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Referat und bibliographische Beschreibung

Durch den zunehmenden Einsatz der Magnetresonanztomographie (MRT) der Brust bei
der Diagnostik von Brusterkrankungen ist die Abklarung von Befunden erforderlich
geworden, die ausschliefflich magnetresonanztomographisch detektiert werden kénnen.
Fur die Diagnose maligner und benigner Verdnderungen der Brust stehen MRT-
gestiitzte Biopsieverfahren zur Verfigung.

In der vorliegenden Arbeit werden die Ergebnisse der MRT-gestlitzten Vakuumbiopsien
und offenen Biopsien der Brust nach MRT-gestitzter Markierung, die von Januar 2002
bis Dezember 2003 in der Klinik fur Diagnostische Radiologie des Universitéts-
klintkums Halle (Saale) erfolgten, ausgewertet. Hierbel wurden unterschiedliche
Indikationen und die Beurteilungskriterien des Gottinger Scores bertcksichtigt.
Insgesamt wurden 274 Befunde bel 177 Patientinnen mittels MRT-gestitzter
L okalisation bioptiert und histologisch untersucht.

Die Indikationen zum MRT umfassten die praoperative Ausbreitungsdiagnostik bei
histologisch gesichertem Karzinom, ein erhohtes familidres Risiko, die Primar-
tumorsuche bei positiven axilléren Lymphknoten, den Rezidivausschluss oder Rezidiv-
nachweis bel Patientinnen mit Mammakarzinomanamnese sowie unklare Befunde in der
konventionellen Diagnostik.

Es zeigte sich eine Malignomrate von 19 %. Bel 11 Patientinnen wurde durch die
zusétzliche MRT-Untersuchung der Brust die primér geplante Operationsmethode
geandert. Die MRT-gestitzten Biopsieverfahren sind eine sichere und akkurate
Methode bel der Diagnose von Brusterkrankungen. Erfolgreiche Biopsien erfolgten in
97 % der Félle, Komplikationen traten in 3 % der Biopsien auf.

Die Kriterien des Gottinger Scores Lasionsform, Lasionsbegrenzung und Kontrast-
mittelverteilung zeigten einen signifikanten Unterschied zwischen malignen und

benignen Lasionen.

Steer, Susanne: Wert der MRT-gestitzten Vakuumbiopsien und Markierungen der
Brust unter Bericksichtigung der unterschiedlichen Indikationen und Beurteilungs-
kriterien des Gottinger Scores (Auswertung der Biopsien der Jahre 2002 und 2003)
Halle (Saale), Univ., Med. Fak., Diss., 79 Seiten, 2010
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1 Einleitung

1.1 Bedeutung der M agnetresonanztomographie bei der Diagnose von

Brusterkrankungen

Das Mammakarzinom ist in den entwickelten Landern das haufigste Karzinom der Frau.
In der Bundesrepublik Deutschland erkranken pro Jahr etwa 57.000 Frauen an
Brustkrebs. Die Brustkrebsinzidenz in Deutschland stieg seit 1980 stetig an, wahrend
die Mortditét seit Mitte der 1990er Jahre leicht sinkt. Die relativen 5-Jahres-
Uberlebensraten fiir Brustkrebspatientinnen betragen derzeit tber alle Stadien betrachtet
ca. 81 %. Aufgrund der Zunahme der Lebenserwartung ist abzuschétzen, dass jede 9.
Frau im Laufe ihres Lebens an einem Mammakarzinom erkrankt [1, 2].

Die Uberlebenswahrscheinlichkeit hangt entscheidend vom Stadium der Erkrankung bei
der Diagnosestellung ab. Daher ist die Friherkennung des Mammakarzinoms, die zu
einer Senkung der Brustkrebsmortalitét fuhrt, fur die Prognose von grof3er Bedeutung
[3]. Neben der klinischen Untersuchung der Brust, bei der Karzinome ab einer Grol3e
von 0,5 cm entdeckt werden kdnnen [4, 5], ist die Mammographie die algemein als
wirksam anerkannte Untersuchungsmethode fur die Erkennung von Brustkrebsvorstufen
oder frihen Tumorstadien [3, 6]. Als erganzende Diagnostik, insbesondere bei mammo-
graphisch dichtem Drisengewebe und bei Tastbefunden bei jungen Frauen, wird die
Mammasonographie mit Hochfrequenzsonden eingesetzt [7, 8, 9].

Die Magnetresonanztomographie (MRT) der Brust ist ein weiteres anerkanntes
Untersuchungsverfahren mit einer hohen Sensitivitéat von 88 - 98 % beim Nachwelis von
invasiven Karzinomen bei einer Spezifitét von 30 - 70 % [10, 11, 12, 13, 14, 15]. Sie
wird eingesetzt zum lokalen Staging bel histologisch nachgewiesenem Karzinom in der
mammographisch dichten Brust vor brusterhaltender Therapie [13, 16, 17]. Der
Nachweis einer Multizentrizitét, eines kontralateralen Karzinoms oder eines groferen
Tumorvolumens sind bei 4 - 34 % der Patientinnen zu erwarten [18, 19, 20, 21, 22, 23].
Wichtige Zusatzinformationen kann die Kontrastmittel-MRT zum Nachweis oder
Ausschluss von Karzinomherden bei Vernarbungen nach brusterhaltender Therapie oder
Wiederaufbauplastik liefern [24, 25]. Weitere Indikationen sind die Priméartumorsuche
z.B. bel tumorbefallenen axilléren Lymphknoten [26, 27, 28] und das Monitoring nach

neoadjuvanter Chemotherapie [29].



Aullerdem ist die Mamma-MRT neben der Mammographie, Sonographie und der
klinischen Untersuchung eine anerkannte zusétzliche diagnostische Methode bei Frauen
mit einem hohen Mammakarzinomrisiko [14, 30, 31, 32, 33].

Waéhrend bei den konventionellen Methoden wie Mammographie und Sonographie die
Morphologie der Lasionen beurteilt wird, konnen bel der Kontrastmittel-MRT die
Morphologie und die Vaskularisation des Parenchyms untersucht werden [34]. Bei
malignen Verdnderungen kommt es aufgrund der Neoangiogenese der Karzinome zu
einer Hypervaskularisation [35], die sich in ener deutlichen Kontrastmittel-
anreicherung zeigen kann. Auch bel benignen Befunden, wie Fibroadenomen,
Papillomen, Lymphknoten, proliferativen Mastopathien und Entziindungen kann eine
starke Kontrastmittelanreicherung auftreten [36]. Zur Differenzierung zwischen
benignen und malignen Lasionen wurden zahlreiche Untersuchungsprotokolle und
Bewertungsalgorithmen entwickelt. Der Gottinger Score umfasst die morphologischen
Kriterien Form und Begrenzung der L&sion, die Kontrastmittelverteilung sowie die
initiale Signalintensitétssteigerung und den Verlauf der Kontrastmittelanreicherung [11,
13, 37].

Kontrastmittelanreichernde Lasionen, die nur MR-tomographisch detektiert werden
und kein sonographisches oder mammographisches Korrelat haben, kénnen mittels
MRT-gestitzter Vakuumstanzbiopsie (VB) oder operativ nach MRT-gestitzter Mar-
kierung histologisch abgeklart werden [38, 39, 40]. Die Vakuumstanzbiopsie ist eine
sichere und akkurate Alternative zur offenen Biopsie und in 96 - 99 % erfolgreich [41,
42, 43, 44, 45, 46]. Zur préoperativen Lokalisierung histologisch bereits gesicherter
Karzinomeist die MRT-gestitzte Markierung ein geeignetes Verfahren [47, 48].

1.2 Zielstellung

In der vorliegenden Arbeit wurden die Ergebnisse der MRT-gestiitzten Vakuumbiopsien
und Markierungen der Brust ausgewertet, die von Januar 2002 bis Dezember 2003 in
der Klinik fur Diagnostische Radiologie des Universitétsklinikums Halle (Saale)
erfolgten. Hierbei wurden unterschiedliche Indikationen und die Beurteilungskriterien

des Gottinger Scores berticksichtigt.



Folgende Fragen sollten beantwortet werden:

1. Welche Indikationen fuhrten zur Durchfiihrung einer MRT-gestiitzten
V akuumbiopsie bzw. Markierung der Brust, welche histol ogischen Ergebnisse
wurden erzielt?
2. Lassen sich die untersuchten Beurteilungskriterien des Gottinger Scores zur
Differenzierung zwischen malignen und benignen Befunden anwenden?
3. Wie sicher sind die MRT-gestitzten Interventionstechniken in der Mammadiagnostik?
4. Welche Bedeutung hat die Magnetresonanztomographie als zusétzliches
diagnostisches Mittel in der Mammadiagnostik?



2 Theor etische Grundlagen

2.1 Physikalisches Prinzip der M agnetr esonanztomogr aphie

Die Magnetresonanztomographie liefert anatomiegerechte Schnittbilder des mensch-
lichen Kdrpers mit einem hohen Gewebekontrast.

Das Signal zur Bildgebung wird von Wasserstoffprotonen im menschlichen Korper
generiert. Das Wasserstoffproton hat die Ladung 1+ und dreht sich in einer Frequenz
abhangig vom anliegenden magnetischen Feld und seiner besonderen physikalischen
Charakteristik, bekannt als gyromagnetisches Moment. Diese sich bewegende Ladung
induziert wiederum ein magnetisches Feld senkrecht zur Drehachse, sodass das Proton
wie ein kleiner Stabmagnet anzusehen ist.

Aulerhalb des Einflusses einer Magnetisierung sind die magnetischen Eigenschaften
(das magnetische Moment) einer Person gleich null aufgrund der sich diffus im Raum
orientierenden Ladungen der Wasserstoffprotonen. Werden diese dem Feld eines
starken Magneten ausgesetzt, so richten sich die ,Spins’ im menschlichen Korper
entlang des angelegten Magnetfeldes aus, das heildt es entsteht in der Summe ein
Magnetvektor in Richtung des externen Magnetfel des (L ongitudinal magnetisierung).
Die Rotationsfrequenz der Wasserstoffprotonen ist proportional zu ihrem spezifischen
gyromagnetischen Moment und der Hohe des angelegten Magnetfeldes (so genannte
Larmour-Gleichung) und betragt fir Wasserstoff bei 1,5 Tesla 64 Megahertz.

Zur Generation eines Magnetresonanzsignals wird eine Radiowelle in Form eines
Hochfrequenzimpulses, aquivalent zur Larmourfrequenz, in das Proton innerhalb des
Magneten eingestrahlt. Dabei ist die Larmour (Resonanz-) Frequenz abhangig von der
Starke des Magnetfeldes und vom gyromagnetischen Moment des interessierenden
Molekils, in der Magnetresonanztomographie also des Wasserstoffkerns.

Die eingestrahlte Energie bedingt eine Auslenkung der Wasserstoffkerne aus ihrem
Gleichgewicht. Wird der Hochfrequenzimpuls abgeschaltet, emittieren die Protonen
Energie gleicher Frequenz, die als Magnetresonanzsignal durch so genannte Empfangs-

spulen innerhalb des Magneten empfangen und zur Bildgebung genutzt wird.



Der Gewebekontrast ist abhangig

1. von der Dichte der Protonen (Wasserstoffkerne) innerhalb des Gewebes,

2. vom Grad der Ausrichtung der Protonen verschiedener Gewebe innerhalb des
magnetischen Feldes (auch T1-Relaxation, longitudinale oder Spin-Gitter-
Relaxation genannt) und

3. von der Rate des Signaabfalles oder der Dephasierung (auch T2-Relaxation,

transversale oder Spin-Spin-Relaxation genannt).

Die biophysikalischen Eigenschaften verschiedener Gewebsarten bedingen den hdheren

Weichteilkontrast der MRT im Vergleich zur Computertomographie.

Die wichtigsten Komponenten eines M agnetresonanztomographen sind:

1. ein Hochfeldmagnet mit einer Stérke zwischen 0,3 bis1,5 Teda,

2. Resonanzfrequenzspulen innerhalb der Magneten, die einen gleichméaldigen
Resonanzfrequenzpuls senden und empfangen konnen und gleichzeitig
raumabhangige Magnetfelder (so genannte Gradienten) erzeugen, um die
Orientierung innerhalb der anatomischen Strukturen zu ermdglichen,

3. ein Rechner zur Steuerung des Systems und zur Verarbeitung des

Resonanzfreguenzsignal s in anatomische Schnittbilder.

Um ein Magnetresonanzbild zu erzeugen, wird der Patient mit dem zu untersuchenden
Korperteil auf eine Liege in das Zentrum des Magneten platziert.

Es werden Programme von Resonanzfrequenzpulsen, so genannte Sequenzen gewahit,
die gemal} der gewlinschten Kontraste Protonen-, T1- oder T2-gewichtete Aufnahmen
ermdglichen, die mittels Rechner unter Nutzung spezieller Algorithmen auf dem
Monitor sichtbar gemacht werden kénnen.

Die Dokumentation erfolgt auf Rontgenfilmen oder anderen Medien, zum Beispiel
digitalen Wechsel speichern zum schnellen Zugriff auf Patientendaten.

Nicht alle Patienten kdnnen mittels Magnetresonanztomographie untersucht werden:
Herzschrittmacher und metallene Fremdkorper stellen absolute Kontraindikationen dar
[49].



2.2 M agnetr esonanztomogr aphie der Brust (M R-Mammogr aphie)

Die Grundlage der dynamischen MR-Mammographie bel der Diagnostik des
Mammakarzinoms ist ein pathologisches Enhancement nach i.v.-Kontrastmittel gabe,
das durch Tumorangiogenese und erhdhte Gefél3permeabilitdt maligner L&sionen
hervorgerufen wird. Neben einer T2-gewichteten Sequenz ohne oder mit Fettsaturierung
sind schnelle T1-gewichtete Gradientenechosequenzen in 2D- oder 3D-Technik
erforderlich, die nativ und repetitiv nach i.v.-Kontrastmittelapplikation angefertigt
werden. Dabei missen eine grof3e Ortsauflosung erreicht werden, um auch kleine
Lasionen erkennen zu konnen, und eine grofe zeitliche Auflésung, um die

Kontrastmitteldynamik einer Lasion im zeitlichen Verlauf analysieren zu kénnen [50].

2.3 Mammaspule

Fur die Kernspinuntersuchung der Mamma wird eine eigene Oberflachenspule
verwendet. Mit Hilfe der Mamma-Doppelspule ist die routinemaliige Messung beider
Mammae in einem einzigen Untersuchungsgang mit einem guten Signal-Rausch-
Verhdltnis maoglich. Die Brustspule ist eine Empfangsspule, das heifld, der
Anregungsimpuls wird von der Koérperspule ausgesandt, das Resonanzsignal wird von
der Mammaspule empfangen. Der Empfang ist innerhalb sowie am Rand der Spule
ortsabhangig, deshalb &ndert sich die Signalintensitét eines Gewebes ortsabhangig. Dies
ist bei der Auswertung der Signalintensitdten zu berticksichtigen [51].

2.4 Kontrastmittel

Die Einfuhrung des Kontrastmittels Gadolinium-Diethyltriaminopentaazetat (Gd-DTPA)
Mitte der 1980er Jahre fihrte zu einem Fortschritt in der Diagnostik von
Brusterkrankungen [52]. Das Kontrastmittel beeinflusst die Relaxationszeiten der
Protonen (TLT2), es enthdlt ungepaarte Elektronen, die sich zu enem
Nettoelektronenspin addieren und as Paramagnetismus bezeichnet werden. Das
magnetische Moment dieser ungepaarten Elektronen fihrt zu einem starken
magnetischen Wechselfeld in unmittelbarer Nachbarschaft zu den Protonen und
stimuliert ihre Relaxation. Es kommt zu einem Anstieg der Signalintensitéat in T1-
gewichteten Bildern [53].



Dynamische Untersuchungen werden durch wiederholte Messungen der gleichen
Schichten in kurzen Zeitabsténden vor und nach Kontrastmittelinjektion moglich [54].
Die Konzentration des Kontrastmittels in der Lasion hangt von seiner Dosierung
(bezogen auf das Korpergewicht), von der Vaskularisation des Gewebes, der
Geféaypermeabilitét und der Grof3e des interstitiellen Raumes im Gewebe ab. Durch die
Tumorangioneogenese sind maligne Tumoren stéarker durchblutet als normales
Parenchym, dies bewirkt eine stérkere Kontrastmittelanreicherung in malignen Tumoren
[34, 37, 55, 56]. Die Dosierung von Gd-DTPA sollte zwischen 0,1 und 0,2 mmol/kg
Korpergewicht liegen [57, 58].

2.5 Histologie der Brusterkrankungen

2.5.1 Normales Brustdriisengewebe und benigne Erkrankungen

Die normale Brustdrise ist aus Driisengewebe, kollagenem Bindegewebe oder
Stitzgewebe und lockerem Mesenchym aufgebaut. Der Drisenkorper ist in Fettgewebe
eingelagert, wird von Blut- und Lymphgeféen durchzogen und findet durch die
Cooper-Ligamente bindegewebigen Halt im subcutanen Fettgewebe. Diese Ligamente
inserieren an der prapektoralen Faszie und in der Haut. Individuelle Schwankungen

treten abhangig vom Alter und hormonellen Status auf.

Als Mastopathien bezeichnet man Strukturveranderungen im Vergleich zum normalen
Aufbau. Pathogenetisch liegen der Mastopathie hormonale Inbalancen und Inter-
aktionen mehrerer Wirkstoffe (Ostrogene, Progesteron, Prolaktin, Thyroxin, Insulin)
zugrunde. Dadurch werden verschiedene Mechanismen ausgel6st: 1. eine hormonell
induzierte Sekretion mit Sekretretention und die Entwicklung von Gangektasien und
Zysten, 2. eine Proliferation des duktalen und des lobuléren Epithels mit Ausbildung
verschiedener Muster und Grade epithelialer Hyperplasien im Sinne einer Adenose,

Epitheliose oder atypischer Hyperplasien.

Fibroadenome sind durch Proliferation des lobuldren Bindegewebes gekennzeichnet.
Sie kénnen eine Sklerosierung in unterschiedlicher Ausprégung aufweisen. Meist sind
die Fibroadenome knollig oder gelappt, besitzen eine Pseudokapsel mit glatter
Oberflache und werden von bindegewebigen Septen durchzogen [59].



Intramammaére Lymphknoten liegen im Drisenkorper der Brust, zwischen dem Driisen-
oder Stitzgewebe der Mamma. Histologisch unterscheiden sich intramammare
Lymphknoten nicht von anderen Lymphknoten. Sie konnen jedoch bei maligner
Grunderkrankung metastatisch befallen sein.

Narben und Fettgewebsnekrosen sind charakteristische Spéatfolgen einer Operation oder
eines Traumas. Nach Resorption eines Hamatoms oder Seroms kommt es zum
Auftreten von Schaumzellen sowie von leukozytéren, rundzelligen und histiozytéren
Infiltraten. ES entwickelt sich vom Rand nach zentral wachsend ein fibroblastenreiches
Granulationsgewebe, das zunachst stark durchblutet ist und sich spéter in eine schlecht
durchblutete, dicht gepackte Narbenfibrose umwandelt. Die Fettgewebsnekrose ist eine
Gewebsnekrose, die infolge einer traumatischen Zellmembranverletzung entsteht. Der
fettige Inhalt kann zu grofkeren Tropfen konfluieren, die charakteristischerweise zu

Verkakungen neigen.

Die Mastitis puerperalis kommt in Schwangerschaft und Stillzeit vor und entsteht durch
eine Infektion Uber das Milchgangsystem und die Lymphspalten bei der Laktation, vor
allem bel Milchretention. Die akute nonpuerperale Mastitis kann durch eine Infektion
von aufgestauten subareoléren Gangen oder durch Infektion bei bestehender Sekretion
und Duktektasie entstehen. Bel der chronischen abakteriellen Mastitis handelt es sich
um eine chronische granulomatdse Mastitis. Sie ist Folge einer durch eine Duktektasie
entstehenden Sekretretention, die zur Druckatrophie des Epithels und zum Sektret-
austritt ins periduktale Bindegewebe fuhrt. Es kommt zur Galaktophoritis bis hin zur
vollstandigen Gangobliteration. Fibrose und Retraktion von Driisengewebe kdnnen
auftreten [59].

2.5.2 Lasionen mit unsicherem biologischen Potential (B3-L&sionen)

Die atypische duktale Hyperplasie (ADH) stellt eine umschriebene duktale Neoplasie
vom , Non-high-grade-Typ“ (Kerndurchmesser kleiner as 3 Erythrozytendurchmesser)
mit Begrenzung auf die terminale duktulolobuldre Einheit (TDLE) dar [60, 61]. Sie
wird auch al's atypische Epithel proliferation vom duktalen Typ bezeichnet [62].

Beim Nachweis einer duktalen Atypie in einem Gang steigt das Risiko, dass ein Teil des
Epithels nahe dieses Befundes in en In-situ- oder sogar invasives Karzinom



transformiert ist. Deshalb muf3 ein Herd mit bioptisch gesicherter ADH nachreseziert
werden [63].

Atypische lobuldre Hyperplasien (ALH) entsprechen einem inkompletten lobuldren
Carcinoma in situ, die L&ppchenflache ist hier jedoch nicht wesentlich vergrof3ert. Die
atypische lobulére Hyperplasie wird as lobulére intragpitheliale Neoplasie | (LIN 1)
bezeichnet. Sie ist eine Indikatorlasion und kann mit einem In-situ-Karzinom oder
invasiven Karzinom einhergehen [62].

Papillome sind seltene, gutartige, fibroepitheliale Tumoren der Brust. Sie werden meist
as relativ kleine Tumoren durch eine wassrige oder blutige Sekretion symptomatisch.
Je nach Vorkommen und Lokalisation gehen sie mit einem unterschiedlich erhéhten
Karzinomrisko einher. Deshalb und wegen der mit der Bildgebung schwierigen
Differenzierung zwischen Papillom, papillarem Karzinom oder anderen rundlich
wachsenden Tumoren ist die Exzision von Papillomen aus diagnostischen und
therapeutischen Grinden anzustreben [64, 65, 66].

2.5.3 In-situ-Karzinome

Das lobulére Carcinoma in situ (LCIS) ist eine solide, die duktulo-lobuléren Einheiten
ausfullende Neoplasie von kleinen isomorphen Zellen, die haufig extralobulére
Gangsegmente sowie Gruppen von Lobuli im Sinne eines multifokalen oder
multizentrischen Wachstums einbeziehen. Das LCIS wird als lobulére intragpitheliae
Neoplasie Il (LIN II) bezeichnet, die Maximalvariante des |obularen Carcinomain situ
als LIN Il [62]. Es entwickelt sich langsam, ausgedehnt und kann Uber viele Jahre
unverandert persistieren. Das kumulative Risiko fur die Ausbildung eines invasiven
Karzinoms betragt innerhalb von 15 Jahren nach Diagnose ipsilateral 5 - 23 %, kontra-
lateral 9 - 20 % [59].

Das duktale Carcinomain situ (DCIS) umfasst eine heterogene Gruppe von Karzinomen.
Bel diesen Tumoren kommen maligne Zellen ausschliefdlich innerhalb des
Milchgangsystems, also intraduktal vor, ohne Zerstorung der Basalmembran. Sie
breiten sich kontinuierlich oder diskontinuierlich im Gangsystem wie auch in den
Drisenldppchen aus, wodurch sich die haufigen multifokalen und multizentrischen
Manifestationen erklaren. Histomorphologisch werden 5 Typen unterschieden:
Komedo-DCIS, solides DCIS, kribriformes DCIS, mikropapilléres DCIS und papilléres
DCIS. Das Komedo-DCIS ist gekennzeichnet durch eine dominierende solide
intraduktale Tumorkomponente mit Ausbildung zentraler Nekrosen, die typisch



verkalken und Uber 50 % des Querschnitts eines Gangs einnehmen. Aufgrund einer
gesteigerten Proliferationsrate der Tumorzellen mit einem hohen Kerngrading unter
Ausbildung pleomorpher hyperchromatischer Zellkerne hat das Komedo-DCIS ein
erhdhtes malignes Potential. Je grof3er die DCIS-Herde sind, desto haufiger finden sich
Mikroinvasionsherde und axillére Lymphknotenmetastasen (in 1 — 3 % der Félle).

Die soliden, kribriformen, mikropapillaren und papillaren DCIS werden as non-
Komedo-DCI S zusammengefasst [59, 61].

2.5.4 Invasive Karzinome

Das invasiv duktale Karzinom ist die haufigste Karzinomart des Brustdriisengewebes.
Es ist durch morphologisch unterschiedliche Tumorzellen gekennzeichnet, die in
drisigen Formationen, in Nestern oder Strangen oder entlang der bestehenden
Gangstrukturen wachsen konnen, wo sie an einzelnen oder mehreren Stellen die
Basalmembran durchbrechen. Die Wachstumsformen variieren erheblich. Am
haufigsten fallt das invasiv duktale Karzinom durch ein sternférmiges und knotiges
Wachstum auf, histologisch zeigen diese Tumoren eine starke Fibrosierung. Etwa 30 -
40 % der invasiv duktalen Karzinome enthalten Mikroverkalkungen. Diese finden sich
entlang der Gangsysteme oder als grobschollige Nekroseverkalkungen in zentralen
Nekrosen von grofReren zerfallenden Tumoren. Der histologische Malignitatsgrad hat
einen wichtigen Einfluss auf die Prognose [67].

Das invasiv lobuldre Karzinom zeigt eine diffuse Wachstumsform und tritt besonders
haufig multifokal oder bilateral auf. Die Zellen des invasiv |obuldren Mammakarzinoms
sind klein, rund und uniform und wachsen oft diffus, einzeln oder klettenférmig in das
Stroma ein (Génsemarschform). Das invasiv lobuldre Karzinom bildet keinen
Mikrokalk.

Zu den Sonderformen zadhlen das medulldre, das muzintse, das papillare und das
tubulére Karzinom. Das tubuldre Karzinom ist charakterisiert durch seine hoch
differenzierten, drisenartig angeordneten Tubuli. Es entsteht haufig im Bereich radiarer
Narben und hat eine giinstige Prognose.

Der Morbus Paget und das inflammatorische Mammakarzinom zdhlen zu
Erscheinungsbildern des Mammakarzinoms, die durch ihre Besonderheiten klinisch
auffallen. Beim Morbus Paget treten Tumorzellen in der Epidermis von Mamille und
Areolaauf, dies fuhrt zu einer Entziindungsreaktion mit R6tung, Nassen und Ul zeration.
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Das inflammatorische Mammakarzinom kann von jedem wenig differenzierten
Mammakarzinom ausgehen. Haufig finden sich Tumoremboli in den Lymphgefal3en der
Haut, die fiir des klinische Bild (Odem, Rotung, Erwarmung) verantwortlich sind [59].

2.6 Erscheinungsbilder der unterschiedlichen Mammagewebein der
Kontrastmitte-MRT

2.6.1 Normales Brustdriisengewebe und benigne Erkrankungen

Mit den fur Kontrastmittel-MRT vorwiegend verwendeten T1-gewichteten Gradienten-
echosequenzen stellen sich die driisigen und duktalen Elemente sowie das fibrose
Bindegewebe (mit Cooper-Ligamenten) der Brust signalarm dar, wahrend sich das
Fettgewebe maldig signalintensiv abbildet. Nach i.v.-Injektion von Gd-DTPA reichert
das Drisen-, Fett- und Bindegewebe normalerweise nicht oder wenig an, d.h. die
beschriebenen Strukturen stellen sich im Postkontrastmittelbild identisch zu den
entsprechenden Prékontrastmittelbildern dar.

Bei jungen Patientinnen mit aktivem Driisengewebe oder bel postmenopausalen
Patientinnen unter Hormonmedikation zeigt sich gelegentlich eine milchige oder
fleckformige Kontrastmittelanreicherung. Da sie die Beurteilung beeintréchtigt oder zu
falsch positiven Befunden fuhren kann, sollte die Kontrastmittel-MRT, wenn mdglich,
zwischen dem 7. und 17. Zyklustag bzw. 4 - 6 Wochen nach Absetzen der Hormon-
therapie durchgefihrt werden [59, 68, 69].

Mastopathisches Gewebe ist im Gegensatz zu Fettgewebe MR-tomographisch signal-
arm. Viele (70 - 75 %) nicht-proliferierende Mastopathien reichern nach KM-Gabe
nicht oder unwesentlich an. Zu den anreichernden Mastopathien gehdren die
proliferativen Mastopathien, Adenosen und ausgepragt hyperplastischen Verénderungen.
M astopathisch bedingte Anreicherungen sind oft zyklusabhéngig und wechselnd.

Das Fehlen einer KM-Anreicherung bzw. diffuse Anreicherungen bel Vorhandensein
eines palpablen oder mammographischen Befundes sprechen sehr wahrscheinlich fir
einen benignen Befund [70].

Typische morphologische Kriterien benigner Befunde sind eine runde, ovale oder
lobuldre Form, eine glatte Begrenzung der Lasion, eine homogene, langsame und
anhaltende Kontrastmittelanreicherung sowie das Fehlen eines Ringenhancements [71].
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Signalarme Septierungen in glatt begrenzten oder makrolobulierten und homogen

anreichernden Herden sind ein sehr sicheres Merkmal fir Gutartigkeit [59].

Bel Fibroadenomen zeigen sich haufig glatt begrenzte ovale oder lobulierte Herde mit
Septierungen niedrigerer Signalintensitét. Fibrosierte Fibroadenome reichern Gd-DTPA
nicht oder nur unwesentlich an. Das wasser- oder zellreiche junge Fibroadenom hin-
gegen reichert Gd-DTPA deutlich an [72].

Axillare Lymphknoten konnen bei der Mamma-MRT meist mitabgebildet werden. Ein
Hinweis auf metastatischen Befall ergibt sich bel einer Grofe > 10 mm, unregel maliiger
Kontur sowie héherer Signalintensitét im Vergleich zu Weichteilstrukturen [73, 74, 75].

Narbengranulome zeigen stadienabhangig ein unterschiedliches Bild. Im frihen und
entzUndlich-granulierenden Stadium (innerhalb der ersten 12 Monate nach Therapie)
findet man eine starke und friihzeitige Kontrastmittelaufnahme meist ohne, selten mit
frihem Wash-out-Phanomen. Mit zunehmender Fibrosierung (nach 12 bis 18 Monaten
nach Radiatio) zeigt sich eine méaldige bis verzogerte Kontrastmittelanreicherung, bei

kompletter Fibrosierung keine K ontrastmittel anreicherung.

Entztndliche Veradnderungen reichern je nach Aktivité Kontrastmittel an. Im akuten
Stadium reichern sie maiig bis stark an, z.T. rasch mit oder ohne frihzeitigen Wash-
out-Phadnomen, z.T. auch verzégert. Im subakuten bis chronischen Stadium reichern sie
meist verzogert bis maldig an. Im chronischen Stadium mit geringer Aktivitét reichern

sie gering bis unwesentlich an [59].

2.6.2 Lasionen mit unsicherem biologischen Potential (B3-Lasionen)

Lasionen mit unsicherem biologischen Potential stellen sich MR-tomographisch als
umschriebene Lasionen dar, oder es tritt eine diffuse Anreicherung auf ohne
umschriebenen Herdbefund [76]. Da sie mit einem duktalen Carcinoma in situ
einhergehen kénnen, sind auch duktale Anreicherungen moglich [77].

Sklerosierte Papillome reichern kein oder nur wenig Kontrastmittel an, nicht
sklerosierte Papillome fallen durch ihre Anreicherung sehr sensitiv auf. Bei Papillomen,
die mit einer Mamillensekretion einhergehen, finden sich MR-tomographisch erweiterte,

flUssigkeitsgeflllte Milchgange, die eine hohe Signalintensitét aufweisen [78].
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2.6.3 In-situ-Karzinome

In-situ-Karzinome zeigen haufig ein duktales oder segmental es Enhancement [79, 80].
Ein rascher initialer Signalintensitdtsanstieg sowie ein Plateau- oder Washout-
Phanomen sind in 80 - 90 % der In-situ-Karzinom-Falle beschrieben [80, 81]. In 10 - 20
% der niedriggradig differenzierten DCIS-Fédle zeigt sich keine Anreicherung, diese
sind fr die MRT okkult. Andererseits konnen mit der MRT DCIS-Félle erkannt werden,
die mit den Ubrigen diagnostischen Methoden okkult sind [82]. In ener
Beobachtungsstudie mit 7319 Frauen fanden Kuhl und Mitarbeiter 167 L&sionen mit
DCIS, von denen 92 % mittels MR-Mammographie entdeckt wurden. Nur 56 % der
DCIS-Befunde wurden mittels Réntgen-Mammographie detektiert. Von den schlecht
differenzierten DCIS-Féllen konnten 100 % mittels MRT identifiziert werden. Dies
berunt auf einer Kontrastmittelanreicherung in den Milchgangen aufgrund erhohter
Permeabilitét der Basalmembran [82, 83, 84].

In den wenigen bisher untersuchten Fallen mit lobuldren Carcinoma in situ (LCIS)
zeigte sich eine meist maldige, diffuse, aber gelegentlich auch eine fokale Anreicherung,
ahnlich den Anreicherungen bel Mastopathie [59].

2.6.4 Invasive Karzinome

Aufgrund der vermehrten Vaskularisierung maligner Tumoren kommt es zur verstarkten
Kontrastmittelanreicherung im Vergleich zum umgebenden Gewebe [85]. Die
Kontrastmittelanreicherung ist meist im Randbereich der Lasionen am héchsten. Hier ist
die Gefaldichte am hdchsten, wahrend im Zentrum eine geringere Anreicherung
nachweisbar ist, die einem zentralen Nekroseareal entspricht [86]. Eine unregelméaiiige
Begrenzung, ene irregulare Form, das Vorhandensein von Spikulae und eines
Ringenhancements, ein schneller initialer Signalintensitétsanstieg sowie das Wash-out-
Phanomen sind typische Malignitétskriterien [70, 87]. Auch ein duktales Enhancement
und ein inhomogenes Enhancement treten haufig bel Karzinomen auf [70, 71]. Je grof3er
die Lasion MR-tomographisch erscheint, desto hoher ist die Wahrscheinlichkeit, dass
die Lasion maligne ist [88]. Uni- und perifokale Odeme sind héufig bei malignen
Lasionen nachweisbar [89]. Weitere Malignitétszeichen sind das ,,blooming sign“ und
das ,,hook sign“ [89]. Das , blooming sign“ beschreibt eine schnelle KM-Anreicherung
des Herdes mit scharf begrenzten Randern, die nach einiger Zeit unscharf wird. Das
»hook sign“ ist eine hakenférmige KM-Anreicherung, die als dendritischer Ausléufer

von der Lasion bis zur Thoraxwand zieht. Eine verdickte Haut zeigt sich haufiger in
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malignen Fallen [89]. Bel invasiv lobuldaren Karzinomen ist der MR-tomographische
Nachweis von Zweitherden beschrieben, der sich in einer Anderung des klinischen

Managements auswirkt [90].

2.7 MRT-gestiitzte Vakuumbiopsie und Markierung

Nachdem in zahlreichen Untersuchungen die MR-tomographische Darstellung der
unterschiedlichen Brustgewebe gelungen war, wurde nun die Lokalisation dieser
Befunde flr eine gezielte Stanzbiopsie bzw. préoperative Markierung notwendig [91].
Mammographisch gestiitzte, stereotaktische Vakuumbiopsien (VB) sind bereits gut
etabliert [92, 93].

Die MR-gestitzte Biospie erfolgt bel Befunden, die ausschliefdich in der MR-
Mammographie identifizierbar sind und kein mammographisches oder sonographisches
Korrelat aufweisen. Die Besonderheit bei MR-gestltzten Biopsien ist die Verwendung
kompatibler Materialien und die Anwendung an geschlossenen MR-Geréten.

Fir die Biopsie ist eine spezielle Biopsievorrichtung notwendig, um eine genaue
Positionierung der Biopsienadel in Relation zum Befund zu gewdhrleisten. Die
Zielvorrichtung besteht aus Lochplatten, Gittern oder Netzen, in die MRT-sichtbare
Materialien eingearbeitet sind. Zur Vermeidung einer Gewebeverschiebung wahrend
des Punktionsvorganges wird eine maliige Kompression der Brust angewendet.

1997 wurde die MR-gestitzte Vakuumstanzbiopsie eingefuhrt, die grofe Vorteile
hinsichtlich des gewonnenen Gewebevolumens und der Diagnosesicherheit bietet [42,
94]. In einer grof3en européischen Multizenterstudie mit Gber 500 suspekten Befunden
konnte mit der MR-gestitzten Vakuumbiospie eine hohe Trefferquote von 96 % bel
kleinen Herdbefunden unter 1 cm erreicht werden [12, 38]. Ahnlich gute Ergebnisse (97
% erfolgreiche Stanzbiopsien) wurden auch in der Studie von Liberman beschrieben
[39].

Durch eine unmittelbar postinterventionelle Bildgebung lasst sich die représentative
Gewebeentnahme aufgrund des Nachweises einer GrofRenreduktion des bioptierten
Herdbefundes direkt demonstrieren [95].

Bel malignen Befunden, Lasionen mit unsicherem biologischen Potential (B3-L&sionen)
und bel fehlendem Nachweis einer Korrelation zwischen Bildgebung und Histologie ist
eine offene Nachresektion erforderlich.
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Zur Lokalisierung der Biopsiehthle ist im Falle eines Hamatoms die sonographische
Markierung moglich, bei kleinen Befunden kann ein kleiner Clip Uber die liegende VB-
Nadel eingebracht werden. Eine Nachresektion kann in diesem Fall nach mammo-
graphisch gestitzter Markierung erfolgen [95].

Die préoperative MR-gestiitzte Drahtmarkierung von klinisch und mammographisch
okkulten Léasionen ist eine sichere und akkurate Methode [48]. Es kdnnen primar
detektierte Lasionen oder Herd- bzw. Restbefunde nach MR-gestitzter Vakuumbiopsie

markiert werden [47].

2.8 BI-RADS- Klassifikation

Die amerikanische Gesellschaft der Radiologen empfiehlt, die mammographische
Befundbeschreibung unter Benutzung standardisierter Begriffe durchzufihren (Breast
Imaging Reporting and Database System BI-RADS®). Die Diagnosekategorien wurden
priméar fir Rontgen-Mammographien entwickelt und sind jetzt analog auch fir
Sonographie und Kernspintomographie (MRT) anzuwenden [96].

Die Bewertungskategorien (BI-RADS 0 bis 6) sollen eine Entscheidungshilfe zum

weiteren diagnostischen und therapeutischen Vorgehen sein (Tab. 1).

Tab. 1: Ubersicht BI-RADS-Kategorien und Karzinomrisiko

Kategorie | BI-RADS - Beurteilung | Vorgehen Karzinomrisiko (%)

inkompl ette geeignete weitere .

O | nichtinvasive Diagnostik | bildgebende Diagnostik | <&'NeAngabe

1 normal Routine-Beobachtung 0

2 gutartig Routine-Beobachtung 0

3 wahrscheinlich autarti kurzfristige Kontrolle, <

9 9 I.d.R. nach 6 Monaten

4 suspekt Biopsie 2-95
hochgradig o

> karzinomverdéachtig Biospie >95

g | Mistologischgesichertes | yqiive Therapie 100

Karzinom
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2.9 Gattinger Score

Die Beurteilungskriterien in der Magnetresonanztomographie der Brust umfassen die
Konfiguration und die Kontrastmittelkinetik einer Lasion.

Das von der Gottinger Arbeitsgruppe unter Leitung von Fischer entwickelte Be-
wertungssystem beruht auf der Abschétzung der Dignitét einer Lasion mit Hilfe eines
Scores aus den morphologischen Kriterien Lésionsform, Begrenzung, Anreicherungs-
muster und den dynamischen Kriterien initialer prozentualer Signalintensitatsanstieg in
den ersten 3 Minuten nach Kontrastmittelgabe (initiales Maximum) und postinitialer
Kurvenverlauf bis zur letzten dynamischen Serie nach Kontrastmittelgabe. Je nach
Stérke des Hinweises auf Malignitét wird jedem Kriterium ein Punktwert zwischen O
und 2 zugeordnet und die Summe der Punkte als Scorewert dahingehend interpretiert,
dass Werte < 3 auf einen benignen und Werte > 3 auf einen malignen Befund hindeuten
(Tab. 2). Lasionen mit Score 3 gelten a's unklar bzw. indifferent hinsichtlich Malignitét
[11, 13, 50, 97].

Tab. 2: Kriterien des Gottinger Scores

kontinuierlich steigend

postinitialer Signalverlauf | plateauférmig

Kriterium M erkmal sauspragung Punktwert
rund, oval, polygonal, linear 0
Form
dendritisch, sternférmig, spikuliert 1
5 scharf 0
renzun
* J unscharf 1
homogen, septiert 0
KM-Anreicherung bzw. inhomoden 1
Homogenitét 9
randstandig 2
<50 % 0
initialer Signalansteig 50— 100 % 1
> 100 % 2
0
1
2

Auswascheffekt (Wash-out-Phanomen)

Der so ermittelte Punktwert erlaubt eine eindeutige Zuordnung des Befundes zu den
bekannten BI-RADS-Kategorien 0-6 (MRM-BI-RADS) (Tab. 3).
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Tab. 3: Gesamtbeurteilung Géttinger Score

BI-RADS-Kategorie | Gottinger Score | Bewertung Vorgehen
1 0 — 1 Punkt sicher benigne keine Konsegquenz
2 2 Punkte wahrscheinlich benigne | ggf. Kontrolle

3 3 Punkte unklar Zusatzinformationen

notwendig

4 4 —5 Punkte wahrscheinlich maligne h'Sthg'SChe
Abklérung

: . histologische
5 6 — 8 Punkte sicher maligne AbKl&rung
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3 Patienten, M aterial und M ethodik

3.1 Patientenkollektiv

Die Daten der vorliegenden Arbeit wurden retrospektiv erhoben.

Anhand der Anayse des Radiologie-Informations-Systems der Klinik fir Radiologie
wurden die Patientinnen herausgesucht, die im Zeitraum vom 01.01.2002 bis
31.12.2003 in der Klinik fur Diagnostische Radiologie eine MRT-gestiitzte Vakuum-
biopsie der Brust oder eine MRT-gestlitzte Markierung vor geplanter Operation erhalten
hatten.

Aus den ausgeflllten Fragebtgen sowie den stationdren Krankenakten der Klinik fir
Gyndakologie wurden Angaben zur Anamnese, insbesondere Familienanamnese und
Anamnese hinsichtlich vorangegangener Brusterkrankungen entnommen sowie
Informationen Uber die Indikation zur Durchfthrung der Magnetresonanztomographie
der Brust, Befunde der klinischen Untersuchung, der Mammographie, der Sonographie,
der Histologie und ggf. sich anschlief3ende Operationen.

Alle untersuchten Patienten waren weiblich.

Die Patientinnen waren zum Zeitpunkt der MRT-gestiitzten Intervention zwischen 28
und 80 Jahre alt (Median 53 Jahre).

Die Indikationen zur M agnetresonanztomographie der Brust waren

1. die préoperative Ausdehnungsdiagnostik bel histologisch gesichertem Karzinom,

2. die Primartumorsuche bei tumorbefallenen axilléren Lymphknoten,

3. der Rezidivnachweis bzw. Rezidivausschluss bei Patientinnen mit Mamma
karzinom nach brusterhaltender Therapie,

4. der Rezidivnachweis bzw. Rezidivausschluss bei Patientinnen mit Mamma-
karzinom nach Ablatio mammae mit oder ohne Wiederaufbau der Brust,

5. der mammographische Befund in nur 1 Ebene,

6. Probleme in der konventionellen Diagnostik, die Mammographie, Sonographie
und Klinik umfassten und

7. ein erhohtes familidres Risiko (Verwandte 1. Grades waren an eéinem Mamma-
karzinom erkrankt).
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3.2 Untersuchungsablauf (MRT)

Die MRT-Untersuchungen erfolgten mit einem 1,0 Tesla Magnetom der Firma Siemens.
Alle Patientinnen wurden in Bauchlage mit einer Mammaspule (Doppelspule) der Firma
Siemens untersucht (Abb. 1).

Abb. 1: Magnetom Impact 1,0 Tesla (Semens)

Nach Aufkléarung der Patientin wurde eine intraventse Verweilkanile in eine periphere
Armvene gelegt und mit 10 ml einer 0,9 %-igen Kochsalzl 6sung gesplt.

Fur die Brustuntersuchung wurden eine T2-gewichtete Transversalsequenz sowie eine
T1-gewichtete 3D-Gradientenechosequenz (FLASH = fast low angle shot) (koronar)
verwendet.

Nach Anfertigung einer Nativserie ohne Kontrastmittel wurden 0,2 mmol/kg KG Gd-
DTPA (Magnevist, Schering) i.v. standardisiert innerhalb von 10 Sekunden injiziert und
mit 20 ml Kochsalzl6sung nachgespult. Kontrastmittel serien wurden nach 88 sec. (KM-
1-Serie), nach 176 sec. (KM-2-Serie), nach 264 sec. (KM-3-Serie) und nach 352 sec.
(KM-4-Serie) angefertigt.

Folgende Messparameter wurden gewéhlt: Repetitionszeit: 14 Millisekunden, Echozeit:
7 Millisekunden, Flipwinkel: 25°, field of view: 160 mal 320, Rechteckmatrix: 96 mal
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256, die eine Auflosung von 1,6 mal 1,4 Millimeter erlaubt. Die Schichtdicke betrug bei
64 Schichten pro Messung 2,5 Millimeter.

Anschlief3end wurden Subtraktionsaufnahmen angefertigt (alle Schichtbilder der ersten
und vierten KM-Serie minus die entsprechenden Nativschichtbilder).

3.3 Beurteilungskriterien der MRT

Die MRT-Aufnahmen wurden von 2 Untersuchern beurteilt. Die folgenden
morphologischen und dynamischen Beurteilungskriterien der MRT wurden verwendet:
die Form der Kontrastmittelanreicherung (rund, oval, linear, dendritisch), die
Begrenzung (glatt begrenzt, unscharf begrenzt), eine homogene oder inhomogene
Kontrastmittelanreicherung sowie das Vorliegen oder Nichtvorliegen eines Ring-
enhancements.

Fur ale Areale mit suspekter Anreicherung wurden quantitative Messungen der
Signalintensitdt vor und in der 1., 2., 3. und 4. Messung nach Kontrastmittelgabe erstellt.
Dazu wurde eine ,,Region of interest* (ROI) in den Anteil der Lasion gesetzt, der am
schnellsten und starksten Kontrastmittel aufnahm. Diese dynamische Messung wurde
dokumentiert und in einer Signalintensitétskurve aufgetragen. Das Kurvenprofil zeigt
die Signalintensitdt in Abhangigkeit von der Zeit.

Beurteilt wurden die relative initiale Signalintensitétssteigerung in den ersten 3 Minuten
nach Kontrastmittelgabe und der postinitiale Signalintensitatsverlauf nach Erreichen des

Maximums der K ontrastmittel anreicherung.

3.4 Berechnung der Kontrastmittelanreicherung

Da die gemessene Signalintensitét eines Gewebes von dessen Lokalisation in der Spule
und der Spulenabstimmung abhéngt, wird die relative Signalintensitétszunahme
bezogen auf die Nativmessung berechnet.

3.4.1 Relativeinitiale Signalintensitétssteigerung

Die relative initiale Signalintensitétssteigerung beschreibt die Signalzunahme in den
ersten 3 Minuten, d.h. in den ersten 2 Messungen nach Kontrastmittelgabe, bezogen auf
die Nativmessung.
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Relative Sl initia = (S| km maxkmikm2— Sl kmo) : Slkmo X 100 (%)

Relative Sl jitia - Relative initiale Signalintensitétssteigerung

Sl kmmMaxkmikmz:  Maximum der Signalintensitét der Kontrastmittelanreicherung der
1. und 2. Messung nach Kontrastmittel gabe

Sl kmo: Signalintensitét der Kontrastmittelanreicherung vor der
Kontrastmittelgabe

Bel der initialen Signalintensitétssteigerung wurde unterschieden zwischen
a) initialer Anstieg < 50 %
b) initialer Anstieg 50 — 100 %
C) initialer Anstieg > 100 %.

3.4.2 Postinitialer Verlauf der Signalintensitét der Kontrastmittelanreicherung

Die postinitiale Kontrastmittelanreicherung beschreibt den Verlauf der Signalintensi-
tatskurve nach Erreichen des Maximalwertes der ersten drei Minuten nach Kontrast-
mittel gabe.

Sl posiinitia = (S kma— S Maxkmikm2) @ Sl Maxkmikmz X 100 (%)

Sl posinitial Postinitiale Signalintensitét

Sl kma: Signalintensitdt der Kontrastmittelanreicherung in der 4. Messung
nach Kontrastmittelgabe

Sl Max KM1.KM2 - Maximum der Signalintensitét der Kontrastmittelanreicherung der

1. und 2. Messung nach Kontrastmittelgabe

Bel der postinitialen Anreicherung wurde unterschieden zwischen
a) weiterer Anstieg = mehr as+ 10 %
b) Plateau = zwischen + 10 % und — 10 %
C) Wash-out = weniger als— 10 %.
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3.5 Bespielefir dieKlassifikation nach dem Géttinger Score

3.5.1 Fallbeispiel fur Gottinger Score 3

Bel der 47-jghrigen Patientin fiel in der Mammographie eine zunehmend retraktive
Komponente im Narbenbereich der rechten Mamma bel Zustand nach BET wegen
Mammakarzinoms vor 5 Jahren auf. Die MRT-Untersuchung zeigte einen runden (O
Punkte), glatt begrenzten Herd (0 Punkte) mit homogener Kontrastmittelanreicherung (0
Punkte), starker initidler Kontrastmittelaufnahme (2 Punkte) und plateauformigem
postinitialen Verlauf der SI-Zeit-Kurve (1 Punkt) (Abb. 2).

Die MRT-gestiitzte Vakuumstanzbiopsie ergab ein mafdig differenziertes invasiv

duktales Mammakarzinom (entsprechend einem intramammaren Rezidiv).

MLU Halle-Wittenberg Mean/Curve Calculation Val uelgablea
t:

Evaluation: Subtract

Image Range: inc 64,76-332
ID: 1785

Abb. 2: Fallbeispid fur Gottinger Score 3 (Subtraktionshild, S-Werte, S-Zeit-Kurve)

22



3.5.2 Fallbeispiel fur Gottinger Score 4

Die 56-jahrige Patientin wurde aufgrund unklarer Mammographiebefunde zur MRM
Uberwiesen. Rechtsseitig fiel ein runder (O Punkte), glatt begrenzter Herd (O Punkte) mit
Ringenhancement auf (2 Punkte), der einen initialen SI-Anstieg von 50 % (1 Punkt) und
einen plateauférmigem postinitialen Verlauf der SI-Zeit-Kurve (1 Punkt) aufwies (Abb.
3).

Die MRT-gestltzte Vakuumstanzbiopsie ergab eine Mastitis.

Zusétzlich wurden zwei Herdbefunde der Gegenseite stanzbioptisch abgeklart (hier
nicht abgebildet), die histologisch eine Mastopathie ergaben.

MLU Halle-Wittenberg
1842/02 MACNETOM EXPERT
21-APR-1946 H-PR  VB33D
1

2 002
IMAGE 385
SER 1-8

Evaluation: Subtract

Image Range: inc 64,65-321
Patient Name: ID: 1161

_ I

Abb. 3: Fallbeispiel fir Goéttinger Score 4 (Subtraktionsbild, S-Werte, S-Zeit-Kurve)
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3.5.3 Falbeispie fur Goéttinger Score 5

Die Indikation zur MRM wurde bei der 80-jdhrigen Patientin aufgrund einer
Mamilleneinziehung rechts ohne Korrelat in der Mammographie und Sonographie
gestellt.

Die MRT-Untersuchung zeigte einen irregularen (1 Punkt), unregelméldig begrenzten
Herd (1 Punkt) mit inhomogener Kontrastmittel verteilung (1 Punkt), maligem initialen
SI-Anstieg (87 %, 1 Punkt) und plateauférmigem postinitialen Verlauf der Sl-Zeit-
Kurve (1 Punkt) (Abb. 4).

Die Histologie des Operationspréparates nach MRT-gestitzter Markierung ergab ein gut
differenziertes invasiv duktales Mammakarzinom mit assoziiertem duktalen In-Situ-

Karzinom mit einem guten bis intermediéren Differenzierungsgrad.

MLU Halle-Wittenberg Calculation Value Table
MACNETOM EXPERT ID: 1
H-FR VB33D
+:FAL||

73.
2.
FoV 160%320
96 *256 5
Cor

Evaluation: Subtract

Image Range: inc 64,70-326
Patient Name: ID: 1568

Abb. 4: Fallbeispidl fur Gottinger Score 5 (Subtraktionsbild, S-Werte, S-Zeit-Kurve)
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3.5.4 Fallbeispiel fur Goéttinger Score 6

Bel der 69-jahrigen Patientin fiel ein kugeliger Tastbefund der rechten Mamma auf, der
sonographisch einer Zyste entsprach und mammographisch eine zunehmende
Retraktion kaudal der Raumforderung zeigte. Anamnestisch erwdhnenswert ist eine
Stanzbiopsie mit benignem Befund, die 6 Jahre zurticklag. Die MRM zeigte neben der
Zyste einen runden (0 Punkte), unregelmaliig begrenzten Herd (1 Punkt) mit einem
Ringenhancement (2 Punkte), starkem initialen Sl-Anstieg (2 Punkte) und plateau-
formigem postinitialen Verlauf der SI-Zeit-Kurve (1 Punkt) (Abb. 5).

Die MRT-gestutzte Vakuumstanzbiopsie ergab ein invasives Adenokarzinom mit fokal

lobul&rer Differenzierung.

MLU Halle-Wittenberg Mean/Curve Calculation Value Table
t: ID 2015

1251/03
16-AUG-1933
13:20

11062003 ' mmmmm- ofres
|s g iz
' 3 ).
e ey . . - .
- v ay
b ) y ph 2 A ' g
{ . -y
x : hdl )
. i .. '
: {
» a By o, 4 i
r " [} ! '_ .
. o ! »
R L I S HEN o
» . J PR . A
. « el a - . #
\ e I J
e . v
iF 2 E :
= r
Evaluation: Subtract 3

Image Range: inc 64,71-327
Patient Name: ID: 2015

Abb. 5: Fallbeispiel fir Goéttinger Score 6 (Subtraktionsbild, S-Werte, S-Zeit-Kurve)
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3.5.5 Fallbeispie fur Goéttinger Score 7

Bei der 55-jahrigen Patientin wurde im unteren auf3eren Quadranten der linken Brust ein
Mammakarzinom nach sonographisch gestitzter Biopsie diagnostiziert. Im Rahmen der
praoperativen Ausbreitungsdiagnostik zeigte die Magnetresonanztomographie der Brust
links retromamillér einen weiteren irreguléren (1 Punkt), unregelmaldig begrenzten Herd
(1 Punkt) mit inhomogener Kontrastmittelverteilung (1 Punkt), starkem initialen SI-
Anstieg (2 Punkte) und Wash-Out-Phanomen (2 Punkte) (Abb. 6).

Die MRT-gestitzte Vakuumstanzbiopsie ergab ein gut differenziertes tubuléres
Adenokarzinom. Da es sich hierbei um ein Zweitkarzinom handelte, wurde die Ablatio

mammae empfohlen und durchgefihrt.

MLU Halle-Wittenberg || [ Mean/Curve Calculation Value Table
MACNETOM EXPERT [ : ID: 1019

H-PR  VB33D -
+ i FAL \ | ez | sors |

26-AUG-2002
IMAGE 392
SER 1-8

N

o T
-

-

by
N o
?

5L 2.5
FoV 1607320

96 256 s
Cor

L 116 ||
Evaluation: Subtract C aj|

Abb. 6: Fallbeispiel fir Goéttinger Score 7 (Subtraktionsbild, S-Werte, S-Zeit-Kurve)
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3.6 Ablauf der MRT-gestitzten Vakuumstanzbiopsie

Vorraussetzung fur die MRT-gestitzte Stanzbiopsie ist die Kompression der Brust mit
Kunststoffplatten, eine Oberflachenspule und eine Lokalisationsvorrichtung. Wir
verwenden das von Heywang in unserer Einrichtung entwickelte Kompressionssystem,
das mit mediolateraler Fixierung durch Kunststofflamellenplatten arbeitet (Siemens &
Epoxonic, Munchen) [42, 94]. Durch die Flexibilitét der Lamellen kann mithilfe einer
Spreizvorrichtung jeder beliebige Punkt erreicht werden. Die Punktion wird durch einen
Nadeltréger gefuhrt, der auf eine am Untersuchungstisch befestigten in ale 3 Raum-
richtungen ausrichtbaren MRT-kompatiblen Lokalisationseinheit aufgeschoben ist.

Zur Lokalisation des Befundes werden zunachst eine Nativserie und nach Injektion von
0,15 mmol/kg KG Gd-DTPA eine Postkontrastmittel serie sowie Subtraktionsaufnahmen
angefertigt und anschlief3end die Koordinaten berechnet, die auf die Biopsieeinheit
Ubertragen werden.

Wir verwenden ein 11-Gauge-Mammotome® Vakuumsystem (Biopsys, Irvine, Ca)
(Abb. 7).

Nach Desinfektion der Brust und Lokalanaesthesie mit 2 ml 2 %-iger Xylocitinldsung
und Stichinzision der Haut mit einem Skalpell wird die Fuhrungsnadel in den Befund
eingebracht. Nach Kontrolle auf korrekte Lage wird die Vakuumbiopsienadel auf3erhalb
des Magneten eingebracht. Es werden anschlief3end unter kontinuierlicher Saugung im
Uhrzeigersinn 20 — 24 Gewebezylinder entnommen. Die Nadel verbleibt dabel in situ,
wobei die Gewebezylinder automatisch geborgen werden. Am Ende der MRT-
Vakuumbiopsie kann Uber die Biopsiekanile ein Titanclip zur Markierung der
Biopsiehohle abgesetzt werden.

Nach Entfernung der Biopsienadel folgt abschlief3end eine bildgebende Kontrolle, um
die Biopsiehohle in Korrelation zur Herdposition darzustellen. Ublicherweise erfolgte
nach 24 Stunden nochmals ein Kontrol|-MRT.
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Abb. 7: Lokalisationsvorrichtung mit 11-Gauge-Mammotome®

3.7 Ablauf der MRT-gestitzten Markierung

Die Technik der préoperativen Drahtmarkierung basiert auf den gleichen
Ausstattungskomponenten wie die MRT-gestiitzte Biopsie. Unmittelbar préoperativ
wird der MR-kompatible Draht (Dualok-MR, Bard Inc., Salt Lake City, UT) mit einer
Markierungsnadel anhand der Herdlokalisation mittels einer Fuhrungsschiene an der
Lokalisationseinheit eingebracht. Nach bildgebender Kontrolle der Nadellage wird der
Draht bei korrekter Position nach vorn aus der Nadel entlassen und zweigt sich in 2
Branchen auf, die sich im umgebenden Gewebe verankern. Der Herdbefund sollte vom
Draht durchstochen und aufgefadelt werden, da er dann bei der Operation am sichersten
entfernt wird. Anderenfalls sollten die Branchen dem Herd unmittelbar oder in einer
geringen Entfernung < 1 cm anliegen. Obwohl mit der MRT im Gegensatz zu
mammographisch nachweisbaren Herden kein direkter L&sionsnachwels am
Operationspraparat  moglich ist, erfolgt postoperativ. eine  mammographische
Préparateradiographie, um die Lage des Markierungsmaterials im Praparat beurteilen zu

kdnnen.
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3.8 Statistische Auswertung

Die Durchfiihrung der statistischen Berechnungen erfolgte mit SPSS 17.0 fur Windows.
Zur Prufung auf Unterschiede des Alters der Patientinnen mit malignen und benignen
Befunden wurde der T-Test bei unabhéngigen Stichproben angewandt, nachdem durch
den Kolmogorov-Smirnov-Anpassungstest die Normalverteilung des Alters bestétigt
wurde. Mit dem Mann-Whitney-U-Test wurde die Grofe der benignen und malignen
Befunde untersucht, da bel der Grolde der Befunde keine Normalverteilung vorlag.

Die Zusammenhange der malignen bzw. benignen Befunde mit den Kriterien des
Gottinger Scores, mit den Scoreeinzelkriterien und den BI-RADS-Kategorien wurden
anhand der Kreuztabellenanalyse untersucht. Fir die statistische Untersuchung der
Signifikanz der Unterschiede zwischen malignen und benignen Befunden wurden der
Chi-Quadrat-Test nach Pearson und der exakte Test nach Fisher verwandt.

Da sich fior den Gottinger Score und fur die BI-RADS-Kategorien keine
Normalverteilung zeigte, wurde fir die Prifung der Unterschiede zwischen malignen

und benignen Befunden der Mann-Whitney-U-Test verwandt.

Der positive Vorhersagewert (positive predictive value = ppv) bzw. der negative
Vorhersagewert (negative predictive value = npv) wurden nach folgenden Formeln
berechnet:

e ppv = richtig positive Aussagen / (richtig + falsch positive Aussagen)

e npv = richtig negative Aussagen / ( richtig + falsch negative Aussagen)

Sensitivitdt und Spezifitét ergeben sich aus folgenden Formeln:
e Sengitivitét = richtig positiv / (richtig positiv + falsch negativ)
e Spezifitdt = richtig negativ / (richtig negativ + falsch positiv)

Richtig positiv bedeutet, es war ein maligner Befund in der MRM diagnostiziert worden,
der sich auch in der histologischen Untersuchung bestétigte. Richtig negativ sind Félle,
die in der MRM as benigne eingestuft worden waren und histologisch ebenfalls
benigne waren. Wenn eine Lasion in der MRM als maligne bewertet worden war und
histologisch eine benigne Diagnose gefunden wurde, handelte es sich um einen falsch

positiven Befund. Als falsch negativ wurde ein Befund gewertet, wenn ein benigner
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Befund in der MRM diagnostiziert worden war, und die Histologie eine maligne
Diagnose ergeben hatte.

In der Studienpopulation waren 99 % der Falle mit den Scorestufen 3 bis 7 vorhanden,
die als malignitatsverdachtig eingestuft und deshalb histologisch mittels VB oder
Markierung abgeklart wurden. Félle, die al's benigne bewertet worden waren, kamen in
dieser Studie nicht vor, da bei solchen L&sionen keine histologische Sicherung erfolgt
war. Die Berechnung der Sensitivitdt und Spezifitdt des Gesamtscores ist dadurch aber
nicht moglich, denn es gibt keine Antwort zu den richtig negativen Fallen.

Der ppv fur Malignitat wurde fur das Verfahren der MRT-gestiitzen Vakuumbiopsien
und Markierungen bestimmt als Zahl der markierten malignen Félle dividiert durch die
Gesamtzahl der bioptierten Lasionen.

Fur die Stufen des Gottinger Scores, die Scoreeinzelkriterien und fur die BI-RADS-
Kategorien wurde der ppv jewells als Zahl der malignen Félle dividiert durch die
Gesamtzahl der Félle pro Scorestufe, pro Merkmal sauspragung der Einzelkriterien bzw.
pro BI-RADS-K ategorie berechnet.
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4 Ergebnisse

4.1 Patientinnen

4.1.1 Ein- und Ausschlusskriterien

Im Zeitraum vom 01.01.2002 bis 31.12.2003 wurde in der Klinik fur Diagnostische
Radiologie des Universitétsklinikums Halle (Saale) bei 203 Patientinnen die Indikation
Zu einer MRT-gestitzten Biopsie der Brust gestellt. Bel 26 Patientinnen war zum
Zeitpunkt der geplanten Biopsie keine suspekte Anreicherung mehr nachweisbar. Diese
Patientinnen wurden nicht in die Auswertung eingeschlossen. Von einer Patientin, die
nach einer MRT-gestiitzten Markierung in einem auswartigen Krankenhaus operiert
wurde, lag keine Histologie des Operationsbefundes vor. Diese Patientin wurde
ebenfalls von der Auswertung ausgeschl ossen.

177 Patientinnen wurden in die Auswertung eingeschlossen. Insgesamt 274 Befunde
wurden bioptiert. 95 Patientinnen hatten 1 L&sion, 69 Patientinnen 2 L&sionen, 11
Patientinnen 3 Lasionen und 2 Patientinnen 4 Lasionen, die bioptisch abgeklart wurden
(Abb. 8).

Anzahl der L&sionen je Patientin
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Abb. 8: Anzahl der Lasionen je Patientin

223 Befunde wurden mittels MR-gestiitzter Vakuumbiopsie, 51 Befunde mittels MR-
gestutzter Markierung abgeklart.
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4.1.2 Altersverteilung

177 Patientinnen mit einem Alter zum Zeitpunkt der MR-gestiitzten Intervention von 28
bis 80 Jahren (Median 53 Jahre) wurden in die Auswertung einbezogen.

Der T-Test bei unabhéngigen Stichproben zeigte einen signifikanten Unterschied
zwischen malignen und benignen Befunden beziliglich des Alters (p = 0,011), das heil3t,
die Patientinnen mit malignen Befunden waren signifikant dlter als die Patientinnen mit
benignen Befunden (Tab.4).

Tab.4: Mittelwerte des Alters der Patientinnen mit benignen und malignen Befunden

Histologie | Anzahl Mittelwert | Standardabweichung Sta'r\1/|c!ardfehl er des
ittelwertes
maligne 52 57,38 9,926 1,376
benigne 222 53,25 10,648 0,715

In der Altersklasse der 41-50- und 51-60-jahrigen Frauen erfolgten die meisten MR-
gestutzten Interventionen. Die Haufigkeit maligner Lasionen stieg mit dem
Patientinnenalter bis zur Altersklasse der 61-70-j8hrigen Frauen an (Abb. 9).

Haufigkeit maligner und benigner Lasionen je Altersklasse
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Abb. 9: Haufigkeit maligner und benigner Lasionen je Altersklasse

32



4.2 Indikationen zum MRT und histologische Befunde

Die Indikationen zum MRT umfassten

1. die préoperative Ausbreitungsdiagnostik bei histologisch gesichertem Karzinom
(N = 24 Patientinnen) bzw. bei klinisch hochgradigem Verdacht auf ein
Mammakarzinom (N = 2 Pat.),

2. die Priméartumorsuche bei positiven axillaren Lymphknoten (N = 6 Pat.),

3. den Rezidivausschluss oder Rezidivnachweis bel Patientinnen nach brust-
erhaltender Therapie (BET) (N = 37 Pat.) bzw.

4. den Rezidivausschluss oder Rezidivhachweis bel Patientinnen nach Ablatio
mammae mit oder ohne Wiederaufbau der Brust (N = 15 Pat.).

5. AulRerdem erfolgten MR-tomographische Untersuchungen bel Patientinnen mit
mammographischem Befund in nur 1 Ebene (N = 18 Pat.),

6. bel Problemen in der konventionellen Diagnostik, die Mammographie,
Sonographie und Klinik umfassten (N = 69 Pat.) sowie

7. bel Patientinnen mit einem erhohten familidren Risiko (N = 6 Pat.).

Bel den Lasionen in der préaoperativen Ausbreitungsdiagnostik zeigte sich eine
Malignomrate von insgesamt 32 % (Malignomrate bei ipsilateralem Tumorsitz 27 %,
Malignomrate bei kontralateralem Tumorsitz 5 %). Die Malignomrate bel ausschliefdlich
MR-tomographisch nachweisbaren Lasionen in der praoperativen Ausbreitungs-
diagnostik betrug 25 % (s. Kap. 4.2.1).

Bel der Primartumorsuche bei tumorbefallenen axillaren Lymphknoten konnten 2
Karzinome (18 %) histologisch gesichert werden. Eine Malignomrate von 16 % zeigte
sich bei den Patientinnen mit Mammakarzinomanamnese nach brusterhaltender
Therapie, eine Malignomrate von 9 % bel den Patientinnen mit Mammakarzinom-
anamnese nach Ablatio mammae.

Bei mammographischem Befund in nur 1 Ebene konnte durch die MR-gestiitzte
Intervention bei 18 % der Lasionen ein Malignom histologisch gesichert werden. Bei
Problemen in der konventionellen Diagnostik zeigte sich bei 20 % der Lasionen ein
Malignom. Bei den Patientinnen mit erhohtem familidren Risiko konnte 1 Karzinom

von 14 untersuchten L &sionen gesichert werden (Malignomrate 7 %) (Abb. 10).
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Indikationen zum MRT und Anzahl maligner Lasionen
O Anzahl Patientinnen O Gesamtzahl Lisionen B Anzahl maligner Lasionen
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Abb. 10: Indikationen zum MRT und Anzahl maligner Lasionen

4.2.1 Préoperative Ausbreitungsdiagnostik

Bel 24 Patientinnen mit stanzbioptisch gesichertem Mammakarzinom, bei denen die
Biopsie sonographisch bzw. mammographisch gestitzt erfolgte, sowie bel 2 Patien-
tinnen mit klinisch hochgradigem Verdacht auf ein Mammakarzinom wurde eine
Mamma-MRT zur Ausbreitungsdiagnostik durchgefihrt.

Hierbei wurden 40 Lasionen detektiert (zusétzlich zu den bereits histologisch
gesicherten Karzinomen), die MR-tomographisch gestitzt bioptiert wurden (Tab. 5).
Von den 13 diagnostizierten malignen Befunden waren 9 Befunde ipsilateral lokalisiert,
wobei hier bel einer Patientin 2 maligne Herdbefunde (ein invasiv duktales
Mammakarzinom und ein DCIYS) ipsilateral (neben dem bereits gesicherten Karzinom)
diagnostiziert werden konnten. Bei dieser Patientin sowie 6 weiteren Patientinnen mit
jewells einem zusdtzlichen ipsilateralen malignen Befund erfolgte eine Ablatio
mammae (bel multizentrischem Karzinomsitz).

Bel ener Patientin war nach neoadjuvanter Chemotherapie mammographisch kein
Herdbefund mehr nachweisbar. Hier erfolgte die brusterhaltende Therapie nach MR-
gestutzter Markierung des Restbefundes, histologisch zeigte sich ein invasiv duktales
Karzinom. Bei 2 Patientinnen konnte kontralateral ein maligner Befund nachgewiesen

werden. Bei 2 Patientinnen bestétigte sich mittels MR-gestiitzter Biopsie der klinische



Karzinomverdacht. Bei einer dieser Patientinnen wurde zusétzlich ipsilateral eine
atypisch duktale Hyperplasie nachgewiesen, hier erfolgte zunéachst die brusterhaltende
Therapie, anschlieffend wegen Non-in-sano-Resektion die Ablatio mammae. Bei der 2.
Patientin war der 2. Herd benigne. Von den 13 diagnostizierten malignen Lasionen
waren 10 allein durch die Magnetresonanztomographie aufgefallen. Dies entspricht
einer Malignomrate von 25 % bei ausschliefdlich MR-tomographisch nachweisbaren

Lasionen in der préoperativen Ausbreitungsdiagnostik.

Tab. 5: Histologische Befunde bei préoperativer Ausbreitungsdiagnostik

Histologie Anzahl der Herde %
Gesamt 40 100
Invasiv duktales Karzinom 9 22
. Duktales Carcinomain situ 3 -
Maligne (DCIS)
Lobuléres Carcinomain situ 1 3
(LCIS)
Atypisch duktale
: 3 7
Hyperplasie (ADH)
Atypisch lobuléare 3 7
B3-Lasionen Hyperplasie (ALH)
Flache epitheliale Atypie 1 3
(FEA)
Papillom 1 3
Proliferative Ver-
_ anderungen/ Mastopathie 14 35
Benigne Fibroadenome 4 10
Lymphknoten 1 3

Von den 8 diagnostizierten atypischen Verdnderungen waren bei einer Patientin 2 Herde
ipsilateral lokalisiert (je ein Herd einer ADH und ein Herd einer ALH). Bei vorab durch
sonographisch gestitzte Stanzbiopsie diagnostiziertem invasiv duktalen Mamma-
karzinom in der gleichen Brust erfolgte hier die Ablatio mammae.

Die weiteren bioptierten Herde stellten sich histologisch als Papillom (1 Herd), Fibro-
adenome (4 Herde), Lymphknoten (1 Herd) und Mastopathie (14 Herde) dar (Abb. 11).
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Histologische Befunde bei praoperativer
Ausbreitungsdiagnostik

W Maligne, ipsilateral, N=9

O Maligne, kontralateral, N=2

O Maligne, Klinisch suspekt, N=2
O B3-Lasionen, N=8

O Fibroadenome, N=4

O Lymphknoten, N=1

O Mastopathie, N=14

Abb. 11: Histologische Befunde bei praoperativer Ausbreitungsdiagnostik

Insgesamt wurde durch die préoperative Ausbreitungsdiagnostik bei 9 Patientinnen (35
%) mit insgesamt 12 L &sionen die Indikation zur Ablatio mammae gestellt (Abb. 12).

Anzahl der Patientinnen mit Ablatio bei praoperativer
Ausbreitungsdiagnostik

W Ablatio bei ipsilateralem
Zweitherd (Malignom), N=7

O Ablatio bei ipsilateralem
Zweitherd (ADH), N=2

O Brusterhaltende Therapie,
N=17

Abb. 12: Anzahl der Patienten mit Ablatio nach pré&operativer Ausbreitungsdiagnostik
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4.2.2 Primértumorsuche

Bel 6 Patientinnen mit histologisch gesicherten axillaren Lymphknotenmetastasen
erfolgte eine Mamma-MRT zur Primartumorsuche.

Es konnten 11 aufféllige Befunde nachgewiesen werden, von denen sich 2 als maligne
herausstellten (ein undifferenziertes Mammakarzinom, ein invasiv lobuléres Mamma-
karzinom). Bei einer Patientin zeigte sich ein benigner Befund (Fibroadenom), nach 4
Jahren konnte durch eine Segmentresektion nach mammaographischer Markierung ein 6
mm grof3es invasiv duktales Mammakarzinom histol ogisch gesichert werden.

Die weiteren bioptierten Herde stellten sich histologisch as Lymphknoten (1 Herd) und
Mastopathie (7 Herde) dar (Abb. 13).

Histologische Befunde bei Prim&rtumorsuche

W Malignome, N=2
O Fibroadenom, N=1
O Lymphknoten, N=1
O Mastopathie, N=7

Abb. 13: Histologische Befunde bei Primértumorsuche

4.2.3 Nach brusterhaltender Therapie (BET)

Bel 37 Patientinnen mit Mammakarzinom bzw. In-situ-Karzinom in der Anamnese, die
brusterhaltend operiert und nachbestrahlt worden waren, erfolgte eine Mamma-MRT.
Hier zeigten sich insgesamt 64 suspekte Befunde, von denen 50 ipsilateral (im Bereich
der operierten Brust) lokalisiert waren und 14 Befunde in der nicht operierten Brust.
Von den 64 suspekten Befunden wurden 8 Befunde bei 6 Patientinnen histologisch als
invasiv duktales Mammakarzinom in der operierten Brust beschrieben und sind somit

als intramammare Rezidive zu werten. 2 dieser 6 Patientinnen hatten jeweils 2 Herde
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ipsilateral. Die Rezidive traten bel einer Patientin nach 18 Monaten, bei einer Patientin
nach 2 Jahren, bei 2 Patientinnen nach 4 Jahren und bei 2 Patientinnen nach 5 Jahren
auf. Eine Patientin hatte ipsilateral einen Herd eines CLIS. Diese Patientin wurde 7
Jahre zuvor an einem DCIS operiert. Bel einer Patientin wurde kontralateral ein DCIS
nachgewiesen. Der Zeitpunkt der Primérdiagnose eines invasiv duktalen Karzinoms lag
bei dieser Patientin 2 Jahre zurtick.

Nach brusterhaltender Therapie wurden ausserdem 2 Herde mit ALH diagnostiziert: bei
einer Patientin ipsilateral nach operiertem Carcinoma lobulare in situ (nach 2 Jahren),
bei einer Patientin im Bereich der kontralateralen Brust 2 Jahre nach operiertem DCIS.
Die weiteren bioptierten Herde bei ipsilateraler Lokalisation stellten sich histologisch
als Papillome (2 Herde), Fibroadenome (3 Herde), Mastitis (2 Herde), Narbengewebe (9
Herde), Lymphknoten (4 Herde), Fettgewebsnekrose (1 Herd) und Mastopathie (19
Herde) dar (Abb. 14).

Die weiteren bioptierten Herde bei kontralateraler Lokalisation umfassten 2 Fibro-
adenome, 2 tubulére Adenome, 2 Lymphknoten sowie 6 Herde mit Mastopathie (Abb.
15).

Histologische Befunde nach BET (ipsilateral)

| Invasiv duktales Karzinom, N=8
m CLIS, N=1

O ALH, N=1

O Papillome, N=2

O Fibroadenome, N=3

O Mastitis, N=2

O Narbengew ebe, N=9

@ Lymphknoten, N=4

| Fettgew ebsnekrose, N=1

O Mastopathie, N=19

Abb. 14: Histologische Befunde nach brusterhaltender Therapie (ipsilateral)
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Histologische Befunde nach BET (kontralateral)

O DCIS, N=1
OALH, N=1

0O Fibroadenome, N=2

O Tubuléres Adenom, N=2
O Lymphknoten, N=2
O Mastopathie, N=6

Abb. 15: Histologische Befunde nach brusterhaltender Therapie (kontralateral)

4.2.4 Nach Ablatio mammae mit oder ohne Brustwiederaufbau

Bei 15 Patientinnen mit Mammakarzinom bzw. In-situ-Karzinom in der Anamnese, die
eine Ablatio mammae mit oder ohne Brustwiederaufbau erhalten hatten, erfolgte eine
Mamma-MRT. Hier zeigten sich insgesamt 22 suspekte Befunde, von denen 2 Herde
histologisch as invasiv duktales Mammakarzinom beschrieben wurden. Diese beiden
Herde wurden bei einer Patientin in der kontralateralen Brust gefunden und sind als
kontralaterales Rezidiv zu werten. Histologisch zeigte sich ein invasiv duktales
hormonrezeptornegatives Mammakarzinom in beiden Herden. Die Primérdiagnose eines
invasiv duktalen hormonrezeptornegativen Mammakarzinoms wurde 3 Jahre zuvor in
der kontralateralen Brust gestellt, die Patientin erhielt eine Mastektomie und Axilla
dissektion. 2 Jahre nach der Priméroperation wurde ein Lokalrezidiv im Bereich der
Ablationarbe diagnostiziert, operiert und bestrahlt.

Die weiteren bioptierten Herde stellten sich histologisch al's Fibroadenome kontral ateral
(2 Fibroadenome bei 1 Patientin), Papillom kontralateral (1 Herd), unspezifische
Lymphknoten kontralateral (2 Lymphknoten bei 1 Patientin) sowie Narbengewebe
ipsilateral (2 Herde bei 1 Patientin, die 2 Jahre zuvor eine Ablatio mit Wiederaufbau mit
L atissimus-dorsi-Lappenplastik ohne Implantat erhielt), Mastopathie kontralateral (11
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Herde bei 9 Patientinnen) und chronisch unspezifische periduktale Mastitis kontral ateral
(2 Herde bei 2 Patientinnen) dar (Abb. 16).

Histologische Befunde bei Zustand nach Ablatio mammae

W Invasiv duktale Karzinome
kontralateral, N=2

O Fibroadenome kontralateral,
N=2
O Papillom kontralateral, N=1

@ Lymphknoten kontralateral,

11 N=2

O Narbengew ebe ipsilateral,
N=2

0O Mastitis kontralateral, N=2

O Mastopathie kontralateral,
N=11

Abb. 16: Histologische Befunde bei Zustand nach Ablatio mammae

4.2.5 Mammographischer Befund in nur 1 Ebene

Bel 18 Patientinnen mit mammographisch auffélligem Befund in nur 1 Ebene erfolgte
eine Mamma-MRT. Hier zeigten sich MR-tomographisch insgesamt 28 suspekte
Befunde, von denen 5 Herde maligne waren: bei einer Patientin wurden 3 Herde eines
invasiv duktalen Mammakarzinoms in 1 Brust diagnostiziert, bei einer Patientin 1 Herd
eines invasiv duktalen Mammakarzinoms und bei einer weiteren Patientin 1 Herd eines
DCIS.

Die weiteren bioptierten Herde stellten sich histologisch als ALH (2 Herde), myoides
Hamartom der Mamma (sogenannter Adenosetumor mit glattmuskul&rer Stromatrans-
formation, 1 Herd), Papillom (1 Herd), chronisch unspezifische Mastitis (1 Herd) und
Mastopathie (18 Herde) dar (Abb. 17).
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Histologie bei mammographischem Befund in 1 Ebene

M| Invasiv duktale Karzinome, N=4

@ DCIS, N=1

O ALH, N=2

0O Myoides Hamartom, N=1

O Papillom, N=1

O Mastitis, N=1

0O Mastopathie, N=18

Abb. 17: Histologie bei mammographischem Befund in 1 Ebene

4.2.6 Probleme in der konventionellen Diagnostik (Mammographie, Sonographie und
Klinik)
Bel 69 Patientinnen mit Problemen in der konventionellen Diagnostik, die Mammo-
graphie, Sonographie und Klinik umfassten, erfolgte eine Mamma-MRT.
Hier zeigten sich MR-tomographisch 95 suspekte Befunde, die bioptiert wurden.
Insgesamt konnten 19 maligne Befunde diagnostiziert werden. 7 Patientinnen hatten ein
invasiv duktales Mammakarzinom (9 Herde), davon 2 Patientinnen jeweils 2 Herde (bei
1 Patientin konnten 2 Herde eines invasiv duktalen Mammakarzinoms ipsilatera
nachgewiesen werden, 1 Patientin hatte beidseits je 1 Herd eines invasiv duktalen
Mammakarzinoms). 1 Patientin mit enem durch MR-gestitzte Stanzbiopsie
nachgewiesenem Mammakarzinom hatte ipsilateral noch einen Herd mit DCIS. 4
weitere Patientinnen hatten jeweils 1 Herd mit DCIS. Bel einer dieser Patientinnen
wurde zuvor mittels MRT-gestiitzter Vakuumbiospie eine ADH gesichert, im
Operationspraparat nach weiter Exzison nach MR-gestitzter Markierung zeigte sich
nun ein duktales Carcinoma in situ. Bei 2 Patientinnen konnte durch MR-gestitzte
Biopsie jeweils ein invasiv |obuld&res Mammakarzinom nachgewiesen werden.
Von den 3 diagnostizierten CLIS hatte 1 Patientin 2 Herde ipsilateral.
Die weiteren bioptierten Herde stellten sich histologisch als ADH (1 Herd), flache
epitheliadle Atypie (FEA, 1 Herd), ALH (1 Herd), Papillome (6 Herde), Fibroadenome
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(9 Herde), chronisch unspezifische Mastitis/ Retentionsmastitis (7 Herde), unspezifische
Lymphknoten (4 Herde), Fettgewebsnekrose (1 Herd) und Mastopathie (46 Herde) dar
(Abb. 18).

Histologische Befunde bei MRT aufgrund von unklaren Befunden in der
konventionellen Diagnostik

| Invasiv duktale Karzinome, N=9
O Invasiv lobulare Karzinome, N=2
m DCIS, N=5

o CLIS, N=3

O ADH, N=1

@ FEA, N=1

B ALH, N=1

O Papillome, N=6

0O Fibroadenome, N=9

0O Mastitis, N=7

@ Lymphknoten, N=4

O Fettgew ebsnekrose, N=1

0O Mastopathie, N=46

Abb. 18: Histologische Befunde bei MRT aufgrund von unklaren Befunden in der

konventionellen Diagnostik

Bel den 69 Patientinnen mit Problemen in der konventionellen Diagnostik zeigte sich

bei 5 Patientinnen eine blutige Mamillensekretion. Hier konnten histologisch bel 1

Patientin 2 Herde eines invasiv duktalen Mammakarzinoms nachgewiesen werden. Bei

den weliteren Patientinnen zeigte sich histologisch je 1 Herd einer Retentionsmastitis, 1

Herd einer Mastopathie, 1 Papillom und 1 Fibroadenom.

Eine Mamma MRT wurde aus weiteren folgenden Griinden durchgefihrt:

- asymmetrische Verdichtung bzw. Architekturstérung in der Mammographie (N = 11),

- MRT- Kontrolle nach vorausgegangener MRT-Untersuchung bzw. vorausgegangener
MRT- Vakuumbiopsie (N = 20),

- mammographisch eingeschrankte Beurteilbarkeit wegen dichten Drisengewebes
(N=4),

- Mamillenretraktion (N = 4),

- prépectoraler Herd in der Mammaographie, aufgrund dessen Lage keine
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mammographisch gestiitzte Stanzbiopsie moglich war (N = 2),

- mammographisch unklarer Herd (N = 14),

- sonographisch suspekter Herd, der zum Zeitpunkt der geplanten sonographisch
gestutzten Stanzbiopsie nicht mehr nachweisbar war (N = 3), bzw. die sonographisch
gestiitzte Stanzbiopsie war nicht représentativ (N = 1),

- durch mammographisch gestiitzte Vakuumbiopsie gesichertes DCIS, die Lasion war
zum Zeitpunkt der geplanten mammographisch gestiitzten Stanzbiopsie nicht mehr
nachweisbar (N = 1),

- Schmerzen im Bereich der Mammae (N = 2),

- rezidivierende Mastitis nonpuerperalis (N = 1),

- Tastbefund ohne sonographisches oder mammaographisches Korrelat (N = 1).

4.2.7 Erhohtes familidres Risiko

Bel 6 Patientinnen mit erhohtem familidren Risko wurde eine Mamma-MRT
durchgefuhrt. Hier zeigten sich 14 suspekte Befunde, von denen 1 Befund maligne war
(invasiv tubuléres Karzinom). Bei der Patientin mit dem invasiv tubul&ren Karzinom
konnte weiterhin in der gleichen Brust ein tumorfreier Lymphknoten histologisch
nachgewiesen werden (nach Exzision nach MRT- Markierung).

Die weiteren bioptierten Herde stellten sich histologisch ds ADH (1 Herd),
Fibroadenome (2 Herde bei 1 Patientin) und Mastopathie (9 Herde) dar (Abb. 19).

Histologische Befunde bei erh6htem familidren Risiko

1 B Invasiv tubulares Karzinom,
o L;mphknoten, N=1
O ADH, N=1

O Fibroadenome, N=2

O Mastopathie, N=9

Abb. 19: Histologische Befunde bei erhthtem familidren Risiko



4.2.8 Histologie der untersuchten Lasionen, Gesamtibersicht

Histologisch zeigten sich 52 (19 %) maligne Lasionen und 222 (81 %) benigne
Lasionen (Tab. 6). Die Anzahl ausschliefdlich MR-tomographisch nachweisbarer
maligner Lasionen betrug 48 (18 %).

Tab. 6: Histologie der 274 Lasionen

Histologie Anzahl
Invasiv duktales Karzinom 29
Invasiv lobuléres Karzinom 3
_ Invasiv tubulédres Karzinom

Maligne : : :
Undifferenziertes Karzinom 1
Duktales Carcinomain situ 10
Lobuléres Carcinomain situ 5
Atypisch duktale 5
Hyperplasie
Atypisch lobuldre 3

B3-Lasonen Hyperplasie
Flache epitheliale Atypie 2
Papillom 11
Proliferative Veranderungen/ 130
Mastopathie
Fibroadenom 23
Entziindung 12

Benigne Lymphknoten 16
Narbe 10
Tubuléres Adenom
Fettgewebsnekrose 2
Myoides Hamartom
Summe 274

a) Maligne Befunde

Die 29 invasiv duktalen Karzinome wurden bei 25 Patientinnen nachgewiesen. 3
Patientinnen hatten jeweils 2 invasive Herde ipsilateral, eine Patientin hatte beidseits ein
invasiv duktales Mammakarzinom, bei einer Patientin wurden 3 Herde eines invasiv
duktalen Mammakarzinoms ipsilateral gefunden. Die 5 lobuléren In-situ-Karzinome
wurden bei 4 Patientinnen diagnostiziert. 1 Patientin hatte 2 CL1S-Herde ipsilateral.




Die 4 invasiv tubuléren Karzinome wurden bel 3 Patientinnen gefunden. 1 Patientin
hatte 2 Herde des invasiv tubuldren Mammakarzinoms ipsilateral.

Von den 10 Lasionen mit DCIS war bel einer Patientin in der MRT-gestitzten VB
zunéchst eine ADH diagnostiziert worden. Im Operationspréparat zeigten sich weitere
Antelle intraduktaler atypischer Epithelproliferationen, so dass schliefflich die Diagnose
eines DCIS gestellt wurde. Insgesamt zeigten sich 4 Féle eines gering differenzierten
DCIS, 4 Fédle eines madig differenzierten DCIS und 2 Féle enes schlecht
differenzierten DCIS. In 7 von 10 Féallen war im Operationspréparat ein multifokaler (N
= 3) bzw. ausgedehnter (N = 1) Befund nachweisbar mit Erreichen der Resektionsrander
(N = 3), sodass bei 3 Patientinnen eine Nachresektion und bei 3 Patientinnen eine

Ablatio mammae erfolgen mussten.

b) B3-Léasionen

Von den N = 36 B3-Lasionen wurden bei 1 Patientin ipsilateral je 1 Herd einer ADH
und 1 Herd einer ALH gefunden. Bei vorab durch sonographisch gestiitzte Stanzbiopsie
diagnostiziertem invasiv duktalen Mammakarzinom in der gleichen Brust erfolgte hier
die Ablatio mammae.

c) Benigne Befunde

Die 23 Fibroadenome wurden bei 22 Patientinnen gefunden. Bei 1 Patientin wurden
ipsilateral 2 Fibroadenome nachgewiesen. Die 16 Lymphknoten konnten bel 14
Patientinnen gefunden werden. Bel 1 Patientin zeigten sich ipsilateral 2 Lymphknoten,
bei 1 Patientin beidseits je 1 Lymphknoten. Alle Lymphknoten befanden sich intra-
mammar und waren tumorfrei. Bei 1 Patientin der 10 Patientinnen mit Narbengewebe
konnten stanzbioptisch 3 Lasionen mit Narbengewebe nachgewiesen werden.

4.3 GrofRe der bioptierten Befunde

Die in den MRT-Bildern gemessene Grél3e der bioptierten Befunde betrug zwischen 3
und 70 mm (Mittelwert 10,5 mm, Median 10 mm).

Die malignen Befunde hatten eine Grofze von 4 bis 70 mm (Mittelwert 13,8 mm,
Median 10 mm).

Der Mittelwert der Grolde der benignen Befunde betrug 9,9 mm, mit einer minimalen

Grof3e von 3 mm bis zu einer maximalen Groéf3e von 60 mm (Median 9 mm).
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Mit dem Kolmogorov-Smirnov-Anpassungstest zeigte sich keine Normalverteilung bei
der GroRRe der bioptierten malignen Befunde und der Groéf3e der bioptierten benignen
Befunde.

Der Mann-Whitney-U-Test zeigte einen signifikanten Unterschied zwischen der Grof3e
der malignen und der Grof3e der benignen Befunde (p = 0,036) (Tab. 7).

Tab. 7: Mann-Whitney-U-Test zur Beurteilung des Unter schiedes zwischen der Grofie
der malignen und der Grof3e der benignen Befunde

Grof3e des Herdes (mm)

Histologie | Mittelwert | Standardabweichung | Median
maligne | 13,76 13,407 10,00
benigne | 9,88 6,750 9,00
Insgesamt | 10,54 8,342 10,00

Statistik fiir Test®(a. Gruppenvariable: Histologie gruppiert)

Grof3e des Herdes (mm)
Mann-Whitney-U 3484,000
Wilcoxon-W 25220,000
Z -2,098
Asymptotische Signifikanz (2-seitig) | 0,036

Die segmentalen Anreicherungen hatten eine Grofe von 10 bis 60 mm (Mittelwert 25,5
mm, Median 20 mm).
Die duktalen Anreicherungen hatten eine Grof3e von 8 bis 70 mm (Mittelwert 21 mm,

Median 18 mm).
Der Mittelwert der Groéfe der Herdbefunde betrug 8,4 mm, mit einer minimalen Grofe

von 3 mm bis zu einer maximalen Grof3e von 20 mm (Median 8 mm).
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4.4 M R-tomogr aphische Beurteilung

4.4.1 Konfiguration der kontrastmittelanreichernden Lasionen

Von den 274 histologisch untersuchten Lasionen, die in den Jahren 2002 bis 2003
MRT-gestitzt bioptiert wurden, konnten zur Auswertung von 161 Herden
Signalintensitatskurven aus dynamischen Messungen erstellt werden. 106 Herdbefunde
wurden bioptiert, bei denen zum Zeitpunkt der Intervention Fremd-MRT-Bilder aus
anderen Einrichtungen vorlagen. Zum Zeitpunkt unserer Auswertung konnten keine
Signalintensitatskurven erstellt werden.

Bel 7 Herdbefunden, bei denen die MRT-Untersuchungen in unserer Klinik erfolgten,
war aufgrund von Bewegungsartefakten keine dynamische Auswertung moglich.
Insgesamt wurden in der Auswertung 161 Falle mit dynamischen Messungen
berticksichtigt.

Von den 161 Lasionen stellten sich 12 Lasionen mit duktaler Anreicherung dar: 3
maligne Befunde entsprachen histologisch einem DCIS, 1 maligner Befund entsprach
einem invasiv duktalen Karzinom; 8 benigne Befunde entsprachen Mastopathien (N =
5), einer ADH (N = 1), einer Mastitis (N = 1) sowie Narbengewebe (N = 1).

16 Lasionen mit segmentaler Anreicherung stellten sich histologisch als N = 2 DCIS
und N = 1 CLIS, sowie N = 13 benigne Befunde (N = 10 Mastopathien, N = 1
Entziindung, N =1 ALH, N = 1 Narbengewebe) dar.

Von den N = 133 Herdbefunden waren N = 113 benigne und N = 20 maligne.
Bemerkenswert ist, dass ale invasiven Karzinome as Herdbefund oder duktale

Anreicherung imponierten und keine segmentale Anreicherung zeigten.

4.4.2 Auswertung der Gottinger Score — Einzelkriterien

161 Lasionen wurden nach dem Gottinger Score klassifiziert.

Den folgenden modifizierten Kontingenztabellen (Tab. 8 bis Tab. 13) sind die absoluten
und relativen Haufigkeiten der Merkmalsausprégungen fur die Einzelkriterien des
Gottinger Scores zu entnehmen. Der Prozentsatz in Position (a) der Tabellenzellen
bezieht sich auf die Spaltensumme als Grundwert und gibt an, mit welcher relativen
Haufigkeit die benignen bzw. die maignen Lasonen die jewellige
Merkmalsausprdgung aufwiesen. Der Prozentsatz in Position (b) der Tabellenzellen

bezieht sich auf die Zeilensumme as Grundwert und ist damit der Vorhersagewert fir
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Malignitdt der jeweiligen Merkmalsauspragung. In der Spalte der benignen Befunde ist

dies der negative und in der Spalte der malignen Befunde der positive Vorhersagewert.

Tab. 8: Modifizierte Kontingenztabelle fir das Scorekriterium Lasionsform

Anzahl BenigneLéasionen | Maligne Lasionen Zeilensumme
()% (b)%
Scorepunktwert 0 105 9
114

78 92 | 35 8
Scorepunktwert 1 30 17 47

22 64 | 65 36
Spaltensumme 135 26 161

()% bedeutet Prozentsatz in Bezug auf Spaltensumme
(b)% bedeutet Prozentsatz in Bezug auf Zeilensumme = npv fur Malignitét bei benignen Lasionen und ppv fir

Malignitét bei malignen L&sionen

Scorepunktwert 0 steht fir rund, oval, polygonal, linear

Scorepunktwert 1 steht fur sternférmig, spikuliert, dendritisch

Tab. 9: Modifizierte Kontingenztabelle fir das Scorekriterium Lasionsbegrenzung

Anzahl BenigneLé&sionen | Maligne Lasionen Zeilensumme
(@)% (b)%
Scorepunktwert 0 47 3 50
35 94| 12 6
Scorepunktwert 1 88 23 111
65 79 | 88 21
Spaltensumme 135 26 161

(a)% bedeutet Prozentsatz in Bezug auf Spaltensumme
(b)% bedeutet Prozentsatz in Bezug auf Zeilensumme = npv fur Malignitét bei benignen Lasionen und ppv fur

Malignitét bei malignen L&sionen

Scorepunktwert 0 steht fur scharf begrenzt

Scorepunktwert 1 steht flr unscharf begrenzt




Tab. 10: Modifizierte Kontingenztabelle flr das Scorekriterium Kontrastmittel-

verteilung
Anzahl BenigneL&sionen | Maligne Lasionen Zeilensumme
(8% (b)%
Scorepunktwert 0 93 7 100
69 93| 27 7
Scorepunktwert 1 39 15 54
29 72 | 58 28
Scorepunktwert 2 3 4 7
2 43 | 15 57
Spaltensumme 135 26 161

(a)% bedeutet Prozentsatz in Bezug auf Spaltensumme

(b)% bedeutet Prozentsatz in Bezug auf Zeilensumme = npv fur Malignitét bei benignen Lasionen und ppv fur
Malignitét bei malignen Lasionen

Scorepunktwert 0 steht fiir homogene oder septierte KM-Anreicherung

Scorepunktwert 1 steht fir inhomogene KM-Anreicherung

Scorepunktwert 2 steht fir randsténdige/ ringférmige KM-Anreicherung

Tab. 11: Modifizierte Kontingenztabelle fur das Scorekriteriuminitialer S-Anstieg

Anzahl BenigneLé&sionen | Maligne Lasionen Zeilensumme
(8% (b)%
Scorepunktwert 0 2 1 3
1 67| 4 33

Scorepunktwert 1 21 3 24

16 88| 11 12
Scorepunktwert 2 112 22 134

83 84 | 85 16
Spaltensumme 135 26 161

(a)% bedeutet Prozentsatz in Bezug auf Spaltensumme

(b)% bedeutet Prozentsatz in Bezug auf Zeilensumme = npv fur Malignitét bei benignen Lésionen und ppv fur
Malignitét bei malignen Lasionen

Scorepunktwert 0 steht fir <50 % initialer SI-Anstieg

Scorepunktwert 1 steht fir 50 — 100 % initialer SI-Anstieg

Scorepunktwert 2 steht fir > 100 % initialer SI-Anstieg
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Tab.12: Modifizierte Kontingenztabelle fir das Scorekriterium postinitialer S-Zeit-

Verlauf

Anzahl BenigneL&sionen | Maligne Lasionen Zeilensumme
(8% (b)%
Scorepunktwert 0 44 5 49

33 90 | 19 10
Scorepunktwert 1 87 18 105

64 83| 69 17
Scorepunktwert 2 4 3 7

3 57| 12 43

Spaltensumme 135 26 161

(a)% bedeutet Prozentsatz in Bezug auf Spaltensumme

(b)% bedeutet Prozentsatz in Bezug auf Zeilensumme = npv fur Malignitét bei benignen Lésionen und ppv fur

Malignitét bei malignen L&sionen

Scorepunktwert 0 steht fiir kontinuierlich steigende Signalintensitét (> 10 %)
Scorepunktwert 1 steht fir plateauférmige Sl-Zeit-Kurve (-10 % < x < 10 %)
Scorepunktwert 2 steht fiir Auswascheffekt (< -10 %)

Tab.13: Absolute Haufigkeit der Merkmal sauspragungen flr jedes Scorekriterium,

gegliedert nach benignen und malignen Diagnosen und jeweiliger ppv fur Malignitat

Scorekriterium Score- Benigne Maligne Fallzahl ppv
Punktwert Lasionen Lasionen gesamt
Lasionsform 0 105 9 114 8
1 30 17 47 36
L &sionsbegrenzung 0 47 3 50 6
1 88 23 111 21
KM-Anreicherung 0 93 7 100 7
1 39 15 54 28
2 3 4 7 57
Initialer SI-Anstieg 0 2 3 33
1 21 3 24 12
2 112 22 134 16
Postinitialer SI- 0 44 5 49 10
Verlauf 1 87 18 105 17
2 4 3 7 43
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Fur die Untersuchung des Zusammenhangs zwischen den Scoreeinzelkriterien und der
Histologie (benigne, maligne) wurde der Chi-Quadrat-Test nach Pearson angewandt.
Hier zeigte sich ein signifikanter Zusammenhang zwischen Malignitét und irregul drer
Lasionsform (p < 0,001), zwischen Malignité und unscharfer Lasionsbegrenzung (p =
0,013) und zwischen Malignitéat und inhomogener bzw. randsténdiger Kontrastmittel-
verteilung (p < 0,001). Zwischen Malignitdt und initiallem Signalintensitétsanstieg
zeigte sich kein signifikanter Zusammenhang (p = 0,638). Sowohl bei den benignen
Befunden als auch bei den malignen Befunden hatte eine hohe Anzahl an Lasionen eine
initiale SI-Steigerung von Uber 100 %. Auch zwischen Malignitdt und postinitialem
Signalintensitétsverlauf zeigte sich kein signifikanter Zusammenhang (p = 0,08). Hier
lief? sich eine Tendenz dahingehend nachweisen, dass der Anteill maligner Lasionen mit
plateauférmigem Kurvenverlauf und Wash-out-Phanomen (81 %) grofder war als der
Anteil benigner Lasionen mit plateaufdrmigem Kurvenverlauf und Wash-out-Ph&nomen
(67 %).

4.4.3 Auswertung des Gesamt-Gottinger-Scores
Tab.14: Modifizierte Kontingenztabelle der Géttinger Scorestufen

Anzahl BenigneL&sionen | Maligne L&sionen Zeilensumme
(% (b)%
Scorepunktwert 2 2 0 2
2 100 | O 0
Scorepunktwert 3 65 6 71
48 92 | 23 8
Scorepunktwert 4 42 2 44
31 %5 | 8 5
Scorepunktwert 5 20 6 26
15 77 | 23 23
Scorepunktwert 6 6 12
4 50 | 23 50
Scorepunktwert 7 0 6 6
0 0123 100
Scorepunktwert 8 0 0 0
0 0] 0 0
Spaltensumme 135 26 161

(2)% bedeutet Prozentsatz in Bezug auf Spaltensumme
(b)% bedeutet Prozentsatz in Bezug auf Zeilensumme = npv fur Malignitét bei benignen Léasionen und ppv fur
Malignitét bei malignen L&sionen
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In der Scorestufe 2 kamen keine malignen Befunde vor. 92 % der Befunde in der
Scorestufe 3 und 95 % der Befunde in der Scorestufe 4 waren benigne. In der Scorestufe
5 waren 77 % der Befunde benigne und 23 % der Befunde maligne. In der Scorestufe 6
lagen 50 % benigne und 50 % maligne Befunde vor. In der Scorestufe 7 waren 100 %
der Félle (N = 6) maligne. In der Scorestufe 8 lagen weder benigne noch maligne
Befunde vor (Tab. 14).

Mit Hilfe des Mann-Whitney-U-Tests konnte ein hochsignifikanter Unterschied
zwischen malignen und benignen Befunden beziiglich des Gesamt-Gottinger-Score-
Wertes gefunden werden (p < 0,001) (Tab. 16).

4.4.4 Auswertung der BI-RADS-Kategorien

Tab.15: Modifizierte Kontingenztabelle der BI-RADS-Kategorien

Anzahl Benigne Lasionen | Maligne Lasionen Zeilensumme
(% (b)%
BI-RADS-Kategorie 2 2 0 2
2 100 | O 0
BI-RADS-Kategorie3 | 65 6 71
48 92 | 23 8
BI-RADS-Kategorie4 | 61 8 69
45 88 | 31 12
BI-RADS-Kategorie 5 7 12 19
5 37 | 46 63
Spaltensumme 135 26 161

(a)% bedeutet Prozentsatz in Bezug auf Spaltensumme
(b)% bedeutet Prozentsatz in Bezug auf Zeilensumme = npv fur Malignitét bei benignen Lésionen und ppv fur

Malignitét bei malignen L&sionen

In der BI-RADS-Kategorie 2 kamen keine malignen Befunde vor. 8 % der Befunde in
der BI-RADS-Kategorie 3 und 12 % der Befunde in der BI-RADS-Kategorie 4 waren
maligne. In der BI-RADS-Kategorie 5 waren 63 % der Befunde maligne (Tab. 15).
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Mit Hilfe des Mann-Whitney-U-Tests konnte ein hochsignifikanter Unterschied
zwischen malignen und benignen Befunden bezlglich der BI-RADS-Kategorien
gefunden werden (p < 0,001) (Tab. 16).

Tab. 16: Mann-Whitney-U-Test zur Beurteilung des Unterschiedes der Score-Kriterien
des Gottinger Scores bzw. der BI-RADS-Kategorien zwischen malignen und

benignen Befunden

Histologie | Gottinger Score | BI-RADS-Kategorien
maligne | 5,15 4,23
benigne | 3,73 3,54
Insgesamt | 3,96 3,65
Statistik fiir Test® (a. Gruppenvariable: Histologie gruppiert)

Gottinger Score | BI-RADS-Kategorien
Mann-Whitney-U 811,000 945,000
Wilcoxon-W 9991,000 10125,000
Z -4,599 -4,075
Asymptotische Signifikanz (2-seitig) | 0,000 0,000

4.5 Ergebnisse der MRT-gestiitzten Vakuumbiopsien und Markierungen

4.5.1 Positiver Vorhersagewert (ppv) der MRT-gesttitzten Vakuumbiopsien und
Markierungen

Die Indikationsstellung zur MRT-gestitzten Vakuumbiopsie und Markierung hatte

einen ppv fur Malignitdt von 19 %, da von 274 insgesamt bioptierten Lasionen 52

maligne waren. Bel der Betrachtung ausschlieffdlich MR-tomographisch detektierbarer

L &sionen betrug der ppv fur Malignitét 18 % (48 maligne L &sionen von 270 L&sionen).

4.5.2 Praktikabilitét der MRT-gestiitzten V akuumbiopsien und Markierungen

Im untersuchten Zeitraum wurden 223 Lasionen mittels MR-gestitzter
Vakuumstanzbiopsie und 51 Lé&sonen mittels MR-gestitzter Markierung und
anschlief3ender Operation abgeklart. Die Markierungen wurden aus folgenden Griinden
durchgefihrt: thoraxwandnaher Befund (N = 6), retromamillarer (N = 11) bzw. sub-
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cutaner (N = 1) Befund, es war gleichzeitig die Karzinomoperation ipsilateral (N = 13)
bzw. kontralateral (N = 12) geplant, es sollten 2 oder mehr Herde abgeklart werden (N =
4), Zustand nach MR-gestiitzter Biopsie (N = 1) (vor dem Untersuchungszeitraum),
Zustand nach mammographisch oder sonographisch gestiitzter Punktion (N = 3).

Bel allen Stanzbiopsien (N = 223) erfolgten Kontrolluntersuchungen nach 4 bzw. 24
Stunden nach dem Eingriff, zusétzlich erfolgten bei N = 50 Léasionen Kontroll-MRT's
nach 6 Monaten und bet N = 30 Lé&sionen nach 12 Monaten. Die Kontroll-
untersuchungen nach dem Eingriff zeigten in 218 Fallen (98 %) eine reprasentative
Gewebeentnahme. In 3 Féllen wurde eine Re-Vakuumstanzbiopsie durchgefiihrt mit
benignen Befunden und reprasentativer Gewebeentnahme sowie in 2 Félen die
Exzision nach MRT-Markierung, ebenfalls mit benignem Befund. Nach 6-monatiger
Kontrolle wurde in 3 Féllen die Indikation zur erneuten MRT-gestitzten Stanzbiopsie
gestellt. Hier zeigten sich N = 2 benigne Befunde sowie N = 1 Befund mit ALH. Bei
einer Patientin zeigte sich nach 12 Monaten ein kleiner Befund gering
grofRenprogredient zur Voruntersuchung, der aufgrund einer Patientenbewegung primar
nicht bioptiert werden konnte. Hier erfolgte nun die MR-gestiitzte Stanzbiopsie mit
Nachweis eines 4 mm grofen invasiv duktalen Karzinoms. In der sich anschlief3enden
Operation zeigten sich keine weiteren Karzinomanteile.

Nach erfolgter Vakuumstanzbiopsie (N = 223) wurden bei den malignen Befunden (N =
36) und B3-Lasionen (N = 12) die weiteren operativen bzw. medikamenttsen Therapien
durchgefihrt (siehe Kap. 4.5.3). Bei den 175 benignen Befunden (nach Vakuumbiopsie)
erfolgte in 2 Féllen eine Nachresektion aufgrund nichtreprasentativer Gewebeentnahme
bei der VB. Somit konnte bei 173 Befunden ein operativer Eingriff vermieden werden
(63 %, bezogen auf die Gesamtzahl der Befunde; 84 %, bezogen auf die benignen
Befunde ohne B3-L&sionen).

Von den 51 MR-gestiutzten Markierungen wurde nach intraoperativer Praparate-
radiographie in 47 Félen (92 %) von einer vollstdndigen Befundentfernung
ausgegangen. Bel 2 Befunden erfolgte eine erneute Operation nach MRT-Markierung,
bei 2 Befunden erfolgte eine MRT-gestltzte Stanzbiopsie. Die Histologien waren in den

4 Féllen benigne.

Insgesamt erfolgten 265 (97 %) repréasentative MRT-gestiitzte Biopsien. Bei den nicht-
représentativen Fallen wurden in kurzen zeitlichen Absténden Re-Biopsien jeweils mit

benignen Befunden durchgefiihrt. Bei einer Patientin wurde nach 12 Monaten ein
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invasiv duktales Karzinom mittels MR-gestltzter Vakuumstanzbiopsie detektiert. Die
Biopsie des Befundes war in der priméren Untersuchung technisch nicht mdglich

gewesen.

Komplikationen traten in 8 Fallen (3 %) auf: Blutungen (N = 4), Blutung mit nach-
folgender operativer Revision (N = 1), Kontrastmittelzwischenfall (N = 1) und Kreis-
laufdysregulation (N = 1) fuhrten in 7 Fallen zum Abbruch der Stanzbiopsie, bei N = 1
Patientin war aufgrund eines ausgeprédgten Hamatoms die Anlage eines Thorax-
kompressionsverbandes Uber 48 Stunden notwendig. Trotz Abbruch der Stanzbiopsie

war in alen Fallen eine reprasentative Gewebeentnahme gelungen.

4.5.3 Verlauf und Nachbeobachtung der malignen Félle

Von den insgesamt N = 52 malignen Lasionen wurden N = 36 mittels MR-gestutzter
Stanzbiopsie und N = 16 mittels MR-gestitzter Markierung histologisch gesichert.

N = 13 Patientinnen mit insgesamt N = 20 Lasionen erhielten eine Ablatio mammae.
Bel N = 4 weiteren Patientinnen mit insgesamt 5 Herden wurde die Indikation zur
Ablatio mammae gestellt; hier lagen keine Angaben zum weiteren Verlauf vor. N = 20
Patientinnen mit insgesamt 21 Karzinomherden erhielten eine Segmentresektion nach
MRT-Markierung, von diesen Patientinnen hatte eine Patientin beidseits jeweils einen
Karzinomherd. Bel N = 3 weiteren Patientinnen mit jeweils einem gesicherten Kar-
zinomherd wurde die Empfehlung zur Nachresektion ausgesprochen; hier lagen keine
Angaben zum weiteren Verlauf vor. In N = 4 Féllen bei N = 3 Patientinnen wurde die
Indikation zu einer neoadjuvanten Chemotherapie gestellt.

Bei dlen invasiven Karzinomen erfolgte die Sentinellymphknotenentfernung und bei
tumorbefallenem Sentinellymphknoten die Axilladissektion.

Im Verlauf der Nachsorge erfolgten bei N = 3 Patientinnen MRT-Untersuchungen
innerhalb von 2 Jahren nach dem Priméreingriff. Bel N = 2 Patientinnen erfolgte eine
MR-gestitzte Stanzbiopsie: bei N = 1 Patientin konnte ein Befund einer chronisch un-
spezifischen Entzindung gesichert werden, bei der 2. Patientin wurde eine ADH

diagnostiziert, die nach MR-Markierung reseziert wurde.

4.5.4 Verlauf und Nachbeobachtung der benignen Félle
Von den insgesamt N = 222 benignen Lasionen wurden N = 187 mittels MR-gestutzter
Stanzbiopsie und N = 35 mittels MR-gestitzter Markierung histologisch gesichert. Nach
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den Stanzbiopsien erfolgte jeweils nach 4 Stunden bzw. 24 Stunden ein Kontroll-MRT
bzw. bei den Markierungen eine intraoperative Praparateradiographie. Hier zeigten sich
182 (97 %) reprasentative Gewebeentnahmen. In N = 3 Féllen erfolgte eine erneute
Stanzbiopsie, in N = 2 Félen die MR-gestiutzte Markierung und nachfolgende
Operation, in allen Fallen konnte eine benigne Histologie gesichert werden. In N = 49
Falen erfolgte ein Kontroll-MRT nach 6 Monaten. Hier wurde in 3 Fallen die
Indikation zur erneuten MRT-gestltzten Stanzbiopsie gestellt. Es zeigten sich N = 2
benigne Befunde sowie N = 1 Befund mit ALH. In N = 21 Féllen erfolgte ein Kontroll-
MRT nach 1 Jahr. Hier zeigte sich bei einer Patientin ein kleiner Befund gering
grofRenprogredient zur Voruntersuchung, der aufgrund einer Patientenbewegung primar
nicht bioptiert werden konnte. Hier erfolgte nun die MR-gestiitzte Stanzbiopsie mit
Nachweis eines 4 mm grof3en invasiv duktalen Karzinoms. In der sich anschlief3enden
Operation zeigten sich keine weiteren Karzinomanteile (siehe auch Kap. 4.5.2).

Von den N = 26 B3-Lasionen (ADH, ALH, FEA, intraduktale Papillome) waren N = 3
im Operationspraparat nach MR-gestutzter Markierung aufgefallen, davon ein Fall mit
multifokalen Anteilen einer ALH. Bel ener Patientin erfolgte aufgrund eines
ipsilateralen Karzinoms die Ablatio mammae. N = 23 B3-L &sionen wurden mittels MR-
gestutzter Vakuumbiospie diagnostiziert. Hier erfolgte in N = 5 Félen die Nach-
resektion nach MRT-Markierung, in N = 2 Féllen die Nachresektion ohne Markierung
im Rahmen der Karzinomoperation und in N = 2 Fallen (2 L&sionen bei 1 Patientin) die
Ablatio mammae bei zusétzlichem ipsilateralen Mammakarzinom. Bei einer Patientin
wurde aufgrund des Alters und Operationsrisikos keine Operation durchgefthrt. Von 2
L &sionen lagen keine Angaben Uber den weiteren Verlauf vor.

Die Operationspraparate zeigten in 2 Fallen Reste der zuvor diagnostizierten ADH, in
den Ubrigen Féllen zeigten sich benigne Befunde.

In einem Fall (dieser zéhlt zu den malignen Befunden) wurde nach stanzbioptisch
gesicherter ADH im Operationspréparat nach MRT-Markierung ein gut differenziertes
DCIS nachgewiesen.
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5 Diskussion

5.1 Indikationen zur Durchfihrung der Mamma-MRT

Die Magnetresonanztomographie der Brust gilt als sensitivstes Erganzungsverfahren zur
konventionellen Diagnostik im Rahmen der Brustuntersuchung [10, 11,12 ,13,14 ,15].
Bel der préoperativen Ausbreitungsdiagnostik bei histologisch nachgewiesenem
Karzinom ist der Nachweis einer Multizentrizitét, eines kontralateralen Karzinoms oder
eines grofReren Tumorvolumens bel 4 — 34 % der Patientinnen beschrieben [13, 16, 17,
19, 98].

Orel und Mitarbeiter konnten bel 22 von 64 Patientinnen (34 %) mit histologisch
gesichertem Karzinom zusdtzliche Karzinome ipsilateral entdecken, die
mammographisch nicht sichtbar waren [18]. In der vorliegenden Arbeit zeigte sich im
Rahmen der Ausbreitungsdiagnostik eine Malignomrate von 32 % (ipsilateraler und
kontralateraler Tumorsitz). Die Malignomrate bei ausschliefdich MR-tomographisch
nachwei sbaren Lasionen in der préaoperativen Ausbreitungsdiagnostik betrug 25 %.

Bel 11 Patientinnen (28 %) fuhrte der Nachweis eines zusétzlichen Karzinoms bzw.
zusitzlicher ADH zur Anderung des priméar geplanten therapeutischen Vorgehens.
Ahnliche Ergebnisse sind auch in der Arbeit von Deurloo beschrieben. Hier erfolgte in
21 % (33 von 166 Patientinnen) eine Anderung des operativen Vorgehens aufgrund
zusétzlicher ipsilateraler und kontralateraler Malignome [20]. Die histologische
Sicherung MR-tomographisch suspekter Zweitbefunde ist unbedingt erforderlich, um
eine , Ubertherapie’ zu vermeiden. In der Untersuchung von Pettit et al. zeigte sich eine
Mastektomierate von 44 % bei Patientinnen mit préoperativem Mamma-MRT im
Vergleich zu den Patientinnen ohne MRT mit einer Mastektomierate von 32 % [99].
Von den Patientinnen mit praoperativem MRT, bel denen aufgrund von Zweitherden in
der MRT eine Mastektomie erfolgte, hatten 64 % der Patientinnen préoperativ keine
histologische Sicherung des Zweitherdes. Hier zeigte sich im Mastektomiepréparat ein
unizentrischer maligner Befund in 87 % der Falle. Auch Braun et a. konnten in ihrer
Untersuchung eine Anderung des therapeutischen Vorgehens bei 28 % der Patientinnen
(44 von 160 Patientinnen) belegen, wobel nur in 2/3 der Félle im Operationspréparat ein
zusétzliches Malignom bzw. ein grof3eres Tumorvolumen und in 1/3 der Fdle en

benigner Befund nachgewiesen wurden [23]. Hier war die zusétzliche Diagnose der
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Malignome unabhéngig von patienten- und tumorspezifischen Eigenschaften. Vor allem
bei invasiv lobuldren Karzinomen ist das Auftreten von ipsilateralen Zweitherden
beschrieben. Schelfout et al. konnten bel 50 % der Patientinnen mit invasiv lobuldrem
Mammakarzinom Zweitherde nachweisen, von denen 70 % alein durch die MRM
detektiert wurden [100]. Durch die préoperative Magnetresonanztomographie konnte in
der Auswertung von Mann et a. eine Reexzisionsrate beim invasiv lobuléren
Mammakarzinom von 9 % bei den Patientinnen mit MRT gezeigt werden, im Vergleich
zu den Patientinnen ohne MRT mit einer Reexzisonsrate von 27 %. Die
Mastektomierate betrug 48 % bei den Patientinnen mit MRT im Vergleich zu 59 % bei
den Patientinnen ohne MRT [101]. In der vorliegenden Arbeit erfolgten MRT-
Untersuchungen bel Patientinnen mit histologisch gesichertem invasiv lobuléren
Mammakarzinom, invasiv duktulolobul&ren Mammakarzinom sowie auch invasiv
duktalen Mammakarzinom und DCIS.

Durch die préaoperative Ausbreitungsdiagnostik mittels MRT beider Mammae ist die
Detektion kontralateraler Karzinome méglich. Brennan et. a beschrieben in einer
Metaanalyse mit 3253 Patientinnen den zusétzlichen Nachweis kontralateraler suspekter
Lasionen in 9,3 %, von denen 44 % maligne waren, entsprechend einer Malignomrate
von 4,1 % bezogen auf alle Patientinnen [21]. Dies entspricht auch den Ergebnissen
unserer Auswertung der Lasionen in der préoperativen Ausbreitungsdiagnostik mit einer
Malignomrate von 5 % bel kontralateralem Tumorsitz.

Die Bedeutung der Magnetresonanztomographie bei der Detektion maligner Zweitherde
ist auch in der Verringerung der Rezidivrate bel den Patientinnen mit préoperativem
MRT zu sehen. Fischer et a. fanden eine Rezidivrate von 1,2 % bel Patientinnen mit
praoperativem MRT im Vergleich zu 6,8 % bel Patientinnen ohne MRT. Auch die Rate
kontralateraler Karzinome bei den Patientinnen mit MRT war mit 1,7 % signifikant
niedriger als die Rate kontralateraler Karzinome (4 %) bei Patientinnen ohne MRT
[102].

Bei der Priméartumorsuche bei tumorbefallenen axillaren Lymphknoten beschrieben
Orel und Mitarbeiter eine Detektionsrate von 86 % [26]. Schorn et al. fanden bei 9 von
14 Patientinnen mit Metastasen eines unbekannten Primartumors suspekte Befunde in
der MRM. Bel 6 Patientinnen konnte ein invasives Mammakarzinom gesichert werden
[27]. Obdeijn et al. untersuchten 20 Patientinnen mit primér diagnostizierten axilléren
Lymphknotenmetastasen und fanden hier eine Malignomrate von 40 %. Bel den 11

Patientinnen mit Mammakarzinomanamnese und kontralateralen axilléren Lymph-
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knotenmetastasen zeigte sich eine Malignomrate von 27 % [28]. In unserem Kollektiv
konnte bei 2 von 6 Patientinnen ein invasives Karzinom histologisch gesichert werden.
Dainsgesamt 11 Befunde bioptiert wurden, betrug die Malignomrate 18 %.

Uber den Einsatz der kontrastmittelgestiitzten MRT der Brust in der Nachsorge der
Patientinnen mit Mammakarzinom gibt es wenige Daten. Gorechlad et al. beschrieben
eine niedrige Inzidenz fur ipsilaterale Rezidive von 1,7 % und kontralaterale Rezidive
von 2,3 % in einer Studienpopulation von 476 Patientinnen mit einer Nachbeobachtung
von 5,4 Jahren [103]. In den Untersuchungen von Drew et al. [24] und Viehweg et al.
[104] zeigten sich Rezidivraten von jeweils 9 % bei 105 bzw. 119 Patientinnen, die in
einem Zeitraum von 1 bis 2 Jahren nach brusterhaltender Therapie mittels MRM
untersucht wurden. In unserem Patientenkollektiv wurden 52 Patientinnen mit
Mammakarzinomanamnese untersucht. Bei den 37 Patientinnen mit brusterhaltender
Therapie zeigte sich eine Malignomrate von 16 %, bei den 15 Patientinnen nach Ablatio
mammae zeigte sich eine Malignomrate von 9 %.

Einen zunehmenden Einsatz findet die Magnetresonanztomographie der Brust bei
Frauen mit einem erhohten Mammakarzinomrisiko. In der Studie von Morris et al.
wurden 367 Frauen mit familidrem Brustkrebsrisiko und unauffélliger Mammographie
mittels Mamma-MRT untersucht. Eine Biopsie wurde 17 % der Frauen empfohlen. Bei
14 von 57 Frauen (24 %), bel denen eine Biopsie erfolgte, wurde histologisch ein
Malignom gesichert, in 43 % der Félle ein invasives Karzinom [30]. Warner et al.
untersuchten 196 Patientinnen mit nachgewiesener BRCA-1-oder BRCA-2-Mutation.
Bel 6 Patientinnen (3 %) konnte ein Karzinom diagnostiziert werden [31]. In der Studie
von Riedl et a. wurden 327 Patientinnen mit nachgewiesener BRCA-1/2-Mutation oder
erhohtem familidren Risiko in einem Screeningprogramm mittels Mammographie,
Sonographie und MRT untersucht. Hier zeigte sich eine Malignomrate von 7 %, wobei
eine Rate von falsch-positiven Befunden von 30 % angegeben wurde [32]. Weinstein et
al. konnten bei 609 asymptomatischen Frauen mit nachgewiesener BRCA-1/2-Mutation
oder hohem familifren Risko 20 Karzinome detektieren (3 %), von denen 8
ausschliefdlich mittels MRT erkannt wurden [105]. In der MARIBS-Sudie (United
Kingdom Magnetic Resonance Imaging In Breast Screening) wurden bei 838 Frauen
mit hohem Brustkrebsrisiko 39 Karzinome entdeckt, von denen 19 (2 %) nur MR-
tomographisch sichtbar waren. Die Frauen wurden Uber einen Zeitraum von 1 bis 7
Jahren untersucht, mit einem Follow-up von mindestens 2 Jahren [33]. Schrading et al.

untersuchten 629 Frauen mit nachgewiesener BRCA-1/2-Mutation oder hohem
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familidren Risiko Uber einen Zeitraum von 10 Jahren. 76 Mammakarzinome wurden
bei 68 Frauen detektiert, dies entspricht einer Malignomrate von 12 %. 97 % der
Malignome wurden mittels MRT diagnostiziert [14].

In unserer Auswertung wurden 6 Patientinnen mit hohem familidren Risiko untersucht.
Dabel wurden 14 Lasionen detektiert, von denen eine Lasion maligne war (entspricht
einer Malignomrate von 17 %, bezogen auf die Anzahl der Patientinnen; bzw. einer
Malignomrate von 7 %, bezogen auf die Anzahl der Befunde). Bei 13 von 14 Lasionen

zeigte sich eine benigne Histologie.

5.2 Beurteilungskriterien der Mamma-MRT (G6ttinger Scor e)

Die wichtigsten Beurteilungskriterien der Mamma-MRT umfassen die Morphologie und
die Kontrastmittel anreicherung von Brustlasionen [11, 12, 13, 34].

Zur Klassifizierung der Beurteilungskriterien der Mamma-MRT entwickelten Baum
und Mitarbeiter ein Punktesystem, das die morphologischen Kriterien Form,
Begrenzung der Lasion, Verteilung der Kontrastmittelanreicherung und die
dynamischen Kriterien initiadler Signaintensitdtsanstieg und Verlauf  der
Kontrastmittelanreicherung umfasst. Dieses Punktesystem ist an die BI-RADS-
Kategorien der amerikanischen Gesellschaft der Radiologen angepasst. Mit Hilfe dieses
Gottinger Scores wurden in der Untersuchung von Baum et a. 522 Patientinnen
ausgewertet. Es zeigte sich ein deutlicher Zusammenhang zwischen hoher BI-RADS-
Gruppe und Malignitét. In der BI-RADS-Gruppe |11 waren 12 % der Befunde maligne,
in der BI-RADS-Gruppe IV waren 80 % maligne, in der BI-RADS-Gruppe V waren 99
% der Befunde maligne [11].

In der vorliegenden Auswertung waren in der BI-RADS-Gruppe |11 8 % der Befunde
maligne, in der BI-RADS-Gruppe IV waren 12 % der Befunde maligne, in der BI-
RADS-Gruppe V waren 63 % der Befunde maligne. Dies sind deutlich weniger maligne
Befunde in der BI-RADS-Gruppe V, as der Antell maligner Befunde, der in der
Definition der BI-RADS-Kategorien und in dem abgeleiteten Karzinomrisiko
angegebenen wird (das Karzinomrisiko bei BI-RADSV ist mit 95 % angegeben) [96].
Die hohe Rate benigner Befunde in der BI-RADS-Kategorie V kann in unserer
Auswertung auf den insgesamt hohen Anteil benigner Befunde (81 %) zurtickzufihren
sein. Andererseits wurden in unsere Auswertung nur Patientinnen eingeschlossen, bel

denen aufgrund morphologischer und dynamischer Kriterien als suspekt bzw.
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abklarungsbediirftig gewertete Befunde vorkamen, die mit einem hoéheren Gottinger-
Score-Wert und somit héherer BI-RADS-K ategorie bewertet wurden.

Bel der Betrachtung der Gattinger-Score-Einzelkriterien konnte in unserer Auswertung
ein signifikanter Zusammenhang zwischen irregulérer Form und Malignitét, unscharfer
Begrenzung und Malignitdt und inhomogener/ randstandiger Kontrastmittel-
anreicherung und Malignitat gezeigt werden. Ahnliche Ergebnisse sind auch in der
Multizenterstudie von Schnall et al. beschrieben, in der 995 Brustldsionen ausgewertet
wurden. Hier zeigten sich eine unscharfe Lasionsbegrenzung und eine hohe
Signalintensitét als positiver pradiktiver Wert fur Malignitét, wohingegen das Fehlen
einer Kontrastmittelanreicherung fir einen benignen Befund sprach (npv fir Malignitét
von 88 %) [34]. In der Untersuchung von Wedegartner et al. wiesen eine unregel-
massige Lasionsbegrenzung, eine inhomogene Kontrastmittelverteilung und ein
Ringenhancement auf ein Malignom hin [71]. Auch Nunes et al. konnten zeigen, dass
das Fehlen einer Kontrastmittelanreicherung und eine scharfe Begrenzung der Lé&sion
einen negativen Vorhersagewert fur Malignitéat von 97 - 100 % haben [70]. Neben den
morphologischen Kriterien wurden in einigen Studien ausschliefdlich dynamische
Kriterien ausgewertet. Kuhl et al. unterschieden drei Verldufe der Signalintensi-
tatskurven: kontinuierlicher Anstieg, Plateau und Wash-out-Phéanomen. Die 101
untersuchten Malignome hatten zu 9 % einen kontinuierlichen Ansteig, zu 34 % einen
plateauférmigen Verlauf und zu 57 % ein Auswaschphanomen. Demgegeniber zeigten
83 % der 165 benignen Befunde einen kontinuierlichen Anstieg, 12 % der benignen
Befunde einen plateauférmigen Verlauf und nur 5 % der benignen Befunde ein Wash-
out-Phanomen [37]. Siegmann et al. untersuchten 51 La&sionen, die ausschlieldich MR-
tomographisch nachweisbar waren. Die Karzinome zeigten eine Tendenz zu einer
schnelleren und stérkeren Kontrastmittelanreicherung und zu einem starkeren Wash-out,
aber die Anreicherungskurven der benignen und malignen Befunde unterschieden sich
nicht signifikant [36]. In unserer Auswertung zeigte sich ebenfalls kein signikanter
Unterschied zwischen malignen und benignen Befunden fir das Kriterium initialer
Signalintensitdtsanstieg. 85 % der malignen Befunde und 83 % der benignen Befunde
wiesen eine relative initidle Signalintansitétssteigerung Uber 100 % auf. Bel der
Beurteilung des postinitialen Kurvenverlaufes zeigte sich eine Tendenz dahingehend,
dass der Anteil maligner Lasionen mit plateauformigem Kurvenverlauf und maligner
L &sionen mit Wash-out-Phanomen (81 %) grofier war als der Anteil benigner Lasionen
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mit plateauformigem Kurvenverlauf und benigner Lasionen mit Wash-out-Phanomen
(67 %).

Fir die Differenzierung zwischen benignen und malignen Lasionen sollten deshab
dynamische Kriterien zusammen mit den morphologischen Kriterien berticksichtigt
werden. So konnten Fischer et a. bei 463 Patientinnen mit 405 malignen und 143
benignen Befunden mit Hilfe morphologischer und kinetischer Kriterien 93 % der

Malignome richtig erkennen [13].

5.3 Praktikabilitét der MRT-gestlitzten I nterventionen

Seit der EinfUhrung MRT-gestitzter Biopsieverfahren 1994 konnten die technischen
Vorraussetzungen verbessert und eine Vielzahl an MRT-gestiitzten Interventionen
durchgefihrt werden [42, 90, 93, 106, 107]. In einer grof3en Multizenterstudie wurde die
Praktikabilitét MRT-gestltzter Interventionen untersucht und eine Erfolgsrate von 96 %
erzielt [38]. In weiteren Untersuchungen konnte diese Erfolgsrate bestétigt werden [39,
40, 43, 45, 46].

Komplikationen betrafen anfanglich technische Probleme und Materialfehler [48].
Blutungen, Hamatome sowie Nichterreichen der Herdbefunde aufgrund von
Pati entenbewegungen lassen sich nicht ganzlich vermeiden [38]. In unserer Auswertung
traten in 8 Falen (3 %) Komplikationen auf: Blutungen (N = 4), Blutung mit nach-
folgender operativer Revision (N = 1), Kontrastmittelzwischenfall (N = 1) und Kreis-
laufdysregulation (N = 1) fuhrten in 7 Féllen zum Abbruch der Stanzbiopsie. Bei einer
Patientin war aufgrund eines ausgeprégten Hamatoms die Anlage eines Thorax-
kompressionsverbandes Uber 48 Stunden notwendig. Trotz Abbruch der Stanzbiopsie
war in alen Falen eine reprasentative Gewebeentnahme gelungen.

Insgesamt erfolgten 265 (97 %) reprasentative MRT-gestiitzte Biopsien. Bei den nicht-
représentativen Fallen wurden in kurzen zeitlichen Absténden Re-Biopsien jeweils mit
benignen Befunden durchgefihrt. Bei einer Patientin wurde nach 12 Monaten ein
invasiv duktales Karzinom mittels MR-gestltzter Vakuumstanzbiopsie detektiert. Die
Biopsie des Befundes war in der primaren Untersuchung technisch aufgrund einer
Pati entenbewegung nicht mdglich gewesen.

Bel 173 benignen Befunden, die mittels MRT-gestitzter VB abgeklart wurden, konnte
ein operativer Eingriff vermieden werden (84 %, bezogen auf die benignen Befunde

ohne B3-Lasionen).
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5.4 Bedeutung der M agnetr esonanztomogr aphie als zusatzliches diagnostisches

Mittel in der Mammadiagnostik

In der vorliegenden Auswertung konnte bei 48 von 270 untersuchten Befunden ein
Malignom ausschliefdlich mittels MRT diagnostiziert werden (18 %). Die Detektionsrate
variiert in Abhangigkeit von der Indikationsstellung zwischen 25 % und 7 %.

Der Nachweis eines zusétzlichen Karzinoms bzw. zusétzlicher ADH im Rahmen der
praoperativen Ausbreitungsdiagnostik fiihrte bei 11 Patientinnen (28 %) zur Anderung
des priméar geplanten therapeutischen V orgehens.

Bel 84 % der benignen Befunde konnte durch die MRT-gestlitzte Vakuumbiopsie ein
operativer Eingriff vermieden werden.

Aufgrund der hohen Rate falsch-positiver Befunde sollte die Mamma-MRT nur unter
strenger Indikationsstellung nach Ausschopfung der konventionellen Diagnostik ein-

gesetzt werden.
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6 Zusammenfassunq

Die Magnetresonanztomographie der Brust ermdglicht die Detektion maligner L&sionen,
die mammographisch und sonographisch nicht darstellbar sind. Mit Hilfe geeigneter
Biopsievorrichtungen ist die Gewebeentnahme und histologische Sicherung MR-
tomographisch auffélliger Befunde mdglich. Im Zeitraum von Januar 2002 bis
Dezember 2003 wurden in der Klinik fur Diagnostische Radiologie des
Universitétsklinikums Halle (Saale) 223 MRT-gestiitzte Vakuumbiopsien und 51 MRT-
gestiitzte Markierungen der Brust bei 177 Patientinnen durchgefhrt. Insgesamt konnten
52 maligne Befunde, 26 B3-Lasionen und 196 benigne Befunde histologisch gesichert
werden.

In der vorliegenden Auswertung konnte bei 48 von 270 untersuchten Befunden ein
Malignom ausschliefdlich mittels MRT diagnostiziert werden (18 %). Die Detektionsrate
variiert in Abhéangigkeit von der Indikationsstellung. Im Rahmen der Ausbreitungs-
diagnostik betrug die Malignomrate 25 % bei ausschliefdlich MR-tomographisch nach-
weisbaren Lasionen. Bel unklaren Befunden in der konventionellen Diagnostik zeigte
sich eine Malignomrate von 18 % bei mammographischem Befund in 1 Ebene und 20
% bei unklaren mammographischen, sonographischen oder klinischen Befunden.
Invasive Karzinome konnten in 18 % der Lasionen bei Patientinnen mit tumor-
befalenen axillaren Lymphknoten im Rahmen der Primartumorsuche nachgewiesen
werden. Auch bel Patientinnen mit Zustand nach Mammakarzinom konnten durch die
Mamma-MRT in der Nachsorge Rezidive bzw. Zweitkarzinome gefunden werden (16
% der Lasionen bei Zustand nach brusterhaltender Therapie und 9 % der Lésionen bei
Zustand nach Ablatio mammae). Bel Patientinnen mit erhohtem familidren Risiko
konnte in 7 % ein Malignom nachgewiesen werden. Durch die zusétzliche MRT-
Untersuchung der Brust im Rahmen der praoperativen Ausbreitungsdiagnostik wurde
bei 11 Patientinnen (28 %) die priméar geplante Operationsmethode geéndert.

Die MRT-gestutzten Biopsieverfahren sind sichere und akkurate Methoden bei der
Diagnose von Brusterkrankungen. Erfolgreiche Biopsien wurden in 97 % der Félle
durchgefuhrt, Komplikationen traten in 3 % der Biopsien auf. Bei 84 % der benignen
Befunde konnte durch die MRT-gestitzte Vakuumbiopsie ein operativer Eingriff

vermieden werden.



Die Kriterien des Gottinger Scores lassen sich zur Differenzierung zwischen malignen
und benignen Befunden anwenden, da sie sowohl morphologische Beurteilungskriterien
der Lasionen, a's auch dynamische Kriterien der Kontrastmittelanreicherung umfassen.
Die alleinige Beurteilung der dynamischen Kriterien ist nicht ausreichend, da sich keine
signifikanten Unterschiede zwischen benignen und malignen Befunden hinsichtlich der
initialen Signalintensitétssteigerung zeigten. Bel der Beurteilung des postinitialen
Kurvenverlaufes zeigte sich eine Tendenz dahingehend, dass der Anteill maligner
Lasionen mit plateauformigem Kurvenverlauf und maligner Lasionen mit Wash-out-
Phanomen (81 %) grofker war als der Anteil benigner L&sionen mit plateauférmigem
Kurvenverlauf und benigner Lasionen mit Wash-out-Phanomen (67 %). Signifikante
Unterschiede zwischen benignen und malignen L&sionen zeigten sich bei den Kriterien
des Gottinger Scores Lasionsform, Lasionsbegrenzung und Kontrastmittel verteilung.
Zusammenfassend ist festzustellen, dass die MRT-gestiitzten Vakuumstanzbiopsien und
MRT-gestitzten Markierungen der Brust sichere und akkurate Methoden zur Abkl&rung
ausschliefdlich MRT-sichtbarer Brustveranderungen sind.

Aufgrund der hohen Rate falsch-positiver Befunde sollte die Mamma-MRT nur unter
strenger Indikationsstellung nach Ausschopfung der konventionellen Diagnostik

eingesetzt werden.
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8 Thesen

1. Die Magnetresonanztomographie der Brust gilt als sensitivstes Erganzungsverfahren
zur konventionellen Diagnostik im Rahmen der Brustuntersuchung mit einer hohen

Sensitivitdt beim Nachweis invasiver Karzinome und einer mél3igen Spezifitét.

2. Mit Hilfe geeigneter Biopsievorrichtungen sind die Gewebeentnahme und histolo-

gische Sicherung MR-tomographisch auffélliger Befunde moglich.

3. Im Zeitraum von Januar 2002 bis Dezember 2003 erfolgten in der Klinik fur
Diagnostische Radiologie des Universitétsklinikums Halle (Saale) 223 MRT-
gestiitzte Vakuumbiopsien und 51 MRT-gestitzte Markierungen der Brust bei 177
Patientinnen.

4. Die Indikationen zum MRT umfassten die préoperative Ausbreitungsdiagnostik bei
histologisch gesichertem Karzinom, die Primartumorsuche bei positiven axillaren
Lymphknoten, den Rezidivausschluss oder Rezidivnachweis bei Patientinnen mit
Mammakarzinomanamnese, unklare Befunde in der konventionellen Diagnostik
sowie ein erhohtes familidres Risiko.

5. Insgesamt konnten 52 maligne Befunde, 26 B3-Lésionen und 196 benigne Befunde
histologisch gesichert werden.

6. Die Malignomrate betrug 19 %. Sie war mit 32 % am hdchsten bei den Befunden in
der préoperativen Ausbreitungsdiagnostik und mit 7 % am niedrigsten bei den
Patientinnen mit erhdhtem familidren Risiko. Die Malignomrate bel ausschliefdlich
M R-tomographisch nachweisbaren L &sionen betrug 18 %.

7. Durch die zusdtzliche MRT-Untersuchung der Brust bel der préoperativen
Ausbreitungsdiagnostik wurde bel 11 Patientinnen (28 %) die primér geplante

Operationsmethode geéndert.

8. Bel 84 % der benignen Befunde konnte durch die MRT-gestiitzte Vakuumbiopsie
ein operativer Eingriff vermieden werden.
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Erfolgreiche Biopsien wurden in 97 % der Falle durchgefihrt, Komplikationen

traten in 3 % der Biopsien auf.

Die Kriterien des Gottinger Scores lassen sich zur Differenzierung zwischen
malignen und benignen Befunden anwenden, da sie sowohl morphologische
Beurteilungskriterien der Lasionen, als auch dynamische Kriterien der Kontrast-

mittel anrei cherung umfassen.

Signifikante Unterschiede zwischen benignen und malignen L&sionen zeigten sich
bei den Kriterien des Gottinger Scores Lasionsform, Lasionsbegrenzung und

Kontrastmittel verteilung.

Die aleinige Beurteilung der dynamischen Kriterien ist nicht ausreichend, da sich
keine signifikanten Unterschiede zwischen benignen und malignen Befunden
hinsichtlich der initialen Signalintensitatssteigerung zeigten. Bel der Beurteilung des
postinitialen Kurvenverlaufes zeigte sich eine Tendenz dahingehend, dass der Antell
maligner L&sionen mit plateauférmigem Kurvenverlauf und Wash-out-Phénomen
groer war als der Anteil benigner Lasionen mit plateauférmigem Kurvenverlauf
und Wash-out-Phanomen.

Zusammenfassend ist festzustellen, dass die MRT-gestutzten V akuumstanzbiopsien
und MRT-gestitzten Markierungen der Brust sichere und akkurate Methoden zur
Abklarung ausschliefdlich MRT-sichtbarer Brustveranderungen sind.

Aufgrund der hohen Rate falsch-positiver Befunde sollte die Mamma-MRT nur

unter strenger Indikationsstellung nach Ausschopfung der konventionellen

Diagnostik eingesetzt werden.
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