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Vorbemerkung:
Alle Personen- und Funktionsbezeichnungen in dieser Dissertation beziehen sich in gleicher
Weise auf Diverse, Frauen und Minner. Auf eine Ubersetzung der etablierten Fachausdriicke ins

Deutsche wird verzichtet.
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Zusammenfassung

Aufgrund der zunehmenden Verwendung der Computertomographie ist das Management von
Zufallsbefunden von steigender Bedeutung. Auch im Bereich der Mammae wurden derartige
Befunde zuvor beschrieben. Ziel dieser Studie war es, die Privalenz benigner und maligner
intramammarer Zufallsbefunde in der CT zu erfassen und morphologische Eigenschaften der
Befunde mit deren Dignitét zu vergleichen.

Hierfiir wurden alle schriftlichen CT-Befunde der Klinik und Poliklinik fiir Radiologie der
Ludwig-Maximilians-Universitdt Miinchen aus dem Jahr 2015 retrospektiv beziiglich des
Auftretens intramammarer Zufallsbefunde analysiert. Anschliefend wurden Informationen tiber
die Durchfiihrung einer senologischen Diagnostik im weiteren Verlauf sowie deren Resultate
mit Hilfe des klinischen Informationssystems oder einer telefonischen Kontaktaufnahme eruiert.
Morphologische Lésionskriterien wurden dokumentiert und hinsichtlich der Dignitét verglichen.
Insgesamt wurden 206 Zufallsbefunde bei 147 Patienten beschrieben. Der Altersdurchschnitt der
weiblichen (94,6 %) sowie ménnlichen (5,4 %) Patienten lag bei 66 + 13,6 Jahren (Median 68
Jahre, Spannweite 27 — 90 Jahre). Informationen iiber die Dignitét von 93 Lésionen bei 63
Patienten lagen vor. 17,5 % (11/63) der Patienten mit bekannter Dignitdt wiesen mindestens
einen malignen Zufallsbefund auf. 15,1 % (14/93) der Lisionen stellten sich als maligne heraus.
Hierunter machten Mammakarzinome mit 64,3 % den grofSten Anteil aus. Angiosarkome sowie
maligne Melanome traten mit jeweils 7,1 % auf, bei den restlichen 21,4 % der malignen Lisionen
war keine Histopathologie vorhanden. Charakteristika zur Unterscheidung benigner und
maligner Lésionen konnten aufgrund fehlender Beschreibungen in den CT-Befunden nicht
analysiert werden.

In dieser Studie lag bei einem beachtlichen Anteil der untersuchten intramamméiren
Zufallsbefunde ein Malignom vor. Der genauen Evaluation der Mammae im Rahmen der CT-

Diagnostik sollte daher eine wichtige Rolle zukommen. Zur frithzeitigen Erkennung von



relevanten Pathologien sollte nach einer individuellen Risiko-Nutzen-Analyse iiber eine

weiterfliihrende Diagnostik entschieden und der Patient dariiber in Kenntnis gesetzt werden.
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1 Hintergrund

1.1 Die Computertomographie

Die Computertomographie (CT) besitzt eine hohe diagnostische Relevanz in der Medizin.

Zwischen 1996 und 2012 stieg die Zahl der CT-Untersuchungen um mehr als das Doppelte [1].

1.1.1 Aufbau und Funktionsweise

Ein Computertomograph setzt sich aus dem Tisch und der Gantry zusammen. Die Gantry besteht
aus der Rontgenrohre mit gegeniiberliegendem Detektorsystem, Blendensystem, Kiihlsystem
und mechanischen Elementen. [2] Heutzutage gingig ist die Spiral-CT, bei der sich der Tisch,
auf dem sich der Patient befindet, fortlaufend zur Korperldngsachse bewegt [3]. Wéhrend einer
Untersuchung drehen sich die Rontgenréhre sowie das Detektorsystem um den Patienten. Dabei
erfolgt eine permanente Emission von Rontgenstrahlen, welche in Abhdngigkeit von der Dichte
des  durchdrungenen  Gewebes  unterschiedlich  abgeschwicht  werden.  Diese
Schwichungsunterschiede konnen letztlich durch die Detektoren gemessen werden. [2]
Detektorelemente der Festkorper-Szintillationsdetektoren, die in modernen CT-Gerdten zu
finden sind, beinhalten strahlenempfindliches kristallines oder keramisches Material. Dieses
nimmt die Rontgenstrahlung auf und konvertiert sie in sichtbares Licht. Eine mit dem Szintillator
konnektierte Silizium-Photodiode registriert das Licht und transformiert es in einen elektrischen
Strom, welcher anschlieBend potenziert und in ein elektrisches Signal umgewandelt wird. [4]
Ein Daten-Akquisitions-System nimmt die Signale auf und sendet sie zur Anfertigung digitaler
Bilder an einen Rechner [2].

Im Vergleich zur konventionellen Rontgennativdiagnostik, in der die Unterscheidung von vier
Dichtegruppen moglich ist, konnen in der CT {iber 2000 verschiedene Dichtewerte differenziert

werden [3].
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1.1.2  Stellenwert sowie Vor- und Nachteile der Computertomographie

Die Computertomographie ist die Methode der Wahl zur Darstellung des Lungenparenchyms
und des Mediastinums. Zudem kann sie zur Abbildung kndcherner Strukturen verwendet
werden. Im Hinblick auf die Darstellung von Weichteilen ist die Magnetresonanztomographie
(MRT) der CT allerdings deutlich tiberlegen. Weiterhin findet sie Verwendung in der Diagnostik
des ZNS. Eine Abkliarung mittels Schadel-CT ist bei Verdacht auf einen Schlaganfall sowie zur
Beurteilung eines Schédel-Hirn-Traumas unerldsslich, wobei die MRT hinsichtlich kleiner
Lisionen und sehr frischer Infarkte bessere Resultate erzielt. Einen essenziellen Wert hat die CT
mit ihrer kurzen Scanzeit und dabei guten Qualitdt als Multidetektor-CT auBerdem im Rahmen
der Untersuchung polytraumatisierter Patienten. [5]

Rund 54 % der Strahlenexposition durch die Medizin sind auf die Computertomographie
zuriickzufiihren [5]. Mit einer effektiven Dosis von 5 mSv bei thorakaler und 10 mSv bei
abdomineller Aufnahme zihlt sie zu den dosisintensivsten Rontgenuntersuchungen [6].

Es konnte gezeigt werden, dass ein Zusammenhang zwischen der Exposition ionisierender
Strahlung und der Entwicklung von Malignomen beim Menschen besteht. Das Risiko
niedrigdosierter Strahlung kann allerdings nicht sicher bewertet werden. [7]

Schétzungen einer Studie von Berrington de Gonzalez et al. [8] ergaben ein mdgliches Auftreten
von etwa 29.000 Malignomen als Folge aller CT-Untersuchungen, welche im Jahr 2007 in den

USA durchgefiihrt worden sind.

1.2 Inzidentalome in der CT-Bildgebung

Unter einem Inzidentalom versteht man einen Zufallsbefund, der weder zuvor vermutet wurde,
noch in einem Zusammenhang mit der Indikation fiir die Bildgebung steht. [9]
Aufgrund der steigenden Anzahl an Multidetektor-CT-Untersuchungen sowie der hohen

Bildqualitit gewinnen Inzidentalome zunehmend an Bedeutung [9].
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1.2.1 Prévalenz und Vergleich mit anderen bildgebenden Verfahren

Aufgrund der geringen Schichtdicke einzelner CT-Bilder in Verbindung mit der hohen
rdumlichen Auflosung treten viele Inzidentalome bei der Verwendung von Multidetektor-
Computertomographien auf [9].

O’Sullivan et al. [10] stellen in einer Ubersichtsarbeit die Ergebnisse von neun Metaanalysen
vor, die sich mit der Priavalenz von Zufallsbefunden befassen. Dabei wurden verschiedene
bildgebende Verfahren unabhdngig von den jeweils erfassten Organen miteinbezogen.
Verglichen mit den Ergebnissen der MRT- und Positronenemissionstomographie (PET)-/PET-
CT-Untersuchungen wurden Inzidentalome am héufigsten in CT-Untersuchungen des Thorax
und des Herzens ermittelt. In 45 % dieser Computertomographien konnte mindestens eine
nebenbefundliche Lésion nachgewiesen werden. Die zweithdufigste Untersuchung stellte die
CT-Kolonographie dar, bei der 38 % der Patienten einen Zufallsbefund aufwiesen. Am seltensten
traten Zufallsbefunde in PET-/PET-CT-Untersuchungen des gesamten Korpers (2 %) sowie in
CT-Untersuchungen des Thorax, bei denen der Fokus auf nebenbefundlich festgestellten
Auffilligkeiten der pulmonalen GefdBle lag (2 %), auf. Diese Ergebnisse inkludierten nur
Patienten mit negativer Anamnese beziiglich eines Karzinomleidens.

Hinsichtlich der Lokalisation zeigten einige Studien eine Mehrheit an Inzidentalomen im
Bereich des Abdomens auf [11-15]. Altere Patienten sind hiufiger betroffen als jiingere [12, 14-
16]. In manchen Studien wurde eine hohere Inzidenz bei weiblichen Patienten festgestellt [14,

15].

1.2.2 Auftreten maligner Zufallsbefunde

Inzidentalome treten auch im Bereich der Mammae auf. Im Vergleich zu anderen Organen

handelt es sich hierbei hdaufiger um maligne Befunde [10]. Vergangene Studien zeigten eine hohe
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Variabilitdt hinsichtlich der Prdvalenz maligner Zufallsbefunde innerhalb der Mammae mit
Werten zwischen 17,3-69,6 % [17-24].

O’Sullivan et al. [10] werteten die Ergebnisse von 11 Metaanalysen hinsichtlich des Anteils
maligner Zufallsbefunde in Bezug auf einzelne Organe aus. 42 % der Zufallsbefunde in der Brust
stellten sich als maligne heraus. Nachfolgend kamen mit jeweils 28 % Lisionen in den Ovarien
sowie der Schilddriise vor. Die Werte inkludierten nur Patienten mit negativer Anamnese

hinsichtlich eines Karzinoms.

1.3 Das Mammakarzinom

1.3.1 Epidemiologie

Mit einem Anteil von 23,8 % ist das Mammakarzinom weltweit die hdufigste neu aufgetretene
Krebserkrankung bei Frauen im Jahr 2022 [25].

Auch in Deutschland macht das Mammakarzinom den grofSten Anteil an Krebserkrankungen bei
Frauen aus. 2016 wurden ca. 69.000 Neuerkrankungen registriert. Jahrlich stellt man bei {iber
6.000 Frauen einen in situ-Tumor fest. Unter Beachtung der Daten aus dem Jahr 2016 besteht
fiir Frauen ein Lebenszeitrisiko von 12,2 %. Das mittlere Erkrankungsalter liegt bei 64 Jahren,
wobei nahezu 30 % der Erkrankungen vor dem 56. Lebensjahr erkannt werden. [26]

Mit einem Lebenszeitrisiko von 0,1 % und einem Anteil von 0,3 % beziiglich der haufigsten
Tumorlokalisationen der Krebsneuerkrankungen im Jahr 2016 ist das Mammakarzinom des
Mannes in Deutschland sehr selten. 2016 lag das mittlere Erkrankungsalter bei 72 Jahren, es

wurden insgesamt ca. 700 Neuerkrankungen verzeichnet. [26]
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1.3.2 Morphologie

Anhand ihres Ursprungs werden zwei Arten von neoplastischen Vorldufern unterschieden. Die
lobuldre intraepitheliale Neoplasie (LIN) [27], welche auf einer Proliferation des
Lappchenepithels beruht, macht ca. 5 % der nicht-invasiven Karzinome aus. [28] Etwa die
restlichen 95 % entstammen dem Epithel der Brustdriisengéinge und werden heute als duktale
intraepitheliale Neoplasie (DIN, bislang auch DCIS) [27] bezeichnet [28]. Beiden Lisionen
gemeinsam ist die mogliche Entartung in ein invasives Mammakarzinom [28]. Hierbei kommt
es zu einer Ausbreitung der Tumorzellen in das umliegende Gewebe [29].

Das hiufigste Karzinom der Mamma mit einem Anteil von 80 % ist das NST (no special type),
welches zuvor als invasiv duktales Karzinom bezeichnet wurde. Weitaus geringer ist der Anteil
lobuldrer oder muzindser Karzinome, des Morbus Pagets der Mamille, des Komedokarzinoms,

des Carcinoma lobulare in situ sowie des inflammatorischen Mammakarzinoms. [27]

1.3.3 Differentialdiagnosen und Unterscheidung anhand von Computertomo-

graphiebildern

Im Allgemeinen lassen sich Tumoren der Mamma hinsichtlich der Dignitdt unterscheiden. Die
héufigsten benignen Lisionen sind Fibroadenome, die Mastopathie und Mammazysten. [27]
Hierbei nehmen Fibroadenome, welche sich aus Driisen- und Bindegewebe zusammensetzen
[30], den groBten Anteil gutartiger intramammaérer Raumforderungen vor der Menopause ein.
Sie treten besonders zwischen 20 und 24 Jahren als einzelne Knoten auf. [27]

Die Mastopathie betrifft hauptsidchlich Frauen zwischen 46 und 52 Jahren. Mit einem Anteil von
40-50 % aller Frauen ist sie die am weitesten verbreitete Brusterkrankung. [27]

Dabei kommt es zu von der Norm abweichenden oder auch physiologischen Verdnderungen des

Driisenparenchyms, wie beispielsweise Hyperplasien oder Riickbildungen. Aufgrund eines

15



moglichen Auftretens von Mikrokalk, der ein Hinweis auf Malignitét sein kann, ist in diesem
Fall der Ausschluss eines Mammakarzinoms von grofler Bedeutung. [31]

Der Altersgipfel von Mammazysten liegt zwischen 45 und 55 Jahren. Die Ursache ist eine
Sekretansammlung, welche hiufig mit einer fibros-zystischen Mastopathie vergesellschaftet
ist. [27]

Weitaus seltener treten benigne Tumoren wie Lipome, Hamartome und Adenome auf [27].

In einem Review von Bach et al. [32] wurden die Ergebnisse aus fiinf verschiedenen Studien
zwischen 2009 und 2012 zusammengetragen, die sich mit der Unterscheidung von malignen und
benignen Inzidentalomen in der CT befassten. Dabei wurden insgesamt 257 Lésionen bei 214
Patienten verglichen. Histopathologische Befunde waren bei allen Lasionen vorhanden. Es
konnte gezeigt werden, dass maligne Lésionen im Vergleich zu benignen Lasionen grofer und
zumeist rund waren sowie eine hohere Dichte aufwiesen. Zudem stand eine axilldre
Lymphadenopathie héufiger mit Malignitit in Verbindung. Benigne Lédsionen dagegen
zeichneten sich durch eine ovale Form aus. Kalzifizierungen wurden vorwiegend mit Benignitét

assoziiert.

1.4 Standarddiagnostik der Mamma

1.4.1 PraventionsmaBBnahmen

Die Priavention von Krebserkrankungen kann in zwei Punkte unterteilt werden: die
Primérpriavention, mit der das Auftreten verhindert werden soll, sowie die Sekundarprivention,
die auf eine frithe Diagnose abzielt. Screening-Programme und eine frithe klinische Diagnose
sind die Grundbausteine der Sekundirprdvention. Ziel der Diagnostik in einem frithen

Erkrankungsstadium ist die Reduktion der Mortalitit sowie der Symptomatik. [33]
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Zur Fritherkennung eines Mammakarzinoms bei Frauen existieren in Deutschland verschiedene
gesetzliche Programme [26].

Es besteht die Moglichkeit einer jéhrlichen Tastuntersuchung beim Arzt fiir gesetzlich
versicherte Frauen ab dem 30. Lebensjahr. Zusidtzlich erfolgt dabei eine Instruktion zur
selbststdndigen Untersuchung. [34]

Ein weiteres Programm stellt das qualititsgesicherte Mammografie-Screening dar, welches 2004
bundesweit flir 50- bis 69-jahrige Frauen eingefiihrt wurde [34]. Seit Juli 2024 werden Frauen
bis zu einem Alter von 75 Jahren eingeschlossen [35]. Im Rahmen des Screenings erfolgt eine
Rontgenuntersuchung der Brust [26].

Nach der Einfiilhrung des Screenings wurde zunidchst eine erhohte Brustkrebsinzidenz
verzeichnet, welche im Verlauf allméhlich sank [26].

Dies belegt eine Studie von Simbrich et al. [36], die eine erhdhte Inzidenz von
Mammakarzinomen im Frithstadium (UICC I) nach Einfithrung des Mammografie-Screening-
Programmes aufzeigte. Seit 2009 pendelt sich diese auf einem im Vergleich zur Inzidenz vor
dem Screening erhohten Niveau ein. Die anfinglich ebenfalls erhohte Inzidenz von
Mammakarzinomen in fortgeschrittenen Stadien (UICC II+) ist seit 2009 riickldufig und zeigte
sich bereits 2012/2013 niedriger als in den Jahren 2000 bis 2005 vor Screeningbeginn.

Fir Ménner existieren keine Empfehlungen zur Fritherkennungsdiagnostik. Bei klinischer
Symptomatik wird zunéchst eine Abklarung mittels Mammo- und Sonografie durchgefiihrt. Die

weiterfiihrende Diagnostik orientiert sich an den Empfehlungen fiir Frauen. [37]

1.4.2 Vorgehen bei symptomatischen und asymptomatischen Patienten

GemalB der interdisziplindren S3-Leitlinie [37] des Mammakarzinoms muss bei der Diagnostik

zwischen symptomatischen sowie Befunde aufweisenden Patienten und asymptomatischen
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Patienten unterschieden werden. Symptomatische Patienten unter 40 Jahren erhalten nach einer
Anamnese sowie klinischen Untersuchung zunéchst eine Sonografie.

Das kann durch die praimenopausal erhohte Brustdichte [38] begriindet werden. Verglichen mit
der Mammografie weist die Sonografie bei dichtem Mammaparenchym eine hohere Sensitivitit
und Detektionsrate von Mammakarzinomen in frithen Stadien auf [39].

Bei sonografisch auffilligen Befunden in Verbindung mit einem erhéhten Risiko oder einem
Alter tiber 30 Jahren erfolgt eine Mammografie oder andere bildgebende Verfahren, wie bspw.
die Magnetresonanztomographie (MRT) mit Kontrastmittelgabe oder die Galaktographie. Bei
fortbestehendem Verdacht auf Malignitéit wird eine perkutane oder seltener eine offene Biopsie
durchgefiihrt. Bei Patienten, die iiber 40 Jahre alt sind und einen suspekten Befund aufweisen,
wird als Erstdiagnostik eine Mammografie durchgefiihrt. [37] Die Sensitivitdt der Mammografie
in Verbindung mit einer klinischen Untersuchung betrégt bei Frauen im Alter von 40 bis 49
Jahren ca. 71 % [40]. Aufgrund dessen erfolgt bei verdichtigen Befunden eine weitere
bildgebende Diagnostik und/oder eine Biopsie. Sollte nach der primédren Bildgebung kein
Malignomverdacht bestehen, folgen die bereits erwidhnten Fritherkennungsmafinahmen oder
Kontrolluntersuchungen. [37]

Asymptomatischen Frauen wird die Teilnahme am Mammographie-Screening-Programm ab
dem Alter von 50 Jahren empfohlen. Bei erhohtem Risiko fiir das Auftreten eines
Mammakarzinoms erfolgt schon friiher eine bildgebende Diagnostik. [37]

Einen wichtigen Risikofaktor stellt die familidre Pradisposition dar [41].

Als Entscheidungshilfe fiir die Notwendigkeit eines Gentests wurden vom Deutschen
Konsortium Familidrer Brust- und FEierstockkrebs verschiedene risikobehaftete familidre
Konstellationen beschrieben. Bei Zutreffen eines Kriteriums wird eine genetische Testung zum
Nachweis von Genmutationen empfohlen. [42] Neben dem familidren Risiko werden auch

Frauen, die in jungen Jahren eine Bestrahlung mit Exposition der Mammae erhalten haben oder
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eine Genmutation mit daraus resultierendem erhohten Brustkrebsrisiko aufweisen, intensivierten
FritherkennungsmaBnahmen zugefiihrt [41].

Die ersten Gene, deren Verdnderungen mit einem erhohten hereditdren Brustkrebsrisiko in
Verbindung gebracht worden sind, sind BRCA1 und BRCAZ2 [43]. Bei Vorliegen einer BRCA-
Mutation besteht im Alter von 70 Jahren ein kumulatives Risiko von 55-65 %, bei einer BRCA2-
Mutation von 45-55 % fiir die Entwicklung eines Mammakarzinoms [44-46]. Dariiber hinaus
existieren weitere Genvarianten mit einem moderaten bis hohen Risiko fiir ein Mammakarzinom

(z.B. PALB2, ATM, CHEK?2) [47].

1.4.3 Handlungsempfehlungen geméiss American College of Radiology

Die vom American College of Radiology [48] herausgegebenen Bi-RADS-
Bewertungskategorien geben Vorschlidge flir das weitere Procedere. Zuvor erfolgt anhand
mammografischer, sonografischer oder MR-tomografischer Kriterien eine Zuordnung zur
jeweiligen Kategorie oder die Bewertung der jeweiligen Diagnostik als negativ oder benigne. In
Tabelle 1.1 sind fiir die Mammografie entwickelte Bi-RADS-Bewertungskategorien dargestellt.
Die Bewertungskategorien der beiden anderen Untersuchungen sind an diese angelehnt.

Zu den mammo- und sonografischen Kriterien zéhlen beispielsweise die Form, der Rand,
Verkalkungen oder Asymmetrien. [48] Da keine weitere Diagnostik in dieser Arbeit mittels
MRT der Brust erfolgte, wird hier nicht genauer auf die Kriterien dieser Untersuchung

eingegangen.
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Tabelle 1.1: Vereinfachte Bi-RADS-Bewertungskategorien der Mammografie mit
Managementempfehlung sowie Karzinomwahrscheinlichkeit. In Anlehnung an Tabelle 3.3 des Bi-
RADS®-Atlas des American College of Radiology [48]

Bi-RADS Bewertungskategorie Managementempfehlung Karzinomwahrscheinlichkeit

Weitere Bildgebung/Korrelation -

0: Inkomplett mit Vordiagnostik
1: Negativ Screeningprogramm 0%
2: Benigne Screeningprogramm 0%

Kurzfristige Mammografie nach 6
Monaten oder durchgehende

Uberwachung mittels > 0% bis < 2%
3: Wahrscheinlich benigne Mammografie
4: Suspekt Histologische Diagnostik > 2% bis < 95%
5: Hoch malignitatsverdachtig Histologische Diagnostik >95%
6: Bioptisch gesicherte Malignitat Chirurgische Intervention -

Die Brustdichte wird visuell im Rahmen der mammografischen (s. Tabelle 1.2) sowie MR-
tomografischen Untersuchung in vier Kategorien eingeteilt. Die Kategorien fiir die MRT
entsprechen hinsichtlich der Zusammensetzung der Mammae denen der Mammografie. Anhand
der Sonografie erfolgt eine Einteilung zu drei verschiedenen Kategorien, wobei diese mit der
mammografischen Einteilung a bis c libereinstimmt. [48]

Ziel dieser Kategorisierung im Rahmen der Mammografie ist die Einschéitzung des
Brustdriisenparenchymanteils, der aufgrund einer Strahlenabschwichung zu einer Verdeckung
von Lisionen flihren konnte. Je hoher die Kategorie und somit die Brustdichte ist, desto geringer
ist die Sensitivitdt der Mammografie. Die Kategorisierung im Rahmen der Sonografie sowie der

MRT soll vor allem einer Beschreibung der Parenchymzusammensetzung dienen. [48]
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Tabelle 1.2: Kategorische Einteilung der Brustdichte anhand der Mammografie und
schematische Darstellung des Sensitivititsabfalls mit zunehmender Dichte. Angelehnt an Tabelle
3.2 des Bi-RADS®-Atlas des American College of Radiology [48].

Sensitivitat der

Mammografie

l I B

Fast ausschlieRlich Einzelne Bereiche mit Inhomogene Dichte Ausgeprdagte Dichte
Fettgewebe fibroglandularer Dichte

Parenchymdichtekategorien
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1.4.4 Mammo- und Sonografie

1.4.4.1 Funktionsweise

Zur Diagnostik des Mammakarzinoms ist die Mammografie das bildgebende Verfahren der
Wahl [49].

Um Unterschiede innerhalb des Parenchyms sichtbar zu machen, die sich hinsichtlich der
Schwichung der Rontgenstrahlung nur wenig differenzieren, verwendet man die sog.
Weichstrahltechnik. Dabei wird die Rontgenstrahlung von einer Anodenrdhre aus Molybdén,
Wolfram oder Rhodium mit niedriger Spannung (ca. 23 — 35 kV) emittiert. [31]

Zur Optimierung der Auflésung von Mammografieaufhahmen existieren verschiedene
Methoden. Dabei spielen ein kleiner R6hrenfokus, ein Film-Fokus-Abstand von > 60 cm sowie
ein moglichst geringer Objekt-Detektorabstand eine wichtige Rolle. Letzterer wird durch die
Kompression der Brust erreicht. [31] Ein weiterer Vorteil der Brustkompression ist die
Reduktion der Streustrahlung [50], was auBBerdem durch ein bewegtes Strahlenraster erzielt wird
[51]. Streustrahlung erh6ht nicht nur die notwendige Strahlendosis [31], sondern fiihrt zu einer
verminderten Kontrastierung des Bildes und somit zu einer schlechteren Bildqualitét [51].
Heutzutage géngig ist die digitale Mammografie, bei der standardmiBig eine beidseitige
Aufnahme der Mamma im mediolateral-obliquen sowie im kraniokaudalen Strahlengang er-
folgt [31] (s. Abbildung I).

Bei suspekten Befunden, die, neben den beiden genannten Aufnahmen, eine zusétzliche
Abklarung erfordern, konnen weitere mammografische Aufnahmen wie speziell an den
Korperbau angepasste Spot- oder VergroBerungsaufnahmen sowie eine Tomosynthese erfolgen

[37]. Mithilfe der Tomosynthese ist eine dreidimensionale Abbildung der Brust moglich [38].
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Abbildung 1: Standardmiiflige 2-Ebenen-Mammografie einer Mamma; kraniokaudale (CC-)
Aufnahme sowie mediolateral-oblique (MLO-)Aufnahme der linken (L) Brust. Mit freundlicher
Genehmigung der Klinik und Poliklinik fiir Radiologie; Klinikum GroBhadern Miinchen.

Die Sonografie arbeitet mit Schallwellen. Die Generierung der Wellen erfolgt durch
Kompression eines piezoelektrischen Kristalls. Durch ein an den Kristall angelegtes elektrisches
Wechselfeld werden diese vom Schallkopf emittiert. AnschlieBend treffen sie auf
unterschiedliche Gewebe, wodurch die Schallwellen reflektiert, gebrochen, gestreut oder
abgeschwicht werden. [52]

Die reflektierten Schallwellen fiihren zu einer Verformung des Kristalls, wodurch eine

elektrische Spannung generiert wird. Diese wird registriert und in ein Bild umgewandelt. [53]
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Abbildung 2: Sonografische Darstellung eines Fibroadenoms. Mit freundlicher Genehmigung der
Klinik und Poliklinik fiir Radiologie; Klinikum GroBhadern Miinchen.

1.4.4.2 Vorteile gegeniiber der Computertomographie

Der Stellenwert der Mammografie in der Diagnostik beruht besonders auf der hohen rdumlichen
Auflésung [54] und der Erkennung gruppierter Mikroverkalkungen, die bei prikanzerdsen
Lisionen wie bspw. der DIN auftreten kdnnen [55]. Zudem ist eine addquate Abbildung
intramammarer Raumforderungen moglich [55].

Die Darstellung gruppierten Mikrokalks ist mit der Sonografie nicht mdglich [56]. Die
Sonografie findet als zusétzliche Bildgebung vor allem bei dichtem Driisenparenchym sowie der
weiteren Abkldrung von Tumoren Verwendung [57]. Im Vergleich zur CT, bei der der Patient
einer Strahlung ausgesetzt ist [58], ist die Verwendung der Sonografie fiir den Menschen
unbedenklich [53].

Demgegeniiber geht die Mammografie mit einer Strahlenexposition des Patienten einher. Die
effektive Dosis einer beidseitigen Aufnahme der Brust in jeweils zwei Ebenen liegt zwischen
0,2 bis 0,4 mSv. Verglichen mit der effektiven Dosis einer Computertomographie von

mindestens 4 mSyv ist die Strahlenexposition deutlich geringer. [6]
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Die  Brustkrebsmortalitit  konnte = nachweislich  durch  die  FEinflihrung des
Mammografiescreenings reduziert werden [59-61].

Frauen zwischen 50 und 69 Jahren, die eine Einladung zum Screening erhalten, weisen ein um
durchschnittlich 24 % reduziertes Mortalitdtsrisiko auf. Bei Teilnahme liegt die Risikoreduktion

bei etwa 40 %. [62]

1.4.5 Histopathologische Abklarung

Vor einer operativen Therapie erfolgt zunéchst die histologische Untersuchung einer suspekten
Raumforderung. Dies geschieht mit Hilfe einer Biopsie, bei der Gewebeproben entnommen
werden. [57]

Es gibt verschiedene Biopsieverfahren. Das géngigste Verfahren ist die sonografisch
kontrollierte Biopsie, die meist als Stanzbiopsie durchgefiihrt wird. Der Goldstandard bei
Vorliegen gruppierten Mikrokalks ist die Vakuumbiopsie, welche als stereotaktischer Eingriff
zumeist mittels Mammografie erfolgt. Bei suspekten Befunden, die nur in der Mamma-MRT
sichtbar sind, werden ebenfalls Vakuumbiopsien verwendet, welche in diesem Fall MRT-
gesteuert durchgefiihrt werden. [31]

In speziellen Situationen kommen offene Biopsien zum Einsatz, z.B. bei inkompatiblen
Befunden der Stanzbiopsie mit Klinik und Bildgebung sowie bei stanzbioptisch schwer
erreichbaren Lokalisationen. [55] Generell sollte fiir die Probengewinnung das bildgebende
Verfahren verwendet werden, das eine exakte Abbildung des Befundes bei moglichst geringer

Invasivitdt gewéhrleistet [37].
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2 Zielsetzung

Ziel dieser retrospektiven Studie war es, die Prdvalenz und Dignitdt intramammaérer
Zufallsbefunde in der CT zu erfassen und morphologische Eigenschaften der Befunde mit deren
Dignitdt zu vergleichen. Hierfiir wurden Befunde der Klinik und Poliklinik fiir Radiologie der
Ludwig-Maximilians-Universitit Miinchen aus dem Jahr 2015 retrospektiv analysiert. Im Falle
einer fehlenden internen Follow-Up-Diagnostik erfolgte die telefonische Kontaktaufnahme mit

den Patienten.
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3 Material und Methoden
3.1 Ethik

Die Studie wurde durch die Ethikkommission der medizinischen Fakultit der Ludwig-
Maximilians-Universitdit (LMU) Miinchen iiberpriift und genehmigt (Projekt-Nr.: 18-666).

Patienten, die im Verlauf der Studie telefonisch kontaktiert wurden, erhielten zunichst eine
postalische Information iiber die Studie sowie die Freiwilligkeit einer Studienteilnahme (s.
Anhang). Zudem wurden die Patienten {iiber die wissenschaftliche und anonymisierte
Verwendung ihrer Daten aufgeklirt. Nach zwei Wochen erfolgte erstmals eine telefonische
Kontaktaufnahme. Fragen seitens der Patienten wurden im Rahmen des Telefonats sowie im
weiteren Verlauf beantwortet. Der durch die Kontaktaufnahme entstandene Zeitaufwand fiir die
Patienten wurde auf ein Minimum reduziert. Durch die Studienteilnahme ergab sich kein
Nachteil fiir die Patienten. Ein Widerruf der Studienteilnahme war jederzeit mdglich. Die
Autorin und alle Beteiligten der Studie erlangten keinen wirtschaftlichen Vorteil. Zudem bestand

zu keiner Zeit ein Interessenskonflikt.

3.2 Einschlusskriterien

Fiir die Studie wurden Befunde von CT-Untersuchungen aus der Klinik und Poliklinik fiir
Radiologie der Ludwig-Maximilians-Universitit des Campus GroBhadern sowie des Campus
Innenstadt ausgewertet. Eingeschlossen wurden Befunde aus dem Jahr 2015 von weiblichen
sowie mdnnlichen Patienten mit einem Mindestalter von 18 Jahren. Patienten mit bestehenden
Tumorerkrankungen, die sich nicht im Bereich der Mammae befanden, oder erfolgreich
behandelten Mammakarzinomen in der Vorgeschichte ohne Verdacht auf ein Rezidiv wurden
ebenfalls eingeschlossen. Wurden Zufallsbefunde bereits in fritheren Untersuchungsbefunden

beschrieben und nach wie vor als suspekt erachtet, wurden diese inkludiert.
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Ausschlusskriterien waren ein bestchendes Mammakarzinom, der Verdacht auf ein
Mammakarzinom sowie eine Tumorinvasion der Brustwand.

In die Studie wurden CT-Angiographien, kontrastmittelverstirkte und native CT-
Untersuchungen  aufgenommen.  PET-CT-Untersuchungen  wurden  ausgeschlossen.
Eingeschlossene Aufnahmen beinhalteten Ganzkorperscans sowie Untersuchungen des Thorax
(s. Abbildung 3), zu denen Ubersichts- und hochauflésende Aufnahmen, angiographische
Untersuchungen der Lungengefdf3e und der thorakalen Aorta, Friiherkennungsuntersuchungen
einer koronaren Herzerkrankung und Aufnahmen der Brustwirbelsdule gezdhlt wurden.
AuBlerdem wurden Untersuchungen des Abdomens, des Kopfes sowie des Beckens und der
Beine eingeschlossen, bei denen je nach Habitus des Patienten und Messfeldeinstellung Teile

des Brustdriisengewebes mitabgebildet waren.

Bei den abdominellen Aufnahmen wurden nur Ubersichtsaufnahmen miteinbezogen.
Hinsichtlich der Untersuchungen des Kopfes sowie des Beckens und der Beine handelte es sich
um angiographische Aufnahmen.

Aufgrund der verschiedenen Indikationen sowie Untersuchungsbereiche wurden verschiedene
CT-Protokolle verwendet. Die Untersuchungen wurden an einem der folgenden Multidetektor-
CT-Geriéte durchgefiihrt: Siemens Somatom Definition Flash, Siemens Somatom Definition
Edge, Siemens Somatom Definition AS+, Siemens Somatom Force (Siemens Healthcare,
Erlangen, Deutschland); GE medical systems optima CT 660, GE medical systems discovery CT
750 HD (General Electric Healthcare, Chicago, Vereinigte Staaten); Toshiba Aquillion (Canon

Medical Systems Corporation, Otawara, Japan).
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Abbildung 3: Unterschiedliche Darstellung des Mammaparenchyms in CT-Aufnahmen des
Thorax; a) geringe Parenchymdichte, b) hohe Parenchymdichte. Mit freundlicher Genehmigung der
Klinik und Poliklinik fiir Radiologie; Klinikum GroBhadern Miinchen.
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3.3 Datenerhebung

Mit Hilfe der Syngo-Volltextrecherche wurden Patienten identifiziert, in deren CT-Befunden
Zufallsbefunde der Brust beschrieben worden waren. Fiir diese Suche wurden unterschiedliche
Stichpunktkonstellationen (s. Tabelle 3.1) verwendet, um eine moglichst groBe Anzahl an
Patienten zu erfassen und die Anzahl an nicht erfassten Zufallsbefunden zu minimieren. Mit dem
Befehl ,,ReportTextReport* konnte explizit nach Stichpunkten innerhalb des Befundes, mit dem
Befehl ,,ReportTextDiagnosis® innerhalb der Beurteilung gesucht werden. Der Befehl
,ProcedureModality* schloss nur die nachfolgend genannte Diagnostik in die Suche ein.
Insgesamt wurden 4019 Befunde hinsichtlich ihrer Eignung iiberpriift. Diese Anzahl inkludierte

Mehrfachzihlungen einzelner Befunde aufgrund der Uberschneidungen der Suchergebnisse.

Tabelle 3.1: Stichpunktkonstellationen der Syngo-Volltextrecherche mit Trefferanzahl

1) CTand Mamma 1672

2) CT and (ReportTextDiagnosis: "Mammographie" OR ReportTextDiagnosis: "mammographisch®) | 78

3) CT and (ReportTextDiagnosis: "Brust") 67
4) CT and Brust 234
5) CT and (ReportTextDiagnosis: "Raumforderung" and ReportTextDiagnosis: "Mamma") 97
6) CT and Mamma and Abklarung 392
7) CT and Mamma and senologisch 0
8) CTA and Mamma 143
9) CTA and Brust 25
10) CTA and Mammographie 11
11) CT and Mammae and (ReportTextReport: "Korrelation" and ReportTextReport: 195
"Voruntersuchung")
12) ProcedureModality: "CT" and (ReportTextReport: "unverdndert" or ReportTextReport: 853
"Voruntersuchung") and Mamma
13) ProcedureModality: "CT" and idem and Mamma 252
14) CT and (ReportTextDiagnosis: “senologisch”) 0
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Nach Anwendung der Ein- sowie Ausschlusskriterien wurden 147 Patienten mit Inzidentalomen
der Mamma eingeschlossen. Insgesamt wurden 206 Lisionen dokumentiert. Patienten mit
wiederholter Beschreibung desselben Zufallsbefundes/derselben Zufallsbefunde innerhalb des
untersuchten Zeitraums wurden nur einmalig gelistet. Dabei wurden jeweils die Informationen
des ersten Befundes aus dem Jahr 2015 dokumentiert. Suspekte Zufallsbefunde, die als
vorbestehend beschrieben wurden, wurden inkludiert.

Demografische Daten und relevante Informationen iiber Vorerkrankungen, die den CT-
Befunden entnommen wurden, wurden in einer Exceltabelle dokumentiert. Au3erdem wurden

bei jedem Patienten folgende Informationen dokumentiert:

Indikation der CT-Untersuchung

Untersuchungsbereich

Applikation von Kontrastmittel

Empfohlene weiterfiihrende Diagnostik

Indikationen zur CT-Diagnostik, die nicht in Verbindung mit der Abklérung eines mdglichen
Mammakarzinoms standen, wurden folgenden fiinf Gruppen zugeteilt:

1) Onkologische Erkrankungen

2) Kardiovaskulér

3) Infektion

4) Trauma

5) Andere

Bei zwei Patienten waren jeweils zwei Indikationen angegeben, wobei die Zuordnung zum einen

bei einer Staginguntersuchung und gleichzeitigem Verdacht auf eine Infektion zur Indikation
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,onkologische Erkrankungen®, zum anderen bei einer Kreislauferkrankung und Verdacht auf
eine Infektion zur Indikation ,,Infektion* erfolgte.
Folgende Informationen bzgl. der Brustldsionen wurden in die Exceltabelle aufgenommen:

- Anzahl

- GroBe

- Lokalisation innerhalb der Mamma

- Kontrastmittelaufnahme

- Eigenschaften

- Form

- Begrenzung

Lisionen, deren Anzahl in den CT-Befunden nicht genau definiert war (z.B. ,mehrere
Lisionen®), wurden als einzelne Lésion gewertet. Anhand des Befundtextes erfolgte eine
Unterteilung der Lasionen in ,,Mass-like lesions* und ,,Non-mass-like lesions* (s. Tabelle 3.2).
Unter einer ,,Mass-like lesion* versteht man in der Mammadiagnostik einen raumfordernden,
dreidimensionalen Herd, der mindestens teilweise konvex geformt ist. Sofern diese Lésion
rontgendicht ist, weist sie zentral eine hohere Dichte auf als in der Peripherie [48]. Analog zu

dieser Definition erfolgte die Zuordnung zu einer der beiden Kategorien.
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Tabelle 3.2: Unterteilung der Lisionen

¢ Raumforderung ¢ Makrokalk

¢ Nodulus ¢ (Weichteil-)Verdichtung

¢ Herd ¢ vermehrtes Driisenparenchym
e Lision ¢ Mamilleneinziehung

® Zyste ¢ perimamilldre Einziehung

¢ Lymphknotenmetastase ¢ Asymmetrie

¢ Lymphknoten ¢ Irregularitat

¢ aufgebautes Mammaparenchym nach Entbindung
e Cutisverdickung

¢ narbige Verdanderung

¢ Gynakomastie

¢ Imbibierung des Fettgewebes

e periprothetische Fllssigkeitsansammlung

¢ prominente axillare Lymphknoten

¢ Implantate

¢ Implantatruptur

o Gefal}

Zur Beschreibung der Lokalisation wurde die Brust beidseits in Quadranten sowie die
Lokalisation ,retromamillar unterteilt. Um die Lokalisationen und deren Auswertung
iibersichtlicher zu gestalten, wurden 23 Lisionen, die sich zwischen zwei Quadranten oder in
der Inframammarfalte befanden, einem Quadranten zugeordnet (s. Tabelle 3.3). Die Position
einiger Ladsionen wurde nicht genau beschrieben, sodass bei diesen lediglich eine Zuteilung zu

einer oder auch beiden Seiten erfolgte.

Tabelle 3.3: Quadrantenzuteilung

Lokalisation innerhalb der Mamma Anzahl zugeordneter Quadrant
1) zwischen den oberen Quadranten 3 oben auRen

2) zwischen den inneren Quadranten 3 oben innen

3) zwischen den unteren Quadranten 5 unten innen

4) zwischen den dueren Quadranten 11 unten aullen

5) Inframammarfalte 1 unten aullen

Summe 23
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Es wurde dokumentiert, ob es bei kontrastverstirkten Untersuchungen (z.B.
Staginguntersuchungen) zu einer Kontrastmittelanreicherung des Brustdriisenparenchyms
gekommen war. Zu den Aufnahmen ohne Kontrastmittel zdhlten alle nativen sowie
angiographischen Untersuchungen.

Anschliefend wurde mit Hilfe des klinischen Informationssystems LAMP gepriift, ob Patienten
mit Zufallsbefunden eine weitere senologische Untersuchung im LMU Klinikum Campus
Grofshadern oder Campus Innenstadt erhielten. Hierbei wurde sdmtliche Diagnostik inkludiert,
die bis Ende 2018 erfolgte. Zu dieser zdhlten sono- und mammografische Untersuchungen,
Tomosynthesen sowie invasive Verfahren wie Biopsien, Tumorexstirpationen und Punktionen.
Die Resultate wurden in die Exceltabelle aufgenommen. In zwei Féllen erfolgte die
Mammografie extern. Da die Zweitbefundung intern stattfand, wurden die Befunde inkludiert.
Falls vorhanden, wurden die BiRADS-Bewertungs- und BiRADS-Parenchymdichtekategorie
dokumentiert (s. Kapitel 1.4.3).

Vier Patienten wurden lediglich anhand der sonografischen Untersuchungsbefunde der
jeweiligen Bi-RADS-Bewertungskategorie zugeteilt. Bei Zuordnungen, die sich zwischen zwei
Bi-RADS-Bewertungs- oder Parenchymdichtekategorien befanden, wurde die jeweils hohere
Kategorie beriicksichtigt. Betrachtet wurde die jeweilige Kategorie der Seite, auf der sich der
Zufallsbefund in der CT darstellte. Bei beidseitigem Auftreten von Zufallsbefunden wurden die

Kategorien beider Seiten berticksichtigt.

3.4 Telefonische Kontaktaufnahme bei fehlender interner Diagnostik

Patienten, bei denen keine internen Unterlagen zum Follow-up vorlagen, wurden zunichst
postalisch informiert (s. Anhang) und nach ein bis zwei Wochen telefonisch kontaktiert. Von der
telefonischen Kontaktaufnahme ausgeschlossen waren Patienten, bei denen Informationen iiber

eine lianger bestehende palliative Situation oder das Versterben der Person ermittelt werden
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konnten. Hierzu zdhlten auch Patienten, deren Tod erst durch Mitteilung im Rahmen der
telefonischen Kontaktaufnahme registriert wurde. Die Telefonate beinhalteten Fragen nach
erfolgten Untersuchungen zur Abkliarung der Zufallsbefunde und deren Ergebnisse. Patienten,
die nicht iiber die Zufallsbefunde informiert waren, wurden zu Auffilligkeiten einer
gyndkologischen  Tastuntersuchung oder einer Mammografie im Rahmen der
Vorsorgeuntersuchung befragt. Dabei wurden die Ergebnisse sdmtlicher Untersuchungen vom
Auftreten des Zufallsbefundes in der CT-Untersuchung bis Ende 2018 in die Studie
aufgenommen. Zudem wurden in der Vergangenheit bestehende Mammakarzinome erfragt.
Patienten ohne Kenntnis iiber den Zufallsbefund erhielten eine Auskunft {iber die im CT-Befund
beschriebenen Angaben. Zudem bestand die Moglichkeit den CT-Befund mit einem erfahrenen
Radiologen zu besprechen. Sofern seit der CT-Untersuchung keine senologische Untersuchung
erfolgt war, wurde diese sowie bei Patientinnen im Alter von 50 bis 69 Jahren die regelmiBige
Teilnahme am Screeningprogramm empfohlen.

Bei nicht erreichbaren Patienten erfolgten bis zu vier telefonische Kontaktversuche. Zudem
wurde nach Informationen dieser Patienten hinsichtlich weiterer Abklarungen und Pathologien
im Bereich der Mammae im klinischen Informationssystem LAMP gesucht.

Als benigne galten Lasionen, die entweder aufgrund von weiteren Untersuchungen als solche
deklariert oder bei denen bis zum Ende des Beobachtungszeitraums Verlaufskontrollen
empfohlen wurden. Demgegeniiber wurden zu den malignen Lésionen Befunde gezéhlt, deren
Dignitdt durch eine histopathologische Untersuchung belegt wurde oder die aufgrund eines

starken Malignititsverdachts dringend abkldrungsbediirftig waren.
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Abbildung 4: Ubersicht iiber die Datenerhebung; N = Gesamtanzahl der Patienten, n = Teilmenge

Alle Ergebnisse wurden manuell in einer Excelliste zusammengetragen, codiert und nach
Erhebung aller Daten irreversibel anonymisiert. Ein Teil der deskriptiven statistischen Analyse
erfolgte mit Excel (Microsoft Excel, Version 16.40 fiir Mac, Microsoft Corp., Redmond, WA,
USA). Diagramme sowie Tabellen wurden mit Excel erstellt. Fiir weitere Auswertungen wurden
die anonymisierten Daten in das Statistikprogramm IBM SPSS Statistics fiir Mac (Version
1.0.0.1461, IBM Corp., Armonk, N.Y., USA) importiert. Die Darstellung deskriptiver Daten

erfolgte mittels Angabe absoluter und relativer Héufigkeiten, Mittelwerte (M), Mediane und



Standardabweichungen (SD). Unterschiede der unverbundenen Gruppen (benigne und maligne
Lisionen) beziiglich quantitativer Variablen wurden aufgrund der geringen Fallzahl der
malignen Lésionen (n = 14) durch den Mann-Whitney-U-Test auf statistische Signifikanz
gepriift. Beim Vergleich der unverbundenen Gruppen mit qualitativen Variablen wurde die
statistische Signifikanz mittels Chi2-Tests bzw. exakten Tests nach Fisher ermittelt. Als

statistisch signifikant wurden p-Werte <0,05 gewertet.
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4 Ergebnisse

4.1 Gesamtkollektiv der Patienten

Es wurden CT-Befunde von 147 Patienten aus dem Jahr 2015 identifiziert, in denen
Zufallsbefunde innerhalb der Mammae dokumentiert waren. Dabei wurden 206 Lisionen
beschrieben. 94,6 % (139/147) der Patienten waren weiblich, 5,4 % (8/147) ménnlich. Bei
keinem der Patienten bestand zur Zeit der CT der Verdacht auf ein Mammakarzinom. Allerdings
wiesen 13,6 % (20/147) der Patienten ein Mammakarzinom in der Vergangenheit auf. Der
Altersdurchschnitt lag bei 66 + 13,6 Jahren (Median 68 Jahre, Spannweite 27 — 90 Jahre).

Abbildung 5 zeigt die Altersverteilung der Patienten mit Zufallsbefunden in der CT.
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Abbildung 5: Altersverteilung der Patienten mit Zufallsbefunden in der CT; a) insgesamt (N = 147),
b) Patienten mit Mamma-Ca (n = 8).
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Die héufigste Indikation fiir die Computertomographie stellten Staginguntersuchungen bei
onkologischen Vorerkrankungen (51,0 %) dar, gefolgt von Kreislauferkrankungen (21,1 %) und
Infektionen (13,6 %). Folglich fanden 51,0 % der CT-Untersuchungen aufgrund maligner und

etwa 46,3 % aufgrund nicht maligner Vorerkrankungen statt.

Indikationen der computertomographischen Untersuchung

keine Angabe [l

andere |
Trauma [
Infektion |NNENEGEG
Kreislauf | NRDEREBEEEES
onkologische Erkrankung (exkl. Mamma-Ca) |GG

0% 10% 20% 30% 40% 50% 60%

Abbildung 6: Verschiedene Indikationen fiir die CT und ihr prozentualer Anteil (%)

Die Zufallsbefunde wurden in verschiedenen Untersuchungsbereichen festgestellt, wobei

Aufnahmen des Thorax den GroBteil ausmachten (s. Abbildung 7).

Kopf/
Ganzkorperscan/

" Becken und Bein

— 2%

Abdomen
6%

Abbildung 7: Verschiedene Untersuchungsbereiche der CT und ihr prozentualer Anteil (%)
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105 Patienten wiesen eine Lasion, 29 Patienten zwei Lasionen, 10 Patienten drei Lasionen, zwei
Patienten vier Lasionen und ein Patient fiinf Lasionen auf. Von den 206 Lésionen stellten sich
170 (82,5 %) als einzelne Lésion dar, wohingegen die Anzahl von 36 Lésionen (17,5 %) in den
Befunden nicht genau definiert wurde. Der Anteil der ,,Non-mass-like lesions* betrug 56,3 %
(116/206), der Anteil der ,,Mass-like lesions* 43,7 % (90/206). 79 von 206 (38,3 %) Lésionen
wurden in einer kontrastmittelverstirkten Untersuchung festgestellt, 127 (61,7 %) Léasionen
wurden in nativen Untersuchungen beschrieben.

Bei 89 Léasionen (43,2 %) war im Befund der maximale Durchmesser angegeben. Der
durchschnittliche Maximaldurchmesser betrug 1,38 + 1,19 cm (Median: 1,00 cm). Der maximale
Durchmesser lag bei ca. 33,7 % zwischen 0,6 und 1,0 cm. Die GroBenverteilung der Lasionen

ist in Tabelle 4.1 dargestellt.

Tabelle 4.1: Grofienverteilung der Lisionen

Spanne max. Durchmesser
cm n (%)
<0,6 17 (19,1)
06-1 30 (33,7)
1,1-15 17 (19,1)
1,6-2,0 10(11,2)
2,1-25 5(5,6)
2,6-3,0 5(5,6)
31-3,5 0(0)
3,6-4,0 2(2,2)
>4,0 3(3,4)
Summe N 89

Tabelle 4.2 stellt eine Ubersicht iiber die Lokalisationen der einzelnen Lisionen dar. 42,2 %
(87/206) der Lasionen waren in der rechten, 50,0 % (103/206) in der linken Mamma lokalisiert.

7,3 % (15/206) der Liasionen wurden beidseits beschrieben. Hierzu zdhlten vermehrtes
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Driisenparenchym sowie in den CT-Befunden nicht quantifizierte Ldsionen wie (Makro)-
Verkalkungen und Verdichtungen, Gyndkomastie, Implantate und Mamilleneinziehungen. Bei

einer Lision war keine Seitenangabe dokumentiert (1/206).

Tabelle 4.2: Ubersicht iiber die Lokalisationen der Lisionen; Ausschluss beidseits beschriebener
Lésionen.

Lokalisation rechts links Summe
oben auRen 15 21 36
oben innen 5 14 19
unten innen 5 8 13
unten aullen 16 10 26
retromamillar 3 9 12

nur Seitenangabe 43 41 84
Summe 87 103 190

Betrachtet man lediglich die Lésionen, deren Lokalisation genau durch die Zuordnung zu
verschiedenen Quadranten erfolgte, lassen sich mit 17,6 % (36/205) die meisten Lésionen im
oberen duBeren Quadranten feststellen. Am seltensten wurden Lasionen dem unteren inneren
Quadranten (6,3 %; 13/205) zugeteilt. 34 der 147 Patienten (23,1 %) wiesen in beiden Mammae
Lisionen auf. Dabei erfolgte die Zuteilung einer Lasion zu beiden Mammae (15/205) oder die
Patienten wiesen unterschiedliche, als einzeln gewertete Lisionen, in der linken und zugleich

rechten Mamma auf.

4.2 Patienten mit interner Diagnostik

Von den 147 Patienten erhielten 27 Patienten (18,4 %) eine weiterfiihrende, interne senologische
Diagnostik. Darunter befanden sich 37,5 % (3/8) der Ménner und 17,3 % (24/139) der Frauen.
Insgesamt wurden 61 Untersuchungen durchgefiihrt. Die hiufigste Untersuchung mit einem
Anteil von 42,6 % (26/61) war die Sonografie, gefolgt von der Mammografie mit 34,4 % (21/61).

Eine Stanzbiopsie wurde in 9,8 % (6/61) der Untersuchungen durchgefiihrt. Seltener wurden
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Punktionen (4,9 %), Power-Doppler-Sonografien und Tomosynthesen (jeweils 3,3 %) sowie
Tumorexstirpationen (1,6 %) vorgenommen. Invasive MaBBnahmen machten einen Anteil von
etwa 16,4 % der internen Diagnostik aus.

Die Zuordnung zu einer Parenchymdichtekategorie nach dem Bi-RADS®-Atlas des American
College of Radiology [48] (s. Tabelle 1.2) der rechten Brust erfolgte bei 70,4 % (19/27) der
Patienten anhand der durchgefiihrten Diagnostik. Die Parenchymdichte der linken Brust wurde
bei 74,1 % (20/27) der Patienten dokumentiert. Eine Klassifikation anhand der
Bewertungskategorie des Bi-RADS®-Atlas [48] (s. Tabelle 1.1) erfolgte bei 23 Patienten fiir

beide Brustseiten. Tabelle 4.3 stellt die genaue Einteilung zu beiden Kategorien dar.

Tabelle 4.3: Zuordnung der intern abgeklirten Befunde zur Parenchymdichte- und
Bewertungskategorie nach dem Bi-RADS®-Atlas [48]

Kategorie rechts n (%) links n (%)
Parenchymdichtekategorie
a 5(26,32) 4(20,0)
b 6 (31,58) 8 (40,0)
c 6 (31,58) 6 (30,0)
d 2(10,53) 2 (10,0)

Bewertungskategorie

0 2 (8,70) 2 (8,70)
1 3(13,04) 2 (8,70)
2 13 (56,52) 9(39,13)
3 3(13,04) 4(17,39)
4 0 (0) 4(17,39)
5 0 (0) 1(4,35)
6 2 (8,70) 1(4,35)

444 % (12/27) der Patienten wiesen nach Abschluss der nicht-invasiven Diagnostik einen
abklarungsbediirftigen Befund auf (s. Abbildung 9).
37,0 % (10/27) der Patienten erhielten anschlieBend eine invasive Diagnostik mit

histopathologischer Abkldrung. Hierbei wurden drei sonografisch gesteuerte Punktionen, sechs
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Stanzbiopsien und eine Tumorexstirpation durchgefiihrt. Histopathologisch ergaben sich vier
maligne und sechs benigne Befunde. Bei den malignen Befunden handelte es sich um drei
Mammakarzinome (3/27; 11,1 %) und ein Angiosarkom (1/27; 3,7 %). Unter den benignen
Befunden wiesen zwei Patienten (2/27; 7,4 %) ein Fibroadenom sowie eine fibrose Mastopathie,
ein Patient (1/27; 3,7 %) eine Entziindung und zwei Patienten (2/27; 7,4 %) eine Zyste auf. Ein
Patient erhielt eine Stanzbiopsie, deren histopathologisches Resultat als benigne beschrieben und
nicht klassifiziert wurde. Den {ibrigen zwei Patienten mit Malignititsverdacht, die keine
histopathologische Abklidrung erhielten, wurde zum einen eine Verlaufsuntersuchung in einem
Abstand von drei Monaten mittels Sonografie, Mammografie sowie Mamma-MRT, zum anderen
die Durchfiihrung einer Probeexzision nahegelegt.

70,4 % der Patienten (19/27), bei denen eine interne Diagnostik durchgefiihrt wurde, erhielten
eine Empfehlung fiir Folgeuntersuchungen. Dabei sollten 11 Patienten einer, sechs Patienten
zwei und zwei Patienten drei weiteren Untersuchungen nachkommen. In der Mehrzahl der
Empfehlungen sollten weitere senologische Abkldrungen erfolgen, zu denen klinische sowie
sono- und mammografische Verlaufskontrollen und Tomosynthesen gehorten (s. Abbildung §).
Im Durchschnitt sollten diese in einem Abstand von 6,7 + 2,9 Monaten (Median 6 Monate,

Spannweite 3-12 Monate) erfolgen.
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Abbildung 8: Empfohlenes Procedere fiir Patienten mit interner Diagnostik mit prozentualem
Anteil (%); * beinhaltet endo- wund wurologische Diagnostik, Vergleich mit externen
Mammografieaufnahmen

4.3 Patienten ohne interne Diagnostik

Von 120 Patienten, die keine interne Diagnostik erhielten, wurden 45,0 % (54/120) telefonisch
erreicht. Es stellte sich heraus, dass 35,2 % (19/54) der erreichten Patienten keine Kenntnis tiber
den Zufallsbefund hatten. 57,4 % (31/54) waren iiber den Befund informiert, 7,4 % (4/54)
konnten sich nicht mehr an eine Ubermittlung des Befundes erinnern.

Von den erreichten Patienten hatten 66,7 % (36/54) den Zufallsbefund abkldren oder unabhéngig
davon eine Diagnostik durchfiihren lassen (s. Abbildung 9). Hierbei bestand nach der initialen
senologischen Diagnostik bei sechs Patienten ein Malignitdtsverdacht, sodass eine invasive
Abkldarung erfolgte. Histopathologisch zeigte sich in fiinf Féllen (13,9 %; 5/36) ein
Mammakarzinom sowie in einem Fall (2,8 %; 1/36) ein malignes Melanom. Bei 30 Patienten
bestand nach der initialen Diagnostik kein Malignitdtsverdacht. Zur weiteren Abkldrung wurde
bei sechs dieser Patienten eine histopathologische Untersuchung im Verlauf durchgefiihrt, in der
sich alle Befunde als benigne bestétigten: Es wurden vier Fibroadenome (11,1 %; 4/36), eine

Zyste (2,8 %; 1/36) sowie ein Lipom (2,8 %; 1/36) diagnostiziert.
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Die restlichen telefonisch erreichten Patienten (18/54, 33,3 %) waren nach Beschreibung des
Befundes nicht mehr senologisch untersucht worden.

55,0 % (66/120) der Patienten ohne interne Abkldrung konnten telefonisch nicht kontaktiert
werden. 39,4 % (26/66) dieser Patienten befanden sich entweder in einer palliativen Behandlung
oder waren bereits verstorben. Die hdufigsten Ursachen hierfiir stellten Tumorerkrankungen
unter Ausschluss eines Mammakarzinoms mit 65,4 % (17/26) dar. Mammakarzinome (1/26; 3,8
%), Organversagen (2/26; 7,7 %) und kardiovaskuldre Ursachen (1/26; 3,8 %) machten einen
geringen Anteil aus. Bei 19,2 % (5/26) der verstorbenen Patienten konnte keine Information iiber

die Todesursache ermittelt werden.
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Abbildung 9: Ubersicht iiber die Patienten mit Zufallsbefunden, weitere Diagnostik und Resultate
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4.4 Auswertung der Lasionen mit bekannter Dignitat

Aufgrund der internen sowie der telefonisch erfragten Resultate konnten Riickschliisse auf die
Dignitdt von insgesamt 93 Lésionen bei 63 Patienten gezogen werden. Resultate von 50,0 % der
ménnlichen sowie 42,4 % der weiblichen Patienten lagen vor. Der Anteil der Patienten mit
mindestens einem malignen Zufallsbefund lag bei 17,5 % (11/63). Bei einer Patientin aus dieser
Gruppe lag kein histopathologischer Befund vor. In Zusammenschau der Anamnese, der Klinik
sowie der durchgefiihrten nicht-invasiven Diagnostik bestand jedoch ein hochgradiger Verdacht
auf ein Mammakarzinom, sodass die drei in der CT befundeten Lisionen als maligne gewertet
wurden. Bei 10 Patienten konnten mittels senologischer sowie histopathologischer Diagnostik
11 maligne Lésionen nachgewiesen werden. Insgesamt wurden 79 Lésionen als benigne und 14

Lisionen als maligne gewertet.

Tabelle 4.4: Vergleich der Patienten mit benignen und malignen Lisionen; p <0.05 spricht fiir
statistische Signifikanz

Charakteristika benigne maligne P-Wert
n (%) n (%)

Patienten 52 (82,5) 11 (17,5) 0,55

weiblich 49 (94,2) 10 (90,9)

maénnlich 3(5,8) 1(9,1)

Alter (M £ SD) 61,8+13,4 61,8+ 14,0 0,99

Indikationen 52 11

onkologische Erkrankung 30 (57,7) 5 (45,5)

Kreislauf 9(17,3) 4 (36,4)

Infektion 4(7,7) 1(9,1)

andere 6(11,5) 1(9,1)

keine Angabe 3(5,8) 0(0)

In Tabelle 4.4 wurden Patienten mit benignen und malignen Lésionen verglichen. Es zeigte sich

kein signifikanter Zusammenhang zwischen der Dignitdt und dem Geschlecht (p = 0,55). Sowohl
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maligne als auch benigne Lisionen traten bei Patienten mit einem durchschnittlichen Alter von
61,8 Jahren auf (p = 0,99). Den grofBiten Anteil der Indikationen fiir die CT-Untersuchungen
sowohl bei benignen als auch malignen Lasionen stellten onkologische Erkrankungen dar. 20,6
% (13/63) der Patienten mit bekannter Dignitit wiesen in der Vergangenheit ein
Mammakarzinom auf. Bei zwei dieser Patienten (2/13; 15,4 %) wurden maligne Zufallsbefunde
diagnostiziert, die restlichen 11 Patienten (11/13; 84,6 %) hatten benigne Befunde. Bei einem
Patienten bestand im Rahmen der CT-Bildgebung der Verdacht auf ein Mammakarzinom. Dies
konnte durch einen benignen Befund in der Histopathologie widerlegt werden.

Tabelle 4.5 stellt einen Uberblick iiber die Charakteristika benigner und maligner Lésionen dar.
Mit einem Anteil von 71,4 % kamen ,,Non-mass-like lesions* bei malignen Léisionen héufiger
vor als bei benignen Lidsionen (54,4 %). Es zeigte sich kein statistisch signifikanter
Zusammenhang zwischen der Dignitdt und der Art der Lasionen (p = 0,24). Im Mittel waren
maligne Lésionen hinsichtlich des maximalen Durchmessers grofler, was sich als nicht
signifikant herausstellte (pmar. Durchmesser = 0,31). Angaben iiber den maximalen Durchmesser
waren von fiinf malignen sowie von 38 benignen Lasionen beschrieben.

38 Lésionen wurden in kontrastmittelverstirkten, 55 Léisionen in nativen Untersuchungen
identifiziert. Die Mehrheit der malignen Lésionen (64,3 %) wurde in nativen CT-
Untersuchungen nachgewiesen. 14,0 % (13/93) der Lésionen zeigten eine
Kontrastmittelaufnahme. Zwischen der Dignitdt und der Kontrastmittelaufnahme wurde keine
signifikante Assoziation festgestellt (p = 0,41). In der CT wurde bei je einer Person eine
Mamilleneinziehung und ein exulzerierender Befund beschrieben. Beide Befunde stellten sich
als maligne heraus. Cutisverdickungen traten mit einem Anteil von 7,5 % (7/93) der Lésionen
auf. Dabei erwiesen sich 85,7 % (6/7) als benigne und 14,3 % (1/7) als maligne. Ein deutlicher

Unterschied hinsichtlich der Dignitdt zeigte sich bei verkalkten Befunden. 80,0 % (12/15) der
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Verkalkungen traten bei benignen Lésionen auf. Dieser Zusammenhang erwies sich nicht als

statistisch signifikant (p = 0,69).

Tabelle 4.5: Charakteristika der einzelnen Lasionen
KM = Kontrastmittel, Parenchymdichtekategorie 1 =a, 2 =b, 3 =c, 4 = d (analog zu Bi-RADS®-Atlas
des American College of Radiology [48])

Charakteristika benigne maligne P-Wert
n (%) n (%)

Lisionen 79 (84,9) 14 (15,1) 0,236

Mass-like lesions 36 (45,6) 4 (28,6)

Non-mass-like lesions 43 (54,4) 10(71,4)

GroBe (M £ SD)

Max. Durchmesser (cm) 1,38+1,08 3,16 £3,13 0,305

KM-Anreicherung der Mammae 0,671

ja 33(41,8) 5(35,7)

nein 46 (58,2) 9 (64,3)

KM-Aufnahme 0,407

ja 10 (12,7) 3(21,4)

nein 69 (87,3) 11 (78,6)

CT-Befund

Mamilleneinziehung 0(0) 1(7,1) 0,151

Cutisverdickung 6(7,6) 1(7,1) 1,0

Besonderheit

exulzerierend 0(0) 1(7,1) 0,151
verkalkt 12 (15,2) 3(21,4) 0,693
Lokalisation (Ldsionen) 79 14

rechts 28 (35,4) 7 (50)

links 47 (59,5) 6(42,9)

beidseits 4(5,1) 1(7,1)
Bewertungskategorie* (M t SD) 2,4+1,1 5,7+0,6 0,001
rechts 2,3+0,7 6,00

links 2,5+1,3 5,5%0,7
Parenchymdichtekategorie* (M t SD) 2,4+0,9 1,7+£1,2 0,307
rechts 2,4+1,1 1,0+0

links 2,4+0,8 2,0+1,4
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88 Lisionen wurden entweder der rechten oder der linken Mamma zugeordnet. Fiinf Lésionen
wurden als beidseitig auftretend beschrieben. Es ergab sich kein signifikanter Zusammenhang
zwischen der Dignitit und der Zuordnung zu einer Seite (p = 0,26).

Drei maligne Lisionen wurden jeweils anhand der erfolgten senologischen Diagnostik der
BiRADs-Bewertungs- und Parenchymdichtekategorie [48] zugeteilt. Maligne Lésionen wiesen
eine Zuordnung zu hheren BiRADS-Bewertungskategorien im Vergleich zu benignen Lésionen
auf. Dieser Unterschied bestétigte sich als statistisch signifikant (p = 0,001). AuBerdem stellte
sich eine Tendenz des Auftretens maligner Lésionen in weniger dichten Briisten dar
(Parenchymdichte: M matigne = 1,7; M venigne = 2,4; p = 0,307).

Bei 68 Lisionen (68/93; 73,1 %) wurden keine Angaben zur Form gemacht. Die Form von zwei
malignen Befunden wurde beschrieben, wobei sich einer knotig, der andere rund darstellte.
Begrenzungen von Lésionen wurden selten (8/93; 8,6 %) charakterisiert und waren
ausschlieBlich bei benignen Befunden vorhanden. Sieben Lisionen waren glatt, eine Lasion war
unscharf begrenzt.

Im gesamten Patientenkollektiv erhielten 19 Patienten keine Information iiber den Zufallsbefund
in der CT. In der Patientengruppe mit bekannter Dignitdt waren fiinf Patienten kenntnislos. Dabei

erwies sich ein Zufallsbefund als Mammakarzinom (1/5; 20,0 %).

Tabelle 4.6: Kenntnisstand der Patienten mit bekannter Dignitit

Kenntnis benigne maligne Summe
keine Angabe 0 2 2
ja 48 8 56
nein 4 1 5
Summe 52 11 63
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Insgesamt fanden sich unter den 93 Lésionen 14 maligne und 79 benigne Lésionen (s. Abbildung
10). Unter den 14 Lisionen, die als maligne beschrieben wurden, machten Mammakarzinome
den grofiten Anteil mit 64,3 % (9/14) aus (s. Abbildung 11). Histopathologische Befunde von
drei Mammakarzinomen in drei Patienten waren vorhanden. Es wurden drei invasive

Mammakarzinome ohne besonderen Subtyp (NST) diagnostiziert (3/3, 100 %).
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Abbildung 10: Anteil maligner und benigner Lisionen an der Gesamtzahl der Lésionen mit
bekannter Dignitiit
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Abbildung 11: Histopathologische Resultate der malignen Lisionen
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5 Diskussion

5.1 Zusammenfassung der Hauptergebnisse

Das Ziel dieser Studie war es, die Privalenz und das Outcome von intramamméren
Zufallsbefunden in CT- sowie CTA-Untersuchungen im Jahr 2015 zu erheben. Dabei wurden
Befunde aus der Klinik und Poliklinik fiir Radiologie der LMU retrospektiv analysiert. Bei 147
Patienten wurden insgesamt 206 Lasionen identifiziert, die den Einschlusskriterien entsprachen.
27 Patienten erhielten senologische Untersuchungen zur Befundabkldrung, die im LMU
Klinikum Campus Grofshadern oder Campus Innenstadt stattfanden. Daten von 30,0 % der
iibrigen Patienten wurden durch eine telefonische Kontaktaufnahme sowie durch Uberpriifung
der Patientenakten im klinischen Informationssystem LAMP ermittelt. Somit konnte die Dignitit
von 93 Lisionen bei 63 Patienten eruiert werden. Maligne Lésionen wurden bei 17,5 % der
Patienten mit Zufallsbefunden festgestellt, ihr Anteil belief sich auf 15,1 % aller Lisionen
(14/93). Dabei wurden Mammakarzinome bei 12,7 % der Patienten mit bekannter Dignitét
festgestellt und traten unter den malignen Lasionen mit einer relativen Héufigkeit von 64,3 %
auf.

Beim Vergleich von malignen und benignen Lésionen stellte sich kein signifikanter Unterschied
in der GroBe dar. Verkalkungen wurden tendenziell hdufiger bei benignen Befunden beschrieben
(nicht signifikant). Weitere Charakteristika zur Unterscheidung der Dignitdt der Lisionen
anhand des CT-Befundes konnten nicht festgestellt werden.

Statistisch signifikant war die Assoziation zwischen malignen Lédsionen und einer hohen

Einordnung in die BIRADS-Klassifikation [48] in der senologisch radiologischen Abklérung.
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5.2 Diskussion der Methoden

Datenerhebung

Die Datenerhebung erfolgte mittels Syngo-Volltextrecherche. Dabei wurden radiologische
Befunde von CT- und CTA-Untersuchungen hinsichtlich verschiedener Stichpunkte untersucht,
die auf einen Zufallsbefund in der Brust hinweisen. Aufgrund der Verwendung diverser
Stichpunktkonstellationen wurden Befunde derselben Patienten mehrmals erfasst und auf
Eignung tberpriift. Dadurch konnte das Risiko, fiir die Studie qualifizierte Patienten zu
iibersehen, minimiert werden. Andere Autoren verwendeten fiir die Suche nur ein Stichwort [18,
22].

Es erfolgte eine Untersuchung der CT-Befunde, in denen intramammaire Auffilligkeiten
beschrieben wurden. Die im Jahr 2015 angefertigten CT-Bilder wurden nicht erneut auf das
Auftreten intramammaérer Lasionen iiberpriift.

Park et al. [63] untersuchten den Anteil an tibersehenen Zufallsbefunden in der CT. In den Akten
von Patienten mit Mammakarzinom wurde retrospektiv nach kontrastmittelgestiitzten CT-
Untersuchungen des Thorax gesucht, welche innerhalb von 3 bis 18 Monaten vor
Diagnosestellung durchgefiihrt wurden. Anhand des Vergleichs mit der spiter erfolgten
senologischen und histopathologischen Diagnostik wurden in der CT-Bildgebung bereits
bestehende maligne Léasionen identifiziert. Bei 35,7 % (30/84) der Patienten wurden die
Liasionen initial beschrieben. Es erfolgte eine erneute Beurteilung der Mammae in den
vorliegenden CT-Bildern durch drei erfahrene Radiologen. Diese hatten Kenntnis dariiber, dass
bei den Patienten spiter die Diagnose eines Mammakarzinoms gestellt wurde. Es zeigten sich
signifikant hohere Detektionsraten der malignen Lésionen (79,8 % - 91,7 %).

Eine erhohte Detektionsrate kann durch die genaue Untersuchung der Mammae in der CT erzielt
werden [63]. Haufig erfolgt die Befundung von CT-Untersuchungen durch Radiologen, deren

Erfahrung hinsichtlich intramammairer Pathologien eingeschrénkt ist. Daher konnen
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intramammare Auffilligkeiten tibersehen oder falsch gewertet werden. [17] Dies kann zu einer
félschlicherweise niedrigeren Gesamtanzahl an Inzidentalomen fiithren. Die in der initialen CT
iibersehenen Befunde sind aufgrund der oben genannten Suchkriterien nicht in der vorliegenden
Arbeit eingeschlossen.

Sdmtliche Angaben {iiber die Zufallsbefunde wurden den schriftlichen CT-Befunden
entnommen. Dabei waren die Informationen uneinheitlich und mitunter unvollstindig
hinsichtlich der Lokalisation der Lisionen, der GroBenangabe oder weiterer
Charakterisierungen. Beispielsweise wurde die Begrenzung der Befunde (glatt oder unscharf
begrenzt) lediglich in 6,8 % aller Zufallsbefunde beschrieben.

Vermutlich wird in den meisten Befunden auf eine ausfiihrliche Beschreibung verzichtet, da der
Fokus der Untersuchung auf einer anderen Pathologie liegt. Zudem existieren keine Richtlinien
zur Bewertung intramammirer Befunde in der CT. Um benigne und maligne Lisionen
vergleichen zu konnen, wire ein Schema fiir die Beschreibung analog der Bi-RADS-
Klassifikation des American College of Radiology [48] hilfreich [64]. Dies fiihrt einerseits zu
einer klaren und strukturierten Befundung der Lésionen. Andererseits ermoglicht eine uniforme
Terminologie einen Befundvergleich, der nicht nur fiir Verlaufsbeurteilungen wichtig ist,
sondern auch eine aussagekriftigere Analyse verschiedener Studien erlaubt.

Zur besseren Einordnung der Zufallsbefunde wére eine zusdtzliche Befundung durch
senologisch erfahrene Radiologen sinnvoll. Dies war auch Teil einiger vorangegangener Studien
[18, 20, 21, 65]. Dabei sollte eine Verblindung der Radiologen beziiglich des urspriinglichen
CT-Befundes und der Resultate weiterer senologischer Untersuchungen durchgefiihrt werden.
Anhand zuvor festgelegter Kriterien sollten die Befunde beschrieben werden. Dadurch kdnnten
dieselben Informationen zu jeder einzelnen Lésion gesammelt und anschlieBend evaluiert

werden. Letztlich erlaubt das einen direkten Vergleich maligner und benigner Lésionen.
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Ein- und Ausschlusskriterien

Mit der Wahl der Ein- und Ausschlusskriterien wurde versucht eine fiir diesen Zeitraum
moglichst vollstindige Datensammlung zu gewéhrleisten. Dabei wurden sowohl CT- als auch
CTA-Befunde ausgewertet, welche am LMU Klinikum Campus Grofthadern sowie Campus
Innenstadt im Jahr 2015 angefertigt wurden.

In dieser Studie wurden CT-Befunde aus einem Kalenderjahr analysiert. Im Vergleich wurden
in anderen Studien ldngere Zeitrdume von 1,5 bis 14 Jahren [17, 18, 20-22, 66] untersucht. Trotz
der Analyse eines langeren Zeitraums wurden teilweise weniger Patienten als in der vorliegenden
Studie eingeschlossen. Grund hierfiir sind vor allem die unterschiedlichen Ein- und
Ausschlusskriterien.

Es zeigte sich eine geringe Anzahl von 27 senologischen Follow-Up-Untersuchungen, die in
unserem Institut erfolgten. Zum direkten Vergleich der Resultate wéren schriftliche Befunde der
externen Ergebnisse, die nicht im klinischen Informationssystem vorlagen, hilfreich gewesen.
Durch die telefonische Kontaktaufnahme konnte lediglich eine Unterscheidung in benigne und
maligne Lésionen erfolgen. Selten konnten die Patienten Auskunft tiber die Histopathologie der
Lisionen geben.

Fiir die Studie wurden unabhéngig von der Lokalisation der Untersuchung sédmtliche CT-
Befunde auf Eignung tiberpriift, in denen Zufallsbefunde im Bereich der Brust beschrieben
wurden. Die Einschlusskriterien wurden pragmatisch gewdhlt, da Zufallsbefunde der Brust
grundsétzlich in allen Untersuchungen abgebildet sein konnen, die die Brust (partiell)
miterfassen.

Andere Studien beschrinkten sich auf CT-Untersuchungen des Thorax [17, 21, 22, 65] sowie
des Thorax und des Abdomens [19, 23]. In der CT ist die Abbildung der Brust je nach Indikation
und Untersuchungsart jedoch sehr variabel und erfolgt nicht immer vollstindig [66], sodass die
komplette Evaluation der Brust eingeschrinkt sein kann. Zudem konnen auch bei

Untersuchungen auflerhalb des thorakalen Bereichs Teile der Mamma abgebildet sein, was sich

55



zum einen durch die Unterschiede des Korperbaus, zum anderen durch die gegebenenfalls
abweichenden Einstellungen des Sichtfelds radiologischer Untersuchungen begriinden lésst. Bei
der Beschriankung der Studie auf eine CT-Lokalisation besteht somit die Moglichkeit einen Teil
der Zufallsbefunde, der sich in nicht mitabgebildeten Bereichen der Brust befindet, zu iibersehen.
Dadurch kime es zur einer falsch-niedrigen Privalenz.

In anderen Studien wurden Ergebnisse weiterer radiologischer Untersuchungen wie der
Positronenemissionstomographie (PET) und der MRT [66] inkludiert. Falomo et al. [66] zeigten,
dass PET-Untersuchungen verglichen mit CT- und MRT-Untersuchungen die hdchste Rate
maligner Zufallsbefunde in der Brust aufweisen. Ein Zusammenhang konnte, neben der
vollstdndigen Abbildung der Brust im Vergleich zur CT- und MRT-Untersuchung, mit der
Anreicherung des in der PET verwendeten radioaktiven Tracers in malignen Befunden bestehen
[66]. Dies konnte zu falsch-hohen Prévalenzen maligner Zufallsbefunde fiithren. Aufgrund
dessen und der alleinigen Untersuchung von CT-Aufnahmen in der Mehrheit der Studien [17,
21-23, 65] wurde auch in der vorliegenden Studie die CT als einziges bildgebendes Verfahren
verwendet. Somit konnte ein direkter Vergleich mit einer Vielzahl bereits bestehender
Studienergebnisse erfolgen.

Ein weiteres Einschlusskriterium war die Aufnahme von Patienten, unabhéngig davon, ob die
CT-Untersuchung mit oder ohne Kontrastmittel erfolgte. Lin et al. [21] analysierten nur
Lisionen, die sich initial unter Kontrastmittelgabe darstellten. Dadurch ergab sich eine relativ
kleine Kohorte von 23 Patienten, unter denen sich ein hoher Anteil maligner Lisionen (70 %)
prasentierte. Auf mogliche Griinde der hohen Pravalenz maligner Zufallsbefunde wird in dem
Diskussionsteil der Ergebnisse eingegangen. Im Allgemeinen ldsst sich durch die Beschreibung
von lediglich kontrastmittelgestiitzten CT-Aufnahmen nicht auf die tatsdchliche Privalenz von
(malignen) Zufallsbefunden in der CT schlieen. Viele Untersuchungen der Lunge werden ohne

Kontrastmittel durchgefiihrt und obwohl die Darstellung maligner Zufallsbefunde durch
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Kontrastmittel deutlich wahrscheinlicher ist [20, 66], ist auch eine eingehende Untersuchung
nativer Aufnahmen notwendig.

Fiir zukiinftige Studien wére ein ldngerer Erhebungszeitraum zur Datenakquise empfehlenswert,
um eine groflere Anzahl an Zufallsbefunden und nachfolgenden Follow-up-Untersuchungen zu
erhalten. Fiir eine mdglichst realistische Einschidtzung der Pravalenz von Zufallsbefunden sollte
von einem Vergleich verschiedener radiologischer Untersuchungen abgesehen werden. Die
Spezifitit und Sensitivitét hinsichtlich der Entdeckung maligner Lisionen variiert zwischen den
einzelnen Untersuchungen, sodass es zu falschen Resultaten kommen kann. Ebenso ist darauf zu
achten sowohl native als auch kontrastmittelgestiitzte Untersuchungen zu priifen, um eine

realistische Privalenz von Zufallsbefunden eines bildgebenden Verfahrens zu erhalten.

Follow-up-Untersuchungen

Lediglich 27 Patienten (18,4 %) mit Zufallsbefunden in der CT erhielten eine Follow-up-
Untersuchung in unserem Institut. Dabei erfolgten sieben histopathologische Abkldrungen. Die
restlichen Patienten wurden nach vorheriger postalischer Information telefonisch kontaktiert und
beziiglich weiterer senologischer Untersuchungen auBlerhalb unseres Instituts befragt.
SchlieBlich konnten Resultate von 35 weiteren Patienten gesammelt werden, die in die
statistische Auswertung des Outcomes von Zufallsbefunden miteinbezogen wurden. Das
Resultat der Lision eines Patienten konnte zusitzlich durch die Uberpriifung weiterer
Patientendaten aus dem klinischen Informationssystem ermittelt werden. Insgesamt ergab sich
somit eine Follow-Up-Rate von 42,9 %.

Healey et al. [22] zeigten in ihrer Studie aus dem Jahr 2018 eine Follow-up-Rate von 34 %.
Dabei wurden CT-Befunde retrospektiv in einem Zeitraum von sechs Jahren auf das Auftreten
von intramammaéren Zufallsbefunden untersucht. Abgesehen von der Beschrinkung auf
Untersuchungen des Thorax stimmten die Kriterien und das Studiendesign soweit ersichtlich mit

der vorliegenden Studie iiberein. Der Grund fiir die geringere Follow-Up-Rate im Vergleich zur
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eigenen Studie resultiert allerdings in der fehlenden Kontaktaufnahme. Healey et al. [22]
verwendeten nur Daten, die bereits in der Datenbank des radiologischen Informationssystems
aufgefiihrt waren. Eine postalische oder telefonische Kontaktaufnahme erfolgte nicht.

Nach aktuellem Stand und Wissen ist diese Studie neben der Arbeit von Hussain et al. [17] die
einzige, bei der im Rahmen der Informationsgewinnung eine telefonische Kontaktaufnahme der
Patienten, die keine interne Diagnostik durchfiihren lieBen, erfolgte. Hierdurch konnte die
Dignitét der Lisionen von insgesamt 36 Patienten ohne vorliegende Follow-up-Untersuchung
eruiert werden. Hussain et al. [17] setzten sich mit 8 von insgesamt 33 Patienten in Verbindung.
In anderen Arbeiten wurden die Patienten ohne vorliegende Follow-up-Untersuchungen nicht
zur weiteren Datenakquise kontaktiert und aus der Studie ausgeschlossen [18-20, 22, 24].

Mit der in unserer Studie durchgefiihrten Kontaktaufnahme konnten die Daten iiber die Dignitét
der Zufallsbefunde ergiinzt werden, der Erhalt fundierter Informationen erwies sich allerdings
als schwierig. Viele Patienten konnten keine Angaben iiber die stattgefundene Diagnostik, die
exakte Lokalisation sowie eine Verdachtsdiagnose oder eine bestitigte Diagnose des
Zufallsbefundes machen. Dies lag nicht zuletzt daran, dass die telefonische Kontaktaufnahme
zweieinhalb bis drei Jahre nach der Beschreibung des Zufallsbefundes stattfand und einige
Informationen iiber in diesem Zeitraum stattgefundene senologische Untersuchungen in
Vergessenheit geraten sind. Die groBe Zeitspanne hatte auBlerdem Konsequenzen auf die
Erreichbarkeit der Patienten. 55,0 % der Patienten ohne eine klinikinterne Abkldrung konnten
nicht erreicht werden. Bei 43,9 % dieser Patienten war ein Anruf nicht moglich, was auf fehlende
Eintrige in der Patientenakte oder eine Anderung der Telefonnummer zuriickzufiihren ist.
Weitere 16,7 % wurden trotz wiederholter Kontaktversuche von bis zu vier Mal nicht erreicht.
Die restlichen Patienten (39,4 %) befanden sich widhrend der Durchfithrung der Studie in

palliativer Behandlung oder waren bereits verstorben.
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Porter et al. [23] fiihrten in ihrer Arbeit eine prospektive Untersuchung von 34 Patientinnen mit
Zufallsbefunden in der CT, welche zwischen September 2007 und September 2008 erfolgte,
durch. Im Rahmen der prospektiven Untersuchung wurden die Patienten zunichst klinisch
beurteilt. Zuvor durchgefiihrte senologische Diagnostik wurde reevaluiert. Falls erforderlich,
wurde anschlieBend eine weitere senologische Untersuchung mittels Mammo- oder Sonografie
sowie eine invasive Diagnostik mittels Biopsie durchgefiihrt. Aufgrund dieses Studiendesigns
waren sdmtliche, zur Abklarung der Zufallsbefunde notwendige, Untersuchungen vorhanden.
Allerdings ist in dieser Studie nicht zu eruieren, wie viele Patienten mit Zufallsbefunden in der
CT zu den Follow-up-Untersuchungen akquiriert werden konnten. Aufgrund der geringen Zeit
zwischen der Durchfiihrung der CT sowie dem Einreichen der Studie (Januar 2009) ist nicht von
einer liberméBigen Reduktion der Follow-up-Rate aufgrund von Todesfillen auszugehen.
Moglicherweise besteht aufgrund einer fehlenden Einwilligung der Patienten zur nachfolgenden
Diagnostik jedoch eine erniedrigte Follow-up-Rate.

In nachfolgenden Untersuchungen sollte zugunsten der Studienergebnisse eine standardisierte
Erhebung der Daten erfolgen. Dazu konnten Patienten, deren Abkldrungen auferhalb des
Instituts erfolgten, gebeten werden schriftliche Resultate einzuholen und vorzulegen. Eine
weitere Moglichkeit wire die Verwendung eines prospektiven Studiendesigns wie in der Arbeit
von Porter et al. [23] mit einem geringen zeitlichen Abstand zwischen Auftreten des
Zufallsbefundes sowie anschlieender Diagnostik, um eine moglichst hohe Follow-up-Rate zu

erreichen.
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5.3 Diskussion der Ergebnisse

Vergleich der Malignitdtsraten

In der aktuellen Studie konnten 14 maligne Zufallsbefunde bei 11 Patienten (11/63; 17,5 %) im
Rahmen von nativen sowie kontrastmittelgestiitzten CT-Untersuchungen in einem Zeitraum von
einem Jahr festgestellt werden. Darunter wiesen 8 der 63 Patienten (12,7 %) mit vorliegender
Dignitdt ein Mammakarzinom auf. In anderen Studien stellten sich 14,1-56,5 % [17-24] der
Lisionen mit bekannter Dignitét als unerwartete Mammakarzinome heraus. Der Anteil an
Patienten mit einer malignen Diagnose von der Gesamtanzahl der Patienten mit bekannter
Dignitit lag bei 17,3-69,6 % [17-24].

Die unterschiedlichen Ergebnisse lassen sich zum einen durch die Auswahl verschiedener Ein-
und Ausschlusskriterien begriinden. Lin et al. [21] wiesen mit 69,6 % die hochste Malignitatsrate
auf. Hierbei muss beriicksichtigt werden, dass in dieser Studie kontrastmittelanreichernde
Zufallsbefunde untersucht wurden. Nach Detektion der Zufallsbefunde fiihrten Lin et al. [21] bei
jedem Pateinten CT-Untersuchungen ohne und erneut mit Kontrastmittel durch. AnschlieSend
erfolgte ein Vergleich der Lésionen. Maligne Lisionen, die sich in kontrastmittelangereicherten
CT-Bildern darstellen lieBen, konnten nur in 44 % der entsprechenden Untersuchungen ohne
Kontrastmittel nachgewiesen werden. Ein Grund hierfiir konnte eine dhnliche Erscheinung des
Mammakarzinoms und des normalen Brustdriisenparenchyms in der nativen CT sein [20, 24].
Surov et al. [19] hatten in ihrer Studie eine hiufigere Kontrastmittelanreicherung bei malignen
Lisionen aufgezeigt. Es konnte nachgewiesen werden, dass sich auch das Mammakarzinom als
hypervaskularisierter Tumor mittels Kontrastmittel besser abbilden ldsst [20]. In der
vorliegenden Studie stellten sich nur 79 der insgesamt 147 beschriebenen Zufallsbefunde (53,7
%) 1in kontrastmittelangereichertem Brustdriisenparenchym dar. Es konnten weitere
Zufallsbefunde bestehen, welche in den durchgefiihrten nativen Untersuchungen {ibersehen

wurden. Insbesondere die Rate an Mammakarzinomen konnte unter Verwendung von
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Kontrastmittel steigen.

Weitere Griinde fiir die Differenzen beziiglich der Malignitatsrate sind unterschiedlich grof3e
Kohorten, was sich zum einen durch die Auswahl des Studienzeitraums, zum anderen durch die
unterschiedlichen Follow-up-Raten begriinden ldsst. Moyle et al. [18] untersuchten einen
Zeitraum von 14 Jahren, in dem sich bei insgesamt 91 Patienten Zufallsbefunde in der CT
nachweisen lieBen, wovon 70 Patienten (76,9 %) eine Follow-up-Untersuchung erhielten.
Hussain et al. [ 17] beschriankten sich auf einen Zeitraum von 18 Monaten, in dem sie 33 Patienten
mit Zufallsbefunden in der CT detektierten, von denen 25 (75,8 %) eine weitere Diagnostik
erhielten. In der vorliegenden Studie, in der CT-Befunde eines Jahres analysiert wurden, zeigten
sich intramammare Zufallsbefunde bei insgesamt 147 Patienten, wovon 63 (42,9 %) eine weitere
Diagnostik erhielten. Trotz des geringen Zeitraumes ergab sich ein anndhernd grof3es
Patientenkollektiv wie bei Moyle et al. [18], die Follow-Up-Rate war jedoch deutlich niedriger.
Die Kohortengrof3e 14sst sich auf der anderen Seite womoglich durch die Sensibilisierung der
untersuchenden Radiologen beziiglich onkologischer Nebenbefunde in der radiologischen
Diagnostik erkldren. Krug et al. [65] untersuchten in ihrer Arbeit kontrastmittelgestiitzte CT-
Bilder aus dem Jahr 2012 hinsichtlich des Auftretens von Zufallsbefunden innerhalb der
Mammae und verglichen anschlieBend ihre Ergebnisse mit den CT-Befunden. Zwei von 11
bestitigten malignen Lésionen wurden in der initialen Befundung nicht beschrieben. Dies
entspricht einer Detektionsrate maligner Lisionen von 81,8 %. Patienten mit initial detektierten
Lisionen erhielten eine Empfehlung zur weiteren senologischen Diagnostik. Insgesamt wurden
in 0,9 % der CT-Bilder aus dem Jahr 2012 maligne Zufallsbefunde detektiert. Die Autoren gehen
davon aus, dass ihre Ergebnisse nur fiir Klinken der Maximalversorgung mit Fokus auf
onkologische Erkrankungen reprisentativ seien und sich die Pravalenz von Zufallsbefunden in
Kliniken und Praxen mit einem anderen Schwerpunkt unterscheiden wiirde.

Haufig erfolgt die Befundung von CT-Bildern durch Radiologen, welche nicht auf Pathologien
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innerhalb der Brust spezialisiert sind. Daher konnten Zufallsbefunde {iibersehen und
infolgedessen keiner weiteren Diagnostik zugefiihrt werden [17]. Denkbar wire demnach eine
deutlich hohere Priavalenz von intramammairen Zufallsbefunden in der vorliegenden Studie.

Neben den bereits genannten Ursachen konnten auch Abweichungen hinsichtlich der
Brustkrebsinzidenz sowie unterschiedliche Screeningprogramme die verschiedenen Resultate
begriinden. In den 2020 verdffentlichten Daten der International Agency for Research on Cancer
[67] konnten allein in FEuropa deutliche Unterschiede hinsichtlich der Inzidenz des
Mammakarzinoms aufgezeigt werden (s. Abbildung 12). Die hochste Inzidenz ergab sich in
Westeuropa mit 90,7 betroffenen Personen pro 100.000 Einwohnern. Demgegeniiber stellte sich
eine erheblich geringere Inzidenz mit 57,1 pro 100.000 Einwohnern in Zentral- und Osteuropa

dar.

Westeuropa

Sideuropa

Zentral- und
Osteuropa

Nordeuropa

Weltweit

o

20 40 60 80 100

Altersstandardisierte Inzidenz pro 100 000 Einwohner

Abbildung 12: Altersstandardisierte Inzidenz von Mammakarzinomen im Jahr 2020; nach
International Agency for Research on Cancer [67].
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Vergleich des Durchschnittsalters der Patienten mit dem Screeningalter

Die Ergebnisse der vorliegenden Studie ergaben sowohl das Auftreten benigner als auch
maligner Lésionen in einem durchschnittlichen Alter von 61,8 Jahren. Einige vorherige Studien
wiesen ebenfalls keinen signifikanten Unterschied hinsichtlich des Durchschnittsalters von
Patienten mit malignen sowie benignen Lésionen auf [21, 23]. In der Arbeit von Moyle et al.
[18] ergab sich hingegen ein signifikanter Unterschied (Maiigne = 73 Jahre; Mpenigne = 62 Jahre)
zwischen den Patientengruppen.

Interessanterweise befanden sich 71,4 % (5/7) der weiblichen Patienten mit einem zufillig
entdeckten Mammakarzinom in unserer Arbeit im Screeningalter zwischen 50 und 69 Jahren.
Informationen tliber die Teilnahme am zweijdhrlich stattfindenden Mammografiescreening lagen
nicht vor, sodass eine Aussage iiber das Auftreten von Karzinomen zwischen den
Screeningzeitpunkten, sog. Intervallkarzinome, nicht mdglich war. Auch in den Arbeiten von
Lin et al. [21] und Porter et al. [23] lag das Durchschnittsalter der Patienten mit malignen
Liasionen im Bereich des Screeningalters. Moyle et al. [18] berichteten von einem hdheren
Durchschnittsalter (Mpuaigne = 73 Jahre). In weiteren Studien wurde kein Vergleich des
Durchschnittsalters zwischen Patienten mit malignen und benignen Lasionen angestellt [17, 22,
66].

Fiir nachfolgende Studien wére die Teilnahme weiblicher Patienten an dem Mammografie-
Screening-Programm wissenswert, um den Anteil von Intervallkarzinomen bestimmen zu
konnen. In Deutschland nahmen im Jahr 2018 etwa 50 % der Frauen, die eine Einladung zum
Screeningprogramm erhielten, auch an diesem teil [68]. Geht man in vorliegender Studie von

diesem Anteil aus, wiirde bei etwa zwei bis drei Patientinnen ein Intervallkarzinom bestehen.
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Charakterisierung der Ldsionen

Zum Vergleich benigner und maligner Befunde wurde bei der Analyse der CT-Befunde auch auf
Merkmale der Lésionen geachtet. Es konnte gezeigt werden, dass maligne Lisionen im Mittel
einen groBBeren maximalen Durchmesser (M = 3,16 cm) besallen. Krug et al. [65] und Moyle et
al. [18] beschrieben einen signifikanten GroBenunterschied zugunsten maligner Lisionen. Die
GroBenangaben beliefen sich dabei auf die Auswertung von 46 bzw. 56 benignen und 31 bzw.
22 malignen Befunden [18, 65]. Im Durchschnitt betrug der maximale Durchmesser maligner
Lisionen 2,85 cm [18] sowie 2,4 cm [65]. Ein Vergleich mit den vorliegenden Ergebnissen kann
aufgrund der geringen Anzahl von Groflenangaben in unserer Arbeit nicht angestellt werden.
Die deutlich hohere Anzahl an Werten hinsichtlich der Grofe ist dadurch zu begriinden, dass in
den genannten Studien eine erneute Ausmessung der Zufallsbefunde erfolgte. Im Gegensatz
dazu wurden in der aktuellen Studie die bereits in den CT-Befunden verzeichneten Angaben
ausgewertet.

In anderen Studien ergab sich kein Grofenunterschied zwischen den beschriebenen Lisionen
[19, 21, 23, 24].

Eine genaue Beschreibung der Konfiguration erfolgte bei wenigen Zufallsbefunden. Angaben
zur Form wurden in der vorliegenden Studie insgesamt nur bei 28,2 % der Lisionen
dokumentiert. Noch seltener wiesen CT-Befunde Informationen iiber die Begrenzung auf (6,8
%). Nur bei zwei malignen Befunden wurde die Form beschrieben. Details tiber die Begrenzung
wiesen lediglich benigne Lésionen auf. Aufgrund dessen war ein Vergleich der
Liasionsmerkmale maligner und benigner Lésionen nicht mdglich.

Verschiedene Studien beschiftigten sich mit der Ausarbeitung von Eigenschaften, die als
charakteristisch fiir die jeweilige Dignitét gelten. Als besonders malignititsverddchtig stellten
sich spikulierte [18, 23, 65] sowie irreguldre Rander [20, 21, 24, 65, 69] und irreguldre Formen
[18, 20, 65] heraus. Auch das Auftreten einer axilliren Lymphadenopathie erwies sich in

manchen Arbeiten als Zeichen flir Malignitét [23, 24].
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Hinweise auf Benignitidt waren definierte Rénder [18, 23, 24] und eine rundliche Form [18, 65].
Im Kontrast hierzu stellten sich spikulierte Rénder in der Arbeit von Surov et al. [19] als
Merkmal benigner Lésionen dar. Metastasen innerhalb der Brust wiesen verglichen mit den
benignen Lésionen signifikant hdufiger rundliche Formen sowie definierte Rénder auf [19].
Surov et al. [19] schlussfolgerten aufgrund ihrer Ergebnisse sowie im Vergleich mit anderen
Studien, dass eine Differenzierung zwischen malignen und benignen Lasionen nicht eindeutig
moglich ist. Zur Bekriftigung dieser Hypothese wurden jedoch auch Studien miteinbezogen, die
sich auf andere bildgebende Mallnahmen, wie beispielsweise die PET-CT [70] oder die
Sonografie [71], fokussierten.

Auch das Auftreten von Verkalkungen wurde in fritheren Studien untersucht. In unserer Arbeit
wurden insgesamt 28 Lasionen mit Verkalkungen identifiziert. Dabei war die Dignitdt von 15
Lisionen bekannt, wovon sich drei (20,0 %) als maligne herausstellten. In vorherigen Studien
wurden Verkalkungen, die sich in CT-Bildern darstellen liefen, als Zeichen fiir Benignitét
gewertet [18, 69]. Grund hierfiir ist die eingeschrinkte rdumliche CT-Auflosung, die eine
Darstellung der mit Malignitét vergesellschafteten Mikroverkalkungen erschwert [18, 23, 64,
69]. Poyraz et al. [24] exkludierten daher Patienten aus ihrer Studie, in deren Befunden grobe
Verkalkungen nachgewiesen wurden.

20,0 % der beschriebenen Verkalkungen bestanden in der aktuellen Studie in Zusammenhang
mit einer malignen Lision, sodass dieses Merkmal nicht als eindeutig benigne bewertet werden
kann. Besonders in Bezug auf die weiter fortschreitende Technik und die damit einhergehende
Verbesserung der rdumlichen Auflosung konnte die Detektion von Mikroverkalkungen auch
mittels CT gelingen. Aufgrund dessen ist eine senologische Abkldrung bei Auftreten von
Verkalkungen als sinnvoll zu erachten.

In den analysierten CT-Befunden waren Informationen iiber das Auftreten von Zufallsbefunden

in der Brust vorhanden, allerdings wurden diese selten beschrieben. Wie zuvor dargestellt

65



wurden in verschiedenen Studien bestimmte malignititsverddchtige Charakteristika in der CT
beobachtet, die sich in einer anderen Studie als unspezifisch herausstellten [19]. Um
Zufallsbefunde richtig einschidtzen zu konnen, ist eine standardisierte Terminologie zur
Beschreibung und Kategorisierung notwendig [64]. Eine standardisierte Befundung mittels
Lexika wurde bereits durch das American College of Radiology (ACR) fiir die Sono- und
Mammografie sowie die Magnetresonanztomographie der Brust konzipiert [48]. Ebenso sollten
in der CT detektierte Befunde anhand eines solchen Lexikons prignant und sorgfaltig
beschrieben werden [64]. Hierdurch kann ein exakter Vergleich von Lasionen unterschiedlicher
Dignitdt erfolgen, sodass mittels gro3 angelegter Studien Charakteristika fiir maligne sowie
benigne Lasionen herausgearbeitet werden konnen.

Endgiiltiges Ziel sollte sein untersuchende Radiologen hinsichtlich malignititsverdachtiger
Eigenschaften von Inzidentalomen in der Brust zu sensibilisieren und den Patienten so eine
moglichst frithe senologische Abklédrung zukommen zu lassen.

Aufgrund der geringen Datenlage sowie der bisher nicht eindeutigen Hinweise beziiglich der
Dignitit ist eine senologische Untersuchung aller Patienten mit Zufallsbefunden der Mammae

in der CT zu empfehlen.

Analyse der Korrelation von Brustdichte und Dignitdt von Lisionen

In der Arbeit von Porter et al. [23] stellten sich Lésionen bei Patienten, die eine geringere
Brustdichte aufwiesen, eher als maligne heraus als solche, die bei Patienten mit dichtem
Brustdriisenparenchym auftraten. Begriindet wurde dieses Resultat auf der einen Seite durch die
bessere Abgrenzung von Lésionen in weniger dichtem Brustdriisenparenchym, auf der anderen
Seite durch die Beschreibung von vermeintlichen Lésionen in dichtem Brustdriisenparenchym.
Des Weiteren ist die Detektion maligner Lasionen bei dlteren Frauen, welche eher eine geringe
Brustdichte aufweisen, aufgrund des mit dem Alter steigenden Risikos fiir ein Mammakarzinom

wahrscheinlicher.
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In der vorliegenden Arbeit konnte kein signifikanter Unterschied zwischen der Brustdichte von
Patienten mit benignen und malignen Befunden festgestellt werden, es zeigte sich jedoch eine
Tendenz zum Auftreten maligner Lédsionen in weniger dichten Mammae. Der
Parenchymdichtekategorie nach dem Bi-RADS®-Atlas des American College of Radiology [48]
wurden lediglich drei maligne Lisionen zugeordnet, sodass unsere Ergebnisse die Resultate von

Porter et al. [23] nicht stiitzen konnen.

Kenntnisstand der Patienten iiber den Zufallsbefund

Die Auswertung der telefonischen Kontaktaufnahme ergab, dass 19 von 54 (35,2 %) erreichten
Patienten keine Auskunft tiber den Zufallsbefund erhielten. Fiinf der 19 Patienten erhielten
unabhingig von dem Zufallsbefund eine senologische Diagnostik. Einer der fiinf Patienten (20,0
%) wies ein Mammakarzinom auf.

Fraglich ist die tatsdchliche Anzahl von Mammakarzinomen respektive malignen Befunden
unter den restlichen 14 Patienten. Geht man davon aus, dass sich hierunter nur benigne Lésionen
befinden, resultiert ein Anteil maligner Befunde von 5,3 %.

Unseres Wissens nach ist die Arbeit von Hussain et al. [17] bisher die einzige auBler der
vorliegenden, bei der eine telefonische Kontaktaufnahme der Patienten ohne interne Follow-up-
Diagnostik durchgefiihrt wurde. Die Autoren berichteten nicht liber den Kenntnisstand der
kontaktierten Patienten beziiglich in der CT aufgetretener Zufallsbefunde. Ein Vergleich unserer
Ergebnisse mit anderen Studien ist somit nicht moglich.

Prinzipiell kommen mehrere Ursachen fiir das Unwissen der Patienten in Frage. Einerseits war
die fiihrende Indikation der CT-Untersuchungen in dieser Studie das Staging maligner
Erkrankungen. Der Fokus der behandelnden Arzte lag demnach auf einer bereits bestehenden
onkologischen Erkrankung, sodass der Zufallsbefund zu diesem Zeitpunkt womoglich als
irrelevant erachtet wurde. Andererseits besteht die Mdglichkeit, dass eine personliche respektive

schriftliche Mitteilung im Rahmen des Entlassungsberichtes durch é&rztliches Personal nicht
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erfolgte. Wihrend eines stationdren Aufenthaltes findet die Befundiibermittlung der
radiologischen Diagnostik zumeist durch den behandelnden Stationsarzt statt. In
Notfallsituationen werden radiologische Untersuchungen zunéchst hinsichtlich ihrer
Fragestellung beantwortet, im Verlauf erfolgt die ausfiihrliche Interpretation der Diagnostik.
Moglicherweise werden die endgiiltigen Befunde durch die behandelnden Arzte im Verlauf
aufgrund der bereits zuvor beantworteten Fragestellung unzureichend gelesen, sodass der
Informationsfluss an dieser Stelle unterbrochen wird. Zudem kann die Mitteilung des
Zufallsbefundes an die betroffenen Patienten versdumt werden. Die radiologische Diagnostik
sowie der zugehdrige Befund sind in den Entlassungsberichten der Patienten iiblicherweise
mitaufgefithrt. Womdglich werden diese aufgrund der Komplexitit sowie des, wahrscheinlich
bei dem Grof3teil der Patienten, fehlenden Verstidndnisses der medizinischen Fachtermini nicht
gelesen. Das Augenmerk der Patienten liegt am ehesten auf der Epikrise, in der unter anderem
Empfehlungen zur weiteren Diagnostik sowie Therapie zusammengefasst sind. Es wire denkbar,
dass die Beschreibung der Zufallsbefunde und eine Empfehlung zur moglichen weiteren
Diagnostik hier fehlten.

Der Arzt ist laut eines Urteils des Bundesgerichtshofes [72] dazu verpflichtet dem Patienten
einen lebensgefihrlichen Befund und die eventuell damit einhergehende Folgediagnostik
mitzuteilen. Demnach ist es zwingend notwendig die Patienten {iber Zufallsbefunde, deren
Dignitét nach aktueller Datenlage anhand der CT-Bilder nicht eindeutig festgelegt werden kann,
aufzukldren. Andernfalls wiirde aus juristischer Sicht ein grober Behandlungsfehler vorliegen
[72].

Um Patienten mit fraglich malignen Zufallsbefunden so frith wie moglich eine weitere
Diagnostik sowie gegebenenfalls Therapie zukommen zu lassen, ist die Mitteilung derartiger

Befunde von groBer Bedeutung. Arzte sollten diesbeziiglich sensibilisiert werden. Weitere
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Studien, die sich mit der Handhabung von Zufallsbefunden befassen, sind notwendig, um

Ursachen des fehlerhaften Informationsflusses zu analysieren.

Uberdiagnostik

Auch wenn sich mittels senologischer Abkldarung ein Teil der intramammaren Zufallsbefunde
als maligne herausstellt, besteht das Risiko einer Uberdiagnostik. Hierunter versteht man die
Diagnostik eines Befundes, der nicht zu einer Einschrinkung oder Gefihrdung der Gesundheit
des Patienten fithren wiirde [73].

Die Beschreibung von Zufallsbefunden kann Follow-up-Untersuchungen bedingen, die letztlich
zu einer benignen oder einer fiir die Lebenserwartung der Patienten irrelevanten Diagnose fithren
[74]. Poyraz et al. [24] sowie Porter et al. [23] stellten eine hohe Rate benigner Biopsien fest.
Das Verhéltnis von benignen zu malignen Biopsien betrug 4:12 [24] bzw. 5:11 [23]. In unserer
Arbeit zeigte sich im Rahmen der intern durchgefiihrten Diagnostik ein Verhéltnis von 3:3.
Angesichts der zunehmenden Verwendung der CT-Diagnostik [20] kann wohl zukiinftig mit
einer steigenden Anzahl an benignen Biopsien gerechnet werden.

Es muss beriicksichtigt werden, dass sdmtliche Diagnostik mit direkten und indirekten Kosten
einhergeht. Zu ersteren zdhlen Finanzen oder Opportunitdtskosten, zu letzteren der Zeitverlust
der Patienten. Zudem besteht das Risiko einer Komplikation infolge der Diagnostik [75] sowie
negativer emotionaler Konsequenzen fiir den Patienten [74, 75].

Infolgedessen sind hohe Kosten mdglich, die nicht immer entstehen miissen. Hierbei muss
zwischen zwei Féllen differenziert werden: Patienten, die aufgrund ihrer Grunderkrankungen
eine geringe Lebenserwartung haben, werden meist keiner weiteren Diagnostik zur Abkldrung
von Zufallsbefunden zugefiihrt. Anders stellt sich diese Situation bei gesunden Patienten mit
einer nicht wesentlich eingeschrinkten Lebenserwartung dar. Es resultiert eher eine

weiterflihrende Diagnostik, die mit Kosten jeglicher Art einhergeht [74].
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Folglich kann die Diagnostik von Zufallsbefunden als Dilemma gesehen werden. Anhand der
Auswertung radiologischer Diagnostik wird nicht immer festzulegen sein, ob es sich um einen
klinisch relevanten oder irrelevanten Befund handelt [76]. Es stellt sich die Frage, ob man die
aufgezeigten Kosten oder einen womdglichen Tumorprogress in Kauf nimmt. Letztlich bedarf
es einer individuellen Entscheidung mittels Abwigung von Kosten und Nutzen fiir jeden

einzelnen Patienten.
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Patienteninformation
fiir die Studie

wZufallsbefunde der Brust in der Computertomographie von Thorax und
Abdomen*

Sehr geehrte Frau/ sehr geehrter Herr R

wir haben Thnen dieses Schreiben geschickt, da Sie im Jahr 2015 an der Klinik und Poliklinik
fiir Radiologie der LMU eine CT (Computertomographie) - Untersuchung erhalten haben.

Wir mochten eine Studie zu Zufallsbefunden (neben der Hauptdiagnose zufillig entdeckte
Verdnderungen) in der Brust durchfiihren.
In Threr CT - Untersuchung wurden im Jahr 2015 solche Zufallsbefunde beschrieben.

Fiir unsere geplante Studie mdchten wir auswerten, wie mit diesen Zufallsbefunden weiter
verfahren wurde und was im Rahmen der Zusatzuntersuchungen herausgefunden wurde.

Wir werden Sie daher in den kommenden Tagen (ca. 1-2 Wochen) telefonisch kontaktieren.
Falls Sie sich bereit erkldren an dieser Studie teilzunehmen, wiirden wir Sie gerne telefonisch
befragen, ob und in welcher Form die Zufallsbefunde weiter abgeklart wurden und was dabei
herauskam (dies betrifft nur Untersuchungen, welche bis Ende 2018 durchgefiihrt wurden).

Die Teilnahme an dieser Studie ist fiir Sie vollkommen freiwillig!

Falls Sie nicht an dieser Studie teilnehmen wollen, teilen Sie uns dies bitte
jederzeit wihrend des Telefonates oder auch danach mit, Thre Daten werden dann
aus unserer Studiendatenbank geldscht und wir werden Sie dann beziiglich dieser
Studie nicht mehr kontaktieren.

Direktor des Instituts: Prof. Dr. med. Jens Ricke Angiographie / Intervention: -3274
Sekretariat Direktion: Telefon +49 (0)89 7095 -2750 Computertomographie: - 3658
Telefax - 8895 Magnetresonanztomographie: -3001

Projektionsradiographie: - 3660

Sonographie: - 3650
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Dies hat keinerlei Einfluss auf sonstige aktuelle und/oder zukiinftige
Untersuchungen bei uns und Thnen entstehen keinerlei sonstige Nachteile.

Uber Thre Teilnahme wiirden wir uns sehr freuen und Sie wiirden uns helfen unser
Forschungsvorhaben voranzubringen.

Im Folgenden mochten wir Thnen ausfiihrliche Informationen zur geplanten Studie und vor
allem auch dem Umgang mit Ihren Daten zur Verfligung stellen.

Hintergrund und Ziel der Studie:

Die Computertomographie (CT) ist ein radiologisches Verfahren, das eine grole Bedeutung
hinsichtlich der Diagnostik verschiedenster Krankheitsbilder hat. Aufgrund der zunehmenden
Verwendung dieser Methode erheben Radiologen bei der Befundung der CT-Bilder héufig
Zufallsbefunde, die mit der eigentlichen Verdachtsdiagnose nicht in Korrelation stehen. Somit
werden z.B. immer wieder Auffilligkeiten innerhalb der Brust entdeckt, die in der
Computertomographie allerdings nicht genau bewertet werden konnen.
Zur weiteren Beurteilung der Zufallsbefunde ist daher hdufig eine weitere Untersuchung der
Brust mittels einer Sonographie, ggf. auch einer Mammographie oder mittels anderer Verfahren
notwendig.

Ziel der Studie ist es, die Aussagekraft der Computertomographie in Bezug auf die
Zufallsbefunde in der Brust zu untersuchen und das aktuelle Vorgehen zur weiteren Abklarung
gegebenenfalls anzupassen. Zudem sollen Kriterien in der Computertomographie erarbeitet
werden, die eine genauere Einschdtzung von Zufallsbefunden in der Brust erlauben. Letztlich
soll geklart werden, ob eine weitere Abkldrung bei Zufallsbefunden in der Brust notwendig ist.

Risiken
Wir werten fiir diese Studie nur bereits bei uns vorhandene Daten sowie die von Ihnen
telefonisch erfragten Informationen aus. Ein Risiko fiir Sie ergibt sich daher nicht.

Ihr Recht, Fragen zu stellen und Ihre Einwilligung zur Studie zuriickzuziehen

Sie konnen jederzeit Fragen zu Ablauf und bekannten Risiken der Studie stellen. Falls Sie
Fragen zur Studie haben, wenden Sie sich bitte an einen der Arzte, die fiir die Studie
verantwortlich sind. Sie konnen jederzeit Ihre Einwilligung zuriickziehen. Eine evtl. zukiinftige
Behandlung wird dadurch in keiner Weise beeintréchtigt.

Freiwillige Teilnahme

TIhre Teilnahme an dieser Studie ist absolut freiwillig. Falls Sie eine Teilnahme an dieser Studie
ablehnen, haben Sie keinerlei Nachteile oder EinbuBlen zu befiirchten. Sie kénnen auch
jederzeit ohne Angabe von Griinden Ihre bereits geleistete Einwilligung zuriickziehen, ohne
dass Thnen Nachteile daraus entstehen.
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Weitere Informationen

Fur Riickfragen stehen wir Thnen jederzeit gerne zur Verfligung. Falls Sie zu irgendeinem
Zeitpunkt der Studie Fragen zu den vorhandenen medizinischen Versorgungsmoglichkeiten
oder irgendwelche studienbezogenen Beschwerden haben, stehen wir Ihnen jederzeit gere zur
Verfligung.

Datenschutz

Bei dieser Studie werden die Vorschriften iiber die drztliche Schweigepflicht und den
Datenschutz eingehalten. Es werden personliche Daten und Befunde iiber Sie erhoben,
gespeichert und verschliisselt (anonymisiert), d.h. weder Thr Name noch Ihre Initialen oder das
exakte Geburtsdatum erscheinen in dem Verschliisselungscode. Nach Verschliisselung der
Daten ist es nicht mehr moglich diese einem einzelnen Patienten zuzuordnen.

Verantwortlich fiir die Verwaltung der Studiendaten sind folgende Personen: Frau PD Dr.
Sophia Stocklein (Oberdrztin der Klinik und Poliklinik fiir Radiologie), Herr Dr. Andreas
Pomschar (Assistenzarzt der Klinik und Poliklinik fiir Radiologie). Die Unterlagen werden im
Klinikum GroBhadern in einem absperrbaren Schrank fiir die Dauer der Studie (1 Jahr geplant)
und danach fiir weitere 2 Jahre aufbewahrt.

Eine Entschliisselung der Daten ist aufgrund der vollstandigen Anonymisierung nicht méoglich.
Im Falle von Verdffentlichungen der Studienergebnisse bleibt die Vertraulichkeit der

personlichen Daten gewiahrleistet.

Uber Ihre Teilnahme an dieser Studie wiirden wir uns sehr freuen und wiren Thnen dafiir sehr
dankbar.

Falls Sie noch Fragen zu dieser Studie haben, werden wir Ihnen diese sehr gerne im Rahmen
des geplanten Telefonates sowie auch gerne jederzeit zu einem anderen Zeitpunkt beantworten.

Sie konnen uns am besten telefonisch iiber die Telefonzentrale des Klinikums erreichen,

unter der Nummer: 089 4400 0

PD Dr. med. Sophia Stocklein
(Oberirztin, Leiterin MRT Bildgebung)

Dr. med. Andreas Pomschar
(Assistenzarzt)
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