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Zusammenfassung Interstitielle Lungenanomalien
(ILA) sind in der Computertomographie (CT) detek-
tierte Befunde, die potenziell frithe Stadien interstiti-
eller Lungenerkrankungen (ILD) widerspiegeln. Ihre
Pravalenz variiert zwischen 3 und 10% in der All-
gemeinbevolkerung mit hoheren Raten bei &lteren
Personen und RaucherInnen. ILA umfassen bilaterale
und nicht-hypostasebedingte Milchglasverdnderun-
gen, retikuldre Anomalien, Traktionsbronchiektasien,
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Architekturstérungen und Honeycombing und betref-
fen mehr als 5% einer Lungenzone. Das Progressions-
risiko zu ILD liegt je nach Subtyp und Risikofaktoren
zwischen 20 und 80 %. Klinische Progressions- und Ri-
sikofaktoren sind Alter, Nikotinexposition, inhalative
Noxen, thoraxchirurgische Eingriffe, pneumotoxische
Therapien und abnorme Lungenfunktionsparameter.
Radiologisch erhohen fibrotische ILA mit subpleu-
raler und basaler Pridominanz sowie eine gréBere
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Ausdehnung das Progressionsrisiko signifikant. Das
klinische Management basiert auf einer strukturier-
ten Abkldrung inklusive hochauflésender CT, Lun-
genfunktionsdiagnostik und Risikostratifizierung. Bei
fehlenden Zeichen einer manifesten ILD empfiehlt
sich ein individuelles Follow-up-Intervall von 6 bis
36 Monaten, abhédngig vom Risikoprofil. Dieses Posi-
tionspapier formuliert praxisnahe Empfehlungen zum
Umgang mit ILA und orientiert sich an aktuellen in-
ternationalen Leitlinien unter Berticksichtigung neuer
Evidenz zu genetischen Risikofaktoren, progressions-
assoziierten Bildgebungsmerkmalen und klinischen
Préadiktoren. Ziel ist eine friihzeitige Identifikation von
Hochrisikopatientlnnen und Vermeidung unnétiger
diagnostischer oder therapeutischer Mallnahmen.

Schliisselworter Lungenfibrose - CT Screening -
CTD-ILD - Progressions- und Risikostratifizierung -
Individuelles klinisches Follow-up

Evaluation and clinical management of
interstitial lung abnormalities

Position paper of the Austrian Society of
Pneumology (OGP) and the Austrian Radiological
Society (ORG) 2026

Summary Interstitial lung abnormalities (ILA) are
findings detected on computed tomography (CT) that
potentially reflect early stages of interstitial lung dis-
ease (ILD). Their prevalence ranges between 3-10% in
the general population, with higher rates observed in
older individuals and smokers. ILA include bilateral
and nonhypostasis-related ground-glass opacities,
reticular abnormalities, traction bronchiectasis, lung
architectural distortion and honeycombing, affecting
more than 5% of a lung zone. The risk of progres-
sion to ILD varies between 20-80%, depending on
the ILA subtype and associated risk factors. Clin-
ical progression and risk factors include advanced
age, nicotine exposure, inhaled noxious substances,
thoracic surgical procedures, pneumotoxic treatment
and abnormal pulmonary function parameters. Ra-
diologically, fibrotic ILA with subpleural and basal
predominance as well as larger extent of lung involve-
ment are significantly associated with increased risk
of progression. The clinical management is based
on a structured evaluation including high-resolu-
tion CT, lung function diagnostics and risk stratifi-
cation. In the absence of signs of advanced fibrotic
changes, individualized follow-up intervals ranging
from 6-36 months are recommended, depending on
the patient’s risk profile. This position paper provides
practical recommendations for managing ILA, in line
with current international guidelines, while consid-
ering new evidence on genetic risk factors, imaging
features associated with progression and clinical pre-
dictors. The aim is an early identification of high-risk
patients and avoidance of unnecessary diagnostic or
therapeutic interventions.

Keywords Pulmonary fibrosis - CT screening -
CTD-ILD - Progression and risk stratification -
Individualized clinical follow-up

Definition und Pravalenz

Die Fleischner Society definiert in ihrem 2020 ver-
offentlichten Positionspapier interstitielle Lungenan-
omalien (ILA) als Zufallsbefunde in Thorax-Compu-
tertomographien (CT), die auf eine interstitielle Lun-
generkrankung (ILD) hinweisen kénnen und mehr als
5% einer Lungenzone betreffen. Sie treten bei Perso-
nen auf, bei denen zunichst kein Verdacht auf eine
solche Erkrankung besteht. Personen mit familidrer
Fibrose oder rheumatischer Grunderkrankung sind
von einer ILA-Diagnose ausgeschlossen [1]. Im Jahr
2025 veroffentlichte die American Thoracic Society
(ATS) ein neues Statement, das sich in einem zentra-
len Punkt wesentlich von der bisherigen Definition
von ILA unterscheidet: Das bisherige Ausschlusskrite-
rium fiir HochrisikopatientInnen wurde aufgehoben.
Somit konnen gemdR dieser Leitlinien ILA nun auch
bei Personen mit einer familidren Lungenfibrose oder
einer rheumatischen Grunderkrankung diagnostiziert
werden, sofern keine manifeste ILD besteht [2]. Die-
se Anderung hat innerhalb der pneumologischen
Fachgemeinschaft zu kontroversen Diskussionen ge-
filhrt, insbesondere auch im Vergleich zur rezent
publizierten EULAR/ERS-Leitlinie zu interstitiellen
Lungenerkrankungen bei Kollagenosen (CTD-ILD),
die in mehreren Punkten divergierende Positionen
einnimmt [3]. Die spezifischen Unterschiede und
Implikationen der Empfehlungen werden in diesem
Positionspapier nédher erldutert.

Die Prédvalenz von ILA variiert und liegt in der All-
gemeinbevolkerung zwischen 3% und 10%. Hohere
Priavalenzen werden bei dlteren Menschen und Rau-
cherlnnen beobachtet [1, 2, 4-9].

ILA beschreiben Lungenparenchymverdnderungen
einschlieBlich Milchglas- oder retikuldrer Anomalien,
Architekturstérungen, Traktionsbronchiektasien und/
oder Honeycombing (Honigwabenmuster), die visu-
ell >5% einer Lungenzone betreffen (Tab. 1 und 2).
Die Verdnderungen sind in der Regel bilateral und
nicht lageabhéngig, also nicht durch Schwerkraft und
Korperlage im Rahmen der CT-Aufnahme beeinflusst.
Der Schwellenwert von 5 % ist willkiirlich gew&hlt und
dient vor allem dazu, minimale, klinisch irrelevante
Verdnderungen auszuschlief3en, sowie dazu, die Ver-
gleichbarkeit mit fritheren Studien zu gewéhrleisten.
Kritisch anzumerken ist jedoch, dass auch Lisionen
mit einem Anteil von unter 5% potenziell ein Pro-
gressionsrisiko bergen koénnen [10]. Auch das ATS-
Statement hélt am Schwellenwert von 5% fest, pri-
mdr aufgrund des Fehlens validierter Alternativen [1,
2, 5]. Nichtemphysematdse Zysten, zentrilobuldre No-
duli und Merkmale einer pleuroparenchymalen Fibro-
elastose konnen grundsitzlich vorhanden sein, tragen
aber nicht zur Berechnung des Volumens der betrof-
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Tab. 1 Interstitielle Lungenanomalien (ILA) — Definition nach ATS Clinical Statement 2025 und Fleischner Society Positions-

papier 2021 (adaptiert & gekiirzt)
ATS Clinical Statement

Fleischner Society Positionspapier

Bilaterale und nicht-hypostasebedingte Milchglasveranderungen, retikuldre Anoma-  Zufélliger Nachweis nicht schwerkraftabhéngiger Auffélligkeiten ein-

lien, Architekturstorungen, Traktionsbronchiektasien und/oder Honeycombing, die

>5% einer Lungenzone betreffen*

Nichtemphysematdse Zysten, zentrilobulére Noduli und Merkmale einer pleuropa-

schlieBlich Milchglas- oder retikulérer Veranderungen, Architekturstérung
Traktionsbronchiektasen, Honeycombing sowie nichtemphysematoser
Zysten

Die Verdnderungen betreffen mindestens 5% einer Lungenzone*

renchymalen Fibroelastose kdnnen vorhanden sein, tragen aber nicht zum erforderli-

chen ILA-Volumen der betroffenen Lunge bei

In Hochrisikoféllen (z. B. bei familidrer Lungenfibrose oder bekannten ILD-assoziier- ~ Bei Personen, bei denen keine interstitielle Lungenerkrankung vermutet

ten genetischen Varianten) ist eine Bilateralitét nicht erforderlich

Die Notwendigkeit, dass Befunde zuféllig sein miissen und Hochrisikopopulationen

ausgeschlossen werden miissen, wurde bewusst aus der Definition gestrichen

wird
Was sind keine ILA (gekiirzt): praklinische interstitielle Auffalligkeiten,
die im Rahmen eines Screenings bei Hochrisikopersonen identifiziert

Leichte Anomalien, die ausschlieBlich in abhéngigen Lokalisationen in der Riickenla- werden (z.B. bei Patientlnnen mit rheumatoider Arthritis, Sklerodermie,

ge auftreten, sollten in der Bauchlage bestatigt werden

ILD interstitielle Lungenerkrankung, /LA interstitielle Lungenanomalien

berufsbedingter Exposition oder familidr auftretender interstitieller Lun-
generkrankung)

* Obere, mittlere und untere Lungenzonen werden durch die Ebenen des unteren Aortenbogens und der rechten unteren Lungenvene abgegrenzt, wodurch

insgesamt 3 Zonen pro Seite entstehen

Tab. 2 Ergebnisse und Befunde, die nicht als interstitielle Lungenanomalien (ILA) betrachtet werden

AusmaB Begrenzte Ausdehnung: Begrenzte fokale Anomalie (z. B. fokale paraspinale ,,Reibungsfibrose®); einseitige Anomalie (auBer bei Hochrisikopopula-
tionen)
Ausgedehnte Verénderungen, die die Definition einer ILD erfiillen (Tab. 3)

Befund, Abhéngige Lungenatelektase

Muster,

el Unifokale oder multifokale lineare Vernarbung
Atiologie

Nichtemphysematdse Zysten, zentrilobulére Nodularitat und/oder

Merkmale einer pleuroparenchymalen Fibroelastose, ohne weitere CT-Befunde einer Lungenerkrankung

Befunde einer Herzinsuffizienz

Befunde einer Aspiration (z. B. fleckige Milchglaskonsolidierungen, Tree-in-bud-Zeichen)
CT Computertomographie, /LD Interstitielle Lungenerkrankung, /LA interstitielle Lungenanomalien

Tab. 3 Definition der interstitiellen Lungenerkrankung fir Patientinnen mit ILA gemaB dem ATS-Statement
Bei einer Person mit CT-Merkmalen von ILA muss mindestens eines der folgenden Kriterien erflillt sein, um eine ILD* zu definieren

Symptome: Dyspnoe und/oder Husten jeglicher Art, die klinisch auf eine ILD zuriickgefiihrt werden konnen

Physiologie (eine der folgenden):

— Jede Verringerung in Lungenfunktionsparametern oder Diffusionsmarkern, die klinisch auf eine ILD zuriickgefiihrt werden kann;

— Zutreffen der Kriterien fiir eine progrediente pulmonale Fibrose (PPF) [12]
Bildgebung (eines der folgenden Kriterien in der Thorax-CT):

— Fibrotische Anomalien (Honeycombing und/oder Retikulation mit Traktionsbronchiektasien), die visuell >5 % des gesamten Lungenvolumens betreffen;

— Progrediente fibrotische Anomalie in seriellen Thorax-CTs;

— Vorhandensein eines typisch ausgeprégten fibrotischen ILD-Musters in der Thorax-CT (z. B. UIP/, probable UIP“, fibrotische HP oder fibrotische NSIP)
Pathologie: Bioptischer Nachweis eines typisch ausgepragten fibrotischen ILD-Musters (z. B. UIP/,,probable UIP*, fibrotische HP oder fibrotische NSIP)
CT Computertomographie, HP Hypersensitivitdtspneumonitis, /LA interstitielle Lungenanomalien, /LD interstitielle Lungenerkrankung; NSIP nichtspezifische

interstitielle Pneumonie; UIP ,usual interstitial pneumonia“

* Zur Diagnose des spezifischen ILD-Typs kénnen weitere diagnostische Untersuchungen erforderlich sein. Die Diagnose einer nichtfibrotischen ILD erfordert die

Integration mehrerer Doménen

fenen Lungenanteile bei, das fiir die Definition einer
ILA erforderlich ist [2].

Das Positionspapier der Fleischner Society [1] iden-
tifizierte 3 Hauptkategorien von ILA: nichtsubpleu-
rale ILA (d.h. ohne vorherrschende subpleurale Lo-
kalisation), subpleurale nichtfibrotische ILA (d.h. mit
vorherrschender subpleuraler Lokalisation, aber ohne
Anzeichen einer Fibrose) und subpleurale fibrotische
ILA (d. h. mit vorherrschender subpleuraler Lokalisati-
on und Anzeichen einer Fibrose). Fibrose wurde durch
das Vorhandensein einer Architekturstérung mit Trak-
tionsbronchiektasien und/oder Honeycombing defi-

niert und betrifft jene ILA, die die Kriterien fiir Aus-
mal’ oder Muster einer ILD nicht erfiillen (Tab. 3).
Zur Befundung von ILA sollte eine Thorax-CT mit
diinnen Schichten (<1,5mm; hochaufl6sende [HR-
|CT) erfolgen. Eine HR-CT wird ebenfalls empfohlen,
wenn ein initialer Scan unvollstdndig sein sollte oder
unklare Befunde bei groBerer Schichtdicke liefert [1].
Eine ergdnzende CT in Bauchlage kann eine sinnvolle
Ergdnzung sein, um lagebedingte Anomalien auszu-
schliefen; und zeigt insbesondere bei nichtfibroti-
schen ILA eine bessere diagnostische Genauigkeit.
Alleinige CTs in Riickenlage neigen dazu, das Ausmal
von ILA leicht zu liberschitzen. Laut Fleischner So-
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ciety ist eine CT in Bauchlage empfohlen, aber nicht
zwingend notwendig [1, 11].

Rezente Studien haben eine erhebliche Variabilitat
der Pridvalenz von ILA in verschiedenen Bevolke-
rungsgruppen gezeigt. Sie treten bei 4-17 % der Rau-
cher und Lungenkrebs-Screening-Kohorten [13-16]
sowie bei 3-10% der bevolkerungsbasierten Kohorten
[17-19] auf. Dartiber hinaus sind ILA in asiatischen
Bevolkerungen im Vergleich zu westlichen Bevdlke-
rungen moglicherweise geringer [18, 20].

Die Variabilitit der ILA-Prdavalenz kann auf ver-
schiedene Faktoren zuriickgefiihrt werden, darunter
Unterschiede in Kohortenmerkmalen wie Durch-
schnittsalter, genetische Pradispositionen, Umwelt-
einfliisse und Bildgebungsprotokolle. In einigen asia-
tischen Studien konnte der Einsatz einer Niedrig-
dosis-Thorax-CT zur Gesundheitsvorsorge oder zum
Lungenkrebs-Screening zu den niedrigeren Préva-
lenzen beigetragen haben [20, 21]. Dariiber hinaus
ist der MUC5B-Promoter-Polymorphismus, ein aner-
kannter Risikofaktor fiir idiopathische Lungenfibrose
(IPF), in der siidkoreanischen Bevélkerung selten und
konnte die regionalen Privalenzunterschiede teilwei-
se erkldren [22]. Inkonsistente Definitionen von ILA
erschweren die Priavalenzschitzungen zusitzlich, ins-
besondere bei dlteren Studien und Berichten. Die
Empfehlungen der Fleischner Society konnten zuletzt
die Variabilitdt der berichteten Priavalenzraten redu-
zieren [1]. Unterschiede in den Bildgebungsverfahren
und der Interpretation tragen jedoch zu der grofen
Bandbreite der Privalenzschitzungen bei.

Risikofaktoren fiir das Auftreten von
interstitiellen Lungenanomalien

Klinische Risikofaktoren fiir das Auftreten von ILA las-
sen sich grob in demografische Merkmale, genetische
Faktoren und inhalative Expositionen sowie das Vor-
handensein einer Grunderkrankung, die bekannter-
malfden mit der Entwicklung von ILD assoziiert ist, wie
z.B. Kollagenosen, einteilen [1, 19, 23].

Unter den demografischen Merkmalen sind zuneh-
mendes Alter und méannliches Geschlecht von Bedeu-
tung [15, 23]. Zunehmendes Alter ist einer der wich-
tigsten Risikofaktoren fiir das Auftreten von ILA [15,
17, 19]. In der Studie zur genetischen Epidemiologie
der COPD (COPDGene) betrug die Prdvalenz von ILA
bei Personen unter 60 Jahren nur 4 % [24]. In der Fra-
mingham Heart Study betrug die Pravalenz von ILA
bei Personen iiber 70 Jahren sogar 47% [17]. In bei-
den Populationen war das Vorhandensein von ILA mit
erhohten Plasmaspiegeln des ,growth differentiation
factor“(GDF)-15 verbunden, einem Biomarker des Al-
ters [17, 24]. Die Beobachtungen, dass das Fortschrei-
ten von ILA bei dlteren Menschen wahrscheinlicher ist
und dass das erhohte Risiko einer frithen Mortalitdt
unabhdngig vom Alter fortbesteht, legen nahe, dass
ILA in dieser Population weiterhin klinisch relevant
sind [16].

ILA wurden bei PatientInnen mit einer Lungen-
schidigung in der Anamnese (z.B. einer fritheren
Infektion) oder mit bekannter chronischer Lungener-
krankung beobachtet [25]. Es ist daher zu hinterfra-
gen, ob anhaltende Milchglastriibungen und subtile
subpleurale Retikulationen nach einer COVID-19-
Pneumonie als ILA bezeichnet werden sollten. In
der Osterreichischen, prospektiven, multizentrischen
Nachsorgestudie (CovILD) wiesen Patientlnnen mit
schwerer COVID-19-Pneumonie in 54 % CT-Abnorma-
lititen nach einem Jahr auf [26]. In einer zweijdhrigen
Nachuntersuchung zeigten 39% der Uberlebenden
residuale Milchglastriibungen, die als Post-COVID-
19-Lungenanomalien bezeichnet werden [27]. Die
Autoren weisen darauf hin, dass diese Milchglastrii-
bungen auch das Bild von ILA imitieren kdnnten,
was sich auch in Unterschieden in der Assoziation
mit genetischen Faktoren und den Langzeitergebnis-
sen widerspiegelt. Unter den genetischen Faktoren
ist der bisher stdrkste gefundene Zusammenhang
mit ILA ein Einzelnukleotid-Promotor-Polymorphis-
mus (rs35705950) im Gen, das fiur MUC5B kodiert
(7, 19, 28, 29]. Dieser Promotor-Polymorphismus ist
bekanntermaflen mit IPE familidrer Lungenfibrose
und rheumatoider Arthritis-assoziierter ILD assoziiert
[30, 31]. ILA sind mit einer verkiirzten Telomerldnge
assoziiert [32].

Unter den inhalativen Expositionen ist Tabakrauch
der bedeutendste Risikofaktor [23, 29]. Auch andere
inhalative Stoffe wie die berufliche Exposition gegen-
tiber Dampfen, Gasen, Stduben, Rauch und verkehrs-
bedingter Luftverschmutzung spielen eine Rolle [33,
34].

Progressionsfaktoren

Die Evidenzlage zu Progressionsfaktoren von ILA ist
aufgrund der relativ jungen Definition dieser Entitét
bislang noch diinn. Dennoch erscheint angesichts der
hohen Privalenz von ILA eine differenzierte klinische
Einschédtzung des Progressionsrisikos essenziell [1, 7,
35]. Die bereits beschriebenen Risikofaktoren fiir ILA
miissen nicht zwingend mit einer Progression assozi-
iert sein. Die berichteten Progressionsraten variieren
erheblich zwischen den Studien und liegen - je nach
Definition, Follow-up-Zeitraum und untersuchter Po-
pulation — zwischen etwa 20% und 80% (Abb. 1) in-
nerhalb des Beobachtungszeitraums [17, 35, 36].

Grundsitzlich lassen sich radiologische und klini-
sche Progressionsmarker unterscheiden (Tab. 4). Die
Fleischner Society identifizierte 3 radiologische Sub-
typen von ILA mit einem erhohten Risiko fiir eine
Krankheitsprogression [1]:

1. fibrotische ILA mit basaler und peripherer Praidomi-
nanz mit Honeycombing, entsprechend dem ,,usual
interstitial pneumonia“(UIP)-Muster,

2. fibrotische ILA mit basaler und peripherer Prado-
minanz ohne Honeycombing, entsprechend dem

S4  Evaluation und klinisches Management von interstitiellen Lungenanomalien

@ Springer



konsensusempfehlung

Abb. 1 Beispiel fir ein
Voranschreiten von inter-
stitiellen Lungenanomalien
(ILA) zur interstitiellen Lun-
generkrankung (ILD) binnen
eines Jahres. 2018 zeigen
sich in einem Kontrastmit-
tel-unterstitzten CT als Zu-
fallsbefund basal betonte
subpleurale Retikulationen
und Milchglas sowie ge-
ringe posterobasale Trakti-
onsbronchiektasien (,sub-
pleural fibrotic ILA“ nach
Fleischner Society). 2019
zeigt sich die Progression
zu einer ILD mit zunehmen-
den Retikulationen, Milch-
glas, Traktionsbronchiek-
tasien und Lungenvolumen-
verminderung

»probable usual interstitial pneumonia“(probable
UIP)-Muster,

3. nichtfibrotische ILA mit basaler und peripherer Pra-
dominanz.

Die AGES-Reykjavik-Studie demonstrierte ein erhoh-
tes Progressionsrisiko bei subpleuralen Retikulationen
und bei basalen Traktionsbronchiektasien sowie eine
erhohte Mortalitdt bei Vorliegen sowohl fibrotischer
als auch nichtfibrotischer ILA. Das hochste Mortali-
tats- und Progressionsrisiko wurde bei UIP und ,pro-
bable UIP“-Mustern beobachtet [36, 37].

Eine im Jahr 2023 verdffentlichte Studie von Park
et al. zeigte ergdnzend, dass das Ausmal} der fibroti-
schen Verdnderungen mit dem Progressionsrisiko kor-
reliert — sowohl hinsichtlich der Ausdehnung pro Lun-
genzone als auch in Bezug auf die gesamte Lunge.
Auch in dieser Analyse zeigte sich ein Hinweis auf
eine erhohte Mortalitdt bei Patientlnnen mit ausge-
dehntem Befall durch fibrotische ILA. Nichtfibrotische
Verdnderungen waren in dieser Analyse hingegen mit
keinem erhohten Risiko assoziiert [30].

Die Beurteilung eines radiologischen Progresses ge-
staltet sich im klinischen Alltag haufig schwierig, da
ILA typischerweise subtile Lisionen darstellen und ein
geringer Progress visuell hdufig schwer zu diagnosti-
zieren ist. Quantitative, KI-gestiitzte CT-Analysen er-
offnen das Potenzial, Progression objektiv und nume-
risch zu erfassen. Im klinischen Alltag stehen diese
Verfahren jedoch derzeit noch nicht flaichendeckend
zur Verfligung, sodass die Einschitzung eines Progres-
ses {iberwiegend visuell erfolgt.

Die Fleischner Society hat mehrere klinische Risi-
kofaktoren benannt, die mit einem erhohten Progres-

sionsrisiko assoziiert sein konnen: Diese umfassen

Nikotinabusus und weitere inhalative Expositionen
sowie thoraxchirurgische Operationen oder onko-
logische Therapien wie eine Strahlentherapie oder
die Anwendung potenziell pneumotoxischer Medi-
kamente einschlielich bestimmter Chemotherapeu-
tika sowie Checkpointinhibitoren. Auch grenzwertig
pathologische Lungenfunktionsparameter — insbe-
sondere eine reduzierte Diffusionskapazitdt (DLCO)
oder eine leicht eingeschrdnkte forcierte Vitalkapa-
zitdt (FVC) — konnen als potenzielle Pradiktoren fiir
eine Progression gewertet werden (Tab. 4; [1]). Ebenso
ist die Prévalenz von ILA bei Raucherlnnen deutlich
erhoht. Studien im Kontext fibrosierender Lungen-
erkrankungen zeigen zudem einen beschleunigten
Lungenfunktionsverlust sowie eine erhohte Morta-
litdt bei Nikotinexposition. Vor diesem Hintergrund

Tab. 4 Radiologische und klinische Risikofaktoren fir ei-
ne Progression von interstitiellen Lungenanomalien
Radiologische Risikofaktoren fiir Progression

Fibrotische ILA (Honeycombing, Traktionsbronchiektasien, grobe Retikulatio-
nen) mit subpleuraler und basaler Dominanz

Ausgedehnter Befall in einer Lungenzone bzw. in der gesamten Lunge
Nichtfibrotische ILA mit subpleuraler und basaler Dominanz

Klinische Risikofaktoren fiir Progression

Nikotinkonsum und/oder Exposition gegeniiber anderen inhalativen Noxen

Onkologische Therapien (Strahlentherapie, Chemo-/Immuntherapie, thorax-
chirurgische Eingriffe)

Abnorme oder grenzwertige Lungenfunktion (DLCO, FVC, TLC)
Hoheres Alter

ILAinterstitielle Lungenanomalien, DLCO Diffusionskapazitat fiir Kohlenmon-
oxid, FVC forcierte Vitalkapazitét, 7LC totale Lungenkapazitat
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Abb. 2 Klinisches Ma-
nagement bei Auftreten |

Vorliegen einer ILA? |

von interstitiellen Lungen-

anomalien. Asterisk In ers- Honeycombing +/- .
ter Linie Nikotinkonsum Wenn noch nicht erfolgt: Komplettierung Traktions- [
und weitere inhalative No- CT-Thorax (HR-CT, nativ, evtl. Bauchlage) bronchiektasen, [ —>
xen. ILA interstitielle Lun- Volumenverlust
genanomalie, ILD inters- ‘
titielle Lungenerkrankung,
CT Computertomogra- Symptomatik +/- Klinik +/-Familienanamnese +/- Funktionsdiagnostik
phie, HR-CT High-Resoluti- (FVC, TLC, DLCO, BGA in Ruhe + bei Belastung) hinweisend auf ILD?
on-Computertomographie,
FVC forcierte Vitalkapazitét,
TLC totale Lungenkapazi-
te_lt,’_ DLCO Diffusionskapa- Aufklarung lber Progressionsgefahr, ILD-typische Symptome
zitat, BGA Blutgasanalyse, und Reduktion von Progressions-Risikofaktoren*
UL Unterlappen
l Vorstellung
Radiologische Hinweise auf hohes Progressionsrisiko? in ILD-
(Subpleural, UL-betont, Retikulationen, gréRere Ausdehnung, Multilokularitat) Zentrum
|
A 4 A 4
. Follow-up:
o DOROWAIPE + Kiinische und funktionelle Va.
. klinische und funktionelle ILD
Kontrolle alle 6-12 Monate
Kontrolle alle 12 Monate HR-CT h 12 und 36 >
+  HR-CT nach 36 Monaten Mo;nale:ac un
+  bei V.a. Progression friiher _ . .
+ bei V.a. Progression frilher Va
| ILD
Bei Stabilitat Gber 36 Monate: individuelles Follow-up

werden ein konsequenter Rauchstopp sowie die Ver-
meidung inhalativer Noxen dringend empfohlen [1,
2].

In der Framingham Heart Study war die Progression
von ILA mit einem signifikant stdrkeren Riickgang der
forcierten Vitalkapazitdt assoziiert (-25ml +11ml; p=
0,03). Als einziger weiterer signifikanter Pradiktor wur-
de ein hoheres Lebensalter identifiziert [17]. Eine Ana-
lyse der AGES-Reykjavik-Kohorte zeigte ein vergleich-
bares Ergebnis, wobei ein héheres Lebensalter mit
einer verstdrkten Progression von ILA assoziiert war
[36]. Der Lungenfunktionsverlust als Progressionsfak-
tor konnte jedoch nicht in allen Studien konsistent
nachgewiesen werden. Einige dieser Inkonsistenzen
kdonnten durch Storfaktoren wie héheres Lebensalter
und Nikotinanamnese erkldrt werden - beides Varia-
blen, die sowohl mit dem Auftreten von ILA als auch
mit einer Abnahme der spirometrischen Messwerte
assoziiert sind [35]. Aktuelle Empfehlungen beriick-
sichtigen daher auch ein fortgeschrittenes Lebensalter
sowie eine abnorme Lungenfunktion als unabhingi-
ge Risikofaktoren fiir die Progression fibrotischer Lun-
generkrankungen [2]. Klinische Risikofaktoren haben
eine wichtige Rolle in der Risikostratifizierung inne,
jedoch ist der Umstand limitierend, dass die Evidenz
bislang grofiteils auf retrospektiven Analysen grol3er
Kohorten basiert, widhrend prospektive Daten fehlen.

Klinisches Management von ILA

Die nachfolgenden Empfehlungen entstanden auf Ba-
sis einer kritischen Diskussion der aktuell verfiigbaren
Evidenzlage und definieren die aktuelle Position und
Empfehlungen der Osterreichischen Gesellschaft fiir
Pneumologie (OGP) sowie der Osterreichischen Ront-
gengesellschaft (ORG). Der entwickelte Algorithmus
(Abb. 2) ist in seiner Validitdt nicht im Sinne einer
prospektiven Studie iiberpriift worden, sondern stellt
eine Zusammenfassung von Expertlnnenmeinungen
und evidenzbasierten Empfehlungen dar.

Vorliegen einer ILA

Der erste entscheidende Schritt im diagnostischen Al-
gorithmus (Abb. 2) besteht in der klaren Abgrenzung
zwischen Patientlnnen mit manifester ILD und sol-
chen ohne signifikante Erkrankung (ILA).

Komplettierung der CT

ILA konnen gelegentlich auch inzidentell in bildge-
benden Verfahren erkannt werden, die nicht primar
zur Beurteilung des Thorax durchgefiihrt wurden -
etwa in den basalen Lungenabschnitten bei Abdo-
men-CTs oder kardialen CT-Untersuchungen. In sol-
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chen Fillen sollte zur weiterfithrenden Abkldrung eine
vollstdndige CT des Thorax erfolgen, in Zweifelsfillen
auch eine HR-CT in Bauchlage.

Vorliegen von manifesten Fibrosezeichen

Bei radiologischen Hinweisen auf eine manifeste fi-
brosierende Lungenerkrankung — insbesondere bei
Nachweis von Volumenverlust, Honeycombing oder
Traktionsbronchiektasien — sollte eine zeitnahe Vor-
stellung in einem spezialisierten ILD-Zentrum erfol-
gen, auch wenn es sich um Zufallsbefunde handelt.

Weitere Abkldarung

Auch wenn keine signifikante ILD vorliegt, ist eine
umfassende klinische Abkldrung erforderlich. Die-
se sollte eine ausfiihrliche Anamnese (einschliefflich
Familienanamnese, rheumatologischer Anamnese,
beruflicher und umweltbezogener Expositionen, Ri-
sikofaktoren sowie respiratorischer Symptome) und
eine korperliche Untersuchung umfassen. Dariiber
hinaus wird eine Lungenfunktionspriifung empfoh-
len - mindestens mittels Spirometrie zur Messung
der FVC; idealerweise ergidnzt durch Bodyplethysmo-
graphie — mit Messung der totalen Lungenkapazitit
(TLC) und Messung der Diffusionskapazitdt (DLCO),
sofern verfiigbar (1, 2].

Im Falle einer lungenfunktionellen Einschrankung
oder respiratorischen Symptomatik muss differenzial-
diagnostisch jedenfalls erwogen werden, ob alternati-
ve Ursachen - etwa obstruktive Lungenerkrankungen
oder kardiale Ursachen - verantwortlich sein kénnen.
Ergibt sich aus der Befundkonstellation der Verdacht
auf eine ILD, ist ebenfalls eine Uberweisung an ein
ILD-Zentrum zu veranlassen. Das ATS 2025 State-
ment betont, dass anamnestisch jedenfalls Husten
und (Belastungs-)Dyspnoe erhoben werden sollten.
Observationsstudien haben gezeigt, dass eine respi-
ratorische Symptomatik mit schlechterem Outcome
vergesellschaftet ist. Werden die Symptome auf die
vorliegenden interstitiellen Verdnderungen zuriickge-
fiihrt, spricht dies fiir die Diagnose einer ILD [2, 10,
38].

Genetische Faktoren wie Mutationen im MUC5B-
Gen oder Telomeropathien sind als Risikofaktoren fiir
die Progression fibrotischer Erkrankungen bekannt.
Derzeit beschrianken sich entsprechende genetische
Analysen jedoch auf den Rahmen wissenschaftlicher
Studien. Eine routineméllige Testung abseits von klar
familidar gehduften ILD-Fillen wird im klinischen All-
tag aktuell nicht empfohlen, da sie mit erheblichem
Aufwand sowie hohen Kosten fiir das Gesundheitssys-
tem verbunden wiére. Auch eine histologische Siche-
rung der interstitiellen Verdnderungen wird aufgrund
des ungiinstigen Nutzen-Risiko-Profils nicht empfoh-
len [10].

Follow-up

Sofern tatsdchlich ILA vorliegen, sollte im néichsten
Schritt eine individuelle Risikostratifizierung erfolgen,
um ein addquates Follow-up zu gewdhrleisten. Hier-
bei ist zu beriicksichtigen, dass bislang nur limitier-
te Evidenz hinsichtlich optimaler Nachsorgeintervalle
— sowohl radiologisch als auch funktionell - vorliegt.
Eine Risikoreduktion ist, wenn moglich, immer indi-
ziert.

Die Fleischner Society empfiehlt in ihrem Posi-
tionspapier lungenfunktionelle Kontrollen in Inter-
vallen von 3 bis 12 Monaten. Bildgebende Verlaufs-
kontrollen mittels Computertomographie sollten alle
12 bis 24 Monate erfolgen. Dabei ist besonders zu
betonen, dass bei klinischem oder radiologischem
Verdacht auf eine Krankheitsprogression eine friih-
zeitige Wiedervorstellung sowie erneute Beurteilung
notwendig ist — es sollte nicht starr an den empfohle-
nen Intervallen festgehalten werden [2]. Anhand der
genannten klinischen und radiologischen Risikofak-
toren kann eine Einteilung der PatientInnen in Grup-
pen mit ,niedrigem Risiko“ sowie ,erhéhtem Risiko®
erfolgen, um eine strukturierte und individualisier-
te Verlaufsbeobachtung zu ermdéglichen. Das ATS-
Statement empfiehlt fiir HochrisikopatientInnen ver-
gleichbare Intervalle: Lungenfunktionstests alle 6 bis
12 Monate sowie eine CT-Kontrolle nach 12 Mona-
ten. Fiir PatientInnen mit geringem Risiko erscheinen
hingegen auch lidngere Beobachtungszeitriume von
2 bis 3 Jahren vertretbar [2]. In Anlehnung daran
empfehlen wir daher ein vergleichbares Vorgehen.

Eine bislang offene Fragestellung betrifft die Dauer
der Nachbeobachtung von ILA. Eine lebenslange Ver-
laufskontrolle, insbesondere unter Einbeziehung wie-
derholter CT-Untersuchungen, stellt sowohl fiir die
PatientInnen als auch fiir das Gesundheitssystem ei-
ne erhebliche Belastung dar. Daten der Park-Studie
zeigten, dass die mediane Zeit bis zur Progression ei-
ner ILA bei 3,2 Jahren lag. Die Entwicklung eines UIP-
Musters bendtigte hingegen deutlich mehr Zeit, mit
einem Median von 11,8 Jahren fiir den Ubergang von
ILA zu UIP [30]. Bei stabilen Verldufen tiber 36 Monate
hinaus sollte somit ein individuelles weiteres Follow-
up gewdhlt werden, abhingig von den vorhandenen
Progressionsrisikofaktoren, der Prdsentation der ILA
und dem Alter.

Lungenkrebsscreening

Angesichts der hohen Mortalitdt des Lungenkarzi-
noms ist die Einfiihrung eines strukturierten Lungen-
krebsscreenings aktuell Gegenstand gesundheitspo-
litischer Debatten. Wahrend einige Lidnder bereits,
internationalen Empfehlungen folgend, Programme
etabliert haben, zeigen sich andere — insbesondere
aus gesundheitsokonomischen Griinden — noch zu-
riickhaltend. Eine zentrale Herausforderung besteht
in der Haufigkeit inzidenteller Befunde, die iiber die
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reine Tumordetektion hinausgehen, etwa ILA. Diese
konnen fiir Betroffene sowohl Nutzen als auch Scha-
den bedeuten und verursachen zusitzliche Kosten [2,
39].

Ein erhohtes biologisches Alter sowie Nikotinabu-
sus gelten als etablierte Risikofaktoren sowohl fiir die
Entstehung von Lungenkarzinomen als auch fiir ILA
und viele ILD. Daher definieren die meisten Lun-
genkrebsscreening-Programme  Einschlusskriterien,
typischerweise einen Altersbereich zwischen 50 und
75 Jahren sowie eine positive Raucheranamnese. Ein
Benefit solcher Screeninguntersuchung beziiglich der
Lungenkrebsmortalitdt konnte in mehreren Studien
gezeigt werden. In Europa wurden bzw. werden solche
Programme bereits in Ldndern wie den Niederlanden,
Belgien, Frankreich, Polen, Kroatien und Deutschland
etabliert [40-43].

Wichtig erscheint in diesem Zusammenhang, dass
bei Durchfithrung des Lungenkrebsscreenings auch
eine systematische Erfassung und Dokumentation
von ILA erfolgen sollte, damit diese nicht ,vergessen®
oder ,iibersehen“ werden.

Das Follow-up von ILA, die im Rahmen des Lun-
genkrebsscreenings detektiert werden, unterscheidet
sich in Teilen vom standardisierten Vorgehen auller-
halb des Screenings. Der wesentliche Unterschied
liegt in der Frequenz der bildgebenden Kontrollen:
Wiéhrend im Lungenkrebsscreening standardmé@Rig
jahrliche CT-Untersuchungen erfolgen, richtet sich
die Kontrollfrequenz bei ILA primér nach dem in-
dividuellen Progressionsrisiko — sowohl radiologisch
als auch klinisch. Werden ILA im Rahmen des Lun-
genkarzinomscreenings identifiziert, erfolgt somit
automatisch eine jahrliche bildgebende Verlaufskon-
trolle. Bei Hinweisen auf eine Progression sollte eine
zeitnahe Vorstellung in einem spezialisierten ILD-
Zentrum erfolgen. Zusétzlich werden klinisch-funk-
tionelle Verlaufsuntersuchungen in Intervallen von
6 bis 12 Monaten empfohlen.

Familidre Fibrose

Das ATS-Statement 2025 empfiehlt ein Thorax-CT-
Screening auf ILA/ILD bei Erwachsenen >50 Jahren
mit einem Verwandten ersten Grades und familidrer
pulmonaler Fibrose (FPF). FPF ist definiert durch >2
genetisch verwandte Angehorige ersten oder zweiten
Grades mit fibrotischer ILD. Liegt nur ein betroffener
Verwandter vor, wird keine Empfehlung ausgespro-
chen [2].

Diskussion — CTD-ILD

Da mittlerweile mehrere Leitlinien (u.a. das Flei-
schner Society ILA-Positionspapier, das ATS-Clinical
Statement zu ILA sowie die EULAR/ERS-Leitlinie zu
CTD-ILD) existieren, ergeben sich im Kontext von
interstitiellen Verdnderungen im Rahmen von CTD
teils widerspriichliche Empfehlungen [1, 2, 44].

Das Fleischner-Positionspapier schliel$t PatientIn-
nen mit bekannten Hochrisikokonstellationen wie
CTD oder familidrer Lungenfibrose explizit von der
Definition der ILA aus. Im Gegensatz dazu verfolgt
das ATS-Statement einen weiter gefassten Ansatz und
schlief$t diese Gruppen bewusst ein — die amerika-
nische Leitlinie argumentiert, dass die Einbeziehung
von Hochrisikopopulationen in die ILA-Definition
eine bessere Grundlage fiir Empfehlungen zur Be-
wertung, Uberwachung und zum Management dieser
PatientInnengruppen schafft. Zudem sei es prakti-
scher, eine breitere und einheitliche Definition von
ILA anzuwenden, die auf verschiedene klinische Kon-
texte tibertragbar ist.

Gleichzeitig ist jedoch gut belegt, dass Lungenbe-
teiligungen bei CTD héufig auftreten und entschei-
dend fiir Prognose und Mortalitit sind. Eine zu weit
gefasste Definition von ILA birgt das Risiko, klinisch
relevante interstitielle Verdnderungen bei CTD-Pati-
entlnnen als unspezifisch zu bewerten und dadurch
zu unterschétzen oder inaddquat zu behandeln. Stu-
dien zeigen, dass selbst initial geringe oder ,subkli-
nische“ interstitielle Verdnderungen (,,ILA“) mit einer
dhnlichen Krankheitsprogression wie manifeste ILD
einhergehen — bereits minimale fibrotische Verdnde-
rungen sind mit erh6hter Mortalitét assoziiert [45]. Ei-
ne prézise Abgrenzung zwischen ILA im engeren Sinn
und CTD-assoziierter ILD bleibt daher essenziell, um
eine addquate Risikostratifizierung und Therapiepla-
nung zu gewdhrleisten.

Ein weiterer Unterschied zwischen den Empfeh-
lungen betrifft das Screening auf interstitielle Ver-
dnderungen mittels HR-CT bei CTD. Das ATS-State-
ment (2025) empfiehlt eine HR-CT als Basisunter-
suchung bei Erwachsenen mit erhohtem ILD-Risiko
(PICO Question 2), darunter RA, SSc, Polymyositis/
Dermatomyositis, Antisynthetasesyndrom, MCTD,
Sjogren-Syndrom und Overlap-Syndrome. Im Gegen-
satz dazu verfolgen die EULAR/ERS-Leitlinien grund-
sdtzlich einen risikoadaptierten Ansatz fiir das HR-
CT-Screening. Eine Ausnahme bilden jedoch Patien-
tInnen mit SSc und/oder MCTD, bei denen aufgrund
des hohen Prédvalenz- und Progressionsrisikos eine
HR-CT unabhéngig von weiteren Risikofaktoren emp-
fohlen wird. Dartiber hinaus wird in den EULAR/ERS-
Empfehlungen die Stdrke der Evidenz graduell diffe-
renziert (starke vs. bedingte Empfehlung vs. klinische
Praxis).

Insgesamt zeigen sich insbesondere im Umgang
mit interstitiellen Verdnderungen bei Kollagenosen
(CTD) gemdR den aktuellen Leitlinien uneinheitliche
und teils widerspriichliche Empfehlungen, die meh-
rere offene Fragen hinterlassen. Nach Einschitzung
der AutorInnen dieses Positionspapiers als Stellver-
treter ihrer Fachgesellschaften sollen auch geringe
interstitielle Verdanderungen im Kontext von CTD
stets differenziert, multidisziplindr und im besten
Fall an erfahrenen Zentren beurteilt und keinesfalls
pauschal als ILA eingeordnet werden. Angesichts der
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bekannten prognostischen Bedeutung einer pulmo-
nalen Beteiligung bei CTD ist eine prizise diagnos-
tische Zuordnung entscheidend, um eine adédquate
Risikostratifizierung und Therapieplanung zu gewihr-
leisten [1-3]. Solange neue Studiendaten diese Her-
angehensweise nicht sicher untermauern, empfehlen
die AutorInnen daher, den Begriff ILA im Kontext
von Hochrisikopopulationen nicht zu verwenden,
um keinerlei Unterdiagnostik zulasten der Prognose
zuzulassen.

Conclusio

ILA sind héufige Zufallsbefunde in der CT, die ein frii-
hes Stadium einer ILD anzeigen kénnen und auch
unabhingig davon mit einer erhohten Sterblichkeit
vergesellschaftet sind. Das Progressionsrisiko zur ILD
liegt abhédngig vom radiologischen Subtyp und vorlie-
genden Risikofaktoren zwischen 20 und 80 %, wobei
Alter, Rauchen und fibrotische Verdnderungen beson-
ders relevant sind. Das klinische Management umfasst
strukturierte Abkldrung, Risikostratifizierung und ein
individuell daran angepasstes Follow-up. Ziel ist es,
HochrisikopatientInnen frithzeitig zu erkennen und
zu behandeln, aber gleichzeitig unnoétige Diagnostik
und Therapie zu vermeiden.
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