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Einleitung

Die personalisierte Medizin hat die onkologische Versorgung grundlegend verandert. Insbesondere
in der Neuroonkologie ermdglicht die prazise morpho-molekulare Charakterisierung zentralnervo-
ser Tumoren heute differenzierte Therapieentscheidungen, prazisere Risikostratifizierungen und
die Auswahl geeigneter Studienprotokolle. Diese Entwicklung stellt erhéhte Anforderungen an die
diagnostische Exzellenz und interdisziplinare Integration.

Die Neuropathologie nimmt in diesem Prozess im Zusammenspiel mit den Nachbardisziplinen eine
zentrale Rolle ein. Als medizinisches Fachgebiet mit ausgewiesener Expertise in der Diagnostik
von Erkrankungen des zentralen und peripheren Nervensystems ist sie fachlich wie auch instituti-
onell in universitatsmedizinische Strukturen eingebunden und nimmt im Rahmen ihres gesetzlich
verankerten Versorgungs-, Lehr- und Forschungsauftrag die integrative morpho-molekulare Diag-
nostik von Tumoren im zentralen Nervensystem (ZNS) gemaR der aktuellen WHO Kilassifikation
der Tumoren des ZNS (2021) wabhr.

Vor diesem Hintergrund gibt die Deutsche Gesellschaft fiir Neuropathologie und Neuroanatomie
(DGNN) mit diesem Positionspapier Empfehlungen zur strukturellen Integration der Neuropatholo-
gie in die personalisierte Neuroonkologie.



1. Fachliche und institutionelle Rolle der Neuropathologie

Die Neuropathologie ist in Deutschland ein eigenstandiges Fach mit eigener Facharztanerken-
nung, das fachlich fir die morphologische und molekulare Diagnostik von Erkrankungen des Ner-
vensystems und der Skelettmuskulatur zustandig ist. Dies umfasst insbesondere auch die Diag-
nostik von Tumoren im Nervensystem im Rahmen der Umsetzung der WHO-Klassifikation der Tu-
moren des ZNS. Hierbei vereint das Fach histologische, immunhistochemische, molekularpatholo-
gische und epigenetische Verfahren in einer integrativen Diagnostik, die komplexe Tumorbiologien
in ihren klinischen, radiologischen und therapeutisch relevanten Kontext einordnet.

An den meisten Universitatskliniken in Deutschland ist die Neuropathologie als eigenstandiges
Fach fest verankert — entweder als Institut mit Lehrstuhl oder als Abteilung mit professoraler Lei-
tung. Diese Strukturen sind durch die jeweiligen Universitatsklinikumsgesetze und Hochschulge-
setze der Lander mit einem gesetzlichen Auftrag zur Forschung, Lehre und Krankenversorgung
ausgestattet. Die fachliche Zustandigkeit und institutionelle Verankerung zur Durchflihrung der
neuroonkologischen Diagnostik ergibt sich aus der Funktionsbeschreibung und Ausschreibung der
entsprechenden Professuren, die in der Regel mit der Leitung des Instituts/der Abteilung und der
Verantwortung fir die neuropathologische Krankenversorgung verbunden ist.

Vor diesem institutionellen und versorgungsbezogenen Hintergrund besitzt die Neuropathologie
ein origindres Mandat zur Durchfiihrung und Weiterentwicklung neuropathologischer Diagnostik
sowie zur patientennaher Entscheidungsfindung in der Neuroonkologie. Die strukturierte Einbin-
dung der Neuropathologie in diagnostische Entscheidungsprozesse ist daher nicht optional, son-
dern Bestandteil des gesetzlichen Versorgungs-, Lehr- und Forschungsauftrags der Hochschulme-
dizin — insbesondere im Bereich der Neuroonkologie.

2. Rolle der Neuropathologie in der personalisierten Versorgung in der Neuroonkologie

Die Neuropathologie ist integraler Bestandteil der personalisierten Diagnostik in der Neuroonkolo-
gie. Sie fuhrt klassische histologische Methoden und moderne molekularbiologische Verfahren —
einschlief3lich DNA-Methylierungsprofilen, DNA Copy-Number-Analysen, gezielten Panel-Sequen-
zierungen sowie Whole-Exom- und Genomsequenzierungen - eigenverantwortlich durch und inte-
griert sie zu einer personalisierten Gesamtbeurteilung. Ihre besondere diagnostische Starke liegt
in der Fahigkeit, diese Befunde im morphologischen und klinischen Kontext des ZNS zu interpre-
tieren und therapeutisch relevante Entitaten differenzialdiagnostisch einzuordnen. Die Zuordnung
molekularer Alterationen erfolgt dabei nicht isoliert, sondern in Verbindung mit dem histologischen
Bild, dem Krankheitsverlauf und der Lokalisation. Durch die enge Zusammenarbeit mit Neurochi-
rurgie, Neurologie, Neuroradiologie, Hdmatoonkologie und Radioonkologie ist die neuropathologi-
sche Diagnostik eng in die klinischen Entscheidungsprozesse eingebunden. Sie schafft die Vo-
raussetzung fiir eine prazise Klassifikation, personalisierte therapeutische Stratifikation und pati-
entenzentrierte Beratung.

Gleichzeitig hat die Neuropathologie in den vergangenen Jahren — haufig in interdisziplindren Netz-
werken — entscheidend zur wissenschaftlichen Weiterentwicklung der molekularen Neuroonkologie
beigetragen. Zahlreiche diagnostische Innovationen und Kilassifikationssysteme haben ihren Ur-
sprung in neuropathologischer Grundlagenforschung, Translation und klinischer Validierung. Die
Neuroonkologie gehért zu jenen Bereichen der Onkologie, in denen die Riickkopplung zwischen
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molekularer Diagnostik und Therapieentwicklung (,bench-to-bedside and back®) besonders dyna-
misch verlauft — mit mafigeblicher Beteiligung der neuropathologischen Forschung und Diagnostik.
Um diese Entwicklung auch kiinftig zu ermdglichen, ist ein kontinuierlicher Zugang der Neuropa-
thologie zu klinischen Fallen, Material, molekularen Daten und Entscheidungsstrukturen unabding-
bar. Nur so kann die personalisierte Diagnostik und Therapie im Sinne der Patienten und Patien-
tinnen evidenzbasiert weiterentwickelt werden.

Besonders bei Tumoren im ZNS, die haufig friih rezidivieren und fir die in fortgeschrittenen Stadien
oder nach Ausschodpfen leitlinienbasierter Optionen nur begrenzt etablierte Zweit- oder Drittlinien-
therapien zur Verfiigung stehen, bildet die neuropathologische molekulare Diagnostik eine zentrale
Grundlage fiir Off-Label-Therapien, Compassionate-Use-Programme und den Zugang zu moleku-
lar stratifizierten klinischen Studien. Die Identifikation potenziell therapierbarer molekularer Veran-
derungen — z.B. NTRK-Fusionen, BRAF-Mutationen, FGFR1-Alterationen oder ALK-Rearrange-
ments — kann den Weg zu innovativen, haufig systemisch zugelassenen und indikationstibergrei-
fend eingesetzten Therapieoptionen eréffnen. Dariiber hinaus erlaubt die Bestimmung therapeu-
tisch relevanter pradiktiver Biomarker, wie der MGMT-Promotormethylierungsstatus in malignen
Gliomen, individuelle Entscheidungen hinsichtlich postoperativer Therapieangebote und Ein-
schluss in klinische Studien. Die strukturierte Einbindung der Neuropathologie gewahrleistet in die-
sen Fallen nicht nur diagnostische Prazision, sondern auch die translationale Bricke zwischen
molekularem Profil und klinisch-therapeutischer Relevanz.

2.1 Versorgungspfad in der Neuroonkologie an universitidtsmedizinischen Standorten

Die Versorgung von Patientinnen und Patienten mit Tumoren im zentralen Nervensystem — ein-
schlief3lich primarer Hirntumore und Hirnmetastasen - folgt an universitatsmedizinischen Standor-
ten einem klar strukturierten diagnostisch-therapeutischen Prozess:

— Neurochirurgische Gewebeentnahme: Nach klinischer Vorstellung und neuroradiologischer
Diagnostik erfolgt die Indikationsstellung, aulRerhalb von Notfallsituationen typischerweise im Rah-
men eines interdisziplindren neuro-onkologischen Tumorboards, zur operativen Biopsie oder Re-
sektion durch die Neurochirurgie.

— Neuropathologische Diagnostik: Das enthommene Gewebe wird intra- und postoperativ neu-
ropathologisch untersucht. Die Diagnostik umfasst histologische und immunhistochemische Ver-
fahren sowie — je nach klinischer Fragestellung — weiterfihrende molekulare, d.h. insbesondere
genetische und epigenetische Analysen.

— Neuroonkologisches Tumorboard (NOZ): Die neuropathologische Diagnose bildet die Grund-
lage fir die interdisziplinare Therapieentscheidung im NOZ unter Beteiligung von Neuropathologie,
Neurochirurgie, Neurologie, Hamato-Onkologie, Radioonkologie und Neuroradiologie.

Im neuroonkologischen Versorgungspfad bildet die neuropathologische Diagnosesicherung die
Grundlage der Behandlung. Im molekularen Tumorboard werden darauf aufbauend weiterfihrende
molekulare Analysen zur Identifikation therapieentscheidender Zielstrukturen regelhaft in neuropa-
thologischer Verantwortung durchgefihrt und bewertet, um eine einheitliche, therapieentschei-
dende Grundlage zu schaffen und Patientinnen und Patienten die bestmdgliche evidenzbasierte,
personalisierte Therapie zu ermoglichen. Die folgenden strukturellen Empfehlungen dienen dazu,
diesen diagnostischen Standard fiir alle neuroonkologischen Patientinnen und Patienten verlass-
lich abzubilden.



3. Empfehlungen zur strukturellen Umsetzung
3.1 Verankerung als fester diagnostischer Partner in ZPMs

Angesichts ihrer diagnostischen Verantwortung bei Tumoren im zentralen Nervensystem sollte die
Neuropathologie in den Zentren flur Personalisierte Medizin (ZPM), die Patienten/innen mit neu-
roonkologischen Erkrankungen versorgen, als eigenstandiger diagnostischer Kooperationspartner
strukturell und verbindlich eingebunden sein. Dies betrifft sowohl die diagnostische Verantwortung
als auch die strukturelle Teilnahme an Entscheidungsprozessen.

Eine Verankerung sollte insbesondere erfolgen durch:

o die explizite Benennung der Neuropathologie in der ZPM-Geschéaftsordnung neben Patho-
logie, Humangenetik und Hamatoonkologie,

o die Festlegung ihrer Zustandigkeit fur die morpho-molekulare Diagnostik zentralnervéser
Tumoren in internen und externen SOPs,

¢ die obligatorische Einbindung in molekulare Tumorboards bei ZNS-Tumoren — entweder
im Rahmen des zentralen MTB oder eines spezialisierten molekularen neuroonkologischen
Tumorboards (MTB-N),

e die systematische Dokumentation neuropathologisch begleiteter Falle in klinischen Tu-
morboardstatistiken und ZPM-Kennzahlen.

Eine solche strukturelle Einbindung entspricht nicht nur der fachlichen Zustandigkeit der Neuropa-
thologie, sondern auch dem Versorgungs- und Forschungsauftrag der Hochschulmedizin. Sie
schafft Transparenz, starkt die interdisziplinare Zusammenarbeit und sichert die Qualitat der neu-
roonkologischen Versorgung. Durch die strukturierte Einbindung der Neuropathologie kénnen zu-
satzliche relevante Falle identifiziert, dokumentiert und qualitdtsgesichert eingebracht werden. Die
Neuropathologie leistet damit auch einen aktiven Beitrag zur Erhéhung der anrechenbaren Fall-
zahlen und zur Starkung der standortweiten Versorgungsstruktur.

3.2 Strukturelle Einbindung der Neuropathologie in molekulare Tumorboards

Die Beteiligung der Neuropathologie an molekularen Tumorboards (MTBs) ist ein zentrales Ele-
ment einer qualitatsgesicherten, personalisierten Neuroonkologie. Die Neuropathologie vertritt die
molekular-integrative Diagnostik im Rahmen der zertifizierten Hirntumorzentren sowie der zertifi-
zierten padiatrischen Zentren. Entsprechend der Zertifizierungsvorgaben ist sie auch in den Zen-
tren fir Personalisierte Medizin fir die entsprechende pradiktive molekulare Diagnostik zustandig.
Der Erhebungsbogen der Deutschen Krebsgesellschaft (DKG) sieht hierfir ausdriicklich die Be-
nennung von zwei Facharzten/-arztinnen fir Neuropathologie im MTB vor. Die benannten Neuro-
pathologen/innen fiihren die pradiktive molekulare Diagnostik fir die neuroonkologischen Patien-
ten eigenverantwortlich durch und tun dies gemaf arztlichem Berufsrecht in fachlicher Unabhan-
gigkeit.



Je nach lokaler Struktur kénnen unterschiedliche Modelle zur Anwendung kommen:
(a) Integration in das zentrale molekulare Tumorboard (MTB):

e Die Neuropathologie wird als regulares Mitglied in das bestehende ZPM-Tumorboard ein-
gebunden.

e Bei allen Patienten und Patientinnen mit primaren Hirntumoren bringt die Neuropathologie
ihre Verantwortung fiir die integrative morpho-molekulare Diagnosesicherung und die the-
rapierelevante Bewertung pradiktiver Marker systematisch in die Diskussion und Therapie-
entscheidung ein. Auch bei Hirnmetastasen ist die neuropathologische Diagnosesicherung
mit Kontextbewertung, differentialdiagnostischer Einordnung sowie der pradiktiv-therapeu-
tischen Interpretation molekularer Zielstrukturen unter Beriicksichtigung ZNS-spezifischer
Therapieaspekte zentral und damit mafgeblich fiir die Therapieentscheidung im neuroon-
kologischen Versorgungspfad.

e Eine Fallstatistik mit dokumentierter Beteiligung der Neuropathologie kann Bestandteil der
ZPM-Berichterstattung sein.

(b) Einrichtung eines spezialisierten molekularen neuroonkologischen Tumorboards (MTB-N):
e Dieses bietet eine fachspezifisch zugeschnittene Struktur fir Tumoren im ZNS.

o Esumfasstidealerweise Vertreter/innen aus Neuropathologie, Neurochirurgie, Neurologie,
Neuroradiologie, Medizinischer Onkologie bzw. den fir die jeweilige Tumorentitat zustan-
digen onkologischen Fachdisziplinen, Radioonkologie, Humangenetik, Molekularbiologie
und Bioinformatik. Weitere Facher kdnnen fallbezogen hinzugezogen werden.

o Die Entscheidung Uber eine MTB-N-Struktur liegt beim Standort und sollte durch SOPs,
Protokolle und Fallstatistiken formal abgesichert werden.

e Ein besonderer Vorteil des MTB-N ist die Mdglichkeit, externe neurochirurgische Kliniken
— insbesondere ohne eigene neuropathologische Infrastruktur — einzubinden.

Beide Modelle sind gleichwertig anerkennungsfahig, sofern die interdisziplinare Zusammensetzung
des Tumorboards den diagnostisch-therapeutischen Anforderungen der jeweiligen Tumorentitat
genugt, bei Tumoren im ZNS die Neuropathologie als primar diagnostisch verantwortliches Fach
beteiligt ist und die Falldokumentation sowie Qualitatssicherung den geltenden Standards entspre-
chen. Bei Hirnmetastasen kann erganzend ein Abgleich mit den diagnostischen und molekularpa-
thologischen Befunden des Primartumors therapeutisch hilfreich sein, da molekulare Diskordanzen
zwischen Primartumor und Hirnmetastase die Wahl zielgerichteter Therapien beeinflussen kénnen.
Die im MTB oder MTB-N besprochenen Falle sind integraler Bestandteil der standortbezogenen
Versorgung und daher vollstandig in die Fallstatistiken des jeweiligen Zentrums sowie in die Fall-
zahlung gemaf den Anforderungen des ZPM und § 64e SGB V einzubeziehen. Dies erméglicht
eine effiziente Erflllung der dokumentations- und qualitatssicherungsrelevanten Vorgaben bei
gleichzeitiger Anpassung an die fachlichen Erfordernisse vor Ort.



3.3 Sicherung der Abrechenbarkeit und Integration in § 64e SGB V

Die Neuropathologie erbringt diagnostische Leistungen, die integraler Bestandteil einer erweiterten
molekularen Diagnostik bei neuroonkologischen Erkrankungen sind. lhre fachliche Zustandigkeit,
methodische Expertise und klinisch-translatorische Einbindung sind in Abschnitt 2 dieses Doku-
ments ausflhrlich dargestellt. Entscheidend ist, dass diese Leistungen auch im Rahmen der § 64e
SGB V-Modellvorhaben strukturell und 6konomisch adaquat abgebildet werden. Dies erfolgt stand-
ortspezifisch uUber die Einbindung der Neuropathologie in klinisch-diagnostische Versorgungsstruk-
turen — mit strukturierter und organisatorisch geregelter Kooperation mit einem ZPM, sofern vor-
handen, oder Uber entsprechend organisierte interdisziplindre Strukturen — etwa Uber standardi-
sierte Uberweisungspfade, dokumentierte Fallbeteiligungen oder die Mitwirkung in zentralen MTBs
oder spezialisierten MTB-N-Strukturen. Die § 64e-Regelungen definieren entitatstibergreifende di-
agnostische Strukturen und interdisziplinare Fallkonferenzen, ohne fachgebietsspezifische Zustan-
digkeiten festzulegen. Die neuropathologische pradiktive Diagnostik wird hierbei im neuroonkolo-
gischen Versorgungspfad initiiert und bildet die Grundlage fir Therapieempfehlungen fir Tumor im
ZNS im MTB/MTB-N. Selbstverstandlich ist hierfir auch eine gemeinsame Ressourcennutzung am
Standort (z.B. Gerate, Personal, Raumlichkeiten) méglich, sofern die Untersuchung der Proben der
neuroonkologischen Patienten/innen unter neuropathologischer Expertise und in fachlicher Eigen-
verantwortung erfolgt.

Die DGNN empfiehlt, diese Formen der Einbindung in die jeweiligen Versorgungsstrukturen ver-
bindlich zu gestalten und organisatorisch zu regeln. So kann die qualitatsgesicherte Beteiligung
der Neuropathologie an der erweiterten molekularen Diagnostik gewahrleistet und zugleich eine
sachgerechte Vergltung entsprechend ihres gesetzlichen Versorgungsauftrags sichergestellt wer-
den.



4. Fazit

Die Neuropathologie ist ein fachlich, strukturell und wissenschaftlich fest verankerter Bestandteil
der interdisziplindren neuroonkologischen Versorgung von Patienten mit primaren Hirntumoren
und Hirnmetastasen an universitdtsmedizinischen Standorten. lhre Rolle in der personalisierten
Onkologie ergibt sich nicht nur aus ihrer diagnostisch-fachlichen Zustandigkeit, sondern auch aus
dem gesetzlichen und hochschulorganisatorischen Auftrag zur Forschung, Lehre und Krankenver-
sorgung. Die DGNN empfiehlt, die Neuropathologie verbindlich als Behandlungspartner in die
ZPM- und § 64e SGB V-Strukturen zu integrieren — sei es durch ihre Teilnahme in zentralen MTB-
oder Uber die Einrichtung spezialisierter MTB-N-Strukturen. Dies sichert nicht nur die Einhaltung
diagnostischer Standards, sondern férdert auch die Versorgungsqualitat, den Wissenstransfer und
die kontinuierliche Weiterentwicklung personalisierter Therapiestrategien in der Neuroonkologie.
Darlber hinaus tragt die strukturierte Einbindung der Neuropathologie zu einer praziseren Abbil-
dung der neuroonkologischen Versorgung in der Dokumentation und den Fallzahlen bei und kann
damit die Erflllung von ZPM- und § 64e SGB V-Kriterien am Standort direkt unterstitzen. Aus der
Zusammenarbeit ergibt sich somit ein klarer gegenseitiger Nutzen — flir die medizinische Qualitat,
die Leistungsfahigkeit des Zentrums und vor allem fiir die betroffenen Patienten und Patientinnen.

Die DGNN steht bereit, diese Einbindung fachlich zu begleiten — durch Empfehlungen zu Struktur-
modellen, SOP-Vorlagen und den kollegialen Austausch mit Partnern innerhalb und auf3erhalb der
universitaren Versorgung. Die strukturierte Beteiligung der Neuropathologie ist dabei nicht nur ein
wichtiges erganzendes Element, sondern ein unverzichtbarer Bestandteil einer qualitatsgesicher-
ten, wissenschaftlich fundierten und verantwortungsvollen neuroonkologischen Versorgung.



