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1. Einleitung

Die Inzidenz des Pankreaskarzinoms betragt in Europa ungefahr 8-12/ 100.000/ Jahr,
wobei sich die Zahl der Neuerkrankungen in den letzten funf Jahrzehnten mehr als
verdoppelt hat. In der Statistik tumorbedingter Todesfélle bei M&nnern liegt es an
funfter, bei Frauen an vierter Stelle. Trotz der Vielzahl heute verfuigbarer diagnostischer
Modalitaten wird bei der Mehrzahl der Patienten mit Pankreaskarzinom die Erkrankung
erst in einem fortgeschrittenen Tumorstadium zu einem Zeitpunkt diagnostiziert, wenn
der Tumor lokal irresektabel oder bereits metastasiert ist. Mit einer 5-Jahres-
Uberlebensrate von <2% ist die Prognose von Patienten mit Pankreaskarzinom

ausgesprochen schlecht [1-3].

Fur die bildgebende Diagnostik von Pankreaserkankungen steht eine Vielzahl von
diagnostischen Modalitdten zur Verfigung. Regelmélig zum Einsatz kommen die
Sonographie, die Endosonographie, die Mehrzeilen- Computertomographie (MSCT), die
endoskopische  retrograde  Cholangiopankreatikographie  (ERCP) und die
Magnetresonanztomographie (MRT) mit Magnetresonanzcholangiopankreatikographie
(MRCP) [4, 5]. Eine besondere Herausforderung bildet die Detektion von sehr kleinen

Tumoren des Pankreas oder die Abgrenzung gegenuber einer chronischen Pankreatitis

[6].

Die derzeit einzige potenziell kurative Therapie des Pankreaskarzinoms besteht in der
frihzeitigen und vollstandigen Tumorresektion. Voraussetzung fir eine erfolgreiche
Operation ist die lokale Resektabilitat und das Fehlen von Fernmetastasen. Beim
Pankreaskarzinom wurden in der Vergangenheit unterschiedliche Irresektabliatskriterien
angewendet. Gegenwartig wird in vielen Zentren Irresektabilitat definiert als
Tumorinfiltration grofRer arterieller GefalR3e (Truncus coeliacus, Arteria mesenterica
superior (AMS), Arteria hepatica communis (AHC)), Vorliegen systemischer
Fernmetastasen (zumeist Leber) oder Vorliegen einer Peritonealkarzinose [7]. Eine
Tumorinfiltration der V. portae oder der Vena mesenterica superior (VMS) qilt
heutzutage zumeist nicht als Ausschlusskriterium fur eine chirurgische Resektion,
jedoch ist die Kenntnis einer vendsen Gefalinfiltration oder Thrombosierung fur die

Operationsplanung wichtig.
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Ziel der vorliegenden Arbeit ist die Beurteilung der diagnostischen Genauigkeit der
kontrastmittelverstarkten MSCT in Kombination mit multiplanaren Rekonstruktionen
(MPR) bei Patienten mit benignen und malignen Pankreaserkrankungen sowie die
Bewertung der diagnostischen Aussagekraft hinsichtlich der Resektabilitat bei Patienten

mit malignen Pankreaserkrankungen.
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2. Pankreastumore und Pankreaslasionen

2.1 Anatomie des Pankreas

Das Pankreas erstreckt sich anatomisch s- formig von der Mitte des Duodenums bis zur
Milz und liegt sekundar retroperitoneal. Die Bauspeicheldriise wiegt zwischen 60 g und
90 g und ist ca 13 — 18 cm lang. Man kann das Pankreas in drei Abschnitte einteilen:
den Pankreaskopf, welcher vom ,duodenalen C* umgeben ist, den Pankreaskérper, er
zieht in H6he der ersten beiden Lendenwirbelkorper Gber die Aorta und die Wirbelsaule
und den Pankreasschwanz, der bis zum Milzhilus reicht. Nach dorsal schlingt sich vom

Pankreaskopf der sogenannte Hakenfortsatz (Processus uncinatus).

Das Pankreas verfiigt Uber zwei Ausfiihrungsgange, den Ductus pancreaticus major als
Hauptdrisengang, welcher durch das gesamte Organ zieht und zumeist mit dem
Ductus choledochus als Zusammenschluf3 von Ductus hepaticus communis (DHC) und
Ductus cysticus in der Papilla duodeni major (Papilla Vateri) einmindet. Als
Nebenausfihrungsgang muindet der Ductus pancreaticus minor oberhalb des Ductus
pancreaticus major im Bereich der Papilla duodeni minor. An den Papillen verhindert ein
Schliemuskel den Ruckfluss von Darminhalt in das Pankreas.

Die Bauchspeicheldriise wird arteriell von Asten aus der A. lienalis und der A.
gastroduodenalis, die aus dem Truncus coeliacus bzw. der AHC abzweigen sowie der
A. mesenterica superior versorgt. Der venose Abfluss erfolgt Giber die V. lienalis und die
VMS zum portalvenésen Konfluens und Uber die V. portae in den Pfortaderkreislauf.
Nerval wird das Pankreas von Asten des N. vagus und des Sympathikus uber den

Plexus coeliacus sowie den Plexus pancreaticus versorgt.
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2.2 Tumore des Pankreas

Pankreastumore werden in benigne Tumore, Tumore mit einem ungewissen malignen
Potential (Borderline - Tumore) und maligne Tumore eingeteilt. Den Uberwiegenden
Anteil der Tumore des exokrinen Pankreas stellen jedoch maligne Tumore dar, nur bei
etwa 10% handelt es sich um benigne oder Borderline— Tumore [8]. Die Tumore kdnnen
aus duktalen, azinaren, stromalen Anteilen oder Inselzellen des Pankreas entstehen.
Die Klassifikation der World Health Organisation (WHO) teilt die Pankreastumore nach
ihrer Dignitat sowie nach klinischen Aspekten ein. Dabei wird angenommen, dass das
Uberleben von Patienten nach Resektion einer benignen Pankreaslasion langer ist als
das von Patienten mit einem Borderline- oder einem malignen Tumor (Tabelle 1) [9,
10].

Benigne Tumore Serfses Zystadenom, muzindses Zystadenom, intraduktal

papillar muzinéser Tumor, Teratom

Borderline- Tumore Muzinés zystischer Tumor mit maRiger Dyplasie,
intraduktal papillar muzinéser Tumor mit maliger

Dysplasie, solidpseudopapillarer Tumor

Maligne Tumore Schwere duktale Dysplasie — carcinoma in situ, duktales
Adenokarzinom, muzinéses nicht zystisches Karzinom,
adeno-squamoses Karzinom, anaplastisches Karzinom,
gemischt duktal endokrines Karzinom, ostoklasten-
ahnlicher Riesenzelltumor, serdses Zystadenokarzinom,
muzindses  Zystadenokarzinom, intraduktal papillar
muzindse Neoplasie, Azinuszellkarzinom, Azinuszellzyst-

adenokarzinom, gemischt azinar-endokrines Karzinom,

Pankreatoblastom, solidpseudopapillares Karzinom
Tabelle 1: WHO Klassifikation der Pankreastumore [9 ]
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2.2.1 Benigne Pankreastumore

Das mittlere Erkrankungsalter bei Patienten mit einem serdsen oder muzindsen
Zystadenom liegt bei etwa 50 Jahren [11]. Nur selten treten Symptome wie
unspezifische Abdominalschmerzen oder ein lkterus auf, die Mehrzahl der Patienten ist
asymptomatisch.

Das serose Zystadenom besteht mikroskopisch aus kleinen, mit seréser Flussigkeit
gefullten und kubischem Epithel ausgekleideten Zysten, welche einen Durchmesser von
1- 20 mm haben kdnnen [12]. Der Gesamtdurchmesser betragt durchschnittlich 6- 8,6
cm [13]. Es tritt vorwiegend bei alteren Frauen auf [14].

Das muzintése Zystadenom ist vorwiegend im Korpus-Schwanz-Bereich lokalisiert und
erreicht eine GroRe von bis zu 20 cm. Die Wand der grol3en Zysten ist mit einem
einreihigen muzinproduzierenden Epithel ausgekleidet. Ebenso wie beim serdsen
Zystadenom erkranken daran Giberwiegend Frauen [15].

Die Patienten mit einem intraduktal papillar-muzinésen Tumor (IPMT) sind mit einem
mittleren Erkrankungsalter von 65 Jahren deutlich alter als diejenigen, welche an einem
Zystadenom leiden. Bei der Mehrzahl der Patienten tritt das Beschwerdebild einer
chronischen Pankreatitis auf, auch klagen viele Patienten tber Bauchschmerzen und
erkranken an rezidivierenden akuten Pankreatitiden. Nur ca. 20% der Betroffenen sind
komplett beschwerdefrei [16]. Aktuell werden heute unter dem Begriff IPMT
Epithelproliferationen des Pankreas zusammengefasst, die zuvor z.B. als muzindse
Duktektasie, duktektatischer Tumor oder intraduktal muzinhypersekretorische Tumore
beschrieben wurden. Ursprung eines IPMT ist der Ductus pancreaticus major oder ein
groerer Seitenast. IPMTs sind zu 60% - 70% im Pankreaskopf lokalisiert. Manner

erkranken haufiger an einem IPMT als Frauen [17].
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2.2.2 Maligne neoplastische Pankreastumore

Unter den malignen Tumoren des Pankreas macht das duktale Adenokarzinom etwa
85% - 90% der Falle aus. Darauf folgt das muzindse Zystadenokarzinom und das
azinére Karzinom, welche mit ca. 2% bzw. 1% die héaufigsten unter den verbleibenden

Tumoren des Pankreas darstellen [18].

Das Pankreaskarzinom ist bei M&nnern nach Bronchial-, Kolon-/ Rektum-, Prostata-
und Magenkarzinom mit 6% die funfthaufigste krebsbedingte Todesursache. Bei Frauen
stellt das Pankreaskarzinom mit ebenfalls 6% die vierthdufigste krebsbedingte
Todesursache nach Mamma-, Kolon-/ Rektum- und Bronchialkarzinom dar. Jahrlich
treten in Deutschland zirka 10.000 Neuerkrankungen an Bauchspeicheldrisenkrebs
auf, die Inzidenz liegt fur Manner bei 7,6 pro 100.000 bzw. fur Frauen bei 5,3 pro
100.000 [1, 19].

Das duktale Pankreaskarzinom manifestiert sich zumeist im Alter zwischen 60 und 80
Jahren, sehr selten tritt es bei Patienten unter 40 Jahren auf, der Altersdurchschnitt liegt
bei etwa 65 Jahren [18]. Es ist bei ungefahr 70% der Falle im Pankreaskopf, in 20% der
Falle im Korpus und bei 10% im Bereich der Kauda lokalisiert [20]. Adipositas,
zunehmendes Lebensalter, Rauchen sowie chronischer Alkoholkonsum werden als
Grinde fur die zunehmende Haufigkeit des Pankreaskarzinoms gesehen [21, 22]. In
30% der Erkrankungen gelten die tabakspezifischen Karzinogene durch das Rauchen
als Ursache des duktalen Pankreaskarzinoms, insgesamt wird das Risiko an einem
Pankreaskarzinom zu erkranken bei Zigarettenrauchern im Vergleich zu Nichtrauchern
um ca. 70% erhoht [23, 24]. Die Aufgabe des Nikotinkonsums ist daher als
krebspraventiv einzustufen [25]. Etwa 10% der Pankreaskarzinome entwickeln sich auf
der Basis einer hereditaren chronischen Pankreatitis oder einer familiaren genetischen
Disposition [26]. Zusatzlich gehen einige Pankreaserkrankungen, wie die alkoholisch
chronische Pankreatitis sowie zystische Neoplasien, mit einem deutlich erhdhten
Krebsrisiko einher [27, 28].

Im Anfangsstadium ist das Pankreaskarzinom in der Regel symptomarm, weshalb eine
fruhe Diagnose nur selten gelingt. Es gibt keine typischen Symptome. Unspezifische
Symptome, welche allerdings erst im fortgeschrittenen Stadium auftreten, kénnen

Gewichtsverlust, lkterus, Pruritus, neu aufgetretender Diabetes Mellitus sowie
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abdominelle Schmerzen sein. Die haufig vorkommende Infiltration des Ductus
choledochus durch peripapillare Pankreaskopfkarzinome mit Gallengangsobstruktion
und lkterus fuhrt friiher zu einer klinischen Symptomatik und Diagnose.

Bei Verdacht auf ein Pankreaskarzinom kommen neben der Sonographie die MSCT
und das MRT zum Einsatz [29-31]; die fur beide Verfahren angegebenen Sensitivitaten

und Spezifitaten liegen zwischen 82% und 95% [31].

Das Pankreaskarzinom wird nach der Klassifikation der Union Internationale Contre Le
Cancer (UICC) von 2002 eingeteilt [18]. Es werden die Tumorgrol3e, —ausbreitung, der
Befall der peripankreatischen Lymphknoten sowie die Fernmetastasierung
berticksichtigt (Tabelle 2-5).

Tabelle 2: Beurteilung der anatomischen Ausbreitung des Pankreaskarzinoms
gemal der UICC- Klassifikation von 2002
T- Primartumor

(p)TX  Primartumor kann nicht beurteilt werden

(P)TO  Kein Anhaltspunkt fur einen Priméartumor

(p)Tis  Carcinoma in situ

(p)T1  Tumor begrenzt auf Pankreas, <2cm in gréf3ter Ausdehnung

(p)T2  Tumor begrenzt auf Pankreas, =22cm in grof3ter Ausdehnung

(p)T3  Tumor breitet sich jenseits des Pankreas aus, ohne Infiltration des Truncus

coeliacus oder A. mesenterica superior

(p)T4  Tumor infiltriert Truncus coeliacus oder A. mesenterica superior

Tabelle 3: Beurteilung des Lymphknotenstatus gemarf der UICC- Klassifikation
von 2002
N- Regionare Lymphknoten

(P)NX  Regionare Lymphknotenmetastasen kdnnen nicht beurteilt werden

(P)NO  Keinen regionaren Lymphknotenmetastasen

(P)N1  Regionare Lymphknotenmetastasen



PANKREASTUMORE UND PANKREASLASIONEN 8

Tabelle 4. Beurteilung einer systemischen Metastasi erung gemalR der UICC-
Klassifikation von 2002
M- Fernmetastasen

(p)MX  Fernmetastasen kdnnen nicht beurteilt werden

(pP)MO  Keine Fernmetastasen

(p)M1  Fernmetastasen

Tabelle 5: Stadieneinteilung des Pankreaskarzinoms nach der UICC Klassifikation
von 2002

Stadium T N M
la T1 NO MO
Ib T2 NO MO
lla T3 NO MO
lIb T1-3 N1 MO
[l T4 Jedes N MO
\Y Jedes T | Jedes N M1

Fir Tumore im Bereich des Pankreaskopfes ist die pyloruserhaltende
Pankreaskopfresektion (PPPD) zurzeit ein favorisiertes Verdahren, da sich, im
Gegensatz zur Situation bei der Kausch-Whipple-Resektion, der Vorteil der Erhaltung
des Magens bietet. Bei der Kausch-Whipple- Operation wird neben Pankreaskopf,
Duodenum, distalem Gallengang und Gallenblase auch % des Magens entfernt. In
Zentren mit hoher Expertise fiir Pankreasresektionen liegt die Mortalitat zwischen 0,7%
- 3% und die Morbiditat zwischen 36% - 41% [32, 33]. Als mégliche Komplikationen bei
der PPPD sind Anastomoseninsuffizienz, postoperative gastrointestinale Blutungen mit
3% - 11%, funktionelle Stérungen und Tumorrezidive zu nennen [34-36].
Magenentleerungsstérungen treten bei 7% - 26% der Patienten im postoperativen
Verlauf auf [35].

Insgesamt werden nach Abschluss der praoperativen Diagnostik bis zu 35% der
Patienten mit Pankreaskarzinom als resektabel eingeschatzt, von diesen Patienten
zeigen allerdings 10% - 20% intraoperativ sehr kleine Metastasen (< 5 mm), die dem

Bildnachweis entgangen sind oder Ubersehen wurden [37]. Nach den S3- Leitlinien ist
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ein Pankreaskarzinom irresektabel, wenn eine arterielle Infiltration des Truncus
coeliacus, der AMS oder der AHC oder eine systemische Fernmetastasierung, wie z.B.
in die Leber oder das Peritoneum besteht. Eine Infiltration der Milzvene oder -arterie
stellt keinen Ausschlussgrund dar, da bei einer Gefal3infiltration diese im Rahmen einer
erweiterten Operation mit reseziert werden kdnnen. Eine Infiltration der Pfortader oder
des Konfluens lasst je nach Ausmal ebenfalls eine Operation in kurativer Absicht zu.
Die betroffenen Venen konnen reseziert und durch eine Anastomose oder ein
Interponat wieder verbunden werden [7]. Jedoch ist die Kenntnis des Ausmal3es der
vendsen Infiltration oder vendésen Thrombose fur die operative Planung wichtig. Bei
Patienten mit praoperativ unklarem Befund bezlglich der Resektabilitat besteht die
Moglichkeit einer Probelaparatomie. Je nach Ausmald der Tumorerkrankung kann

intraoperativ entschieden werden, ob der Tumor resektabel ist.

Seit einigen Jahren versuchen die Chirurgen durch erweiterte und ausgedehnte
Operationstechniken, wie einer erweiterten Lymphknoten-, Gefafl3- und Organresektion,
das Uberleben der Patienten zu verbessern [38, 39]. Ein positiver Einfluss auf das
Uberleben  besteht, wenn der Tumor Kkleiner als 2 cm ist, keine
Lymphknotenmetastasierung sowie keine Infiltration der Nerven, des Nervenplexus und
von GefaBwéanden vorliegen [40-46]. Die internationale ESPAC-I-Studie belegt, dass
eine erganzende adjuvante Chemotherapie nach RO-Resektion, also einer Entfernung
des Tumorgewebes im Gesunden, die Uberlebenszeit auf 20,1 Monate gegeniiber 15
Monaten der Kontrollgruppe steigert [2]. In einer von Oettle 2007 vero6ffentlichten Studie
zeigt sich eine mediane Uberlebenszeit von 20,1 Monaten nach Resektion und von 22,1
Monaten nach Resektion und Chemotherapie mit Gemcitabine. Die 3- Jahres
Uberlebensrate erreichte nach Resektion und Chemotherapie 34%, die 5- Jahres
Uberlebensrate 22,5%. Im Vergleich dazu lag die 3- Jahres Uberlebensrate nach
alleiniger Resektion bei 20,5%, die 5- Jahres Uberlebensrate bei 18,5% [3].

Bei 19% - 30% der Patienten zeigt sich nach einer Operation in kurativer Absicht an den
Schnittrdndern eine Tumorinfiltration [47, 48]. Eine Infiltration in extrapankreatische
Nerven und Plexus besteht bei etwa 50% der Patienten. Frihzeitig metastasieren
Pankreaskarzinome lymphogen. So findet sich beispielsweise bei 64% der Patienten im

Stadium T1 ein Befall regiondrer Lymphknoten, im Stadium T4 sind es Uber 90%;
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hierbei findet sich fast immer eine perineurale Infiltration [49, 50]. Eine h&dmatogene
Metastasierung betrifft in erster Linie die Leber. Weitere Organe, nach absteigender
Haufigkeit geordnet, sind die Lunge, Nebennieren, Nieren, Knochen, Gehirn und Haut.
Fur mehr als 95% der betroffenen Patienten ist das Pankreaskarzinom auch heute noch
unheilbar [38]. Dies ist mit dem meist fortgeschrittenen Stadium zum Zeitpunkt der
Diagnosestellung zu erklaren. Zu diesem Zeitpunkt hat schon in mehr als 90% eine
Ausbreitung des Tumors Uber die Organgrenzen stattgefunden. Nur ca. 15% der
Patienten befinden sich bei der Diagnosestellung in einem der kurativen Therapie, einer
Resektion, noch zugénglichen Stadium. Nach einer RO- Resektion liegt die mediane
Uberlebenszeit bei 17 bis 28 Monaten, nach einer R1-/ R2- Resektion zwischen 8 und
22 Monaten. Die durchschnittliche Lebenserwartung betragt bei inoperablen
Karzinomen 3- 4 Monate [47, 48, 51-53].

Der zweithaufigste exokrine Pankreastumor ist mit ca. 2% das muzindse
Zystadenokarzinom. Bei Diagnosestellung liegt das mittlere Alter bei etwa 55 Jahren. Im
Vergleich zu duktalen Adenokarzinomen wéachst das muzinése Zystadenokarzinom
langsamer und metastasiert spater. Daher ist die Prognose des invasiv wachsenden
muzindsen Zystadenokarzinoms besser als die des duktalen Adenokarzinoms [54, 55].

Das Azinuszellkarzinom hat einen Anteil von 1% an allen exokrinen
Pankreasneoplasien [56]. Das mittlere Erkrankungsalter liegt bei 60 Jahren mit einem
Geschlechterverhéltnis von mannlich zu weiblich von 2:1. Bei einem sekretorisch
aktiven Azinuszellkarzinom kommt es bei 10% - 15% der Patienten durch einen Lipase-
Ubertritt ins Blut zu einem Lipasehypersekretionssyndrom, das mit einem exzessiv
hohen Lipasespiegel im Serum, einer disseminierten Pannikulitis, einer Polyarthralgie
sowie in manchen Fallen mit einer Bluteosinophilie einhergeht. Die Prognose eines
Azinuszellkarzinoms ist etwas gunstiger als die eines duktalen Adenokarzinoms

einzustufen [57].

Ein sehr seltener Pankreastumor (<1%) ist die intraduktale papillar- muzindse
Neoplasie (IPMN), welche primar in den groRen Ausfihrungsgdngen des Pankreas
wachst [58]. Das mittlere Erkrankungsalter liegt zwischen dem 60. und 70. Lebensjahr,
Manner sind haufiger betroffen als Frauen. IPMN sind in 60% - 80% der Falle im

Pankreaskopf lokalisiert, wachsen meist multilokulér-zystisch und bieten klinisch meist
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Uber einen langeren Zeitraum die Symptomatik einer Pankreatitis. Die Prognose der

IPMN ist wesentlich besser als bei einem Pankreasadenokarzinom [59].

2.2.3 Neuroendokrine Pankreastumore

Insgesamt sind die neuroendokrinen Tumore des Gastrointestinaltrakts mit einer
Inzidenz von 1- 2 pro 100 000 Einwohner selten [60]. Meist treten sie sporadisch auf,
konnen aber auch im Rahmen der multiplen endokrinen Neoplasie Typl (MENL,

WERMER- Syndrom) vorkommen, einer autosomal- dominanten Erkrankung.

Endokrine Tumore des Pankreas haben einen Anteil von ungefdhr 3% aller
Pankreasneoplasien; bei Personen junger als 40 Jahre betragt der Anteil endokriner
Tumore bis zu 50%. Zu dem endokrinen Pankreas gehdren Zellen, die einzeln oder in
kleinen Gruppen im exokrinen Pankreas verteilt liegen, sowie die Langerhans- Insein.
Es finden sich vier endokrine Zelltypen: glukagonproduzierende A- Zellen,
insulinproduzierende B- Zellen, somatostatinproduzierende D- Zellen und

pankreaspolypeptidproduzierende PP- Zellen.

Morphologisch- funktionell werden die Tumore nach der Art des Zelltyps durch Angabe
des produzierenden Hormons eingeteilt in z. B. insulin- oder glukagonproduzierend. Die
Einordnung erfolgt ausschlie3lich aufgrund morphologischer Befunde durch das
Lichtmikroskop, Spezialfarbungen, Immunhistochemie oder Ultrastruktur. Ist ein
endokriner Tumor funktionell aktiv und verursacht ein Uberfunktionssyndrom, so wird
unterschieden in Insulinom (Hypoglykamiesymptomatik), Gastrinom (rezidivierende
Ulzera), VIPom (wéssrige Durchfalle), Glukagonom (Exanthem, Glukoseintoleranz),
Somatostatinom (leichter Diabetes mellitus). Funktionell inaktive Tumore kdnnen
ebenfalls erhohte Hormonspiegel im Blut aufzeigen, bei ihnen fehlt allerdings das

klinische Uberfunktionssyndrom [61].
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2.2.4 Maligne Tumore der Ampulla Vateri

Maligne Tumore der Ampulla Vateri kénnen im fortgeschrittenem Tumorstadium unter
Umstadnden schwer von Tumoren des Pankreaskopfes, des distalen Ductus
choledochus und der peripapillar gelegenen Duodenalabschnitte unterschieden werden.
Diese Abgrenzung ist jedoch von Bedeutung, da Ampullenkarzinome im Vergleich zu
Pankreaskarzinomen oder Choledochuskarzinomen eine bessere Prognose haben [62].
Grinde hierfur liegen zum einen an den tumorbiologischen Eigenschaften mit besserer
Differenzierung und selteneren Lymphgefal3- und Veneneinbrichen, zum anderen an
der fruheren Diagnosestellung durch zeitige klinische Zeichen in Form einer
Verschlusssymptomatik [63].

Achtundneunzig Prozent der malignen Tumore der Ampulle sind Karzinome, sehr selten
kommen endokrine Tumore und nicht epitheliale maligne Tumore vor [64]. Von den
Ampullenkarzinomen sind Uber 90% Adenokarzinome, welche Uberwiegend gut und
maniggradig differenziert sind, selten werden adenosquamdse und undifferenzierte

Karzinome beschrieben [65, 66].

Die Entstehung von Ampullenkarzinomen auf dem Boden einer so genannten Adenom-
Karzinom Sequenz ist bekannt. Ein ebenfalls erhdhtes Risiko fur die Entstehung von
Ampullenkarzinomen liegt vor bei Adenomen im Bereich des Duodenums und der
Ampulle bei Patienten mit familidrer adenomatdser Polypose (FAP). Im Vergleich zur
Normalbevolkerung ist bei ihnen das Risiko 100- bis 200- fach erhoht. Die
Gesamtwahrscheinlichkeit, ein Ampullenkarzinom zu entwickeln, wird fir Patienten mit
FAP auf etwa 12% geschatzt [65].
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2.3 Entztndliche Erkrankungen des Pankreas

Bei einer Pankreatitis handelt es sich um eine Entztiindung der Bauchspeicheldrise, die
durch Autodigestion des Organs beim Aufstau von Pankreasenzymen hervorgerufen

wird. Man unterscheidet akute und chronische Verlaufsformen.

2.3.1 Akute Pankreatitis

Die akute Pankeatitis ist ein reversibler inflammatorischer Prozess. Die Inzidenz in den
westlichen Landern betragt 10/100 000 Einwohner, die Haufigkeit nimmt von dem 30.

bis zum 70. Lebensjahr kontinuierlich zu [67].

Als Ursache der akuten Pankreatitis gilt in 80% - 90% der Falle ein Gallensteinleiden
oder ein chronischer Alkoholabusus [68, 69]. Zehn bis zwanzig Prozent der akuten
Pankreatitiden sind idiopathischer Herkunft. Zu den seltenen Ursachen zahlen
Autoimmunerkrankungen, Medikamente, Infektionen, Kollagenosen und
Stoffwechselstérungen. Wahrend die alkoholtoxische Pankreatitis eher bei Patienten
unter 60 Jahren auftritt, dominiert bei Patienten jenseits des 60. Lebensjahres die bilidre
Pankreatitis [69].

Frauen und Manner sind bei der akuten Pankreatitis etwa gleich haufig betroffen, wobei
bei Mannern eher die alkoholbedingte, bei Frauen die gallensteinbedingte Genese
Uberwiegt [70]. Symptome der akuten Pankreatitis kdnnen starke Oberbauchschmerzen
mit gurtelférmiger Ausstrahlung in den Rucken sowie Ubelkeit und Erbrechen, Fieber,

Hypotonie oder Ikterus sein.

Labordiagnostisch deutet ein Anstieg von Lipase, Amylase und Trypsin auf eine
Pankreatitis hin. Am wichtigsten fur die Diagnose ist die Serumlipase, welche eine
Sensitivitat und Spezifitat von 82% - 100% erreicht [71, 72].

Zur Differenzierung einer ethyltoxischen von einer biliar bedingten akuten Pankreatitis
dienen neben der Anamnese auch labordiagnostisch die Cholestaseparameter AP,
Gamma-GT und Bilirubin sowie die Transaminasen. Die Abgrenzung der bilidren akuten
Pankreatitis ist sowohl in Bezug auf die Therapie (evtl. endoskopische Steinentfernung)

als auch auf die Prognose (alkoholische Pankreatitis— prognostisch schlechter) wichtig.
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Bei akuten Pankreatitiden wird zwischen milden (interstitiell-6dematdsen) oder
schweren (hamorrhagisch-nekrotisierenden) Verlaufen unterschieden. Hier hilft die
Bestimmung des  C-reaktiven  Proteins (CRP), welches auch einer
Prognoseeinschatzung dient. Bei einer Erh6hung des CRP auf mehr als 150 mg/l ist
von einer nekrotisierenden Pankreatitis auszugehen [73]. Die Mortalitdt der akuten
Pankreatitis liegt bei etwa 1/100 000. Letale Krankheitsverlaufe treten Uberwiegend bei

der alkoholtoxisch bedingten akuten Pankreatitis auf [74].

2.3.2 Chronische Pankreatitis

Ausloser der chronischen Pankreatitis ist in den meisten Fallen ein langjahriger
Alkoholkonsum (70% - 80%), bei 20% der Patienten ist die Atiologie unklar [75]. Die
chronische Pankreatitis kann in rezidivierenden Schiben verlaufen und auch nach

Beseitigung des Auslésers, meist Alkoholkonsum, weiter fortschreiten.

Die Inzidenz liegt bei 8/100 000 Einwohnern mit einem Erkrankungsbeginn zwischen
dem 30. und 50. Lebensjahr. Die Anzahl der Neuerkrankungen steigt in den letzten
Jahren stetig an [76]. Manner erkranken haufiger als Frauen. Die
Erkrankungswahrscheinlichkeit steigt logarithmisch mit der Menge an getrunkenem
Alkohol [77]. Anders verhalt es sich bei der idiopathischen chronischen Pankreatitis. Sie
manifestiert sich entweder als ,early onset* Form mit einem mittleren Erkrankungsalter
um die 20 Jahre oder als ,late onset” Form um die 56 Jahre. Frauen und Manner sind

gleich haufig betroffen [78].

Die Symptome der chronischen Pankreatitis kdnnen sehr unterschiedlich sein und von
hochakuten Zustdnden mit starken abdominellen Schmerzen bis hin zu einer sich
langsamen entwickelnden Kachexie reichen. Im Verlauf der Erkrankung berichten 80% -
95% der Patienten Uber einen gurtelformig ausstrahlenden Bauchschmerz. Des
Weiteren konnen Symptome der Maldigestion wie chronische Diarrhd, ein Mangel an
fettloslichen Vitaminen und Gewichtverlust auftreten oder aber ein Ikterus oder ein
Diabetes mellitus entstehen. Zu Symptomen der Maldigestion kommt es erst bei einer
Zerstorung des Pankreasgewebes von mehr als 90%. Daher ist der frihe
Gewichtsverlust eher durch die schmerzbedingt verringerte Nahrungsaufnahme

verursacht [79].
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Im Verlauf der Erkrankung kann es zu Komplikationen wie Pankreaspseudozysten,
entztindlichen Tumoren oder peripankreatischen Exsudaten kommen, welche dann
benachbarte Organe wie den Ductus choledochus, das Duodenum oder den Magen
komprimieren konnen. Die daraus resultierenden Beschwerden sind Schmerzen,
Magenentleerungsstorungen oder ein lkterus. Das Risiko an einem Pankreaskarzinom
zu erkranken, wird durch eine chronische Pankreatitis deutlich erhoht, mit einer
Erkrankungswahrscheinlichkeit von 1,8% 10 Jahre nach Diagnosestellung und von 4%

20 Jahre nach Erstdiagnose einer chronischen Pankreatitis [22, 79].

Die Diagnose der chronischen Pankreatitis stiitzt sich auf die Laboruntersuchung der
Pankreasenzyme. Weiterhin ist es mdglich, eine exokrine Pankreasinsuffizienz direkt
durch den invasiven Sekretin-Ceruletid-Test oder indirekt durch die Elastase im Stuhl
nachzuweisen. Die Sensitivitat und Spezifitdt des Sekretin-Ceruletid-Test fur die
Diagnose einer exokrinen Pankreasfunktionsstorung liegt bei 90%. Da der Test einen
hohen Kosten- und Personalaufwand sowie eine Patientenbelastung darstellt, wird
diese Methode nur noch selten in der Routinediagnostik angewandt [80]. Die
Elastasebestimmung im Stuhl ist in der klinischen Routine weit verbreitet. Sie erfolgt
mittels monoklonaler Antikdrper, die Sensitivitat betragt je nach Schwere der exokrinen
Pankreasinsuffizienz 50% — 93% bei einer Spezifitdt von 62% — 93% [81].

Die Therapie der chronischen Pankreatitis erfolgt symptomorientiert. Da in etwa 80%
der Falle ein chronischer Alkoholkonsum besteht, ist eine konsequente Abstinenz

unerlasslich.

Bei Symptomen einer exokrinen Pankreasinsuffiziens wie Maldigestion, Steatorrhd oder
Gewichtsreduktion muss eine Substitution mit Pankreasenzymen erfolgen [82].
Aufgrund der Maldigestion kann ein Mangel an fettléslichen Vitaminen auftreten,
wodurch eine parenterale Substitution notig wird. Die endokrine Pankreasinsuffizienz,
welche eine Spatkomplikation der chronischen Pankreatitis darstellt, erfordert meist

eine Insulinapplikation.
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2.4 Bildgebung

Besteht der klinische Verdacht auf einen Pankreastumor, so ist die Sonographie als
sehr weit verbreitetes, haufig eingesetztes und kostenginstiges Verfahren oft die initiale
Diagnostik. Die diagnostische Aussagekraft der Sonographie des Pankreas hangt sehr
von den individuellen Untersuchungsbedingungen ab. Bei schlanken Patienten ohne
storende Darmgasiberlagerungen und bei guter Einsehbarkeit des Pankreas kann mit
dieser nicht-invasiven, kostenglnstigen und weit verbreiteten Untersuchungsmethode
sehr effizient das Vorliegen von fokalen Pankreaslasionen weiter eingegrenzt werden
[83, 84]. Als weiterfiUhrende diagnostische Standarduntersuchungen stehen die MSCT

und die MRT zur Verfliigung.

Die 1971 erstmals eingefihrte Computertomographie hat mit der methodisch
technischen Weiterentwicklung in Form der sogenannten Spiral- oder Helical-CT (1989)
und der 1998 erstmals klinisch eingesetzten sogenannten Mehrschicht (-zeilen) Spiral-
CT eine durchgreifende Weiterentwicklung erfahren. Hierdurch kdnnen sehr schnell und
zeitgleich mehrere Schichten in Submillimeter Schichtdicke und lange Kdérperabschnitte
in sehr kurzer Zeit untersucht werden, was eine Verbesserung bei der
Pankreasdiagnostk ermdglicht. Die Tumordiagnostik mit der MSCT wird durch die
kontrastmittelverstarkte Untersuchung weiter verbessert. Hier findet sich bei exokrinen
Karzinomen in der portalvenésen Phase ein zumeist minderperfundiert imponierendes,
hypodenses Areal im Vergleich zum umgebenden Pankreasgewebe [85]. Des Weiteren
konnen sich beim Pankreaskarzinom sekundare Tumorzeichen wie die biliare
Obstruktion und eine Dilatation des Ductus pancreaticus tUber 3 mm zeigen [86].
Differenzialdiagnostisch missen fokale Pankreatitiden und Pseudotumore abgegrenzt
werden, die durch fettige Infiltration des Pankreas als hypodense Lasion im
kontrastmittelverstadkten MSCT einen Tumor vortauschen kénnen; zumeist fehlen dann

jedoch sekundare Tumorzeichen.

Im Unterschied zu vorgenannten exokrinen Pankreastumoren gelingt der Nachweis
endokriner Tumore in der CT durch die starke arterielle Versorgung dieser Tumore in
der frihen arteriellen Phase, wenn der Kontrast zwischen dem Pankreasparenchym

und dem Tumor am grof3ten ist [87]. Sie erscheinen haufig hyperdens und zeigen in
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einigen Fallen Kalkeinlagerungen, die exokrine Pankreaskarzinome in der Regel nicht

aufweisen.

Bei einer akuten Entzindung zeigt sich das Pankreas meist 6dematdés mit
Perfusionsinhomogenitaten und  peripankreatischen  Flussigkeitsansammlungen.
AulRerdem konnen einzelne Nekroseherde zu sehen sein. Die chronische Pankreatitis
weist in der MSCT haufig Verkalkungen im gesamten Pankreas als Zeichen
rezidivierender Entzindungsreaktionen, Konturunregelmafigkeiten und Atrophien auf
[79].

Die MRT ist mit ihren vielfaltigen Weiterentwicklungen und dem Einsatz starkerer und
homogenerer supraleitender Magnete sowie schneller Gradienten heute eines der
leistungsfahigsten bildgebenden Verfahren in der medizinischen Diagnostik. Zusatzlich
zur Gefalidarstellung durch Magnetresonanz-Angiographie (MRA) kann auch das

Gallen- und Pankreasgangsystem mittels MRCP nicht invasiv dargestellt werden [107].

Weitere bildgebende Verfahren in der Diagnostik von Pankreastumoren sind die ERCP,
MRCP, der EUS und die PET, bzw. PET- CT. Die ERCP ermdbglicht eine genaue
Beurteilung des pankreatischen und hepatobiliaren Gangsystems und kann Stenosen
oder Gangabbriiche, welche auf einen Tumor hinweisen kénnen, mit einer Sensitivitat
von bis zu 85% beurteilen [88]. Die Differenzierung zwischen tumords oder entztindlich
bedingten Gangverdnderungen ist jedoch mitunter schwierig oder gelingt nicht
abschlieBend. Es koénnen Veranderungen im Ausfihrungsgangsystem des Pankreas
sowie Zysten und Kalzifikationen bei entziindlichen Erkrankungen des Pankreas
nachgewiesen werden. Der Vorteil der ERCP besteht in der Mdglichkeit therapeutischer
Optionen wie der Drainage von Pankreaspseudozysten mit Ganganschluss, der
Sphinkterotomie, der Einlage von Stents oder der Extraktion von Konkrementen aus
dem Pankreasgang. Nachteile der ERCP sind allerdings mégliche Komplikationen wie
Blutungen und Cholangitiden. Eine Post- ERCP- Pankreatitis tritt selbst in grof3en
Zentren in bis zu 5% der Falle auf, jedoch noch haufiger bei therapeutischen
Interventionen [89]. Die MRCP stellt fiir die Diagnostik eine gleichwertige nicht- invasive

Modalitat dar, allerdings fehlen im Gegensatz zur ERCP die unmittelbaren
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therapeutischen (Stent) oder weiterfihrenden Optionen (z.B. Burstenabstrich; Biopsie)
[90].

Der EUS weist eine Sensitivitatt von Uber 90% bei der Diagnosik fokaler
Pankreaslasionen auf und ist vor allem bei kleinen Tumoren (<2 cm) anderen Verfahren
Uberlegen [88]. Er kann mit einer Feinnadelpunktion kombiniert werden, allerdings sind
Fernmetastasen und der genaue Gefal3status schlecht bis gar nicht zu beurteilen, was
entscheidend beziglich einer mdglichen Resektion ist. Nachteil dieser Methode ist

ebenfalls die starke Untersucherabhangigkeit [79].

Die PET kann mit Hilfe fluormarkierter Desoxy-Glucose (FDG-PET) funktionelle
Informationen Uber den erhdéhten Glucosestoffwechsel von Malignomen visualisieren.
Ein Nachteil dieser Methode liegt in der fehlenden topographischen Prazision, der
Strahlenexposition sowie den hohen Kosten. Als Ganzkdrperuntersuchung kann sie zur
Bestimmung von Fernmetastasen dienen, hat aber bei der Beurteilung der lokalen
Resektabilitat aufgrund falsch positiver Ergebnisse bei Entziindungen oder Infektionen
keine Bedeutung [91]. Die Positronenemissionstomographie Computertomographie
(PET-CT) kombiniert die hohe anatomische Ortsauflésung und Darstellung der CT mit
den Stoffwechselinformationen der PET. Die Rolle der PET- CT in der praoperativen
Diagnostik von Pankreaserkrankungen muss jedoch noch in weiteren Studien evaluiert
werden [92].
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3. Zielsetzung der Dissertation

Das Ziel der vorliegenden retrospektiven Untersuchung war die Beurteilung der
Genauigkeit der kontrastmittelverstarkten Mehrzeilen-CT bei der Diagnostik von
Patienten mit Pankreaslasionen sowie die Einschatzung von Resektabilitdt und

Irresektabilitat bei Patienten mit Pankreastumoren.
Diesbezuglich stellen sich zu Beginn der Studie folgende Fragen:

1. Wie hoch ist die Genauigkeit der MSCT in Kombination mit sekundaren
Reformatierungen (MPR) bei der Detektion maligner Pankreasléasionen?

2. Gibt es einen Vortell bei der Evaluierung des Gefal3status durch die Hinzunahme
von sekundéaren Reformatierungen (MPR)?

3. Wie hoch ist die diagnostische Genauigkeit der MSCT bei der Beurteilung der

Resektabilitat/Irresektabilitdt bei Patienten mit Pankreastumoren?
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4. Material und Methoden

4.1 Patientenkollektiv

Insgesamt wurden 105 Patienten mit einer Pankreaserkrankung zwischen Januar 2002
und Januar 2007 in der Klinik fur Strahlenheilkunde, Campus Virchow Klinikum,
Universitdtsmedizin Charité, die zur MSCT vorstellig wurden und anschlielend zur
Operation vorgesehen waren, retrospektiv ausgewertet. Als Goldstandard fungierte der

ausfuhrliche Histologie- und Operationsbericht.

Bei den 105 in die Studie eingeschlossenen Patienten lag die Geschlechtsverteilung bei
2,3 zu 1 (73 mannlich und 32 weiblich) (Tabelle 6).

Anzahl | Prozent

Mannlich 73 69,5
Weiblich 32 30,5
Tabelle 6: Geschlechterverteilung des Patientenkoll  ektivs

Das mittlere Alter betrug durchschnittlich 58 Jahre (+/-15 Jahre), in der Patientengruppe
mit den malignen Pankreaslasionen (n=70) 63 Jahre (+/-12 Jahre), mit den benignen
Pankreaserkrankungen (n=35) 46 Jahre (+/-14 Jahre). Damit lag das mittlere Alter der
Patientengruppe mit einer benignen Pankreaslasion 17 Jahre unter dem Alter der

Patienten mit einer malignen Pankreaslasion (Tabelle 7).

Insgesamt | Maligne | Benigne
Anzahl der Patienten 105 70 35
Minimum 21 32 21
Maximum 84 84 77
Mittelwert 58 63 46
Standardabweichung 15 12 14

Tabelle 7: Alter der Patienten in Jahren
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4.2 Computertomographie

421 Funktionsweise der MSCT

Die MSCT st ein radiologisches Verfahren, bei dem mit Hilfe von Réntgenstrahlung
Schnittbilder angefertigt werden. Der erste Ganzkdorper- Computertomograph wurde im
Jahr 1974 von G.N. Hounsfield und A.M. Cormack eingefuhrt, wobei sie die 1917 von
Radon erstellten grundlegenden mathematischen Prinzipien miteinbezogen. Fir diese

Entwicklung erhielten Hounsfield und Cormack 1979 den Nobelpreis fir Medizin.

Anders als bei dem konventionellen Réntgen, wo das abzubildende Objekt von einer
Rontgenquelle durchstrahlt und auf einer Ebene auf einem RoOntgenfilm dberlagert
abgebildet wird, durchleuchtet bei der CT ein RoOntgenstrahl den Korper aus
verschiedenen Richtungen. AnschlieBend wird die abgeschwachte Roéntgenstrahlung
von Detektoren erfasst. Durch mathematische Rekonstruktion kann die dritte
Dimension, die Dicke des Objektes, welche bei dem konventionellen Réntgen verloren

geht, wiederhergestellt werden.

Wahrend bei den é&lteren Geraten der Korper in zwei Einzelbewegungen, einer
translatorischen und einer rotatorischen Vorwartsbewegung, mit einem einfachen
Rontgenstrahl durchstrahlt wurde, konnte bei den neueren Geraten die translatorische
Bewegung durch einen Facherstrahl mit mehreren Detektoren ersetzt werden. Dies
hatte eine deutliche Reduktion der Scanzeit zur Folge (Abbildung 1) .
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Abbildung 1: Prinzip des rotierenden Rohren- Dete  ktor- Systems am Beispiel
eines 4-Zeilen Gerates (x: Strahlenbreite, d: Einze Idetektorbreite, z:

Tischvorschub, a: Rotation)

In den letzten 20 Jahren hat die Einfihrung der Spiral- und der Mehrschichttechnik
(1989 und 1998) zu einem Entwicklungsschub in der CT gefuhrt. Bei den Spiral- CT
Geraten werden Translation und Rotation kontinuierlich durch einen Tischvorschub bei
feststehender und dauerrotierender Rontgenrohre miteinander kombiniert, wodurch
neue diagnostische Ansadtze wie eine dreidimensionale Bildgebung und eine
Angiographie realisierbar wurden. Bei der MSCT konnte durch mehrzeilig
zusammengesetzte Detektorsysteme ein grof3eres Untersuchungsvolumen pro Zeit

erreicht werden.

Wichtige Scanparameter der Spiral- und Multidetektortomographie sind die (Schicht-)
Kollimation (=nominelle Schichtdicke), der Tischvorschub pro R6hrenrotation in mm, die
Rotationszeit in sec (= Dauer einer Rohrenumdrehung), der Pitch (=Verhaltnis des
Tischvorschubs wéhrend einer Rotation zur Einzeldetektorbreite oder zur
Strahlenbreite) sowie die Schichtdicke und das Rekonstruktionsinkrement (=Abstand

zwischen zwei rekonstruierten Schichten) in mm bei den Rekonstruktionsparametern.

Wahrend native MSCT- Untersuchungen eine Beurteilung von Hochkontraststrukturen
wie Skelett und Lungenparenchym oder einen Blutungsnachweis ermdglichen, kann
durch Gabe eines parenteralen Kontrastmittels eine Differenzierung zwischen Geweben
mit einer &hnlichen Roéntgendichte erfolgen. Die Aussagekraft der Darstellung von

GefalRen, parenchymattsen Organen oder Weichteilgeweben wird somit verbessert.
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Gangige Indikationen fur die Anwendung eines parenteralen Kontrastmittels sind die
Gefalldarstellung, die Detektion und Charakterisierung fokaler L&sionen sowie
Fragestellungen in der Tumor- und Entziindungsdiagnostik. Das Kontrastmittel wird
intravenos appliziert und gelangt tUber die V. cava, den rechten Ventrikel und den
Lungenkreislauf in die Aorta. Durch ein individuell unterschiedliches Zeitintervall bis zur
Anflutung des Kontrastmittels in der Aorta, abhangig von Herzzeitvolumen,
Vorerkrankungen und Alter des Patienten, ist es notwendig ein Startdelay nach
Kontrastmittelapplikation festzulegen. Zwei Mdoglichkeiten stehen hier zur Verfiigung:
die Gabe eines Testbolus oder die Bolustriggerung. Bei der Gabe eines Testbolus wird
Kontrastmittel mit der gleichen Flussrate wie bei der diagnostischen MSCT-
Untersuchung injiziert. Anschlieend werden an einem Referenzpunkt alle 1-2 sec
Probeschichten aufgenommen. Die Dauer von der Applikation bis zu dem Probescan
mit der hochsten Kontrastierung gibt das Startdelay an. Anders ist das Verfahren bei
der Bolustriggerung. Hier wird nach dem eigentlichen Kontrastmittelbolus an einer zuvor
bestimmten Zielregion eine Zeit-Dichte-Kurve aufgezeichnet. Wird eine vorher
festgelegte Dichte erreicht, beginnt der eigentliche Untersuchungsscan. Dieses
Verfahren wird von den meisten Herstellern angeboten. In unserer Studie wurde ein
Bolustracking (Smartprep von GE Medical Systems) bei Untersuchungen mit dem 8-,
16- und 64- Zeilen CT verwendet.

Die MPR ist ein zweidimensionales Nachbearbeitungsverfahren, welches zusatzliche
Informationen Uber die raumliche Ausbreitung und den Verlauf von Organen, Geféalien
und pathologischen Prozessen bietet. Die reformatierten Bilder in coronarer, sagittaler
und der curved Schnittebene werden aus einem Volumendatensatz von axialen
Bilddaten rekonstruiert. Bei Situationen, in denen eine Umgebungsinfiltration in
benachbarte Organe oder eine mogliche Infiltration der Gefalle von pathologischen
Strukturen geklart werden muss, ist die MPR mittlerweile zu einem unersetzlichen

Hilfsmittel geworden.
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4272 Kontrastmittel

Als Kontrastmittel fur die 3- Phasen MSCT Untersuchung wurde ein jodhaltiges
extrazellulares Kontrastmittel (Ultravist 370; Bayer-Schering, Berlin) intravends injiziert.
Der Fluss betrug 4 ml/sec gefolgt von einem 40 ml NaCl Bolus, der unter anderem der
Verlangerung der Dauer der Kontrastierung in der arteriellen Phase dient. Die arterielle
Phase wurde 4 sec nach Anflutung des Kontrastmittels in der Aorta per Bolus tracking
gestartet, d.h. insgesamt zirka 20 sec nach Injektion, in Abh&ngigkeit von der
Kreislauffunktion. Die portalvendse Phase folgte zirka 20 sec nach der arteriellen, die
venose zirka 60 sec spater, also insgesamt ungefdhr 60 bzw. 80 sec nach
Kontrastmittelinjektion.

4.2.3 Scanprotokolle

Die MSCT Daten wurden mit einem 4-Zeilen (Somatom Plus 4; Siemens, Erlangen), 8-
Zeilen (Lightspeed ultra; GE Medical Systems, Milwaukee), 16-Zeilen (Lightspeed
16/Prol6; GE Medical Systems, Milwaukee) oder 64-Zeilen (Lightspeed VCT; GE
Medical Systems, Milwaukee) MSCT Scanner erhoben (Tabelle 8, 9, 10).

4- Zeilen CT
Scan 120 kV; 200-300 mA
Phase Arteriell Portalvenos Venos
Kollimation in mm 4x1 4x1 4x5
Tischvorschub in mm/ Réhrenrotation 6-8 6-8 20-30
Rotationszeit in sec 0,5 0,5 0,5
Erste Rekonstruierte Schichtdicke in 1(0,8) 1(0,8) 5 (5)
mm (Inkrement in mm)
Zweite Rekonstruierte Schichtdicke in 33) 3(3)
mm (Inkrement in mm)

Tabelle 8: Scanprotokoll fur das 4-Zeilen CT
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8-/16- Zeilen CT
Scan 120 kV; 200-350 mA
Phase Arteriell Portalvents Venos
Kollimation in mm 16x0,625 16x1,25 16x1,25
Tischvorschub in mm/ Réhrenrotation 9,37 27,5 35
Rotationszeit in sec 0,7 0,7 0,7
Erste Rekonstruierte Schichtdicke in 0,625 1,25 (1,25) 1,25 (1,25)
mm (Inkrement in mm) (0,625)
Zweite Rekonstruierte Schichtdicke in 3,75 3,75 (3,75) 5(5)
mm (3,75)
(Inkrement in mm)
Tabelle 9: Scanprotokoll fir das 8-/16- Zeilen CT
64- Zeilen CT
Scan 120 kV; 100-350 mA
Phase Arteriell Portalvenos Venos
Kollimation in mm 64x0,625 64x0,625 64x1,25
Tischvorschub in mm/ Réhrenrotation 39,37 55
Rotationszeit in sec 0,4 0,4 0,4
Erste Rekonstruierte Schichtdicke in 0,625 0,625 0,625
mm (Inkrement in mm) (0,625) (0,625) (0,625)
Zweite Rekonstruierte Schichtdicke in 0,625 0,625 0,625
mm (Inkrement in mm) (0,625) (0,625) (0,625)

Tabelle 10: Scanprotokoll fiir das 64- Zeilen CT

4.3 Auswertung

4.3.1 Datenerfassung

Die retrospektive Begutachtung wurde von zwei erfahrenen, verblindeten Radiologen
durchgefihrt, Untersucher 1 [U1] und Untersucher 2 [U2], welche eine 4- bzw 6- jahrige
[Ul bzw. U2] Erfahrung in der Begutachtung von abdominalen MSCT Aufnahmen
hatten. Beide Untersucher hatten wéahrend der Analyse der MSCT- Bilder keine Einsicht

in klinische und histopathologische Befunde.

Zunachst wurden die Patientendaten sowie alle technischen und qualitativen MSCT-
Daten auf dem Masterbogen festgehalten. Hier wurde das Patientenalter sowie die
verstrichene Zeit zwischen der MSCT und der Operation dokumentiert. Anschlie3end

wurde die Zeilenanzahl des Computertomographen (4-, 8-, 16- oder 64-Zeilen), die
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Durchfihrung eines Bolustracking, Bewegungsartefakte und Bildrauschen der MSCT-
Aufnahmen erfasst. AuRerdem wurde das Phasentiming und die Gefal3darstellung in
der arteriellen, portalventésen sowie vendsen Phase von 1 (gut) bis 5 (schlecht)
bewertet (Tabelle 11).

Untersucherl / Untersucher2

Patientenalter: Zeit zwischen CT und OP:

Zeilen: 4 8 16 64
Bolustracking ja nein

Bildrauschen gering stark nicht diagnostisch
Bewegungsartefakte  keine vorhanden nicht diagnostisch

Phasentiming:

arteriell (gut) 1 2 3 4 5 (schlecht)

portalvends (gut) 1 2 3 4 5 (schlecht)

venods (gut) 1 2 3 4 5 (schlecht)

GefalRdarstellung:

arteriell (gut) 1 2 3 4 5 (schlecht)

portalvends (gut) 1 2 3 4 5 (schlecht)

venos (gut) 1 2 3 4 5 (schlecht)

Tabelle 11: Bewertungsbogen fur die technischen und qualitativen Daten der

Computertomographie

Die Interpretation der Bildgebung bertcksichtigte folgende Gesichtspunkte: Zuerst
wurde unter Bericksichtigung aller drei Phasen bestimmt, ob eine fokale
Pankreaslasion abgrenzbar war, wenn das zutraf, erfolgte anschlielend die
Bestimmung von Durchmesser und Lage (Kopf, Kopf- Korpus-Ubergang, Korpus,
Korpus- Schwanz-Ubergang, Schwanz, Processus Uncinatus oder Papilla Vateri). Dann
wurde die maximale Weite des Ductus pancreaticus und des DHC sowie deren Zustand
beurteilt. Beim Ductus pancreaticus erfolgte die Differenzierung in: O=nicht erweitert,
1=akzentuiert, 2=sichtbar erweitert, 3=sichtbar erweitert mit Parenchymatrophie sowie
4=Stent. Bei dem DHC wurde unterschieden in: O=nicht erweitert, l1=grenzwertig
erweitert, 2=deutlich erweitert, 3=deutlich erweitert mit intrahepatischer Cholestase und
4=Stent.
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Weiterhin  wurden die lokoregiondren Lymphknoten beurteilt. Ein auffalliger
Lymphknoten lag definitionsbedingt bei einer Gro3e von mehr als 1 cm im maximalen
Durchmesser  vor. Anschliel3end erfolgte die Beurteilung, ob die
Lymphknotenvergrél3erung vorrangig reaktiv- oder metastasenbedingt war (benigne
Kriterien: ovalare Konfiguration, positives Hilusfettzeichen). Zusatzlich wurde die
Lokalisation der Lymphknoten dokumentiert (peripankreatisch, am Truncus coeliacus,

im Ligamentum hepatoduodenale und paraaortal).

Hinsichtlich einer Fernmetastasierung wurden die Leber und das Peritoneum
untersucht. Zwischen benignen und malignen Leberlasionen (benigne Kriterien: glatte
Begrenzung, kein suspektes Kontrastmittelverhalten) war zu unterscheiden. Eine
Peritonealkarzinose lag bei Betrachtung des Gesamtbefundes von peritonealen
Absiedlungen, dem Vorhandensein von Aszites und eines positiven pathologischen
Lymphknotenbefunds vor. Neben der Fernmetastasierung erfolgte die Einschatzung der
extrapankreatischen Tumorausbreitung in den DHC, das Duodenum, den Magen, das
Kolon, die Milz, das peripankreatische Fettgewebe, die Mesenterialwurzel und die
Leber. Folgende arterielle Gefal3e wurden in Bezug auf die Darstellung sowie den
Tumorkontakt analysiert: Truncus coeliacus, AMS und AHC. Die VMS, der Konfluens
als Zusammenschluss von VMS und V. lienalis zur Pfortader und die V. porta wurden
auf der Seite der ventdsen Gefal3e ausgewertet. Bei der Beurteilung der
Tumorummauerung erfolgte die Unterscheidung in: 1 (=kein Tumorkontakt), 2
(=Tumorkontakt kleiner 50%), 3 (=Tumorkontakt grol3er 50%), 4 (=Tumorkontakt gro3er
90%) und 5 (=Tumorstenose, bzw. Okklusion) (Abbildung 2) . Zusatzlich wurde eine

partielle oder komplette Thrombosierung der Gefal3e erfasst (Tabelle 12).
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Abbildung 2: Bewertung des Tumor-Gefal3kontakts
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Fokale Pankreaslasion 1=ja, 2=nein
Lokalisation 1=Kopf, 2=Kopf-Korpus-Ubergang, 3=Korpus, 4=Korpus-
Schwanz- Ubergang, 5=Schwanz, 6=Processus uncinatus,

8=Papilla Vateri

Ductus pankreaticus

O=nicht erweitert, 1=akzentuiert, 2=sichtbar erweitert, 3=sichtbar
erweitert mit Parenchymatrophie, 4=Stent

Weite des Ductus pankreaticus

in mm

DHC

O=nicht erweitert, 1=grenzwertig erweitert, 2=deutlich erweitert,
3=deutlich erweitert mit intrahepatischer Cholestase, 4=Stent

Weite des DHC

in mm

Peripankreatische Lymphknoten | O=nein, 1=ja

(>1cm)

- Details l=peripankreatisch, = 2=paraaortal, = 3=Truncus  coeliacus,
4=Ligamentum hepatoduodenale

Fokale Leberlasionen O=nein, 1=ja

- Beurteilung 1=benigne, 2=maligne

Peritonealkarzinose O=nein, 1=ja

- Peritoneale Absiedlungen O=nein, 1=5ja

- Aszites O=nein, 1=ja

Tumorausdehnung in mm

Extrapankreatische O=nein, 1=ja

Tumorausbreitung

Details 1=DHC, 2=Duodenum, 3=Magen, 4=Kolon, 5=Milz,

(Mehrfachnennung mdéglich) 6=peripankreatisches Fettgewebe, 7=Mesenterialwurzel, 8=Leber

Truncus coeliacus Darstellung Zustand Thrombose

A. mesenterica superior mmme " | St | Sl

A. hepatica communis 2:eingeschréankt 3:Tumorkontakt > 50% Thrombosierung

V. mesenterica superior beurteilbar 4:Tumorkontakt >90% 2: komplette Thrombose

3:nicht beurteilbar

Konfluens 5:Stenose/Okklusion
V. porta
Tumordetektion 1=sicher benigne, 2=wahrscheinlich benigne, 3=indifferent,

4=wahrscheinlich maligne, 5=sicher maligne

Artdiagnose

1=Adenokarzinom, 2=neuroendokriner Tumor, 3=Papilla Vateri
Karzinom, 4=anderer maligner Prozess, 5=chronische
Pankreatitis, 6=anderer benigner Prozess

Resektabilitat

1=lokal sicher inoperabel, 2=lokal mit Einschrankung operabel,
3=lokal wahrscheinlich resektabel

UICC Klassifikation ‘02

Tabelle 12: Auswertungsbogen

Nach der Analyse der axialen Bilder wurden standardméafRig von jedem Patienten eine

MPR in sagittaler und coronarer Schnittebene fur die arterielle und portalvenése Phase

sowie bei Bedarf eine curved planare MPR der Gefal3e angefertigt und danach erneut

die Tumorausdehnung in sagittaler und coronarer Ebene, die extrapankreatische

Tumorausbreitung sowie der

Gefal3status erfasst. Fur die Beurteilung des

Tumorkontakts wurden alle MPR beachtet, der maximale Tumorkontakt wurde jeweils in

Bezug zu dem Gefal3verlauf in dem Bewertungsbogen erfasst. Die anschliel3ende

Tumordetektion als 1 (=sicher benigne), 2 (=wahrscheinlich benigne), 3 (=indifferent), 4

(=wahrscheinlich maligne) oder 5 (=sicher maligne) erfolgte unter Einbeziehung aller
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aufgezahlten Punkte, wie auch die Festlegung der Artdiagnose: Adenokarzinom,
neuroendokriner Tumor, Papilla Vateri Karzinom, andere maligne Geschehen,

chronische Pankreatitis oder andere benigne Prozesse.

Sowohl bei den axialen als auch bei den rekonstruierten Bildern wurden die Befunde
entsprechend der UICC Klassification von 2002 eingeteilt und die Resektabilitdt nach
den S3- Leitlinien des Pankreaskarzinoms von 2007 eingeschatzt. Wenn eine
Resektion aufgrund einer venésen Infiltration nur durch eine Rekonstruktion des
GefalRes mit Hilfe einer Anastomose oder eines vendsen Interponats méglich war, so
galt dies als ,mit Einschrdnkungen resektabel* (Tabelle 12). In der nachfolgenden

Statistik wurden diese Falle zu ,wahrscheinlich resektabel” hinzugezahilt.

Als lokale Irresektabilitéatskriterien galten die Infiltration des Truncus coeliacus, der AMS
sowie der AHC. Eine Invasion von Nachbarorganen schlief3t eine Resektion im
Gesunden nicht aus. Fernmetastasen in der Leber oder dem Peritoneum waren
systemische Irresektabilitatskriterien. Eine Tumorinfiltration der V. porta oder der VMS
stellt durch die Mdglichkeit von Rekonstruktionen oder Interponaten keine vollstandige
Kontraindikation fir die Pankreasresektion dar. Allerdings lasst eine Infiltration der VMS
seltener eine Resektion im Gesunden zu (Tabelle 13) [7].

Irresektabilitatskriterien
Lokal Systemisch

Infiltration des Truncus coeliacus Fernmetastasen in der Leber oder dem
Infiltration der A. mesenterica superior Peritoneum
Infiltration der A. hepatica communis

Tabelle 13: Irresektabilitdtskriterien nach der S3- Leitlinien Pankreaskarzinom von
2007 [7]

4.3.2 Goldstandard

Als Goldstandard diente der Operationsbericht, der neben dem Operationsverlauf die
makroskopische Lage der Pankreaslasion, deren Durchmesser, die extrapankreatische
Tumorausbreitung in benachbarte Organe, das Gefaf3system, systemische Metastasen

sowie den moglichen Grund des Operationsabbruchs bei Irresektabilitat enthielt.

Erfahrene Pathologen evaluierten die entnommenen Resektate. Nach der

makroskopischen Begutachtung folgte eine eingehende mikroskopische Untersuchung
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des Praparats hinsichtlich der Artdiagnose, des Lymphgefal3status und einer
extrapankreatischen Tumorausbreitung. Die Einteilung der Adenokarzinome in die
UICC Kilassifikation von 2002 erfolgte mit Hilfe der makroskopischen und

mikroskopischen Daten.

Die Evaluierung des Operationsberichts sowie des histopathologischen Befundes
wurden als Goldstandard festgelegt und mit den davor erhobenen MSCT- Befunden

verglichen.

4.3.3 Statistische Auswertung

Nach der Erfassung der MSCT- Daten und des Goldstandards wurden diese Angaben
fur die weitere statistische Auswertung in eine SPSS- Tabelle eingefiigt. Die statistische
Analyse erfolgte mittels SPSS-Software (Version 11.0.4; SPSS Inc., Chicago, IL). Das
Patientenalter, das Zeitintervall von der MSCT-Aufnahme zur Operation, die
Lasionsgrol3e und die Weite des Ductus pancreaticus sowie des DHC wurden mit Hilfe
von deskriptiven Statistiken durch Mittelwert mit Standardabweichung, Minimal- und
Maximalwerten als quantitative Daten angegeben. Die statistischen Parameter
Sensitivitat, Spezifitat, positiver pradiktiver Wert (ppW), negativer préadiktiver Wert
(npW) und Genauigkeit wurden mittels Standardmethoden berechnet. Die Signifikanz
wurde mit dem Chi- Quadrat- Test und der exakten Signifikanz (2-seitig) ermittelt. Als
signifikant gelten Werte bei einem p<0,05. Zur Abschétzung der Interobservervariabilitat
wurde die Kappa Statistik verwendet. Zusatzlich verwendeten wir fir die Beurteilung der
Gefalinfiltration und der Tumordetektion die Receiver Operating Characteristic Analyse
(ROC-Analyse). Als optimaler Cut- Off Wert wurde der Punkt der ROC- Kurve definiert,
der den geringsten Abstand zu dem Punkt mit 100% Sensitivitat und 100% Spezifitat
aufwies. Bei dem Vergleich der MSCT- Gerate (4-/8- Zeilen und 16-/ 64- Zeilen) sowie
der axialen und MPR Bilder bezlglich der arteriellen Gefal3darstellung wurde der

McNemar- Test mit Kontinuitatskorrektur verwendet.
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5. Ergebnisse
5.1 Allgemein
51.1 Zeitintervall zwischen MSCT und Operation

Das mittlere Zeitintervall zwischen MSCT- Untersuchung und Operation lag bei 18
Tagen (+/-17 Tage), bei Patienten mit einer malignen Pankreaserkrankung bei 20
Tagen (+/-16 Tagen) und bei einer benignen bei 14 Tagen (+/-13 Tagen) (Tabelle 14).

Insgesamt Maligne Benigne
Anzahl der Patienten 105 70 35
Mittelwert 18 20 14
Standardabweichung 17 16 13

Tabelle 14: Zeit zwischen CT und Operation in Tagen

5.1.2 Beurteilung der Bildqualitdt und Gefal3darstel  lung

Ein 4-Zeilen MSCT erhielten neun Patienten (8,6%), ein 8- Zeilen MSCT 28 Patienten
(26,7%), ein 16- Zeilen MSCT 54 Patienten (51,4) und ein 64- Zeilen MSCT 14
Patienten (13,3%) (Abbildung 3) .

60

50

40

30

Haufigkeit

20

10

4 8 16 64
Zeilenanzahl

Abbildung 3: Verteilung des Patientenkollektivs a uf die 4-, 8-, 16- und 64- Zeilen
MSCT
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Von den 70 Patienten, welche an einer malignen Pankreaslasion erkrankt waren,
erhielten ein Patient (1%) eine 4- Zeilen, 15 Patienten (21%) eine 8- Zeilen, 43
Patienten (61%) eine 16- Zeilen und elf Patienten (16%) eine 64- Zeilen MSCT
Untersuchung.

Insgesamt wurde bei 59 Untersuchungen ein Bolustracking angewandt. Aufgeteilt auf
die einzelnen MSCT- Geréate ist zu erkennen, dass bei dem alteren 4- Zeilen MSCT
noch kein Bolustracking verwendet wurde, wahrend bei den neueren 64- Zeilen MSCT
bei allen 14 Untersuchungen, dass Phasentiming durch das Bolustracking unterstitzt
wurde (Tabelle 15).

Bolustracking
Ja (%) Nein (%)
4-Zeilen CT 0 9 (100)
8- Zeilen CT 17 (61) 11 (39)
16- Zeilen CT 28 (52) 26 (48)
64- Zeilen CT 14 (100) 0 (0)
Gesamt 59 (56) 46 (44)

Tabelle 15: Verteilung des Bolustracking bei den 4- | 8-, 16- und 64- Zeilen MSCT

Untersuchungen

Ein geringes Bildrauschen zeigte sich in 101 Féllen, ein starkes in vier Fallen. Bei einem
Patient bestanden Bewegungsartefakte, bei den anderen Patienten waren keine

Bewegungsartefakte vorhanden (Tabelle 16).

Bildrauschen Bewegungsartefakte
Gering_] Stark Keine Vorhanden
Haufigkeit 101 4 104 1
Prozent 96 4 99 1

Tabelle 16: Beurteilung des Bildrauschens und der B ewegungsartefakte
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Das arterielle Phasentiming wurde bei 101 der 105 CT- Untersuchungen als gut oder
eher gut und bei 4 als befriedigend oder schlecht beurteilt. Bei der Bewertung des
portalvendsen Phasentimings wurden 98 Untersuchungen als gut oder eher gut und
sieben als befriedigend bis schlecht eingestuft. Das ventse Phasentiming war bei
keinem der Patient schlechter als befriedigend. Die Gefalidarstellung wurde arteriell bei
104 Patienten, portalvends bei 99 Patienten und vends bei 104 Patienten als gut oder
eher gut bewertet. Als befriedigend, eher schlecht oder schlecht wurde die Darstellung
der GefalRe bei einem Patienten in der arteriellen, bei sechs Patienten in der
portalvendsen und bei einem Patienten in der vendsen Phase beurteilt (Tabelle 17).

Arteriell Portalvents Venos
Phasentiming
Gut 92 (97) 91 (96) 94 (99)
Eher gut 4 (4) 2(2) 5 (5)
Befriedigend 3(3) 4 (4) 1)
Eher schlecht 0 2(2) 0
Schlecht 1(1) 1(1) 0
Gefalidarstellung
Gut 97 (102) 91 (96) 95 (100)
Eher gut 2(2) 3(3) 4 (4)
Befriedigend 0 4 (4) 1)
Eher schlecht 0 1(1) 0
Schlecht 1(1) 1(1) 0

Tabelle 17: Bewertung des Phasentimings und Gefal3da rstellung des gesamten
Patientenkollektivs in % (Anzahl der Patienten)

Die Beurteilung des Phasentimings differenziert nach der Anzahl der Zeilen des MSCT-
Gerates sowie der Durchfuhrung eines Bolustracking und ist in der nachfolgenden
Tabelle aufgelistet, ebenso wie die Bewertung der Gefal3darstellung. Die Bewertungen
gut und eher gut (gut) sowie befriedigend/ schlecht/ eher schlecht (schlecht) wurden

zusammengefasst (Tabelle 18).
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4-/8- Zeilen 16-/64- Zeilen
Mit Ohne Mit Ohne
Bolustracking Bolustracking Bolustracking Bolustracking
Gut | Schlecht | Gut Schlecht | Gut | Schlecht | Gut Schlecht
Phasentimin
Arteriell 46 0 49 5 62 0 35 3
Portal- 43 3 49 5 60 1 34 4
venos
Venos 46 0 49 5 62 0 34 4
Gefalidarstellung
Arteriell 46 0 49 5 62 0 38 0
Portal- 43 3 49 5 60 1 35 3
venos
Venos 46 0 49 5 62 0 38 0

Tabelle 18: Beurteilung des Phasentimings und der G

efalRdarstellung fur das 4-/

8- Zeilen MSCT (n=37) und 16-/64- Zeilen MSCT (n=68 ) in %

Vergleicht man die Beurteilungen des Phasentimings und die der Gefafl3darstellung des

4-, 8-, 16- und 64- Zeilen MSCT sowohl ohne Bolustracking als auch mit Bolustracking,

ist insgesamt deutlich zu erkennen, dass sowohl das Phasentiming als auch die

Gefalidarstellung  bei

unt

ersuchungen  mit

Bolustracking

ebenso wie Dbei

Untersuchungen an einem neueren MSCT- Gerat besser beurteilt wurden (Tabelle 19).

Tabelle 19: Bewertung des Phasentimings und der Gef

Patientenkollektivs unter Bericksichtigung des Bolu

4-, 8-, 16- Zeilen 8-, 16-, 64- Zeilen
Ohne Mit Bolustracking
Bolustracking
Gut | Schlecht Gut Schlecht

Phasentiming

-arteriell 91 (42) 9 (4) 100 (59)
- portalvents 89 (41) 10 (5) 97 (57) 3(2)

- venos 89(41)| 10(5) 100 (59) 0

Gefalidarstellung

-arteriell 96 (44) 4(2) 100 (59) 0
- portalvents 91 (42) 9 (4) 97 (57) 3 (2)

-venos 96 (44) 4 (2) 100 (59) 0

Zeilenanzahl in % (Anzahl der Patienten)

aRdarstellung des
strackings und der MSCT-
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5.2 Artdiagnose

Die verschiedenen Pankreaserkrankungen verteilen sich wie folgt:
Unter den 105 Patienten wurde in 70 Fallen ein malignes Geschehen diagnostiziert:
Adenokarzinom (n=60), neuroendokrine Tumoren (n=5), Karzinome der Papilla Vateri
(n=3), IPMN und gastrointestinaler Stromatumor (GIST) je ein Fall. Von den restlichen
35 Patienten mit einer benignen Erkrankung des Pankreas hatten 33 eine chronische

Pankreatitis und zwei Patienten eine Pankreaspseudozyste (Tabelle 20).

Haufigkeit | Prozent

Adenokarzinom 60 57
Chronische Pankreatitis 33 31
Neuroendokriner Tumor 5 5
Papilla Vateri 3 3
Pankreaspseudozyste 2 2
IPMN 1 1
GIST 1 1

Gesamt 105 100

Tabelle 20: Diagnoseverteilung des Patientenkollekt  ivs
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5.3 Tumordetektion

Die Einschatzung des Gesamtbefundes der 105 Patienten ergab folgende statistische
Werte durch die ROC- Analyse fur Ul und U2 (p<0,001, kappa= 0,95) (Tabelle 21).
Wahrend die Spezifitdt und der ppW mit Zunahme des Cut- Off Wertes von 1= benigne
zu 5= maligne steigen, sinken die Sensitivitdit und der npW geringfiigig. Dies zeigt
Probleme bei der Differenzierung zwischen einer chronischen Pankreatitis und einem

malignen Tumor. Der optimale Cut- Off Wert liegt bei 3 (= indifferent).

Sensitivitat | Spezifitat ppW npwW Genauigkeit
Cut-off u1/u2 u1/u2 u1/u2 u1/u2 u1/u2
[%] [%] [%] [%] [%]
1 100/ 100 0/ 0 67/ 67 -/ - 67/ 67
2 100/ 100 43/ 40 78/ 77 100/ 100 81/ 80
3 100/ 100 80/ 74 91/ 89 100/ 100 93/ 91
4 99/ 99 86/ 83 93/ 92 97/ 97 94/ 93
5 99/ 99 97/ 97 99/ 99 97/ 97 98/ 98

Tabelle 21: statistische Parameter der Tumordetekti on fur Ul sowie U2 (Area
under the curve (AUC) 0,97)

Nachfolgend sind die zwei ROC- Kurven fir Ul und U2 abgebildet (Abbildung 4) .

= Senaitivitat o Sensitivitst
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0.0 0.2 0.4 0.8 0.8 1,0 0,0 0.2 0.4 D.8 d.2 1,0

A 1-Spezifitét B 1- Zpezifitit

Abbildung 4: ROC- Kurve fur die Tumordetektionvo  n Ul (A) und U2 (B)
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531 Lokalisation

Die Pankreaslasion lag im Pankreaskopf (n=50), im Ubergang Kopf- Korpus (n=4), im
Korpus (n=10), im Schwanz (n=3) und jeweils in einem Fall im Ubergang von Kopf zu
Schwanz und im Processus Uncinatus. Drei fokale Lasionen wurden in der Papilla
Vateri entdeckt. Die Genauigkeit fur die Bestimmung der Lokalisation einer malignen
Pankreaslasion lag fur U1 und U2 bei 97% (Interobservervariabilitat: kappa=1; p<0,001)
(Tabelle 22).

Lokalisation Untersucher 1 und 2 Goldstandard
Kopf 51 50
Kopf- Korpus- Ubergang 4 4
Korpus 9 10
Korpus-Schwanz- 1 1
Ubergang
Schwanz 3 3
Processus Uncinatus 1 1
Papilla Vateri 3 3
Tabelle 22: Lokalisation der Pankreaslasion der 70 Patienten mit einer malignen
Pankreaserkrankung
5.3.2 Ausdehnung

Die Ausdehnung der Pankreaslasionen erreichte bei Ul axial einen Mittelwert von 37,5
mm (+/- 16,7 mm) mit einem Minimum von 8 mm und einem Maximum von 90 mm. Bei
U2 lag axial der Mittelwert bei 37,6 mm (+/- 16,7 mm) bei einem minimalen Wert von 8
mm und einem maximalen Wert von 95 mm. Nach MPR stiegen die Mittelwerte fir die
Ausdehnung der Pankreaslasion bei Ul auf 39,3 mm (+/- 18,5 mm) sagittal sowie 40,3
mm (+/- 18,6 mm) koronar und bei U2 auf 39,2 mm (+/- 18,4 mm) sagittal sowie 40,2

mm (+/- 18,4 mm) koronar an (Tabelle 23).
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Untersucher 1 Untersucher 2
axial MPR axial MPR
sagittal koronar sagittal | Koronar
Anzahl 70 70 70 70 70 70
Minimum 8 10 10 8 10 10
Maximum 90 90 94 95 90 94
Mittelwert 37,5 39,3 40,3 37,6 39,2 40,2
Standardabweichung 16,7 18,5 18,6 16,7 18,4 18,4
Tabelle 23: Diameter der fokalen Pankreaslasion (in  mm)
54 Beurteilung des Ductus Pancreaticus und des

Ductus Hepaticus Communis

Der Ductus Pancreaticus war bei 22 Patienten nicht erweitert. In 23 Fallen wurde der

Ductus Pancreaticus als akzentuiert beurteilt und in acht Fallen stellte er sich als

deutlich erweitert dar. Bei 51 Patienten lag ein erweiterter Ductus mit deutlicher

Pankreasparenchymatrophie vor. Ein Stent im Ductus Pancreaticus lag bei einem der

105 Patienten vor. Ohne den Patienten mit dem Stent lag bei den 104 beurteilbaren

Fallen der Mittelwert der Weite des Ductus Pancreaticus bei 6,9 mm (+/- 3,6mm) mit

einem Minimum bei 1 mm und einem Maximum bei 21 mm (Abbildung 5) .

Haufigkeit

Ductus Pancreaticus

60

50

40—

30

20

10

sichtbar
erweitert mit
Parenchym-

atrophie

akzentuiert nicht sichtbar
erweitert

Abbildung 5: Beurteilung des Ductus Pancreaticus

sichtbar
erweitert

Stent
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Wahrend sich bei den benignen Pankreaserkrankungen nur bei zehn der 35 Patienten
(28,6%) der Ductus Pancreaticus als erweitert mit Parenchymatrophie zeigte, so stellte

er sich bei 41 der 70 Patienten (58,6%) mit einer malignen Pankreaslasion als erweitert

mit Parenchymatrophie dar (Tabelle 24, Abbildung 6) .

benigne

||Pan kreaserkranku ng

maligne
Pankreaserkrankung

Nicht erweitert

34 (12 von 35)

14 (10 von 70)

Akzentuiert

23 (8 von 35)

21 (15 von 70)

Sichtbar erweitert

11 (4 von 35)

6 (4 von 70)

Sichtbar erweitert mit
Parenchymatrophie

29 (10 von 35)

59 (41 von 70)

Stent

3 (1 von 35)

0

Tabelle 24: Beurteilung des Ductus Pancreaticus der

Patienten mit einer

benignen

und

Pankreaserkrankung in % (Anzahl der Patienten)

Patienten

105 Patienten aufgeteilt in

eine r

mit

Abbildung 6: Erweiterter Ductus Pancreaticus mit

Diameter 15 mm [1])

Parenchymatrophie (Duktaler

malignen
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Zweiunddreil3ig der 105 Patienten hatten einen Stent im DHC. Bei 13 Patienten war der
DHC deutlich erweitert, bei 22 Patienten zeigte sich zusatzlich eine intrahepatische
Cholestase. Ein unauffalliger, nicht erweiterter DHC wurde in 34 Féllen nachgewiesen.
Bei den restlichen vier Patienten bestand ein grenzwertig erweiterter DHC. Die
minimale Weite des DHC betrug 2 mm, die maximale 27 mm, der Mittelwert 9,4 mm (+/-
6,9 mm) (Abbildung 7) .

Ductus Hepaticus Communis

40—

30—

20—

Haufigkeit

10—

nicht erweitert Stent deutlich deutlich grenzwertig
erweitert mit erweitert erweitert
intrahepatischer
Cholestase

Abbildung 7: Beurteilung des Ductus hepaticus com munis

Bei Patienten mit einer malignen Pankreaserkrankung hatten viele einen Stent im DHC.
Der DHC ist bei einem malignen Geschehen doppelt so haufig mit intrahepatischer

Cholestase erweitert als bei einer benignen Erkrankung (Tabelle 25, Abbildung 8) .
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|| Benigne maligne
Pankreaserkrankung_j Pankreaserkrankung_j
nicht erweitert 37 (13 von 35) 30 (21 von 70)
grenzwertig erweitert 0 6 (4 von 70)
Deutlich erweitert 17 (6 von 35) 10 (7 von 70)
sichtbar erweitert mit
intrahepatischer 14 (5 von 35) 24 (17 von 70)
Cholestase
Stent 31 (11 von 35) 30 (21 von 70)

Tabelle 25: Beurteilung des Ductus hepaticus commun is der 105 Patienten
aufgeteilt in Patienten mit einer benignen und Pati  enten mit einer malignen

Pankreaserkrankung in % (Anzahl der Patienten)

Abbildung 8: Dilatierter Ductus hepaticus communi S mit intrahepatischer
Cholestase (Duktaler Diameter 25mm [1])



ERGEBNISSE 43

5.5

Insgesamt lagen in 65 Fallen ein oder mehrere Gber 10 mm grof3e Lymphknoten vor.
Die Sensitivitat fur U1/ U2 betrug 91%/ 94%, die Spezifitat fir Ul sowie fur U2 lag bei

65%. U2 erreichte einen ppW von 81%, einen npW von 87% und eine Genauigkeit von

Lymphknotenvergrof3erung

83%. Fiur Ul lagen diese drei Werte bei 81% (Interobservervariabilitat: kappa=0,95;
p<0,001).

Zweiundfuinfzig der 70 an einer malignen Pankreaslasion erkrankten Patienten wiesen
einen metastatisch infiltrierten Lymphknoten auf. Aufgeschliisselt fir die malignen
Pankreaslasionen ergaben sich folgende Daten fir die Detektion eines infiltrierten
Lymphknotens (Interobservervariabilitat: kappa=0,92; p<0,001) (Tabelle 26):

Sensitivitat Spezifitat ppW npwW Genauigkeit
[%0] [%0] [%0] [%0] [%0]
Ul 92 67 89 75 86
u2 96 67 89 86 89
Tabelle 26: statistische Parameter fir die Detektio n eines infiltrierten

Lymphknotens in % (Anzahl der Patienten)

Ein reaktiv vergrolRerter Lymphknoten fand sich bei 13 der 35 an einer benignen

Pankreaserkrankung leidenden Patienten. Die Genauigkeit der Detektion einer
reaktiven Lymphknotenverdnderung bei benigner Pankreaserkrankung lag fur Ul und
U2 bei 71%. Alle weiteren Daten sind in der nachfolgenden Tabelle aufgelistet

(Interobservervariabilitat: kappa=1; p=0,01) (Tabelle 27).

Sensitivitat Spezifitat ppW npwW Genauigkeit
[%] [%] [%] [%] [%]
[u1/u2 85 64 58 88 71

Tabelle 27: statistische Parameter fir die Detektio n eines reaktiv veranderten

Lymphknotens in % (Anzahl der Patienten)

Die haufigste Lage der reaktiv bzw. metastatisch veranderten Lymphknoten war sowohl
fur die benignen als auch fir die malignen Pankreaserkrankungen peripankreatisch, bei
70 der 105 Patienten fur Ul und bei 72 Patienten fur U2. Eine Vergrol3erung
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paraaortaler Lymphknoten zeigte sich bei nur noch halb so vielen Patienten. Am

seltensten

Ligamentum hepatoduodenale vor (Tabelle 28).

lagen Lymphknotenveranderungen am Truncus coeliacus und am

Untersucher 1 Untersucher 2
Gesamt | Benigne | Maligne | Gesamt | Benigne | Maligne
Keine 32 16 16 30 16 14
Peripankreatisch 70 19 51 72 19 53
Paraaortal 28 8 20 28 8 20
Truncus coeliacus 11 1 10 13 1 12
Ligamentum 10 1 9 13 1 12
hepatoduodenale
Tabelle 28: Lokalisation vergro3erter Lymphknoten es gesamten
Patientenkollektivs der benignen sowie malignen Erk rankungen

5.6

Extrapankreatische Tumorausbreitung

Eine Tumorausbreitung auf3erhalb des Pankreas in den DHC, das Duodenum, den

Magen, das Kolon, die Milz, das peripankreatische Fettgewebe, die Mesenterialwurzel

und die Leber fand sich bei 67 der 70 Patienten. Bei der Auswertung einer generell

vorhandenen Tumorausbreitung erreichten Ul und U2 in den axialen Bildern eine

Sensitivitat von 90%, welche nach der MPR auf 96% anstieg. Sowohl die Spezifitat als

auch der positive pradiktive Wert lagen bei den axialen Bildern sowie bei der

Rekonstruktion bei 100%. Der negative pradiktive Wert wurde bei den axialen Bildern

mit 30% und bei den rekonstruierten Bildern mit 50% berechnet. Wahrend in den

axialen Bildern noch sieben Patienten falsch negativ diagnostiziert wurden, reduzierte

sich dies mittels MPR auf drei Patienten. Die Genauigkeit lag bei den axialen Bildern bei

90%, bei den rekonstruierten Bildern bei 96% (Interobservervariabilitat: kappa=1,;

p<0,001) (Tabelle 29).

Sensitivitat Spezifitat ppW npwW Genauigkeit
(MPR) (MPR) (MPR) (MPR) (MPR)
[%] [%] [%] [%] [%]
[u1/u2 90 (96) 100 (100) | 100 (100) 84 (93) 93 (97)

Tabelle 29: statistische Parameter fiir die Detektio

Tumorausbreitung in % (Anzahl der Patienten)

n einer extrapankreatischen
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Bei 63 der 70 Patienten mit einer malignen Pankreaslasion zeigte sich eine

extrapankreatische Tumorausbreitung in das peripankreatische Fettgewebe. In 32

Fallen wurde das Duodenum, in jeweils 13 Fallen der DHC und die Mesenterialwurzel,

in vier Fallen der Magen sowie in jeweils einem Fall die Leber, die Niere, der M. psoas
und das Kolon infiltriert (Tabelle 30).

Untersucher 1 | Untersucher 2 | Goldstandard
Axial MPR | Axial MPR
peripankreatisches 58 63 58 63 63
Fettgewebe
DHC 12 18 12 18 13
Duodenum 20 32 19 31 32
Magen 2 2 1 2 4
Mesenterialwurzel 6 10 7 10 10
Leber 1 1 2 1 1
Niere 1 1 1 1 1
M.psoas 1 1 1 1 1
Kolon 0 0 0 0 1
Milz 0 0 0 0 0
Keine 10 6 10 6 3
Tabelle  30: Haufigkeit der  Lokalisation der extrapa nkreatischen

Tumorausbreitung

5.7

5.7.1

Gefal3status

Truncus coeliacus

Eine gesicherte Infiltration des Truncus coeliacus bestand bei drei von 70 Patienten. Die

Beurteilung des Tumorkontakts ist fir beide Untersucher in der anschlieRenden Tabelle

aufgelistet (Tabelle 31):

Kein Tumorkontakt [Tumorkontakt [Tumorkontakt [Stenose
Tumorkontakt <50% >50 >90% [%0]
[%] [%] [%] [%]
Ul und
U2 axial 64 (91) 1(1) 1(2) 2 (3) 2 (3)
Ul und
|U2 MPR 62 (89) 2 (3) 1(2) 2 (3) 3 (4)
Tabelle 31: Beurteilung des Tumorkontakts des Trunc us coeliacus
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In der nachfolgen Tabelle sind die Sensitivitat, die Spezifitdt, der npW, der ppW sowie

die Genauigkeit der ROC- Analyse flir den Truncus coeliacus aufgezéahlt (Tabelle 32).

Abbildung 9 zeigt das Diagramm der ROC- Analyse fir beide Untersucher, Abbildung

10 eine tumorbedingte Stenose des Truncus coeliacus auf einer sagittalen MPR

(Interobservervariabilitat: kappa=1; p<0,001).

Sensitivitat | Spezifitat ppW npwW Genauigkeit
Cut-off (MPR) (MPR) (MPR) (MPR) (MPR)
[%] [%] [%] [%] [%]

1 100 (100) 0 (0) 4 (4) - 4 (4)

2 100 (100) 96 (93) 50 (38) 100 (100) 96 (93)

3 100 (100) 97 (96) 60 (50) 100 (100) 97 (96)

4 67 (100) 97 (97) 50 (60) 99 (100) 96 (97)

5 67 (100) 100 (100) | 100 (100) 99 (100) 99 (100)

Tabelle 32: statistische Parameter fir die Erkennun

Truncus coeliacus in % fir U1 und U2
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Abbildung 10: Sagittale MPR: Tumorbedingte Stenose

(Pfeil)

5.7.2

Arteria mesenterica superior

des Truncus coeliacus

Fur die AMS ergaben sich zehn gesicherte Infiltrationen. Folgende Werte finden sich fur
den Tumorkontakt (Tabelle 33):

Kein Tumorkontakt [Tumorkontakt [Tumorkontakt [Stenose
Tumorkontakt <50% >50 >90% [%0]
[%] [%] [%] [%0]
U1 axial 49 (70) 4 (6) 3 (4) 10 (14) 4 (6)
U1 MPR 47 (67) 3 (4) 3 (4) 7 (10) 10 (14)
[U2 axial] 49 (70) 4 (6) 2 (3) 8 (11) 7 (10)
U2 MPR 47 (67) 6 (9) 0 (0) 7 (10) 10 (14)

Tabelle 33: Beurteilung des Tumorkontakts der Arter

la mesenterica superior

Die ROC- Analyse fiur eine Infiltration der AMS ist in Tabelle 34, 35 sowie in Abbildung
11 und 12 dargestellt (Interobservervariabilitdt: axial kappa=0,71, MPR kappa=0,95;

p<0,001):
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Sensitivitat | Spezifitat ppW npwW Genauigkeit
Cut-off | (MPR) (MPR) (MPR) (MPR) (MPR)
[%] [%] [%] [%] [%]
1 100 (100) 0 (0) 14 (14) - 14 (14)
2 100 (100) 82 (78) 48 (44) 100 (100) 84 (81)
3 100 (100) 88 (83) 59 (50) 100 (100) 90 (86)
4 90 (100) 92 (88) 64 (59) 98 (100) 91 (90)
5 40 (100) 100 (100) | 100 (100) 91 (100) 91 (100)

Tabelle 34: statistische Parameter fir die Erkennun

g einer Infiltration der AMS (in

%) fur Ul
Sensitivitat | Spezifitat ppW npwW Genauigkeit
Cut-off (MPR) (MPR) (MPR) (MPR) (MPR)
[%] [%] [%] [%] [%]
1 100 (100) 0 (0) 14 (14) - 14 (14)
2 100 (100) 82 (78) 48 (44) 100 (100) 84 (81)
3 100 (-) 88 (-) 59 (-) 100 (-) 90 (-)
4 90 (100) 90 (88) 60 (59) 98 (100) 90 (90)
5 60 (100) 98 (100) 86 (100) 94 (100) 93 (100)

Tabelle 35: statistische Parameter fur die Erkennun

%) fur U2
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Abbildung 12: ROC- Kurve fur die Infiltration der Arteria mesente  rica superior von
U2 (A:axial, AUC 0,961; B: MPR, AUC 1)

Die folgenden zwei Bilder zeigen einen Patienten, bei dem in axialen Schichten eine
tumorbedingte Stenose der AMS gesehen wurde. Mit Hilfe der MPR konnte gezeigt
werden, dass der Tumor lediglich an die GewéalRwand heranreicht, sie aber nicht
stenosiert (Abbildung 13) .
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Abbildung 13: Auf den axialen Bildern (A) als AMS-I
den MPR (curved) erreicht der Tumor lediglich an di

)

abgrenzender Fettlamelle (B)

nfiltration gewertet (Pfeil); auf
e AMS heran mit

Eine Thrombose der AMS existierte bei zwei Patienten. In einem Fall bestand eine

komplette Thrombosierung, in dem anderen Fall eine Teilthrombosierung. Diese zeigte

auch die Auswertung beider Untersucher.

5.7.3

Neun Gefal3e zeigten eine

Arteria hepatica communis

Infiltration

im Goldstandard. Die Beurteilung des

Tumorkontakts sind aus der folgenden Tabelle zu entnehmen (Tabelle 36):

Kein Tumorkontakt [Tumorkontakt |[Tumorkontakt [Stenose
Tumorkontakt <50% >50 >90% [%0]
% % % %
U1 axial 60 (86) 1(1) 3(4) 2(3) 4 (6)
U1 MPRl 55 (79) 2 (3) 1(1) 4 (6) 8 (11)
[U2 axial] 58 (83) 3 (4) 2 (3) 1(1) 6 (9)
[U2 MPRI 53 (76) 5 (7) 0 (0) 3 (4) 9 (13)

Tabelle 36: Beurteilung des Tumorkontakts der Arter

ia hepatica communis
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Die ROC- Analyse fur die Infiltration der AHC ist in der Tabelle 37, 38 sowie Abbildung
14, 15 dargestellt (Interobservervariabilitat: axial kappa=0,79, MPR kappa= 0,94,

p<0,001).
Sensitivitat | Spezifitat ppW npwW Genauigkeit
Cut-off (MPR) (MPR) (MPR) (MPR) (MPR)
[%] [%] [%] [%] [%]
1 100 (100) 0 (0) 13 (13) - 13 (13)
2 89 (100) 97 (90) 80 (60) 98 (100) 96 (91)
3 78 (100) 97 (93) 78 (69) 97 (100) 94 (94)
4 56 (100) 98 (95) 83 (75) 94 (100) 93 (96)
5 44 (89) 100 (100) | 100 (100) 92 (98) 93 (99)

Tabelle 37: statistische Parameter fiir die Erkennun

hepatica communis fir Ul

g einer Infiltration der Arteria

Sensitivitat | Spezifitat ppW npwW Genauigkeit
Cut-off | (MPR) (MPR) (MPR) (MPR) (MPR)
[%] [%] [%] [%] [%]

1 100 (100) 0 (0) 13 (13) - 13 (13)

2 89 (100) 93 (87) 67 (53) 98 (100) 93 (89)

3 78 (-) 97 (-) 78 (-) 97 (-) 94 (-)

4 67 (100) 98 (95) 86 (75) 95 (100) 94 (96)

5 67 (100) 100 (100) | 100 (100) 95 (100) 96 (100)

Tabelle 38: statistische Parameter fiir die Erkennun

hepatica communis fir U2

g einer Infiltration der Arteria
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Abbildung 14: ROC- Kurve fur die Infiltration der Arteria hepatic
U1 (A:axial, AUC 0,933; B: MPR, AUC 0,997)
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Abbildung 16: Koronare MPR: AHC mit einem Kalibersp

rung und einer

intraoperativ konnte

Lumeneinengung bei einem Tumorkontakt >90% (Pfeil),
jedoch keine Tumorinfiltration nachgewiesen werden

5.7.4

Eine gesicherte Infiltration bestand bei 31 Patienten. Die Statistik fir den Tumorkontakt

Vena mesenterica superior

der VMS ist aus der nachfolgenden Tabelle zu entnehmen (Tabelle 39):

Kein Tumorkontakt [Tumorkontakt [Tumorkontakt [Stenose
Tumorkontakt <50% >50 >90% [%0]
[%0] [%] [%] [%0]
U1 axial 43 (61) 2 (3) 2 (3) 0 (0) 23 (33)
U1 MPR] 34 (49) 1(1) 0 (0) 5 (7) 30 (43)
|U2 axial 39 (56) 8 (11) 2 (3) 0 (0) 21 (30)
U2 MPR 33 (47) 2 (3) 1(1) 3 (4) 31 (44)

Tabelle 39: Beurteilung des Tumorkontakts der Vena mesenterica superior

Die ROC- Analyse fir die Infiltration der VMS von Ul und U2 ist in Tabelle 40, 41 sowie
Abbildung 17, 18 kappa=0,94, MPR
kappa=0,98; p<0,001).

dargestellt (Interobservervariabilitat: axial
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Sensitivitat | Spezifitat ppW npwW Genauigkeit
Cut-off | (MPR) (MPR) (MPR) (MPR) (MPR)
[%] [%] [%] [%] [%]

1 100 (100) 0 (0) 44 (44) - 44 (44)

2 74 () 90 (-) 85 (-) 81 (-) 83 (-)

3 71 (100) 92 (87) 88 (86) 80 (100) 83 (93)

4 - (100) - (90) - (89) - (100) - (94)

5 68 (97) 95 (100) 91 (100) 79 (98) 83 (99)

Tabelle 40: statistische Parameter fir die Erkennun

mesenterica superior fir Ul

g einer Infiltration der Vena

Sensitivitat | Spezifitat ppW npwW Genauigkeit
Cut-off | (MPR) (MPR) (MPR) (MPR) (MPR)
[%] [%] [%] [%] [%]

1 100 (100) 0 (0) 44 (44) - 44 (44)

2 81 (100) 85 (85) 81 (84) 85 (100) 83 (91)

3 68 (100) 95 (90) 91 (89) 79 (100) 83 (94)

4 - (100) - (92) - (91) - (100) - (96)

5 65 (100) 97 (100) 95 (100) 78 (100) 83 (100)

Tabelle 41: statistische Parameter fir die Erkennun

mesenterica superior fir Ul
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Abbildung 18: ROC- Kurve fur die Infiltration der V
U2 (A:axial, AUC 0,857; B: MPR, AUC 1)

ena mesenterica superior von

In drei Fallen trat eine Thrombosierung der VMS auf, eine partielle und zwei komplette.
Ul und U2 erreichten axial eine Sensitivitat von 33%, einen npW von 97% und eine
Genauigkeit von 97%. Diese Werte stiegen durch MPR auf 100%, 100% und 99% an.
Sowohl die Spezifitdt als auch der ppW lagen axial bei 100% fir beide Untersucher.
Nach MPR fiel die Spezifitat auf 99%, der ppW sogar auf 75% (Interobservervariabilitat:
kappa=1; p=0,029) (Tabelle 42).

Sensitivitat Spezifitat ppW npwW Genauigkeit
(MPR) (MPR) (MPR) (MPR) (MPR)
[%] [%] [%] [%] [%]
[U1/U2] 33 (100) 100 (99) | 100 (75) 97 (100) 97 (99)

Tabelle 42: statistische Parameter fiir die Erkennun

Vena mesenterica superior in % (Anzahl der Patiente

5.7.5

Konfluens

g einer Thrombosierung der

n)

Eine gesicherte Infiltration wurde bei 30 Patienten nachgewiesen. In der nachfolgenden
Tabelle ist die Beurteilung des Tumorkontakts fur beide Untersucher aufgelistet
(Tabelle 43):
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Kein Tumorkontakt [Tumo rkontakt [Tumorkontakt [Stenose
Tumorkontakt <50% >50 >90% [%0]
[%0] [%0] [%] [%0]
e
U1 axial 35 (50) 4 (6) 2 (3) 6 (9) 23 (33)
U1 MPR] 30 (43) 2 (3) 3 (4) 7 (10) 28 (40)
|U2 axial 37 (53) 3 (4) 3 (4) 4 (6) 23 (33)
|U2 MPR 31 (44) 3 (4) 2 (3) 6 (9) 28 (40)

Tabelle 43: Beurteilung des Tumorkontakts des porta

Ivendsen Konfluens

Die ROC- Analyse fur die Infiltration des Konfluens von U1 und U2 ist in Tabelle 44, 45

sowie Abbildung 19, 20 dargestellt (Interobservervariabilitat: kappa =0,95; p<0,001).

Sensitivitat | Spezifitat ppW npwW Genauigkeit
Cut-off (MPR) (MPR) (MPR) (MPR) (MPR)
[%] [%] [%] [%] [%]
1 100 (100) 0 (0) 43 (43) - 43 (43)
2 90 (100) 80 (75) 77 (75) 91 (100) 84 (86)
3 80 (100) 83 (80) 77 (79) 85 (100) 81 (89)
4 77 (97) 85 (85) 79 (83) 83 (97) 81 (90)
5 67 (93) 93 (100) 87 (100) 79 (95) 81 (97)

Tabelle 44: statistische Parameter fir die Erkennun

Konfluens fur Ul

Sensitivitat | Spezifitat ppW npwW Genauigkeit
Cut-off | (MPR) (MPR) (MPR) (MPR) (MPR)
[%] [%] [%] [%] [%]
1 100 (100) 0 (0) 43 (43) - 43 (43)
2 83 (97) 80 (75) 76 (74) 87 (97) 81 (84)
3 80 (97) 85 (83) 80 (81) 85 (97) 83 (89)
4 73 (93) 88 (85) 82 (82) 81 (94) 81 (89)
5 70 (90) 95 (98) 91 (96) 81 (93) 84 (94)

Tabelle 45: statistische Parameter fir die Erkennun

Konfluens fl

ruz2

g einer Infiltration des

g einer Infiltration des
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Abbildung 19: ROC- Kurve fur die Infiltration des K onfluens von U1 (A:axial, AUC
0,855; B: MPR, AUC 0,992)
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Abbildung 20: ROC- Kurve fur die Infiltration des K onfluens von U2 (A:axial, AUC

0,847; B: MPR, AUC 0,948)
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Abbildung 21: Koronare MPR: Tumorbedingte Stenose d
Konfluens und der VMS (Pfeil)

es portalvenfsen

In vier Fallen bestand eine Thrombose des Konfluens, welche von beiden Untersuchern
sowohl bei den axialen Bildern als auch nach MPR erkannt wurden. Daraus folgt eine
ppW,
(Interobservervariabilitat: kappa=1; p<0,001).

Sensitivitat, Spezifitat, npW und natidrlich auch Genauigkeit von 100%

5.7.6

Vena portae zentral

Eine gesicherte Infiltration bestand bei 16 Patienten. Die Statistik zur Beurteilung des

Tumorkontakts von beiden Untersuchern ist in der folgenden Tabelle gelistet (Tabelle

46):

Kein Tumorkontakt [Tumorkontakt |[Tumorkontakt [Stenose
Tumorkontakt <50% >50 >90% [%0]
[%] [%] [%] [%]
U1 axial 51 (73) 2 (3) 1(1) 4 (6) 12 (17)
U1 MPR 50 (71) 1(1) 0 (0) 3 (4) 16 (23)
[U2 axial] 50 (71) 1(1) 4 (6) 1(1) 14 (20)
U2 MPRI 49 (70) 2 (3) 0 (0) 3 (4) 16 (23)

Tabelle 46: Beurteilung der Tumorkontakts der Vena

porta
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Die ROC- Analyse fur die Infiltration der V. porta von Ul und U2 ist in Tabelle 47, 48
sowie in Abbildung 22, 23 dargestellt (Interobservervariabilitat: axial kappa=0,91, MPR

kappa=1; p<0,001).

Sensitivitat | Spezifitat ppW npwW Genauigkeit
Cut-off (MPR) (MPR) (MPR) (MPR) (MPR)
[%] [%] [%] [%] [%]

1 100 (100) 0 (0) 23 (23) - 23 (23)

2 94 (100) 93 (93) 79 (80) 98 (100) 93 (94)

3 88 (-) 94 (-) 82 (-) 96 (-) 93 ()

4 88 (100) 96 (94) 88 (84) 96 (100) 94 (96)

5 75 (100) 100 (100) | 100 (100) 93 (100) 94 (100)

Tabelle 47: statistische Parameter fir die Erkennun

porta fur Ul

g einer Infiltration der Vena

Sensitivitat | Spezifitat ppW npwW Genauigkeit
Cut-off (MPR) (MPR) (MPR) (MPR) (MPR)
[%] [%] [%] [%] [%]

1 100 (100) 0 (0) 23 (23) - 23 (23)

2 94 (100) 91 (91) 75 (76) 98 (100) 91 (93)

3 94 (-) 93 () 79 (-) 98 (-) 93 (-)

4 88 (100) 98 (94) 93 (84) 96 (100) 96 (96)

5 88 (100) 100 (100) | 100 (100) | 96 (100) 97 (100)

Tabelle 48: statistische Parameter fiur die Erkennun

porta fur Ul

g einer Infiltration der Vena
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Abbildung 22: ROC- Kurve fir die Infiltration der V.  ena porta von U1 (A:axial, AUC

0,96; B: MPR, AUC 1)
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Abbildung 23: ROC- Kurve fir die Infiltration der Vena porta von
0,963; B: MPR, AUC 1)

U2 (A:axial, AUC

Eine Thrombose bestand bei vier der 70 Patienten, davon war einmal die zentrale

Pfortader teilthrombosiert und dreimal komplett thrombosiert. Dies wurde auch von

beiden Untersuchern erkannt, wodurch die Genauigkeit sowohl axial als auch nach

MPR bei 100% lag.
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5.8 Vergleich der 4-/8- Zeilen MSCT und 16-/64- Zei len
MSCT sowie der axialen und der MPR Bilder in Bezug  auf die
arterielle Gefal3beurteilung

Bei der Beurteilung einer arteriellen GefaRinfiltration zeigte sich bei Ul (4 Jahre
Erfahrung) ein signifikanter Unterschied fur die Sensitivitdt (p=0,014) und Spezifitat
(p=0,045) im Vergleich von axialen und MPR Bildern. Fur U2 (6 Jahre Erfahrung)
hingegen war nur der Unterschied bei der Sensitivitat signifikant (p=0,03), nicht aber beli
der Spezifitat (p=0,18).

Zwischen der 4-/ 8- Zeilen (16 Patienten) und 16-/ 64- Zeilen MSCT (54 Patienten)
konnte bei der Beurteilung einer Gefal3beteiligung fur beide Untersucher kein

signifikanter Unterschied nachgewiesen werden (p= 0,8433).

5.9 Fernmetastasen

Eine Fernmetastasierung in die Leber oder das Peritoneum zeigte sich bei 24 Patienten
mit einer malignen Pankreaslasion. Diese wurde von beiden Untersuchern mit einer
Sensitivitat von 92% und einer Spezifitdt von 96% erkannt. Der positive pradiktive Wert
erreichte ebenfalls 92%, der negative 96%. Die Genauigkeit lag bei 94%
(Interobservervariabilitat: kappa=1; p<0,001).

591 Leberlasion

Hinsichtlich der Beurteilung der fokalen Leberlasionen waren 9 Lasionen benigne und
19 maligne. Es ergaben sich fir beide Untersucher eine Sensitivitat und ein positiver
pradiktiver Wert fur das Erkennen eines malignen Geschehens von 89%. Die Spezifitat
und der negative pradiktive Wert lagen bei 78%. Die Genauigkeit betrug 86%
(Interobservervariabilitat: kappa=1; p<0,001) (Tabelle 49).

Sensitivitat | Spezifitat ppW npW  |Genauigkeit
[%] [%] [%] [%] [%]
89 78 89 78 86
U1 und U2 (17von19)| (7von9) |(17von19)| (7 von9) | (24 von 28)

Tabelle 49: statistische Parameter fur die Beurteil — ung der fokalen Leberlasion in

benigne oder maligne (Anzahl der Patienten)
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5.9.2

Peritonealkarzinose

Eine Peritonealkarzinose wurde bei zehn der 70 Patienten (14%) nachgewiesen. Hier

lagen Sensitivitat, Spezifitat, ppW, npW und Genauigkeit flr beide Untersucher bei

100% (Interobservervariabilitat: kappa=1; p<0,001).

5.10

TNM- Klassifikation und UICC Stadieneinteilung

Die nachfolgenden Tabellen zeigen TNM- Klassifikation und Stadieneinteilung der

Patienten mit einem Pankreasadenokarzinom nach der aktuellen UICC Klassifikation

von 2002 (Tabelle 50, 51).

TNM Axial MPR Gold-
Untersucherl | Untersucher2 | Untersucherl | Untersucher2 | standard
T1 1 1 0 0 0
T2 3 3 0 0 0
T3 51 50 48 47 48
T4 6 7 13 14 12
NO 10 8 10 8 12
N1 51 53 51 53 49
MO 37 37 37 37 36
M1 24 24 24 24 24
Anzahl 61 61 61 61 60
Tabelle 50: Verteilung der TNM- Klassifikation der Patienten mit einem
Adenokarzinom
Stadium Axial MPR Goldstandard
Anzahl % Anzahl % Anzahl %
Stadium IA 1 1,6 0 0 0 0
Stadium 1B 1 1,6 0 0 0 0
Stadium II1A 4 6,6 6 9,8 8 13,3
Stadium 11B 27 44,3 25 41,0 23 38,3
Stadium 1| 4 6,6 6 9,8 5 8,3
Stadium IV 24 39,3 24 39,3 24 40
Insgesamt 61 100 61 100 60 100

Tabelle 51: Verteilung der Stadien nach der UICC Kl

assifikation von 2002
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5.11 Beurteilung der Irresektabilitat

Von den insgesamt 105 Patienten wurde bei 35 ein benignes Geschehen diagnostiziert.
Insgesamt wurden 33 der 70 an einem malignen Tumor erkrankten Patienten reseziert.
In einem irresektablen Stadium befanden sich 37 Patienten. Von den 37 irresektablen
Patienten wurden funf im Rahmen einer palliativen Operation reseziert, davon erhielten
vier Patienten eine PPPD und ein Patient eine Pankreaslinksresektion. In der
Irresektabilitatsstatistik wurden sie als Goldstandard trotzdem zu der nicht resektablen
Patientengruppe gezahlt. Bei 31 Patienten wurde die Operation auf Grund eines
ausgedehnten Tumorbefundes als Probelaparotomie beendet. In einem Fall wurde der
Befund als resektabel eingeschatzt, die Histologie ergab aber einen makroskopischen
Tumorrest an einem Schnittrand, so dass in desem Fall nur eine R2 Situation bestand
und dieser Patient in der Statistik ebenfalls zu der nicht resektablen Patientengruppe

hinzugezahlt wurde (Tabelle 52).

Probe- —|Palliative- RO- Resektion | R1- Resektion R2-
laparatomie | operation Resektion
Anzahl
der 31 (44%) 5 (7%) 25 (36%) 8 (11%) 1 (1%)
Patienten

Tabelle 52: Verteilung der ,R- Bewertung“ der anei  nem malignen Tumor

erkrankten Patienten

Im Folgenden sind die Operationsarten der 70 an einem malignen Pankreastumor

erkrankten Patienten aufgelistet (Tabelle 53).

Probe- PPPD Totale Pankreas-
. Pankreas- . )
laparatomie : linksresektion
resektion
Anzahl 33
der 31 (44%) 3 (4%) 3 (4%)
) (47%)
Patienten

Tabelle 53: Operationsart der an einem malignen Pan  kreastumor erkrankten
Patienten (n=70)
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Bei insgesamt sechs Patienten wurde aufgrund einer Infiltration der Pfortader oder der
VMS eine Venenresektion durchgefuhrt, zusatzlich erhielt davon ein Patient ein
Interponat.

Ul und U2 erreichten bei der Beurteilung der Irresektabilitat eine Sensitivitat von axial
bei 89% und nach MPR von 94%. Die Spezifitat lag axial fir U1/ U2 bei 94%/ 91%,
welche nach den MPR auf 97%/ 94% stieg. Eine Verbesserung durch die MPR zeigte
der ppW von 94% auf 97% fur U1 und von 91% auf 94% fur U2. Der npW verbesserte
sich durch die Rekonstruktionen fir die Untersucher von axial 89% auf 94%. Die
Genauigkeit lag axial fur U1/ U2 bei 91%/ 90%, nach den Rekonstruktionen bei 96%/
94% (Interobservervariabilitat: kappa=0,97; p<0,001) (Tabelle 54).

Sensitivitat Spezifitat ppW npwW Genauigkeit
(MPR) (MPR) (MPR) (MPR) (MPR)
[%] [%] [%] [%] [%]
Ul 84 (89) 97 (97) 97 (97) 84 (89) 90 (93)
U2 86 (92) 97 (97) 97 (97) 86 (91) 91 (94)

Tabelle 54: statistische Parameter fur die Beurteil ung der Irresektabilitat des

gesamten Patientenkollektivs (MPR)
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0. Diskussion

Das Pankreaskarzinom gehort zu den funf haufigsten, tumorbedingten Todesursachen
und zéhlt zu den Neoplasien mit der geringsten Aussicht auf Heilung. Die Prognose
nach RO-Resektionen ist bei einer 5- Jahres Uberlebensrate von ungefahr 20% schlecht
[1-3]. Die Symptome des Pankreaskarzinoms treten meist erst in einem
fortgeschrittenen Stadium auf, so dass eine kurative Therapie mit einer vollstandigen
Resektion sowie einer adjuvanter Chemotherapie wegen der Infiltration von Arterien,
Fernmetastasen oder einem ausgedehnten Gesamtbefund nicht mehr moglich ist. Die
Pankreasresektion ist eine anspruchsvolle, mit Komplikationen behaftete Operation.
Daher sind eine frihzeitige Diagnose sowie ein praoperatives Staging zur
Identifizierung von irresektablen Tumoren und zur Vermeidung von Uberflissigen
Operationen bei Patienten mit dem Verdacht auf ein Pankreaskarzinom von grof3er
Bedeutung.

Ziel der vorliegenden Studie war zum einen, die Genauigkeit der MSCT in der
praoperativen Diagnostik bei einem Patientenkollektiv mit unklarer Pankreaslasion in
der Detektion einer malignen Pankreaslasion herauszufinden, zum anderen, mit
zusatzlicher Hilfe der MPR die Genauigkeit und die Beurteilung der Irresektabilitat zu
ermitteln. In die retrospektive Studie wurden insgesamt 105 Patienten mit Verdacht auf
ein Pankreaskarzinom eingeschlossen. Als Goldstandard dienten der intraoperative
sowie der histopathologische Befund. Die MSCT- Untersuchungen wurden mit 4-, 8-,
16- und 64 MSCT-Geréaten durchgefihrt. Insgesamt hatten 70 Patienten eine maligne

Pankreaserkrankung, bei 35 Patienten lag ein benignes Geschehen vor (Tabelle 20).
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Bildgebung und Bildqualitat

Die Bildgebung ist in der Diagnostik von Patienten mit unklaren Pankreaslasionen von
besonderer Bedeutung. Ziel ist die sensitive Detektion fokaler L&sionen, die
anatomische Lagebeschreibung, auch in Beziehung zu benachbarten Strukturen, die
artdiagnostische Zuordnung und Einschatzung der Dignitét, sowie die Unterstiitzung bei

der Entscheidung tber das weitere Vorgehen und das therapeutische Procedere.

Eine Vielzahl von bildgebenden Untersuchungen ist zur Diagnostik von
Pankreaserkrankungen vorhanden. So stellt die Sonographie, kostenginstig und ohne
Strahlenexposition, die initiale Untersuchung bei der Mehrzahl der Patienten mit dem
Verdacht auf eine Erkrankung des Pankreas dar; Limitationen bilden eine gewisse
Untersucherabhéngigkeit sowie mitunter erschwerte Untersuchungsbedingungen durch
die Uberlagerung von Darmschlingen bzw. Darmgas [93]. MSCT und MRT erreichen mit
bis zu 95% in etwa die gleiche Sensitivitdt und Spezifitdt bei der Tumordetektion [31,
94]. Die MRT stellt im Gegensatz zur MSCT ein Verfahren ohne Strahlenexposition fur
den Patienten dar, die Scanzeit ist, je nach Protokoll und Auswahl der Sequenzen, mit
25-40 Minuten jedoch langer und das Verfahren anféalliger fir Bewegungsartefakte
(Patientenbewegung und Darmbewegungen) als die MSCT,; ferner existieren

Kontraindikationen bei bestimmten Patientengruppen (z. B. Schrittmacherpatienten).

Die MRT bietet mittels MRCP zusatzlich die Madglichkeit nichtinvasiv relevante
Informationen Uber das Gangsystem oder mittels MRA lber den Gefal3status zu
erlangen, was jedoch mit einer verlangerten Untersuchungsdauer einhergeht [95]. Im
Gegensatz zu den in der MSCT verwendeten jodhaltigen Kontrastmitteln sind die
Kontrastmittel bei der MRT meist auf der Basis von Gadoliniumverbindungen entwickelt
worden und haben somit ein anderes Nebenwirkungsprofil. Bei jodhaltigen
Kontrastmitteln muss auf eine Hyperthyreose und eine mdgliche Niereninsuffizienz
geachtet werden, zusatzlich kann es zu allergischen Nebenwirkungen bis hin zu einem

anaphylaktischen Schock kommen.

Es gibt bereits einige Studien, welche die Aussagekraft der MSCT gegenuber der MRT
in Bezug auf die Diagnose und das Staging des Pankreaskarzinoms vergleichen, in
allen Studien konnte bisher kein signifikanter Vorteil der MRT gegeniber der MSCT bei

der Beurteilung der Irresektabilitat nachgewiesen werden.
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Erganzende praoperative Untersuchungen bietet die ERCP zur Darstellung der Papilla
Vateri oder des Pankreasgangs mit eventuellen Gangabbriichen und der Mdglichkeit
zur Intervention. Die EUS dient speziell zur Detektion von Tumoren <2 cm, welche in
der MSCT oder MRT nicht nachgewiesen werden konnten, sowie bei Unklarheiten tber
die lokale Ausbreitung des Tumors. Die PET ist in der Ganzkoérperdarstellung
insbesondere ein Verfahren fur die Darstellung von Fernmastasen. Die lokale
Ausbreitung eines Tumors kann wegen ungenauer anatomischer Projektion nicht
dargestellt werden [88]. Eine hohe Ortsaufldsung wird durch die Kombination mit der CT
durch eine PET- CT moglich. Die Rolle der PET- CT in der praoperativen Diagnostik

von Pankreaserkrankungen muf} in kiinftigen Studien noch evaluiert werden [92].

Die verkirzte Scanzeit der neuen MSCT Gerate tragt zum einen wesentlich zur
Verbesserung der Darstellung von Verdnderungen der Gefél3e bei [96]. Zum anderen
kénnen aber auch durch schlechtes Timing bei der Kontrastmittelapplikation in der
Darstellung von Veranderungen der Gefal3e nicht verwertbare und wenig
aussagekréftige Bilder entstehen [97]. Um ein schlechtes Timing zu vermeiden, wird
heutzutage von den meisten Herstellern die Bolustriggerung angeboten. Das
Bolustracking wird fir ein gutes Phasentiming mit einer optimalen Kontrastierung und

Gefalidarstellung verwendet.

Teilt man die Patienten der vorliegenden Studie in eine Gruppe ohne Bolustracking (4-,
8- und 16 Zeilen MSCT; n=46) und in eine mit Bolustracking (8-, 16- und 64- Zeilen
MSCT; n=59), zeigt sich eine Verbesserung des Phasentimings und der
Gefalldarstellung mit Bolustracking. So wurde in den Untersuchungen ohne
Bolustracking das Phasentiming in 91% (42 von 46 Patienten) fur die arterielle Phase
und in 89% (41 von 46 Patienten) fur die portalvendse und vendse Phase als gut
bewertet. Mit Bolustracking erreichte das arterielle und das vendse Phasentiming in
100% (59 Patienten), das portalventse Phasentiming in 97% (57 von 59 Patienten) der
Untersuchungen die Bewertung ,gut‘. Die Gefal3darstellung wurde ebenfalls mit
Bolustracking in der arteriellen und vendsen Phase in 100% (59 Patienten) der Falle, in
der portalventsen Phase in 97% (57 von 59 Patienten) der Falle als gut eingeschatzt.
Ohne Bolustracking erreichte die arterielle und vendse Gefal3darstellung in 96% (44 von
46 Patienten), die portalvenésen Phase in 91% (42 von 46 Patienten) der

Untersuchungen die Bewertung ,gut”“. Insgesamt verbesserten sich bei Untersuchungen
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mit Bolustracking das Phasentiming um ca. 7 - 10 und die Gefal3darstellung um ca. 5
Prozentpunkte (Tabelle 19).

Tumordetektion und Artdiagnose

Das Pankreaskarzinom ist fur die Mehrheit der betroffenen Patienten gegenwartig
unheilbar [38]. Nur etwa 15% befinden sich zum Zeitpunkt der Diagnosestellung in
einem der kurativen Therapie zuganglichem Stadium. Bis heute stellt die komplette
Tumorresektion die einzige potentiell kurative Therapie dar, die 5-Jahres-
Uberlebensrate nach einer radikal durchgefiihrten Operation betragt ungefahr 20%. In
friheren Untersuchungen zum Uberleben fand sich ein positiver Einfluss bei kleinen
Tumoren (< 2 cm) ohne Lymphknotenmetastasierung, ohne Infiltration von Nerven,
Nervenplexus und von GefalBwanden [40-46]. Daher erscheint eine frihzeitige
Tumordetektion von besonderer Wichtigkeit. Schwierigkeiten bereitet in der
Tumordetektion die Differenzierung zwischen einer Pankreatitis und einem Karzinom,
da die Moglichkeit der Karzinomentwicklung aus einer Pankreatitis besteht. Die
Erkrankungswahrscheinlichkeit an einem Pankreaskarzinom liegt bei 1,8% 10 Jahre
und bei 4% 20 Jahre nach Diagnose einer chronischen Pankreatitis. Es besteht die
Mdglichkeit des kombinierten Auftretens von Karzinom und Pankreatitis [22, 38,39,79].
In der vorliegenden Studie hatten 70 Patienten eine maligne und 35 eine benigne
Erkrankung des Pankreas, davon 60 ein Adenokarzinom sowie 33 eine chronische
Pankreatitis (Tabelle 20). Bei bei einem Cut- off Wert von 3 (,indifferent”) wurde eine
Sensitivitat fur die Tumordetektion von 100% fiur beide Untersucher erreicht. Somit
wurden alle malignen Tumore als richtig diagnostiziert. Die Spezifitat lag fir Ul bei
80%, fur U2 bei 74% und die Genauigkeit fur Ul bei 93% sowie fir U2 bei 91%
(Tabelle 21). Probleme fanden sich mitunter bei der artdiagnostischen Zuordnung einer
benignen Pankreaserkrankung: zwar verbesserten sich die Spezifitat und der ppW bel
Zunahme des Cut-off Wertes, jedoch verschlechterten sich die Sensitivitat und der npwW
geringfugig. Die Abnahme der Sensitivitat bei den Cut-off Werten von 4 und 5 ist durch
die Einschatzung ,indifferent” beider Untersucher eines histologisch gesicherten NET
verursacht. Bei dem histologisch gesicherten Befund einer chronischen Pankreatitis von
Ul bei funf Patienten und von U2 bei sechs Patienten wurde der Gesamtbefund als

wahrscheinlich oder sicher maligne eingeschatzt. In zwei Féllen von U1 und drei Fallen
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von U2 wurde der Gesamtbefund als ,indifferent* beurteilt. Hierbei zeigte sich die
Schwierigkeit, ausgepragte Strukurveranderungen einer chronischen Pankreatitis sicher
von einem malignen Tumor zu differenzieren. Schwierigkeiten bei der Differenzierung
benigner von malignen Pankreaslasionen ergaben sich auch bei Klauss et al.; so betrug
die Spezifitdt bei einer Fehlinterpretation von vier benignen Pankreaserkankungen
88,6% [98]. Diehl et al. fanden in ihrer Studie bei acht von 89 Patienten eine falsche
artdiagnostische Zuordnung [99]. Prokesch et al. erreichten eine Sensitivitat fur die
Tumordetektion von 95%, mit Hilfe der MPR (curved) von 98%, sowie eine Spezifitat
von 91% axial [100]. Insgesamt sind die Daten aus vorgenannten Studien im Einklang
mit unseren Ergebnissen, wobei in oben genannten Untersuchungen das

Patientenkollektiv kleiner als in unserer Studie war.

Eine Schwierigkeit in der praoperativen Pankreasdiagnosik bereitet, wie schon erwéahnt,
die Detektion von Tumoren kleiner als 20 mm. Eine Abnahme der Sensitivitat beziglich
der Detektion kleiner Tumore wurde in Studien von Legmann et al. und Bronstein et al.
gezeigt [101, 102]. Der durchschnittliche Tumordurchmesser lag in unserer Studie bei
37,5 mm (+/-16,7 mm) fur Ul axial und bei 37,6 mm (+/-16,7 mm) fir U2 axial. Bei
Messung mit Hilfe der MPR betrug der maximale Tumordurchmesser 40,3 mm (+/-18,6
mm) fur U1l und 40,2 (+/-18,4 mm) fir U2 an (Tabelle 23); hierbei fanden wir nur eine
eingeschréankte Korrelation der praoperativ in der MSCT gemesse Tumordiameter im
Vergleich zu den Ergebnissen nach Resektion. Diese Ergebnisse sind in
Ubereinstimmung mit den Daten von Karmazanovsky et al., die (iber eine praoperative
Uberschatzung der Tumordiameter berichtet hatten [103]. In unserer Untersuchung
hatten nur zehn von 70 Patienten mit einem malignen Tumor einen Tumordurchmesser
von <20 mm (jeweils vier Patienten mit Adenokazinom und NET, sowie zwei Patienten

mit einem Karzinom der Papilla Vateri).
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Beurteilung des Ductus pancreaticus und des DHC

Der Ductus pancreaticus sowie der DHC kdnnen im Rahmen einer Tumorerkrankung
durch Stenosierung oder Infiltration proximal erweitert sein. Im weiteren Verlauf ist es
maoglich, dass die Abflussbehinderung dann zur einer pankreatischen
Parenchymatrophie oder einer intrahepatischen Cholestase fuhrt. Dies vermag in der
MSCT als sekundéres Tumorzeichen imponieren, aber auch Steinobstruktionen,
chronische Pankreatitiden, Gallengangstumore konnen diese Verdnderungen
hervorrufen. Oft zeigt sich der durch die Obstruktion bedingte lkterus als eines der
primaren Symptome des Pankreaskarzinoms. Es besteht die Maoglichkeit einer
Stentimplantation bei chronischen Erkrankungen oder inoperablen Tumoren, um den
Abfluss des Sekrets oder der Steine zu gewdahrleisten. In unserer Studie hatten 59% (41
von 70) der an einem malignen Tumor Erkrankten einen erweiterten Ductus
pancreaticus mit Parenchymatrophie, im Vergleich dazu fand sich dieser Befund nur bei
29% (10 von 35) der an einer Pankreatitis oder Pseudozyste erkrankten Patienten. Ein
nicht erweiterter Ductus pancreaticus fand sich in 14% (10 von 70) bei maligner
Pankreaserkrankung und in 34% (12 von 35) bei benigner Pankreaserkrankung
(Tabelle 24). Der DHC zeigte sich in 24% (17 von 70) bei einer malignen
Pankreaslasion, in 14% (5 von 35) bei einer benignen Pankreaserkrankung dilatiert mit
intrahepatischer Cholestase (Tabelle 25). Im Gegensatz hierzu hatten hinsichtlich des
Ductus Pancreaticus ungefahr doppelt so viele Patienten mit einem malignen Befund
eine proximale Gangerweiterung im Vergleich zu Patienten mit einer benignen

Erkrankung.

Beurteilung der Lymphknotenmetastasierung sowie der
extrapankreatischen Tumorausbreitung

Eine Lymphknotenmetastasierung und eine extrapankreatische Tumorausbreitung wird
auf Grund der fehlenden Organkapsel und der ausgepragten Lymphvaskularisation bei
Pankreaskarzinomen haufig beobachtet. Die Beurteilung der
Lymphknotenmetastasierung ist wie die extrapankreatische Tumorausbreitung
bedeutend fur Stadieneinteilung und Prognoseabschatzung. So existiert bei der
Infiltration  eines Lymphknotens unabhéngig von der extrapankreatischen
Tumorausbreitung bereits ein Stadium IlIb. Die Schwierigkeit besteht darin, dass die

Lymphknotengréf3e nicht immer ein verlassliches Zeichen fir eine metastatische
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Infiltration darstellt, sondern auch im Rahmen einer entzindlichen Erkrankung
vorkommt. Die extrapankreatische Tumorausbreitung gilt wie die
Lymphknotenmetastasierung  grundsétzlich  nicht als Irresektabilitatskriterium.
Ausgedehnte Tumorbefunde mit Infiltration von Magen oder Kolon kdnnen aber den

Ausschluss von einer kurativen Operation bedeuten.

Eine LymphknotenvergréRerung (Diameter >10 mm) lag in 65 Fallen (62%) vor, davon
waren in 13 Fallen Lymphknoten im Rahmen einer chronischen Pankreatitis reaktiv
vergroRRert. Lymphknotenmetastasen fanden sich bei 52 Patienten, demnach bei 74%
(52 von 70) der an einem malignen Tumor erkrankten Patienten. Karmazanovsky et al.
erreichten bei einer Sensitivitat von 56% und einer Spezifitat von 62% eine Genauigkeit
von 58% [103]. In unserer Studie lag die Sensitivitdt fur die Erkennung einer
Lymphknotenfilia fir Ul bei 92% (48 von 52), bei 96% (50 von 52) fur U2, die Spezifitat
bei 67% (12 von 18) flr beide Untersucher und die Genauigkeit bei 86% (60 von 70) fur
Ul und 89% (62 von 70) fur U2 (Tabelle 26). Die Spezifitdt von 67% bei sechs falsch
beurteilten Patienten zeigte auch hier die Schwierigkeiten bei der Differenzierung eines
metastatisch infiltrierten von einem reaktiv vergrof3erten Lymphknoten. Die verbesserte
Genauigkeit bei der Lymphknotenbewertung im Vergleich zu friheren Studien ist
wahrscheinlich durch den Einsatz von Mehrzeilen-CT-Systemen in unserer Studie zu

erklaren.

Bei 96% (67 von 70) der an einem malignen Tumor erkrankten Patienten fanden wir
eine Ausbreitung auf3erhalb des Pankreas. Ul und U2 erreichten bei der Beurteilung,
ob generell eine extrapankreatische Tumorausbreitung vorlag, axial und mit Hilfe der
MPR eine Spezifitdt und einen ppW von 100%. Die Sensitivitat verbesserte sich mit
Hilfe der MPR von axial 90% auf 96% und der npW von axial 84% auf 93%, die
Genauigkeit stieg durch die Hinzunahme der MPR von 93% auf 97% (Tabelle 29).
Beide Untersucher erkannten bei vier Patienten, bei denen axial keine
Tumorausbreitung sichbar war, mit Hilfe der MPR eine Tumorausbreitung in das
peripankreatische Fettgewebe sowie in benachbarte Strukturen wie das Duodenum und
den DHC. Betrachtet man die Lokalisation der extrapankreatischen Tumorausbreitung,
so lag bei 63 Fallen (90%) eine Infiltration des peripankreatischen Fettgewebes vor. Bei

32 Patienten breitete sich der Tumor in das Duodenum, bei 13 Patienten in den DHC,
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bei 10 in die Mesenterialwurzel, bei vier Patienten in den Magen sowie bei jeweils

einem Patienten in die Leber, die Niere, den M. psoas und das Kolon aus.

Detektion von Fernmetastasen und Beurteilung der Ge  faRinfiltration

In unserer Studie wurde die Irresektabilitdt nach den aktuellen S3- Leitlinien fur das
Pankreaskarzinom bestimmt, d.h. die Infiltration des Truncus coeliacus, der AMS, der
AHC sowie Fernmetastasen in der Leber oder dem Peritoneum bedeuteten einen
Ausschluss von einer resektiven Operation. Eine Infiltration von vendsen GefalRen, der
Pfortader oder der VMS schlie3st eine Operation in kurativer Absicht durch die
Moglichkeit der Venenrekonstruktion nicht mehr aus. Hierbei ist die Kenntnis einer
venosen Infiltration oder Thrombosierung fur die Operationsplanung von Bedeutung und
kann bei einem sehr ausgepragten Befund unter Umstanden auch eine Irresektabilitat
bedeuten. Intraoperativ kann eine Gefaldinfiltration der VMS oder der Pfortader auf
Grund ihrer anatomischen Lage erst zu einem fortgeschrittenen Zeitpunkt nach
Trennung des Duodenums von dem Pankreas festgestellt werden. Mdgliche
Operationstechniken bei venodser Infiltration oder Thrombosierung stellen die
Thrombektomie, die Gefal3- (teil-) Resektion, der Patch oder das Gefal3transplantat dar
[104].

Die Genauigkeit der praoperativen Einschatzung der Resektabilitat lag bei den &lteren
einzeiligen CT- Geraten zwischen 70% - 80%, wichtigster Grund fir die Ungenauigkeit
war die Fehleinschatzung der Gefalinfiltration [105]. Die technischen Erneuerungen der
MSCT mit schnellerer Scanzeit, sehr dinnen Schichtdicken mit Verbesserung der
Gefalidarstellung sowie die Verwendung von MPR kdnnen zuséatzliche Informationen
Uber den Tumor, die Gefal3e oder eine extrapankreatische Tumorausbreitung geben.

Die frihe Detektion von Fernmetastasen in der Leber oder dem Peritoneum kann bei
sehr kleinen Lasionen schwierig sein oder nicht gelingen. In der vorliegenden Studie
fanden sich fokale Leberlasionen bei 28 Patienten, von denen neun ein benignes
Geschehen im Sinne eine Zyste aufwiesen. Neunzehn Patienten hatten eine hepatische
Fernmetastasierung. Die Sensitivitat fir das Erkennen eines malignen Geschehens
betrug 89% (17 von 19 Patienten), die Spezifitat 78% (7 von 9 Patienten). Die
Genauigkeit lag bei 86% (24 von 28) (Tabelle 49). Karmazanovsky et al. erreichten in

ihrer Studie bei richtiger Detektion von sieben bei insgesamt 17 Lebermetastasierungen
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eine Sensitivitat von 41,1% [103]. Zehn Patienten hatten auf Grund von kleinen (<10

mm Diameter) Metastasen ein falsch negatives Ergebnis.

Eine Peritonealkarzinose wird in 5% - 7% der Patienten wahrend der Operation
diagnostiziert [106]. In unserer Studie wurde bei 10 Patienten (14%) aus dem
Gesamtbefund von peritonealen Absiedlungen, Aszites und Lymphknotenmetastasen

eine Peritonealkarzinose mit einer Genauigkeit von 100% festgestellt.

Insgesamt zeigte sich in unserer Studie eine Fernmetastasierung in die Leber oder das
Peritoneum bei 24 der 70 an einem malignen Tumor erkrankten Patienten. Beide
Untersucher erreichten eine sehr gute Sensitivitdt von 92% (22 von 24) und eine
Spezifitat von 96% (44 zu 46) in Bezug auf eine generelle Metastasierung. Die
Genauigkeit lag bei 94% (66 von 70). Zwei Patienten mit einer Fernmetastasierung
wurden im Rahmen einer Studie palliativ reseziert. Insgesamt wurden bei 24 der 36
irresektablen Patienten (67%) die Probelaparatomie auf Grund von einer

Fernmetastasierung abgebrochen.

Bei Abwesenheit von Fernmetastasen stellt die GefaRinfiltration den haufigsten Grund
fur eine Irresektabilitatt dar. Das Pankreaskarzinom ist durch eine starke
desmoplastische Stromareaktion gekennzeichnet. Diese bereitet Schwierigkeiten in der
Beurteilung einer Gefalinfiltration. In der MSCT ist morphologisch oft nicht eindeutig zu
erkennen, ob die GefalRwandveranderung und Gefalleinengung durch die den Tumor
umgebende desmoplastische Reaktion oder durch die Infiltration des Tumors
hervorgerufen wird. Ebenfalls Schwierigkeiten bereitet der Umstand, dass das Ausmal3
des Kontakts zwischen dem Tumor und dem Gefald nicht immer mit dem
Vorhandensein einer Gefal3infiltration korreliert. In der Literatur gibt es viele Angaben zu
den Mdglichkeiten der Beurteilung einer Gefal3infiltration. Klauss et al. benutzten einen
modifiziertes Punktesystem von Li et al., welches Punkte fur die L&ange des
Tumorkontakts sowie die Tumorummauerung verteilt. Bei der vendsen Beurteilung gab
es ein zusatzliches Kriterium, das berlcksichtigte, dass die Venen auf Grund der
niedrigeren Druckverhéltnisse sowie der dinneren Wand leichter zu komprimieren sind.
Abschlieliend wurden die Punkte zusammengezahlt, eine Infiltration bestand bei elf
oder mehr Punkten [98]. In dieser Studie wurde der Tumorkontakt jedes einzelnen

Gefalles bewertet und die Stenosierung des GefaBes anhand von
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Wandunregelmafigkeiten, Lumeneinengungen sowie vorhandenen Kaliberspringen

und Thrombosierungen beurteilt.

Die Bewertung umfasste die Auswahlmdglichkeiten: kein Tumorkontakt (1),
Tumorkontakt <50% (2), Tumorkontakt >50% (3), Tumorkontakt >90% (4) sowie
Stenose oder Okklusion des GefalRes (5). Diese Punkte und die vorhandenen
Informationen einer Infiltration aus dem Operationsbericht als Goldstandard wurden mit

Hilfe der ROC- Analyse ausgewertet.

Von den 70 Patienten mit einem malignen Tumor fand sich eine GefaRinfiltration des
Truncus coeliacus in drei Fallen, der AMS in zehn Fallen, der AHC in neun Féllen (ein
Patient mit Infiltration aller drei Arterien, jeweils zwei Patienten mit Infiltration von AMS

und AHC oder von Truncus coeliacus und AHC).

Die Statistik der Beurteilung einer Infiltration des Truncus coeliacus weist fur beide
Untersucher bei einem Cut- off Wert von 3 (Tumorkontakt > 50%) axial eine Sensitivitat
von 100%, eine Spezifitat von 97%, einen ppW von 60% sowie einen npW von 100%
auf. Es wurde eine Genauigkeit von 97% erreicht. Mit Hilfe der MPR verbesserten sich
die Werte bei einem Cut- off Wert von 5 (Infiltration/Stenose) auf jeweils 100% (Tabelle
32). Auch bei der Beurteilung einer Infiltration der AMS zeigte sich bei einem Cut- off
Wert von 5 (Infiltration/Stenose) mit Hilfe der MPR eine Genauigkeit von 100%, welche
axial bei einem Cut- off Wert von 3 (Tumorkontakt >50%) 90% erreichte (Tabelle 34,
35). Bei der Detektion einer Infiltration der AHC erreichten beide Untersucher axial bei
einem Cut- off Wert von 3 (Tumorkontakt >50%) eine Sensitivitat von 78%, eine
Spezifitat von 97%, einen ppW von 78%, einen npW von 97% sowie eine Genauigkeit
von 94%. Mit den MPR verbesserten sich die Werte bei einem Cut- off Wert von 5
(Infiltration/Stenose) fur U2 auf jeweils 100%. U1 erreichte durch die Hinzunahme der
MPR bei einem Cut- off Wert von 4 (Tumorkontakt >90%) eine Sensitivitat von 100%,
eine Spezifitat von 95%, einen ppW von 75%, einen npW von 100% sowie eine
Genauigkeit von 96% (Tabelle 37, 38). Anders stellt sich das bei dem Cut- off Wert von
5 (Infiltration/Stenose) dar, hier zeigen sich sowohl eine hohe Spezifitat als auch ein
hoher ppW, aber ein Abfall der Sensitivitat und des npW. Wegen der hohen Sensitivitat
mit Hilfe der MPR und der nur geringen Verschlechterung der Spezifitdt und des ppW,
wurde hier der Cut- off Wert von 4 (Tumorkontakt >90%) festgelegt.
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Insgesamt konnte ein signifikanter Unterschied bei der Sensitivitdt und Spezifitdt der
Beurteilung einer arteriellen Infiltration im Vergleich von axialen Bildern und MPR nur fur
Befunder Ul (Sensitivitat p=0,014, Spezifitat p=0,045) festgestellt werden. Fir den
erfahreneren Befunder U2 ergab sich keine signifikante Verbesserung der Sensitivitat
und Spezifitat durch die Hinzunahme der MPR (p=0,03, p=0,18).

Eine Infiltration der VMS lag bei 31 Patienten vor. Axial erreichten Ul und U2 eine
Genauigkeit von 83% bei einem Cut- Off Wert von 3 (Tumorkontakt >50%). Eine
deutliche Verbesserung der Genauigkeit mit Hilfe der MPR konnte fir beide
Untersucher nachgewiesen werden, 94% bei einem Cut-Off Wert von 4 (Tumorkontakt
>90%) fur U1l und 100% bei einem Cut-Off Wert von 5 (Infiltration/Stenose) fur U2
(Tabelle 40, 41). Eine Infiltration des portalvendsen Konfluens bestand bei 30
Patienten. Hier zeigte sich ebenfalls eine Verbesserung der Werte durch die
Hinzunahme der MPR (verbesserte Genauigkeit von 81% auf 90% fur Ul und von 83%
auf 89% fur U2) (Tabelle 44, 45).

Insgesamt war fir alle Gefaldterritorien eine Verbesserung der Beurteilung einer
Infiltration hinsichtlich Genauigkeit, Sensitivitat, Spezifitat, ppW und npW mit Hilfe der
MPR zu erkennen. Wahrend sich der ppW der arteriellen Gefal3e verbesserte, stieg bei
den vendsen GefalRen besonders die Sensitivitat an. Dieses kann mdglicherweise durch
den unterschiedlichen Gefallwandaufbau oder die ungleichen Dricke im arteriellen und
vendsen System bedingt sein. Es konnte jedoch kein signifikanter Unterschied bei der
Beurteilung einer arteriellen Infiltration zwischen den 4-/8- Zeilen und 16-/64- Zeilen

MSCT nachgewiesen werden (p=0,84).

Fur die Verbesserung der Ergebnisse in den letzten Jahren ist die Erfahrung, die im
Laufe der Jahre mit der MPR gewonnen wurde, von Bedeutung. So ist sowohl in
unserer Arbeit als auch bei Vargas et al. (2004) mit Hilfe der MPR eine bessere
Gefallbeurteilung als bei Prokesch et al. 2002 (7 bzw. 2 Jahre friher) méglich. Die
Qualitat der Bilder ist von wesentlicher Bedeutung. In unserer Studie wurden 4- bis 64-
Zeilen MSCT- Scanner benutzt, 51,4% der Untersuchungen wurden an einem 16-
Zeilen Scanner durchgefuhrt. Karmazanovsky et al. setzten einen 1- Zeilen Scanner,
Prokesch et al. einen 4- Zeilen Scanner und Vargas et al. einen 8- Zeilen Scanner ein
[100, 103, 107]. So ist die kontinuierliche Verbesserung der Gefal3beurteilung in den
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letzten Jahren sowohl dem Erfahrungszuwachs der Untersucher im Umgang mit den
MPR als auch den technischen Fortschritten der MSCT zuzurechnen [98, 100, 107].

UICC Stadieneinteilung

Keiner der 60 an einem Adenokarzinom des Pankreas erkrankten Patienten hatte zum
Zeitpunkt der Diagnose einen Tumor im Stadium |, d.h. einen auf das Pankreas
begrenzten Tumor. In 13,3% (8 von 60) der Falle lag eine Ausbreitung des Tumors
jenseits des Pankreas vor, jedoch ohne Gefainfiltration mit negativem
Lymphknotenstatus (Stadium lla). Ein auf das Pankreas begrenzter oder bereits in das
peripankreatische Gewebe ausgebreiteter Tumor mit positivem Lymphknotenbefund,
Stadium llb, trat in 38,3 % (23 von 60) auf. Funf Patienten (8,3%) waren an einem die
AMS oder den Truncus coeliacus infiltrierenden Tumor erkrankt, Stadium Ill. Ein
metastasiertes Stadium IV wurde bei 40% (24 von 60) der an einem Adenokarzinom
erkrankten Patienten diagnostiziert. Patienten, welche an einem Adenokarzinom
Stadium 11l oder IV erkrankt sind, in unserer Studie 29 Patienten, sind nach den S3-
Leitlinien irresektabel und somit in einem der kurativen Therapie nicht mehr
zuganglichen Stadium. Insgesamt présentierte sich durch die MPR eine Annéherung
der Stadieneinteilung in der vorliegenden Untersuchung an den Goldstandard. So
wurden zwei Patienten nach den axialen Bildern in das Stadium I, einen auf das
Pankreas begrenzten Tumor, eingeschéatzt. Mit Hilfe der MPR zeigte sich aber in einem
Fall eine Infiltration des peripankreatischen Fettgewebes und des DHC und in dem
anderen Fall eine Infiltration des peripankreatischen Fettgewebes und des Duodenums,
wodurch beide Patienten in das Stadium lla hochgestuft werden mussten. Eine
deutliche Verbesserung durch die Hinzunahme der MPR war ebenfalls bei der
Beurteilung der Ausdehnung des Primartumors (T- Klassifikation) zu erkennen.
Wahrend der Tumor axial bei nur sechs Patienten von U1 und sieben Patienten von U2
den Truncus oder die AMS infiltrierte (T4), waren es mit den MPR 13 bzw. 14 Patienten
fur U1 bzw. U2. Somit ist insgesamt eine deutliche Anndherung an den Goldstandard

mit zwolf T4- Tumoren zu erkennen (Tabelle 50, 51).
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Beurteilung der Irresektabilitat

Insgesamt wurden 70 maligne Pankreastumore und 35 benigne Erkrankungen
detektiert. Von den 70 Patienten mit einer malignen Pankreaslasion waren 37
irresektabel. Funf dieser Patienten wurden trotz Erfillung der Irresektabilitatskriterien im
Rahmen einer Studie oder eines palliativen Eingriffs operiert. Drei Patienten hatten eine
bekannte Lebermetastasierung, bei zwei Patienten wurde intraoperativ eine Infiltration
der AHC oder der AMS festgestellt. Die Infiltration der AMS wurde mit einem
aortomesenterialen Interponat, die Infiltration der AHC mit einem aortohepatalen
Bypass behandelt. Diese funf Patienten wurden wegen der im palliativen Rahmen
durchgeflihrten Operation in der Statistik zu dem Patientenkollektiv mit einem
irresektablen Befund gezéhlt. Insgesamt erfolgte bei 33 Patienten eine PPPD, bei 31
Patienten eine Probelaratomie sowie bei jeweils drei Patienten eine totale

Pankreasresektion und eine Pankreaslinksresektion.

Somit waren 47% (33 von 70) in einem der kurativen Therapie zuganglichen Stadium.
Von den 37 irresektablen Patienten wurde bei 22 Patienten die Laparatomie auf Grund
einer Metastasierung in die Leber oder das Peritoneum, bei sechs Patienten auf Grund
einer Infiltration der AMS, bei einem Patienten aufgrund einer Infiltration der AHC und
bei zwei Patienten auf Grund eines ausgedehnten Tumorwachstums, einer
infiltrierenden Stenose des Konfluens sowie der zentralen V. porta abgebrochen. Bel
einem Patienten ergab der histopathologische Befund nach einer PPPD eine R2-
Resektion. Acht Patienten der Patientengruppe mit einem resektablen
Pankreaskarzinom hatten histologisch noch Karzinomzellen an den Schnittrdndern. Da
Studien gezeigt haben, dass auch Patienten mit einer R1- Resektion ein
Uberlebensvorteil (9,4 Monate) gegenilber R2- resezierten Patienten (6,1 Monate)
haben, wurden diese acht Patienten zu der Gruppe mit den resektablen

Pankreaskarzinomen gezahit [108].

Insgesamt lag bei 36 Patienten eine Infiltration der Pfortader oder der VMS vor, 64%
dieser Patienten (23 von 36) wurden als inoperabel eingestuft, davon jeweils zwei
wegen einer |Infiltration des Truncus coeliacus oder der AMS, 17 wegen einer
Fernmetastasierung und zwei infolge einer stenotischen Infiltration der Pfortader oder
des Konfluens. Sechs der im Rahmen einer kurativen Operation resezierten Patienten
erhielten wegen einer infiltrierenden Stenose des Konfluens oder der zentralen V. porta
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eine Venenresektion, bei einem Patienten wurde ein Veneninterponat eingesetzt. Von
den insgesamt sieben Patienten mit einer vendsen Thrombose waren sechs aufgrund
einer Fernmetastasierung oder arteriellen Infiltration irresektabel. Bei einem Patienten
erfolgte eine Thrombendektomie.

U1 erreichte bei der Einschéatzung der Irresektabilitat nach der Auswertung der axialen
Bilder eine Sensitivitat von 84% mit Hilfe der MPR 89%. Die Sensitivitat lag axial fur U2
bei 86% mit Hilfe der MPR bei 92%. Die Spezifitat sowie der ppW lag fur U1 und U2
sowohl axial als auch duch die Hinzunahme der MPR bei 97%. Der npW verbesserte
sich fur U1l von 84% axial auf 89% mit Hilfe der MPR sowie fur U2 von 86% axial auf
91%. Die Genauigkeit stieg insgesamt durch die Hinzunahme von MPR um 3% von
90% auf 93% flr U1 und von 91% auf 94% fir U2 (Tabelle 54).

Ul schatzte insgesamt funf Patienten, U2 vier Patienten im Hinblick auf die
Irresektabilitat trotz Hinzunahme der MPR falsch ein. Im Nachfolgenden werden diese

funf Fehleinschatzungen der Irresektabilitdt genauer betrachtet und diskutiert.

In vier Fallen wurde der Befund von den Untersuchern als resektabel eingestuft, intra-
bzw. postoperativ zeigte sich jedoch ein irresektabler Zustand:
= Bei einem Patienten erfolgte bei bekannten Leberlasionen sowie einer Infiltration
der VMS und der Pfortader eine Probelaparatomie. Intraoperativ zeigten sich
wenige Millimeter gro3e Lasionen oberflachlich auf der Leber in Segment 2 und
7, zusatzlich eine Infiltration der Magenwand, so dass vermutlich zur Resektion
des Primartumors eine komplette Entfernung des Pankreas mit Resektion von
mehreren groBen Gefalstammen sowie eine subtotale Magenresektion
notwendig gewesen ware, die Dignitat der Leberherde war noch nicht bekannt.
Auf Grund des ausgedehnten Gesamtbefundes und des Verdachts auf
Lebermetastasen entschloss man sich, die Operation als Probelaparotomie zu
beenden. Postoperativ wurden die intraoperativ gewonnenen Proben der
Leberlasionen histologisch als Metastasen des Adenokarzinoms identifiziert.
Sowohl Ul als auch U2 sahen zwei Leberldsionen im Segment 3 und 5 mit
einem maximalen Durchmesser von 12 mm und befundeten diese CT-
morphologisch als benigne, die kleinen Metastasen im Segment 2 und 7 waren
jedoch CT-morphologisch nicht abgrenzbar. Des Weiteren beurteilten sie sowohl

den Konfluens als auch die VMS als stenosiert und entschlossen sich, auch
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unter der Berlcksichtigung der Mageninfiltration, fur die Einschatzung ,mit
Einschrankungen resektabel.

= Ein dhnlicher Befund lag bei einem Patienten vor, welcher von den Untersuchern
auf Grund einer Infiltration der VMS und der Pfortader als ,mit Einschrankungen
operabel“eingeschatzt wurde. Die Probelaparotomie wurde wegen der Infiltration
von VMS und Pfortader sowie eines ausgedehnten lokalen Tumorwachstums
abgebrochen.

= In einem weiteren Fall prasentierte sich wahrend der Operation eine Infiltration
der AHC sowie zusatzlich eine Infiltration der VMS und des Konfluens, so dass
dieser Patient als inoperabel eingestuft wurde. Ul erkannte diese Infiltration der
AHC nicht und beurteilte den Befund als ,mit Einschrankungen resektabel*.

= Bei einem Patienten wurde mit Hilfe der MPR eine Ausbreitung des Tumors in
den DHC, das Duodenum sowie das peripankreatische Fettgewebe befundet und
radiologisch als resektabel eingestuft. Intraoperativ zeigte sich ebenfalls ein
resektabler Befund, eine PPPD wurde durchgefuhrt und der Schnellschnitt
prasentierte tumorfreie Schnittrander von Pankreas und Gallengang. Der
endglltige histologische Befund ergab jedoch eine R2- Tumorinfiltration im
retroperitonealen Resektionsrand, so dass dieser Patient letztendlich nicht im

Sinne einer lebensverlangernden Malinahme operiert wurde.

In einem Fall wurde der Gesamtbefund von den Untersuchern als irresektabel
eingestuft. Wahrend der Probelaparatomie bestatigte sich die Irresektabilitat nicht.
= Bei einer Patientin diagnostizierten beide Untersucher mit Hilfe der MPR eine
Stenose der A.hepatica communis und beurteilten daraufhin den Befund als
irresektabel. Intraoperativ zeigte sich keine Arterieninfiltration, eine komplette
Pankreasresektion konnte durchgefuihrt werden. Die Bilder dieser Patientin
wurden im Nachgang noch einmal analysiert. Es zeigte sich ein Kalibersprung
und eine Lumeneinengung, welche durch eine desmoplastischen Reaktion
hervorgerufen wurde und CT- morphologisch, wie schon oben beschrieben, als

Tumorstenose imponieren kann (Abbildung 15) .

Diehl et al. erreichten in ihrer Studie mit einem 1- Zeilen Scanner und insgesamt 89
Patienten, von denen 76 an einem Pankreaskarzinom erkrankt waren, eine Sensitivitat

von 91% (50 von 55). Vier der resektabel geglaubten Patienten wiesen intraoperativ
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zuvor nicht gesehene Lebermetastasen auf, in einem Fall wurde praoperativ eine
extrapankreatische Tumorinvasion nicht erkannt. Bei einer Spezifitdt von 90% wurde bei
19 von 21 Patienten die Resektabiliat korrekt beurteilt. Von den zwei fehleingeschéatzten
Patienten wurde ein Patient wegen einer CT- morphologischen GefaRinfiltration als
irresektabel eingestuft, bei dem anderen zeigten sich hypodense Leberlasionen,
woraufhin er als irresektabel beurteilt wurde. Intraoparativ prasentierten sich diese
Lasionen als Zysten. Insgesamt erreichten Diehl et al. eine Genauigkeit von 91% fir die
Beurteilung der Irresaktabilitat [99]. Tamm et al. ermittelten in einer Studie von 55
Patienten mit einem 4- Zeilen MSCT Scanner eine Sensitivitat von 92%, eine Spezifitat
von 91%, einen ppW von 98%, einen npW von 74% sowie eine Genauigkeit von
insgesamt 92% in der Beurteilung der Irresektabilitat [109]. Somit ist die Sensitivitat
bzw. die Genauigkeit in beiden Arbeiten etwa vergleichbar mit den Werten, welche wir
ohne Hinzunahme der MPR erreicht hatten. Mit Hilfe der MPR erreichte die Genauigkeit
in der vorliegenden Studie mit etwa 93% fur Ul und 94% fur U2 etwas bessere
Ergebnisse als die zwei zuvor erwahnten Studien. Dies kann durch den Einsatz von

MPR und durch die verwendeten 8-, 16- und 64- Zeilen MSCT Geréate zu erklaren sein.

Einige Studien zur préoperativen Pankreasdiagnostik berechnen im Gegensatz zur
vorliegenden Studie die Resektabilitat. Manak et al. ermittelten in ihrer Studie mit 48
Patienten einen ppW fir die Resektabilitait von 91% mit vier falsch-negativen
Ergebnissen. Die CT-Untersuchungen wurden an einem 4- und 16- Zeilen MSCT
Scanner mit anschlielBender Konstruktion von MPR durchgefiihrt [110]. Prokesch et al.
publizierten 2002 eine retrospektive Studie mit 43 Patienten, von denen 20 ein
Pankreaskarzinom aufwiesen. Die Patienten wurden an einem 4- Zeilen MSCT
untersucht, anschlieend erfolgte eine curved planar Reformation. Die Sensitivitat fur
die Resektabilitat lag bei 86% flr die axialen und bei 71% fir die reformatierten Bilder.
Die durchschnittliche Spezifitat der axialen Bilder erreichte 85%, die der reformatierten
Bilder 84%. Die Sensitivitdt und Spezifitat bei Prokesch et al. verschlechtert sich bei den
MPR, sie analysierten im Gegensatz zu unserer Studie die axialen und reformatierten
Bilder getrennt voneinander. Wahrend die Daten von Prokesch et al. insgesamt eine
geringe Sensitivitdt und Spezifitat zeigen, stimmen unsere Daten mit denen von Manak
et al. 2007 fast Uberein und liegen bei ca. 90- 95%. Daran kann unter anderem die

Weiterentwicklung der MSCT-Scanner Technik erkannt werden.
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Es fallt auf, dass in der vorliegenden Studie eine Verbesserung der Beurteilung der
Irresektabilitét bei gleichzeitig deutlichem Anstieg der Beurteilung einer Gefal3infiltration
mit Hilfe der MPR nachzuweisen ist. Wie schon oben erwahnt, wurde in unserem
Patientenkollektiv bei 22 (69%) der insgesamt 32 (funf Studienpatienten sind
ausgeschlossen) an einem irresektablen Pankreastumor erkrankten Patienten die
diagnostische Laparotomie auf Grund einer Fernmetastasierung in die Leber oder das
Peritoneum abgebrochen. Bei den restlichen zehn Patienten (31%) lag eine
Irresektabilitat wegen einer Infiltration von Gefafl3en oder umgebender Strukturen vor, so
dass der Einfluss der MPR bei der Beurteilung der Irresektabilitdt vorwiegend bei den

zehn Patienten mit GefaRinfiltration zu evaluieren war.

Wie oben aufgefihrt, erreichten sowohl in der vorliegenden Studie als auch in anderen
Studien der ppW und der npW durch Fehleinschatzung der Tumorausbreitung, der
Gefallinvasion sowie der systemischen Ausbreitung bei der Beurteilung der
Irresektabilitdét nicht 100% [99, 109, 110]. Trotz der Verbesserung durch die
Hinzunahme der MPR in unserer Studie wurde bei 5 bzw. 4 Patienten (U1 bzw. U2) die
Irresektabilitat falsch beurteilt. Somit erreichen der ppW und der npW auch mit Hilfe der
MPR wegen einer falsch beurteilten GefaRinfiltration oder nicht erkannter kleiner
Lebermetastasen ebenfalls nicht 100%. Um den Ausschluss eines resektablen
Patienten mit einem malignen Pankreastumor von einer kurativen Operation zu
vermeiden, sollte daher die Indikation fur die Durchfihrung einer Probelaparotomie

gerade bei einer nicht eindeutigen GefalRinvasion grof3zugig gestellt werden.
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7. Schlussfolgerung

Aus der vorliegenden Studie ergibt sich, dass die MSCT eine hohe Sensitivitat und
Genauigkeit bei der Beurteilung von Patienten mit einer Pankreaslasion hinsichtlich der
Tumordetektion, GefaRinfiltration und Irresektabilitdt aufweist. Diese kdnnen durch die
Hinzunahme der MPR, vor allem bei der Gefal3beurteilung, noch verbessert werden.
Somit ist die MSCT mit den MPR in der préoperativen Diagnostik in Hinblick auf die
Beurteilung der Irresektabilitdt, der weiteren Therapieplanung sowie der
Prognoseabschatzung eine wertvolle und genaue bildgebende Untersuchung. Trotzdem
besteht bei einzelnen Patienten die Schwierigkeit einer sicheren Differenzierung
zwischen einem malignen Tumor und einer Pankreatitis sowie einer genauen
Vorhersage der Resektabilitdt. Dies zeigte unter anderem auch der ppW und npW bei
der Gefal3- und Irresektabilitdtsbeurteilung in der vorliegenden Studie. Um Patienten
nicht eine potenziell kurative chirurgische Therapieoption vorzuenthalten, sollte unserer
Meinung nach bei unklaren Befunden mit nicht eindeutiger Gefal3beteiligung oder
unklarer systemischer Manifestation die Indikation zur diagnostischen Laparotomie

grof3zigig erfolgen.
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8. Zusammenfassung

Das Pankreaskarzinom liegt in der Haufigkeitsstatistik der tumorbedingten Todesfalle
bei Mannern an funfter und bei Frauen an vierter Stelle und stellt immer noch eine
Herausforderung in Bezug auf Diagnostik und Therapie dar [1-3]. Im Anfangsstadium
treten nur selten Symptome auf, daher erfolgt die bildgebende Diagnostik zumeist bei
schon fortgeschrittenem Tumorbefund mit nur begrenzten Mdglichkeiten einer kurativen
Therapie. Zudem ist die diagnostische Unterscheidung benigner und maligner
Veranderungen, insbesondere bei vorbestehender chronischer Pankreatitis, schwierig.
In der vorliegenden Studie wurden praoperative MSCT-Untersuchungen von Patienten
mit unklarer Pankreaslasion (n=105) retrospektiv von zwei verblindeten Radiologen
(Untersucher 1 [U1]/ Untersucher 2 [UZ2]) hinsichtlich Bildqualitat, artdiagnostischer
Zuordnung und Resektabilitéat beurteilt und mit den Ergebnissen von Operation und

Histologie korreliert.

Die Untersuchungen wurden an 4-, 8-, 16- oder 64- Zeilen MSCT durchgefiihrt. Es
zeigte sich eine Verbesserung des Phasentimings sowie der Gefal3darstellung bei den
Untersuchungen, die mit einem Bolustracking durchgefuhrt wurden. Insgesamt konnte
jedoch kein signifikanter Unterschied fur die einzelnen MSCT Gerate in Bezug auf die
Gefallbeurteilung fur die arterielle und portalvendse Phase nachgewiesen werden (p=
0,843).

In dem Gesamtkollektiv von insgesamt 105 Patienten hatten 70 Patienten eine
gesicherte maligne Erkrankung und 35 Patienten eine gesicherte benigne Erkrankung.
Bei der verblindeten Bildanalyse fand sich eine Sensitivitat von 100% flr beide
Reviewer und eine Spezifitat von 80%/ 74% (U1/ U2), die Genauigkeit betrug 93% (U1)
und 91% (U2). Funf (U1) bzw. sechs (U2) Patienten mit einem histologisch gesicherten
Befund einer chronischen Pankreatitis wurden falschlicherweise als maligne gewertet
(Tabelle 21).

Von den 70 an einem malignen Tumor erkrankten Patienten befanden sich 37 (53%) in
einem irresektablen, der kurativen Therapie nicht mehr zuganglichem Stadium. Funf der
irresektablen Patienten wurden im Rahmen einer Studie oder eines palliativen Eingriffes
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operiert. Eine Fernmetastasierung in die Leber oder das Peritoneum lag bei 34% (24
von 70) der an einem malignen Tumor erkrankten Patienten vor. Beide Untersucher
erreichten eine Genauigkeit von 94% (66 von 70) in der Detektion einer

Fernmetastasierung. Die Sensitivitat betrug 92% (22 von 24), die Spezifitat 96%.

Es konnte sowohl fur arterielle als auch fir vendse Geféal3e gezeigt werden, dass sich
mit Hilfe der MPR die Gesamtgenauigkeit der Diagnose einer GefaRinfiltration
verbesserte. Die Genauigkeit stieg insgesamt um 2 - 17 Prozentpunkte mit Hilfe der
MPR und erreichte 89% - 100%. Eine signifikante Verbesserung der Sensitivitat und
Spezifitat mit Hilfe der MPR bei der Beurteilung einer arteriellen Gefal3infiltration konnte
fur den weniger erfahrenen U1l (=0,014 und p=0,045), nicht aber fur die Spezifitat fur U2
(p=0,03 und p=0,16) gezeigt werden. Trotz verbesserter Gefal3darstellung und
besseren Phasentimings konnte ein Anstieg der Genauigkeit der Gefal3beurteilung bei
16-/ 64- Zeilen MSCT im Vergleich zu 4-/ 8- Zeilen MSCT nicht nachgewiesen werden
(p=0,84).

Bei der Beurteilung der Irresektabilitat zeigte sich ebenfalls eine Verbesserung durch
die Hinzunahme der MPR. So lag die Genauigkeit axial bei 90%/ 91% (U1/U2), mit Hilfe
der MPR erreichte Ul eine Genauigkeit von 93% und U2 von 94%. Die Sensitivitat lag
mit den MPR fir U1 bei 89% und fur U2 bei 92%, die Spezifitat und der ppW betrug je
97% fur Ul und U2 (Tabelle 54). Insgesamt beurteilte Ul bei finf Patienten die
Irresektabilitat falsch, U2 bei vier Patienten. Hierbei wurden kleine Lebermetastasen

nicht erkannt, Gefal3e falsch beurteilt oder die Tumorausbreitung falsch eingeschétzt.

Die vorliegende Studie zeigt, dass die MSCT bei der Detektion und artdiagnostischen
Zuordnung von Pankreaserkankungen ein zuverlassiges Verfahren mit Gberwiegend
sehr guter Bildqualitdt und hoher Genauigkeit ist. Bei malignen Pankreaserkrankungen
ergab sich sowohl bei der Evaluation einer Gefal3infiltration als auch bei der Bewertung
der Resektabilitat ein Vorteil durch die Hinzunahme der MPR. Die MPR bildet somit
eine sinnvolle Bereicherung zu den axialen Bildern, insbesondere in der praoperativen
Gefalidiagnostik maligner Pankreaslasionen. Da jedoch nicht immer eine ausreichende
Irresektabilitatsvorhersage gelingt, sollte unseres Erachtens die Indikation fur eine

diagnostische Probelaparotomie grof3ztigig gestellt werden.
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10. Anhang

Eidesstattliche Erklarung

»Ich, Luise Grajewski, erklare, dass ich die vorgelegte Dissertation mit dem Thema:
.Mehrphasische Mehrzeilen- CT zur Befundevaluation und Resektabilitatsbeurteilung
bei Patienten mit Pankreaserkrankungen® selbst ohne die (unzuldssige) Hilfe Dritter
verfasst, keine anderen als die angegebenen Quellen und Hilfsmittel benutzt, und auch
in Teilen keine Kopien anderer Arbeiten dargestellt habe.”

Datum Unterschrift
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Der Lebenslauf ist in der Online-Version aus Grinden des Datenschutzes nicht

enthalten
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