate
zu erreichen. Wiahrend die Klassifikationen generell auf publizierter
Evidenz basieren, sind sie in Abschnitten ohne sehr gute Evidenz auf
einem internationalen Konsensus aufgebaut. Nach wie vor bemiiht sich
die UICC um eine allgemeine Zustimmung zur Klassifikation der ana-
tomischen Ausbreitung der Erkrankung.

Genauere Angaben zur Geschichte sind auf der UICC-Website verfiig-
bar: www.uicc.org

Prinzipien des TNM-Systems

Aus der Erfahrung, dass die Uberlebensraten bei lokalisierten Krebser-
krankungen hoher liegen als bei Ausbreitung tiber das Ursprungsorgan
hinaus, entwickelte sich die Praxis, Krebspatienten nach sog. Stadien in
verschiedene Gruppen zu unterteilen. Diese Gruppen wurden haufig als
,Frith-“bzw. ,Spétfalle” bezeichnet, wobei eine stetige Progression wéh-
rend des Krankheitsverlaufes angenommen wurde. Dabei kann das Sta-
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dium der Erkrankung zum Zeitpunkt der Diagnosestellung nicht nur die
Wachstumsrate und die Ausdehnung der Geschwulst, sondern auch die
Art des Tumors und die Tumor-Wirt-Beziehung widerspiegeln.

Es ist wichtig, fiir jede Lokalisation exakte Angaben {iber die Tumoraus-
breitung zu registrieren, um folgende Ziele zu erreichen:

dem Kliniker bei der Behandlungsplanung zu helfen,
Hinweise auf die Prognose zu geben,
zur Auswertung der Behandlungsergebnisse beizutragen,

L.

den Informationsaustausch zwischen Behandlungszentren zu er-

leichtern,

5. zur kontinuierlichen Erforschung der menschlichen Krebserkran-
kungen beitragen und

6. Bemiihungen zur Kontrolle von Krebserkrankungen zu unterstiit-

zen.

Die Bestimmung der anatomischen Ausbreitung (Cancer staging) ist so-
wohl fiir die Forschung betreffend die Betreuung der Patienten als auch
zur Kontrolle von Krebserkrankungen sehr wichtig. Aktivitititen zur Be-
herrschung der Krebserkrankungen schlief3en neben direkten die Pati-
enten-Betreuung betreffenden Bemiithungen auch die Entwicklung und
Implementierung von klinischen Handlungs-orientierten Leitlinien mit
ein. Dazu kommen zentralisierte Aktivititen wie Feststellung der Tu-
morausbreitung in Krebsregistern zum Zwecke der Uberwachung. Diese
verschiedenen Komponenten erleichtern die Auswertung von Erkran-
kungen in einer bestimmten Population. Die Feststellung der Stadien ist
sehr wichtig fiir die Auswertung klinischer Handlungs-orientierter Leit-
linien und Krebsprogramme. Um die Langzeitverldufe in Populationen
auswerten zu konnen, ist es wichtig, dass Klassifikationen stabil bleiben.
Dabei kann es zu Konflikten kommen, dadurch dass eine Klassifikation
als relevant erkannt und klinisch angewandt wird und damit gebréuchli-
ches medizinisches Wissen unterstiitzt, wihrend andererseits eine Klas-
sifikation beibehalten wird und damit die Durchfithrung langfristiger
(longitudinaler) Studien unterstiitzt. Die UICC unterstiitzt beide Ziele.
Eine internationale Verstdndigung iiber die Klassifikation von Krebser-
krankungen nach ihrer anatomischen Ausbreitung bietet eine Methode

3
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an, klinische Erfahrungen Anderen in eindeutiger Weise zur Verfiigung
zu stellen.

Es gibt viele Grundlagen oder Achsen einer Klassifikation, z. B. der ana-
tomische Sitz sowie die klinische und pathologische Ausbreitung der Er-
krankung, die anamnestische Dauer der Beschwerden oder Symptome,
Geschlecht und Alter der Patienten, der histologische Typ und Differen-
zierungsgrad. Alle diese Parameter haben einen Einfluss auf den weite-
ren Verlauf der Erkrankung. Das TNM-System behandelt in erster Linie
die Klassifikation nach anatomischen Ausbreitung der Erkrankungen.
Der Kliniker hat vordringlich die Prognose zu beurteilen und eine Ent-
scheidung hinsichtlich der wirkungsvollsten Behandlung zu treffen.
Diese Beurteilung und diese Entscheidung erfordern — unter anderem —
eine objektive Bestimmung der anatomischen Ausbreitung der Erkran-
kung.

Um die genannten Anforderungen zu erfiillen, benotigen wir ein Klassi-
fikationssystem, das

1. in seinen grundlegenden Prinzipien ungeachtet der Behandlung auf
alle anatomischen Bezirke anwendbar ist und

2. spitere Erginzungen durch Informationen, die erst durch histopa-
thologische Untersuchung und/oder chirurgische Eingriffe erhalt-
lich sind, zulésst.

Das TNM-System entspricht diesen Erfordernissen.

Allgemeine Regeln des TNM-Systems (,General Rules”)

Das TNM-System zur Beschreibung der anatomischen Ausbreitung der
Erkrankung beruht auf der Feststellung der 3 Komponenten:

T Ausbreitung des Primértumors

N Fehlen oder Vorhandensein und Ausbreitung von regionéren
Lymphknotenmetastasen

M Fehlen oder Vorhandensein von Fernmetastasen
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Durch Hinzufiigen von Ziffern zu diesen 3 Komponenten wird die Aus-

breitung der malignen Erkrankung angezeigt:

T0,T1, T2, T3, T4 NO,NI1,N2,N3 MO0, M1

Im Grunde ist das System eine ,,Kurzschrift” zur Beschreibung der Aus-

dehnung eines bestimmten malignen Tumors.

Grundregeln, die sich auf alle anatomischen Bezirke
anwenden lassen

1.

Alle Falle sollen mikroskopisch bestitigt sein. Alle nicht auf diese
Weise verifizierten Félle miissen gesondert aufgefiihrt werden.

Fiir jede Lokalisation werden 2 Klassifikationen beschrieben:

a) Klinische Klassifikation: die pratherapeutische klinische Klas-

sifikation, bezeichnet als TNM (oder ¢cTNM), ist wichtig fiir
die Auswahl und Bewertung der Therapie. Sie basiert auf vor
der Behandlung erhobenen Befunden. Solche ergeben sich auf-
grund von klinischer Untersuchung, bildgebenden Verfahren,
Endoskopie, Biopsie, chirurgischer Exploration und anderen
relevanten Untersuchungen.

b) Pathologische Klassifikation: die postoperative histopathologi-

sche Klassifikation, als pTNM bezeichnet, wird fiir die Indika-
tion zur adjuvanten Therapie verwendet und liefert zusétzliche
Daten um die Prognose abzuschitzen und Endergebnisse zu be-
rechnen. Bei dieser Klassifikation wird der vor der Behandlung
festgestellte Befund ergénzt oder abgedndert durch Erkenntnis-
se, die beim chirurgischen Eingriff und durch die pathologische
Untersuchung gewonnen werden.

Die pathologische Beurteilung des Priméartumors (pT) erfordert
eine Resektion des Primartumors oder Biopsien, die zur Bestim-
mung der hochsten pT-Kategorie addquat sind.

Die pathologische Beurteilung der regiondren Lymphknoten
(pN) erfordert die Entfernung von Lymphknoten in einem Aus-
maf3, das die Aussage tiber das Fehlen regiondrer Lymphkno-
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tenmetastasen (pNO) verldsslich macht und andererseits zur
Bestimmung der hochsten pN-Kategorie ausreicht.

Eine Exzisionsbiopsie eines Lymphknotens ohne pathologische
Untersuchung des Primdrtumors ist nicht ausreichend, um die
pN-Kategorie vollstindig festzulegen und entspricht deswegen
einer klinischen Klassifikation.

Die pathologische Feststellung von Fernmetastasen (pM) erfor-
dert die mikroskopische Untersuchung.

3. Nach der Festlegung von T-, N- und M- und/oder pT-, pN- und pM-
Kategorien konnen diese zu Stadien gruppiert werden. TNM-Klas-
sifikation und Stadien miissen, einmal festgesetzt, in den medizini-
schen Aufzeichnungen unverdndert bleiben.

Klinische und pathologische Parameter konnen kombiniert werden,
wenn nur unvollstindige Informationen hinsichtlich der klinischen
oder der pathologischen Klassifikation vorliegen.

4. Bestehen im Einzelfall Zweifel beziiglich der korrekten Zuordnung
zu der T-, N- und M-Kategorie, soll die niedrigere, d. h. weniger fort-
geschrittene Kategorie gewidhlt werden. Dies soll auch bei der Fest-
legung der Stadien beriicksichtigt werden.

5. Im Falle multipler simultaner Tumoren in einem Organ soll der Tu-
mor mit der hochsten T-Kategorie klassifiziert und die Multiplizitét
oder die Anzahl der Tumoren in Klammern angegeben werden, z. B.
T2(m) oder T2(5). Bei simultanen bilateralen Krebsen paariger Or-
gane soll jeder Tumor fiir sich klassifiziert werden. Bei Tumoren der
Leber, des Ovars und des Eileiters ist die Multiplizitit ein Kriterium
der T-Klassifikation. Bei Tumoren der Lunge kann die Multiplizitit
sowohl in der T- als auch in der M-Klassifikation beriicksichtigt wer-
den.

6. Definitionen der TNM-Klassifikation und der Stadiengruppierun-
gen konnen fiir klinische oder wissenschaftliche Zwecke erweitert
(»teleskopisch ramifiziert”) werden, solange die vorgegebenen Defi-
nitionen nicht gedndert werden. So kann jedes T, N oder M in Un-
tergruppen, z. B. T2a, T2b und T2c, unterteilt werden.

Fiir weitere Details zur Klassifikation werden die Leser auf das
TNM-Supplement verwiesen.
Ein Lernmodul ist auf der Website der UICC verfiigbar: www.uicc.org



