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1 Einleitung

Zystische Tumore sind im Vergleich zu anderen Lasionen des Pankreas relativ
selten. In verschiedenen Arbeiten wurde eine Pravalenz von 2,1-2,6% von
zystischen Pankreasneubildungen ermittelt, wobei sich Pankreaszysten in
unterschiedliche Gruppen einteilen lassen (Chang et al., 2016; Jong et al., 2010;
Laffan et al., 2008). Eine Gruppe davon bildet die intraduktale papillar-muzindse
Neoplasie, kurz IPMN (Kosmabhl et al., 2004).

1.1 Definition

Bei der IPMN handelt es sich um einen schleimproduzierenden Tumor, der
papillar innerhalb des Pankreasgangs wachst (Graham and Smyrk, 2015). Dabei
kann es zu unspezifischen Symptomen kommen oder aber die IPMN bleibt
asymptomatisch (Fernandez-del Castillo et al., 2003). Trotzdem werden durch
die Zunahme und die Verbesserung der bildgebenden Verfahren immer mehr
dieser zystischen Verdnderungen im Pankreas entdeckt (Roggin et al., 2010).
Die IPMN wurde im Jahr 1996 zum ersten Mal in der WHO- Klassifikation
beschrieben (Kloppel et al., 1996). Bei der IPMN wird in einen Hauptgang-Typ,
einen Nebengang-Typ und einen gemischten Typ unterschieden (Kobari, 1999;
Schlitter et al., 2011; Terris et al., 2000). Beim Hauptgang-Typ geht die Lasion
von Zellen des Pankreashauptganges aus. Beim Seitengang-Typ ist der
Ursprung der IPMN in einem Seitenast des Pankreasgangs lokalisiert. Der
gemischte-Typ hat seinen Ursprung normalerweise im Hauptgang und breitet
sich dann sekundar in einen Seitengang aus (Schlitter et al., 2011).

Eine Unterscheidung der Typen ist auf Grund des Entartungsrisikos und der
Operationsindikation wichtig. Das Risiko zur Entartung wird mit 57% bis 92% fur
den Hauptgang-Typ (Choi et al., 2003; Doi et al., 2002; Kitagawa, 2003; Kobatri,
1999; Machado et al., 2015; Matsumoto et al., 2003; Salvia et al., 2004; Sohn et
al., 2004; Sugiyama et al., 2003; Terris et al., 2000) und mit 6% bis 46% fur den
Seitengang-Typ angegeben. (Choi et al., 2003; Doi et al., 2002; Kitagawa, 2003;
Kobari, 1999; Machado et al., 2015; Matsumoto et al., 2003; Sohn et al., 2004;
Sugiyama et al., 2003; Terris et al.,, 2000) Das Entartungsrisiko fir den



gemischten-Typ ist ahnlich dem Hauptgang-Typ, und somit im Gegensatz zur
Seitengang-IPMN, erhdht (Tian et al., 2015).

1.2 Epidemiologie

Die Haufigkeit fir Pankreaszysten nimmt mit steigendem Alter zu. Dabei gibt es
keinen signifikanten Unterschied zwischen den beiden Geschlechtern (Jong et
al., 2010). Die IPMN ist unter den zystischen Lasionen mit 20-25% die haufigste
Ursache fir diese Veranderungen (Hruban et al., 2007; Kosmahl et al., 2004;
Schlitter et al., 2011). FuUr die IPMN konnte gezeigt werden, dass das
durchschnittliche Alter bei 63,2 + 4 Jahre fur die nicht invasive IPMN, 66,7 + 1,6
fur die borderline IPMN und 68,1 = 1,5 fur die invasive IPMN liegt (Sohn et al.,
2004). Mit zunehmendem Alter nimmt die Invasivitat somit zu.

Das Auftreten einer IPMN bei beiden Geschlechtern ist in etwa gleich und wird
mit 48% - 57% bei den Mannern und 43% - 52% bei den Frauen angegeben
(Hempel, 2012; Sohn et al., 2004).

1.3 Histologie

Histologisch gibt es vier verschiedene Typen einer IPMN: der gastrische-, der
intestinale-, der pankreato-biliare- und der onkozytare- Typ (Verbeke, 2010).

Je nach Typ ist das Entartungsrisiko unterschiedlich. Bei invasiven Karzinomen,
die aus einer IPMN hervorgegangen sind, findet sich zu 15% der gastrische Typ,
zu 30-60% der intestinale Typ, zu 60-75% der pankreato-biliare Typ und zu
25% der onkozytare Typ (Del Chiaro et al., 2014).

1.4 Symptome

Die haufigsten Symptome, die durch eine Pankreaszyste und somit auch durch
die IPMN auftreten, sind Schmerzen im Abdomen und Gewichtsverlust. Infolge
von Ablaufstérungen kann es durch die Raumforderung der Zyste zu einer
Pankreatitis mit Oberbauch- und Rickenschmerzen, einem Ikterus, tastbaren
VergrolRerungen und einem Vollegefiihl nach dem Essen kommen, wobei ein
Ikterus auf Grund der IPMN ein Malignitatskriterium bildet und in den Leitlinien

eine Operationsindikation darstellt (European Study Group on Cystic Tumours of
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the Pancreas, 2018; Salvia et al., 2004; Tanaka et al., 2012). Auch ein neu
aufgetretener Diabetes mellitus kann durch eine IPMN ausgeldst werden. So
konnte ein erhodhtes Auftreten von Diabetes mellitus bei high-grade Dysplasien
und Pankreas-Ca nachgewiesen werden (Morales-Oyarvide et al., 2017).
Genauso stellt die Pankreatitis eine relative Operationsindikation in den
Europaischen Leitlinien dar (European Study Group on Cystic Tumours of the
Pancreas, 2018).

Die Symptome der IPMN sind unspezifisch. Fernandez-del Castillo et al. konnten
zeigen, dass sogar Uber ein Drittel der Patienten mit IPMN gar keine Symptome
aufweist (Fernandez-del Castillo et al., 2003).

1.5 Prognose

Das Risiko fir ein erneutes Auftreten im Restpankreas bei einer operierten IPMN
ist fir den Hauptgang-Typ und den Seitengang-Typ gleich grof3. Entscheidend
fur das Rezidivrisiko ist der Grad der Entartung (Kang et al., 2014). Bei einer
high-grade Dysplasie oder einem Pankreas-Ca auf dem Boden einer IPMN liegt
das Wiederauftreten bei Uber 50% (Kang et al., 2014). Deutlich niedriger ist das
Rezidivrisiko mit 5,4-10% bei einer low-grade IPMN (Kang et al., 2014; Sahora
et al., 2013).

1.6 Diagnostik

Die bildgebende Diagnostik hat einen hohen Stellenwert bei der IPMN und ist
neben der Klinik und dem Labor entscheidend fur das Procedere. Sie dient zur
Differenzierung der IPMN im Vergleich zu anderen zystischen
Pankreasneoplasien und bietet Hilfestellung bei der Frage nach der
Operationsindikation.

Die IPMN ist eine Neoplasie, die ihren Ursprung im Pankreasgang-System hat.
Der Hauptgang-Typ geht vom Pankreashauptgang aus, bei dem es zu einer
zystischen Aufweitung des Ganges kommt (Esposito et al.,, 2010). Der
Seitengang-Typ geht entsprechend von einem kleineren Seitengang des
Pankreashauptganges aus. Dieser stellt sich als Zyste neben dem

Pankreashauptgang dar, wobei haufig eine Verbindung zum Gangsystem



nachgewiesen werden kann (Koito et al., 1998). Diese Gangverbindung gilt als
Abgrenzung zu den Zystadenomen (Esposito et al., 2015).

Die international consensus guidelines und die européischen Leitlinien
empfehlen verschiedene Bildgebungen: die Magnetresonanztomographie (MRT)
Untersuchung, die Computertomographie (CT) Untersuchung und die
Untersuchung mittels Endosonographie (EUS). (European Study Group on
Cystic Tumours of the Pancreas, 2018; Tanaka et al., 2012).

Als Differentialdiagose kommen zystische L&sionen durch chronische
Pankreatitis, das muzinése Zystadenom oder das duktale Pankreas-Ca in
Betracht (Kl6ppel et al, 2005). Auf Grund der verschiedenen
Differentialdiagnosen ist die Rate an Fehldiagnosen bei der IPMN hoch. Correa-
Gallego et al. gehen davon aus , dass eine von drei Pankreaszysten falsch

klassifiziert wird (Correa-Gallego et al., 2010).

1.6.1 Computertomographie

Die Computertomographie (CT) benutzt Rontgenstrahlen, um ein Schnittbild zu
erstellen. Der Unterschied zu einem normalen Réntgenbild ist, dass dabei kein
zweidimensionales Bild entsteht, sondern ein eindimensionaler Datensatz. Der
mafgebliche Bereich wird dabei durch eine rotierende Rontgenrohre mit
zugehdrigem Detektor auf der anderen Seite aus mehreren Richtungen mit
Rontgenstrahlen durchleuchtet. Aus den Schwachungswerten errechnet dann
ein Computer ein zweidimensionales Bild. Dieses Bild wird, abhangig von den
Schwéachungswerten, in unterschiedlichen Graustufen dargestellt. Die
Schwachung der Rontgenstrahlen wird als Hounsfield-Skala angegeben. Durch
Vorschub des Untersuchungstisches kann ein Objekt oder Korper komplett
gescannt werden. Somit erhélt man eine ganze Serie von Schnittbildern. Die
gesamten Schnittbilder konnen zu gréReren Datensatzen zusammengefuhrt
werden, wodurch es moglich wird, ein Objekt oder Kérper auf mehreren Ebenen
darzustellen oder sogar dreidimensional abzubilden. In der zweidimensionalen
Abbildung spricht man von Pixel, eine Abklrzung fir picture-Einheit als kleinste
Einheit, in der dreidimensionalen Abbildung von einem sogenannten Voxel, eine

Abkirzung fur Volumen-Element.



Da das menschliche Auge nicht alle Grauabstufungen unterscheiden kann,
macht man sich die sogenannte Fensterung mit definierten Dichtewerten zu
Nutze. Ein Dichtewert von 0 Hounsfield Einheiten entspricht dabei der Dichte von
Wasser. Luft wird mit einer Dichte von -1000 Hounsfield Einheiten angegeben
(Lasserre and Blohm, 2003).

Die Vorteile der CT Untersuchung sind, dass sie schnell durchgefiihrt werden
kann und heutzutage in den meisten Kliniken verfigbar ist. Mit einem modernen
Mehrzeilen Spiral CT ist es moglich, einen Kdrper vom Kopf bis zum Becken
innerhalb von ca. vier Sekunden mit einer Schichtdicke von 0,6mm zu scannen.
Die Schichtdicke liegt normalerweise bei 1 bis 2,5 mm. Es ist jedoch mdéglich,
diese auf 0,3 mm zu reduzieren (Riemer, 2019).

Ein Nachteil der Untersuchung ist, dass sie eine hohe Strahlenbelastung mit sich
bringt. Je nach Untersuchungsmodus ist es méglich, die Strahlenbelastung auf
ca. 1 Milligray zu reduzieren (Riemer, 2019). Die durchschnittliche
Strahlenbelastung bei einer abdominellen CT Untersuchung betragt 6,6 Millisivert
(Prokop, 2008). Der Grenzwert in der Bevolkerung betragt laut Bundesamt fur
Strahlenschutz 1 Millisivert pro Kalenderjahr durch kerntechnische Anlagen oder
sonstige Strahlenquellen. Medizinische Strahlenanwendungen zahlen allerdings
nicht zu diesem Grenzwert (Bundesamt fur Strahlenschutz, 2017). Trotzdem
verdeutlichen diese Zahlen die doch verhaltnismafig hohe Strahlenbelastung der
abdominellen CT Untersuchung.

Bei der Untersuchung mittels CT kdnnen durch metalldichte Fremdkdrper wie
zum Beispiel Implantate Bildartefakte entstehen. Diese kdnnen durch eine
hohere Strahlendosis und entsprechende Programme reduziert werden (Riemer,
2019).

Oft wird ein intraventses Kontrastmittel zur Darstellung von Weichteilgewebe
oder zur Darstellung der Blutversorgung eingesetzt. Dies kann in seltenen Féllen
zu schwerwiegenden Komplikationen wie allergischen  Reaktionen,
dialysepflichtigem Nierenversagen und thyreotoxischer Krise fihren
(Schonenberger et al., 2010).



Bei der Diagnostik zystischer Pankreaslasionen wird eine Sensitivitat von 40 bis
83,1% angegeben (Jang et al., 2015; Lee et al., 2011; Sainani et al., 2009; Song
et al., 2007; Visser et al., 2008) .

1.6.2 Magnetresonanztomographie

Bei der Magnetresonanztomographie (MRT) handelt es sich wie bei der CT oder
der Sonographie um ein Schnittbildverfahren. Es eignet sich vor allem dazu, nicht
knécherne Strukturen im menschlichen Korper darzustellen. Die MRT
Untersuchung ist ein fester Bestandteil der bildgebenden Untersuchungen und
ist im heutigen klinischen Alltag fest etabliert. Ein grol3er Vorteil ist, dass bei der
MRT Untersuchung keine Roéntgenstrahlung wie bei der CT Untersuchung
verwendet wird, sondern ein starkes magnetisches Feld mit elektrischen
Hochfrequenzwellen (Radiowellen).

Das Funktionsprinzip beruht darauf, dass Atomkerne mit ungeraden Protonen-
und/oder Neutronenzahl einen Eigendrehimpuls besitzen, den sogenannten
Spin. Dieser richtet sich in einem Magnetfeld parallel oder antiparallel aus. Durch
Einstrahlung von elektrischen Hochfrequenzwellen wird diese Ausrichtung
beeinflusst. Werden die elektrischen Hochfrequenzwellen abgeschaltet, richtet
sich der Spin wieder entlang des Magnetfeldes aus. Mit Hilfe von
Empfangerspulen kann diese Richtungsénderung gemessen werden.

Bei der MRT Untersuchung werden nur die Wasserstoffatome gemessen. Dabei
kann die Ausrichtung der Wasserstoffatome entlang des Magnetfeldes, die
Longitudinalmagnetisierung, und die Richtungsanderung durch den elektrischen
Hochfrequenzimpuls, die Transversalmagnetisierung, gemessen werden. Die
Longitudinalrelaxationszeit wird auch T1- Relaxationszeit genannt. Die Abnahme
der Transversalmagnetisierung wird T2- Relaxationszeit genannt.

Eine Storung des Magnetfeldes zum Beispiel durch Metall bei Implantaten fuhrt
bei der MRT Untersuchung zu Bildartefakten (Schick, 2005). Bei Patienten mit
einem implantierten Herzschrittmacher oder ICD besteht eine relative
Kontraindikation fir eine MRT Untersuchung. Bei diesen Patienten wird eine
strenge Risiko-Nutzen Abwégung und eventuell der Einsatz von alternativen

Methoden empfohlen (Sommer et al., 2017).



Eine relativ neue Methode den Gallen- und Pankreasgang dreidimensional
darzustellen ist die MRCP. Diese Technik wurde erstmals 1991 beschrieben
(Wallner et al., 1991). Dabei wird aus zweidimensionalen MRT Bildern ein
dreidimensionales Bild erstellt. Ein Vorteil dieses Verfahrens ist der mdgliche
Verzicht auf Kontrastmittel (Barish et al., 1999).

Zur Darstellung von zystischen Pankreaslasionen wird in den europaischen
Leitlinien vorzugsweise die MRT und MRCP zur bildgebenden Diagnostik
empfohlen. Die Sensitivitat dieses Verfahrens wird mit 40% bis >95% angegeben
(Jang et al., 2015; Lee et al., 2011; Sainani et al., 2009; Song et al., 2007; Visser
et al., 2008).

1.6.3 Endoskopisch retrograde Cholangiopankreatikographie

Die endoskopisch retrograde Cholangiopankreatikographie (ERCP) macht die
Darstellung der Gallen- und Pankreasgénge und falls notig, eine schnelle
Intervention mdoglich. Dabei wird ein Endoskop &hnlich wie bei einer
Magenspiegelung mit einer seitlichen Optik bis in das Duodenum des Patienten
vorgeschoben. Damit kann die Einmindung des Pankreasgangs und des
Gallengangs — die Vater'sche Papille — dargestellt werden. Uber einen
Arbeitskanal wird diese sondiert, Kontrastmittel in die Gange eingespritzt und
diese unter Durchleuchtung mittels Rontgenstrahlen dargestellt. Findet sich eine
Engstelle, zum Beispiel durch einen Stein oder stenosierenden Tumor in den
Géangen, wird diese durch die Kontrastmittelaussparung sichtbar. Eine
Erweiterung des Gangsystems lasst sich ebenfalls durch die Kontrastmittelgabe
darstellen. Ein Vorteil der ERCP ist, dass uUber einen Arbeitskanal direkt ein Stent
eingelegt oder ein Gallenstein extrahiert werden kann.

Ein Nachteil der ERCP ist, dass sie in Sedierung oder Kurznarkose durchgefihrt
werden muss. Eine der héaufigsten Komplikationen ist die Pankreatitis. Des
Weiteren kann es zu Blutungen und Schmerzen kommen. Auch von
Kreislaufdepressionen wurde neben weiteren Komplikationen berichtet
(Vandervoort et al., 2002).

In den ersten internationalen consensus Leitlinien von 2006 hatte die ERCP noch
einen hoheren Stellenwert in der Diagnostik der IPMN. Schon damals wurde die



Problematik beschrieben, dass die Pankreasgange durch Schleim verstopft sein
konnen. Dadurch lassen sich diese nicht mit Kontrastmittel fillen und somit auch
nicht in der ERCP darstellen (Tanaka et al., 2006). Bereits in den weiteren
Leitlinien aus dem Jahre 2012 riickte deshalb die ERCP in den Hintergrund und
wird auch in den aktuellen europaischen Leitlinien nicht mehr als diagnostische
Moglichkeit empfohlen (European Study Group on Cystic Tumours of the
Pancreas, 2018).

1.6.4 Ultraschall

Das menschliche Gehor kann Schall im Bereich zwischen circa 16 Hz und 20 kHz
wahrnehmen. Der Bereich Uber 20kHz bis circa 1 GHz wird als Ultraschall
bezeichnet und ist fir das menschliche Gehor nicht mehr wahrnehmbar (Strunk
et al., 2011)

In den 1980er Jahren fand der Ultraschall immer haufiger Anwendung in der
Medizin und ist heutzutage aus dem facherubergreifenden klinischen Alltag nicht
mehr  wegzudenken (Strunk et al). Die  Sonographie, die
Kontrastmittelsonographie, die Endosonographie und die 3D-Sonographie

nutzen alle Ultraschall zur Diagnostik.

1.6.4.1 Sonographie

Die Sonographie wird heutzutage von fast allen Fachdisziplinen verwendet; von
der Anasthesie uber die Traumatologie bis hin zur Allgemeinmedizin. An vielen
Universitaten gehort die Sonographie zum festen Bestandteil des Lernplans.
Herzstlck eines Sonographiegerates ist der Schallkopf. In diesem befinden sich
sogenannte piezoelektronische Kristalle. Diese haben die Eigenschaft, dass sie
durch elektrische Stimulation in Schwingung versetzt werden und Ultraschall
aussenden. Anderseits erzeugen sie bei Stimulation durch Ultraschall selbst
Elektrizitat. Somit dienen sie in einem Sonographiegerat als Sender und
Empfanger. Die gangigste Darstellung bei der Abdomensonographie ist die
Graustufensonographie, das sogenannte B-Bild (B= Brightness). Dabei handelt
es sich um eine zweidimensionale Darstellung. Das Bild wird aus dem Schall

erzeugt, welcher an Grenzflachen im Gewebe zum Schallkopf zurtickgeworfen



wird. Die Darstellung des Bildes erfolgt normalerweise in verschiedenen
Graustufen von schwarz bis weild und ist eine anatomische Abbildung der
Strukturen. Die meisten Geréte haben heutzutage zuséatzlich die Moglichkeit mit
Hilfe eines farbkodierten Dopplers die Durchblutung darzustellen (Strunk et al.,
2011). Dies st wichtig, wenn man zum Beispiel die Durchblutung von
Zystenwanden oder muralen Knoten bei der IPMN untersuchen mdchte (Tanaka
et al., 2012).

Das Verhalten des Schalls im Gewebe fuhrt haufig zu Artefakten, die man sich
zur Diagnostik zu Nutze machen kann. Allerdings bedingen diese Artefakte auch
Limitationen. So ist es nicht méglich durch Gas und Luft hindurch zu schallen.
Grund dafur ist, dass an der Grenzflache von Gewebe zu Luft der Schall komplett
reflektiert wird. Gerade bei der Darstellung des Pankreas fuhrt dies haufig zu
Problemen, da Darmschlingen mit Gas gefullt sind und somit eine Abbildung des
Organs nicht immer gelingt. Ein Vorteil der Sonographie ist die breite

Verfugbarkeit und dass keine Nebenwirkungen bekannt sind (Strunk et al., 2011).

1.6.4.2 Kontrastmittelsonographie

Der Kontrast, den man mit Hilfe der Sonographie darstellen kann, ergibt sich
durch Impedanzsprunge (Dichte-Unterschiede) im Gewebe. Dabei kommt es auf
die Dichte des Gewebes und auf die Grenzflachen zwischen den Geweben an.
Dass es bei intravendser Applikation von einem Flissigkeit-Gas-Gemisch zu
einer Kontrastverstarkung im Ultraschallbild kommt, wurde in den 60er Jahren
entdeckt. Die erste Veroffentlichung, bei der eine Signalverstarkung im
Ultraschall beschrieben wurde, war 1968 durch Gramiak u. Shah. Dabei
beobachteten sie eine Zunahme des Ultraschallsignals bei Applikation von
Kochsalzlésung, welche kleine Luftblaschen enthielt. (Gramiak and Shah, 1968)
Dieses Phanomen macht man sich auch heute bei der Kontrastmittelsonographie
(KMUS) zu Nutze. Dabei gibt es unterschiedliche Kontrastmittel, wobei das
Grundprinzip immer gleich ist. Ein Gas, welches sich in Form von kleinen
Luftblaschen in einem L&sungsmittel befindet, wird intravends verabreicht. Die
hohen Impedanzunterschiede zwischen dem Lésungsmittel und dem Gas sorgen

dann fir eine starke Reflexion des Schalls und somit fiir einen Kontrast. Dabei



reicht schon eine geringe Menge, deutlich unter 1 ml, fr einen ausreichenden
Kontrast im gesamten Korperkreislauf aus. (Albrecht and Hohmann, 2003)

Ein weit verbreitetes Anwendungsgebiet des Ultraschallkontrastmittels ist die
Echokardiographie. Friher wurden zur Darstellung eines Rechts-Links-Shunts,
zum Beispiel bei einem offenen Foramen Ovale, geschuttelte Kochsalzlésungen
verwendet. Dabei ergab sich das Problem, dass die Gasblaschen die Lunge nicht
passierten. Somit war eine Darstellung des linken Herzens und des
Korperkreislaufs nicht moglich, was heute aber mit Hilfe neuer Kontrastmittel
gelingt. Diese Kontrastmittel haben um die Mikroblaschen herum eine dinne
Membran, welche aus Surfactant, Albumin oder Polymeren bestehen. Das
eingesetzte Gas ist haufig Luft. Allerdings werden auch Gase wie
Schwefelhexafluorid, Perfluoropropan, Perfluorocarbon oder
Dodecafluoropentan benutzt (Albrecht and Hohmann, 2003).

Die Halbwertszeit dieser Kontrastmittel liegt bei wenigen Minuten. Das Gas wird
dabei Uber die Lunge abgeatmet und die Membranen metabolisiert. Da die
Blaschen einen Durchmesser von 2-7 pm haben und somit kleiner als
Erythrozyten sind, besteht keine Gefahr der Embolisation in den Kapillaren.
Generell sind bisher kaum Nebenwirkungen des Ultraschallkontrastmittels
beschrieben worden (Chew et al.,, 2003). Sie sind, im Gegensatz zu
Kontrastmitteln, die in der Rontgen- und CT- Diagnostik eingesetzt werden, nicht
nephrotoxisch (Albrecht and Hohmann, 2003).

1.6.4.3 Endosonographie

Bei der Endosonographie (EUS) handelt es sich um eine Ultraschallsonde,
welche in ein Endoskop integriert ist. Somit kann man Stellen im Korper mittels
Sonographie untersuchen, die sonst nicht zugéanglich waren. Da das Pankreas in
Nachbarschaft zum Magen und Duodenum liegt, lasst sich dieses mit der
Endosonographie untersuchen. Uber einen Arbeitskanal besteht die Moglichkeit
Punktionskanulen unter sonographischer Kontrolle zu steuern und so Strukturen
innerhalb des Pankreas, zum Beispiel durch die Magenwand, zu punktieren.
Durch den engen Kontakt der Ultraschallsonde zum Pankreas kénnen Strukturen

im Pankreas besser dargestellt werden als beispielsweise bei der abdominellen
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Sonographie. Ein Nachteil ist, dass die Untersuchung wie eine Gastroskopie in
Kurznarkose oder Sedierung durchgefihrt werden muss. Es kénnen bei der
Endosonographie auch Strukturen verletzt werden - so kann es zum Beispiel zu
einer Osophagusperforation kommen. Somit ist die Endosonographie deutlich
invasiver als zum Beispiel eine transabdominelle Sonographie, bietet jedoch
auch eine hohere Ortsauflosung und die Mdglichkeit zur sonographiegestitzten
Intervention (Jenssen et al., 2014). Beal et al. beschreibt eine Sensitivitat von
59% in Kombination mit FNA (Beal et al., 2015).

1.6.4.4 Die 3D-Sonographie

Die 3D-Sonographie ist eine Untersuchungsmethode, die heutzutage vor allem
in der Gynakologie verwendet wird. Seitdem 1974 Szilard die Mdglichkeit
entwickelte, einen Fotus dreidimensional darzustellen (Szilard, 1974), gab es in
diesem Bereich deutliche Fortschritte. Im Jahr 1986 gelang es erstmals einen
lebenden Fotus im  Mutterleib darzustellen und heute hat diese
Untersuchungsmethode einen festen Stellenwert in der Préanataldiagnostik
(Baba, 2010). Die 3D-Sonographie verwendet, wie die zweidimensionale
Sonographie, Ultraschall fur die Untersuchung. Dabei gibt es verschiedene
Techniken. Bei einer Technik wird beispielsweise die Position der
Ultraschallsonde im Raum erfasst, um dann die Schnittbilder zusammen fuhren
zu konnen, die dabei entstehen, wenn die Sonde Uber das zu untersuchende
Objekt gefuhrt wird. Die haufigste Methode ist heutzutage allerdings eine
spezielle 3D Sonde. Bei dieser 3D Sonde schwenkt die Ultraschall Ausrichtung
einer 2D Sonde schnell hin und her (siehe Abbildung 1). Dadurch kann ein
bestimmtes Volumen erfasst werden. Dieses Volumen wird durch einen
Computer zusammengefugt.

Ultraschall breitet sich im Gewebe mit einer Geschwindigkeit von ca. 1540m/s
aus. Diese Geschwindigkeit ist ein limitierender Faktor bei der 3D Technik. Durch
neuere Technik, bei der ein Empfangen und Senden von Ultraschallwellen
gleichzeitig moglich ist, konnte diese Limitation reduziert werden (Baba, 2010).

Bei der Verarbeitung des Datensatzes und der Erstellung der 3D Bilder kommen
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drei verschiedene Methoden zum Einsatz. Die Abschnittsrekonstruktion, die
Oberflachenwiedergabe und die Volumendarstellung (Baba, 2010).

Bei der Abschnittsrekonstruktion ist es mdglich, jede Schnittebene des
untersuchten Volumens darzustellen und das Bild in jeder Achse zu drehen.
AulRerdem ist es moglich sich gleichzeitig drei Ebenen parallel darstellen zu
lassen.

Bei der Oberflachenwiedergabe wird das Bild auf das Objekt reduziert, welches
man abbilden mochte. Die gewonnen Daten werden durch einen Computer
zusammengesetzt. Dadurch kann die Oberflache eines Objektes abgebildet

werden. Dieses Verfahren eignet sich auch zur Volumenmessung.

Abbildung 1: Funktionsweise einer 3D- Sonde (Digomann)

Bei der Volumendarstellung besteht die Moglichkeit, das komplette Volumen
eines Objektes darzustellen. Somit sind auch unterschiedliche Graubereiche

innerhalb des Objektes vorhanden. Es findet eine Projektion auf eine
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zweidimensionale Ebene statt. So lasst sich beispielsweise auch die Kontur eines
ungeborenen Fotus darstellen. Dieses Verfahren ist deutlich weniger stéranfallig
als die Oberflachenwiedergabe, da Gerdusche um das Objekt die Darstellung
nicht so stark beeinflussen. Aufl3erdem ist es moglich, das Bild zu invertieren und
somit zystische Teile als Kugelstruktur darzustellen. Die Volumendarstellung
eignet sich hervorragend zur Betrachtung von Objekten, ist allerdings zur
Volumenberechnung nicht geeignet (Baba, 2010).

Fischer et al untersuchten die Sensitivitdt und Spezifitdt der 3D-Sonographie bei
suspekten Rundherden der weiblichen Brust. Dabei zeigt die 3D-Sonographie

eine Sensitivitat von 75 % und eine Spezifitat von 93 % (Fischer et al., 2006).

1.6.5 Weitere Diagnhostik

Die Feinnadelaspiration (FNA), die im Rahmen der Endosonographie erfolgen
kann, bietet die Moglichkeit, Material aus der L&sion zu gewinnen. Die
europaischen Leitlinien bei zystischen Pankreaslasionen empfehlen eine
zusatzliche Abklarung der Lasion, wenn die MRT oder die CT zu unklaren
Ergebnissen kommt. Es wird empfohlen das Punktat auf CEA, Lipase und Zellen
zu untersuchen, um zwischen muzindser Lasion zu denen auch die IPMN gehort,
und nicht-muzindser Lasion unterscheiden zu kénnen. Bei Punktionswegen zur
Zyste >10mm oder erhohter Blutungsgefahr sollte auf eine FNA verzichtet
werden (European Study Group on Cystic Tumours of the Pancreas, 2018).

Es gibt keine bekannten DNA, RNA oder auf Proteinen basierten Biomarker, um
zystische Lasionen zu unterscheiden oder high-grade Dysplasien
beziehungsweise ein Karzinom zuverlassig zu diagnostizieren (European Study
Group on Cystic Tumours of the Pancreas, 2018).

Allerdings konnte gezeigt werden, dass CA-19.9 bei der Detektion einer malignen
Transformation bei der IPMN genutzt werden kann (Jang et al., 2017; Kim et al.,
2015; Wang et al., 2015). Fritz et al. konnten zeigen, dass ein Anstieg von CA-

19.9 > 37 U/ml im Blut, mit einer invasiven IPMN assoziiert ist (Fritz et al., 2011).
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1.7 Aktuelle Empfehlungen

Da es lange Zeit keine Richtlinien und Empfehlungen zum Umgang der IPMN
gab, wurden 2006 die internationalen Empfehlungen zum Umgang der IPMN als
sogenannte Sendai Consensus Guidelines veroéffentlicht (Tanaka et al., 2006).
Einige Jahre spater fand in Fukuoka ein Treffen der International Association of
Pancreatology statt, bei dem die Richtlinien Uberarbeitet und im Jahr 2012
veroffentlicht wurden (Tanaka et al., 2012). Eine weitere Uberarbeitung erschien
im Jahre 2017 (Tanaka et al., 2017). Des Weiteren wurden européische Leitlinien
im Umgang mit zystischen Pankreaslasionen, zu denen auch die IPMN zahlt,
veroffentlicht (European Study Group on Cystic Tumours of the Pancreas, 2018).
Neben diesen Leitlinien gibt es noch weitere Gruppen, die Empfehlungen zum
Umgang mit Pankreaszysten und der IPMN aussprechen (Buscarini et al., 2014;
Vege et al., 2015) .

Die europaischen und die internationalen Leitlinien kommen zu ahnlichen
Empfehlungen. Es werden Hochrisikokriterien (high risk) beziehungsweise
absolute Operationskriterien beschrieben. Dazu zahlen Ubereinstimmend ein
stark erweiterter Pankreashauptgang = 10mm und kontrastmittelaufnehmende
wandstandige Knoten =5 mm als Kriterien in der Bildgebung und klinisch ein
durch Obstruktion bedingter Ikterus (European Study Group on Cystic Tumours
of the Pancreas, 2018; Tanaka et al., 2017). Die européischen Leitlinien
empfehlen dartber hinaus die operative Entfernung, wenn solide Anteile oder, in
der zytologischen Untersuchung, Anzeichen fur Malignitat oder hochgradiger
Dysplasie gefunden werden (European Study Group on Cystic Tumours of the
Pancreas, 2018).

Daneben gibt es relative Operationsindikationen beziehungsweise
besorgniserregende (worrisome) Kriterien. Auch hier wird in der Bildgebung
Ubereinstimmend ein kontrastmittelaufnehmender wandstandiger Knoten < 5mm,
und die Pankreasgangweite genannt, wobei die Weite zwischen 5,0 und 9,9 mm
in den europaischen und einmal zwischen 5 und 9 mm in den internationalen
Leitlinien variiert (European Study Group on Cystic Tumours of the Pancreas,

2018; Tanaka et al., 2017). Unklar bleibt bei den internationalen Leitlinien, wie
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die Gangweite zwischen 9 und 10 mm eingeschatzt wird (European Study Group
on Cystic Tumours of the Pancreas, 2018; Tanaka et al., 2017)

Die Zystengrof3e und die Wachstumsrate werden in beiden Leitlinien erwahnt.
Allerdings sehen die europaischen Leitlinien eine Zyste = 40mm als relative
Operationsindikation, wohingegen die internationalen Leitlinien schon ab = 30
mm von einem besorgniserregenden Kriterium sprechen. Ahnlich verhalt es sich
bei der Wachstumsrate. Die europaischen Leitlinien sehen eine Wachstumsrate
2 5 mm pro Jahr und die internationalen Leitlinien 2 5 mm pro zwei Jahre als
potentielles Malignitatskriterium an (European Study Group on Cystic Tumours
of the Pancreas, 2018; Tanaka et al., 2017). Die internationalen Leitlinien
beschreiben zusétzlich eine Lymphknotenadenopathie, eine verdickte
Zystenwand und abrupte Kaliberspringe mit distaler Pankreasdystrophie als
besorgniserregend (Tanaka et al., 2017).

Klinisch ist die Pankreatitis durch die IPMN nach beiden Leitlinien als relative
Operationsindikation bzw. besorgniserregend anzusehen (European Study
Group on Cystic Tumours of the Pancreas, 2018; Tanaka et al., 2017). Die
europaischen Leitlinien beschreiben ergdnzend einen neu aufgetretenen
Diabetes mellitus als relative Operationsindikation (European Study Group on
Cystic Tumours of the Pancreas, 2018).

Die europdischen Leitlinien empfehlen eine Operation, wenn eine relative
Operationsindikation bei Patienten ohne Komorbiditdten und zwei relative
Operationsindikationen bei Patienten mit Komorbiditaten vorliegen.

Andernfalls wird wie auch beim Fehlen einer Operationsindikation eine
Uberwachung mittels MRT und/oder EUS empfohlen. Daneben sollte die
Kontrolle von Ca 19.9 durchgefuhrt werden. Die Kontrollen sollen, solange man
den Patienten noch operieren wirde, im ersten Jahr alle 6 Monate, danach
jahrlich erfolgen (siehe Abbildung 2) (European Study Group on Cystic Tumours
of the Pancreas, 2018).
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Figure 1 Indications for surgery. EUS, endoscopic ultrasound; IPMN, intraductal papillary mucinous neoplasm.

Abbildung 2: Flussdiagramm aus den européischen Leitlinien (European Study Group on Cystic Tumours of
the Pancreas, 2018)

Bei Vorliegen besorgniserregender Kriterien empfehlen die internationalen
Leitlinien eine weitere Abklarung mittels EUS und bei Bestatigung wandstandiger
Knoten, Nachweis einer Hauptgangbeteiligung oder positiver Zytologie die
Operation. Wenn keine der beschriebenen Kriterien vorliegen, wird eine
Uberwachung des Befundes in Abhangigkeit von der ZystengroRe empfohlen.
Zysten < 10 mm sollten nach 6 Monaten und dann wieder nach zwei Jahren mit
der CT oder der MRT kontrolliert werden. Zysten zwischen 10 und 20 mm sollten
zuerst nach 6 Monaten, dann jahrlich zwei Jahre lang und bei keiner Anderung
des Befundes alle zwei Jahre mit der CT oder der MRT uberwacht werden. Bei
Zysten zwischen 20 und 30 mm wird eine EUS Kontrolle nach 3 bis 6 Monaten
und dann die Kontrolle abwechselnd mit der MRT jedes Jahr empfohlen. Bei
Zysten > 30 mm empfehlen die internationalen Leitlinien eine Kontrolle alle 3 bis
6 Monate, abwechselnd mittels EUS und MRT. Ab einer Zystengrofe von =
20mm sollte bei jungen, gesunden Patienten eine Operation in Betracht gezogen
werden (siehe Abbildung 3) (Tanaka et al., 2017).
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Are any of the following “high-risk stigmata” of malignancy present?
i) obstructive jaundice in a patient with cystic lesion of the head of the pancreas, ii) enhancing mural nodule > 5 mm,
iii) main pancreatic duct >10 mm

v

l Are any of the following “worrisome features” present?

Consider Clinical: Pancreatitis 2

surgery, Imaging: i) cyst >3 cm, ii) enhancing mural nodule < 5 mm, iii) thickened/enhancing cyst walls, iv) main duct
if clinically size 5-9 mm, v) abrupt change in caliber of pancreatic duct with distal pancreatic atrophy,
appropriate vi) lymphadenopathy, vii) increased serum level of CA19-9 , viii) cyst growth rate > 5 mm / 2 years

| If yes, perform endoscopic ultrasound
;
Are any of these features present?

i) Definite mural nodule(s) > 5 mm b b No || Whatis the size of largest cyst? |
ii) Main duct features suspicious for involvement ©
iii) Cytology: suspicious or positive for malignancy —>| Inconclusive

B
N ¥ v

CT/MRI CT/MRI EUS in 3-6 months, then Close surveillance alternating
in 6 months, then 6 months x 1 year lengthen interval up to 1 year, MRI with EUS every 3-6 months.
every 2 years yearly x 2 years, alternating MRI with EUS as Strongly consider surgery in young,
if no change then lengthen appropriate. fit patients
interval up to 2 years Consider surgery in young,
if no change fit patients with need for
prolonged surveillance

Fig. 2. Algorithm for the management of suspected BD-IPMN. a. Pancreatitis may be an indication for surgery for relief of symptoms. b. Differential diagnosis includes mucin. Mucin
can move with change in patient position, may be dislodged on cyst lavage and does not have Doppler flow. Features of true tumor nodule include lack of mobility, presence of
Doppler flow and FNA of nodule showing tumor tissue. c. Presence of any one of thickened walls, intraductal mucin or mural nodules is suggestive of main duct involvement. In their
absence main duct involvement is inconclusive. Abbreviations: BD-IPMN, branch duct intraductal papillary mucinous neoplasm; FNA, fine needle aspiration.

Abbildung 3: Flussdiagramm aus den Uberarbeiteten internationalen Leitlinien (Tanaka et al., 2017)

1.8 Zielsetzung und Fragestellung

Ziel dieser Arbeit ist es, eine Ubersicht (iber die unterschiedlichen diagnostischen
Verfahren bei der IPMN zu bekommen, eventuelle Vor- oder Nachteile einzelner
Untersuchungsmethoden zu erfassen und als neues Verfahren die 3D-

Sonographie an der IPMN zu testen.

Diese Arbeit soll folgende Fragen beantworten:

1. Wie viele Patienten wurden mit der (Verdachts-) Diagnose IPMN im
Zeitraum von 2005 bis 2018 am Uniklinikum Tubingen mit den
unterschiedlichen diagnostischen Methoden untersucht und wie ist die
Verteilung von Alter und Geschlecht in diesem Patientengut?

2. Wie gut korrelieren die Diagnosen der einzelnen Untersuchungsmethoden

mit der Pathologie (Goldstandard)?
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a. Wie ist die Sensitivitdt von der MRT im Vergleich zur Pathologie
(Goldstandard) und wie ist die Sensitivitdt der Bildgebungen im
Vergleich zur MRT (Silberstandard)?

3. Wie gut korreliert der von uns entwickelte Score, auf Basis der in den
Leitlinien beschrieben Malignitatskriterien, mit der eigenen Diagnose und
mit dem Goldstandard der Pathologie?

a. Wie qgut korreliert dieser Score der anderen bildgebenden
Untersuchungsmethoden im  Vergleich zur MRT als
Silberstandard?

4. Ist die 3D-Sonographie, eine mdgliche, alternative Bildgebung bei der

Diagnose einer IPMN?

2 Material und Methoden

Die Durchfihrung der retrospektiven Auswertung erfolgte in der Medizinischen
Klinik I der Universitat Tubingen, die Pilotstudie zur 3D-Sonographie in der

Frauenklinik der Universitat Tubingen.

2.1 Patientenkollektiv

Nach positivem Ethikvotum (Projektnummer: 407/2017BO2) erfolgte die
Erstellung des Datensatzes mit Hilfe des SAP-System, welches am Uniklinikum
Tldbingen zu Anwendung kommt. Die erhobenen Parameter wurden in einer

Exceltabelle aufgelistet und zu statistischen Auswertung in SPSS Ubertragen.

2.1.1 Allgemeine Einschlusskriterien
Es wurden alle Patienten mit der ICD-O-3: D13.6 M8453/0 in unsere Studie
aufgenommen, die im Zeitraum von 2005 bis 2018 am Uniklinikum Tubingen

untersucht wurden.
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Aus dieser Gruppe wurden alle Patienten eingeschlossen, bei denen in
mindestens einer der folgenden Untersuchungen die Diagnose oder der Verdacht
auf eine IPMN gestellt wurde:

e MRT inklusive MRCP

e CT inklusive PET-CT

e Abdominelle Sonographie

e Kontrastmittelsonographie

e ERCP

e Endosonographie

¢ Feinnadelpunktion mit Zytologie

e Histopathologischer Befund
Mit dem SAP-System, welches am Uniklinikum Tubingen zur Anwendung kommt,
wurden alle bildgebenden und pathohistologischen Untersuchungen des

Pankreas erfasst.

2.1.2 Allgemeine Ausschlusskriterien

Die Patienten, bei denen in keiner bildgebenden oder histopathologischen
Untersuchung die (Verdachts-)Diagnose IPMN gestellt wurde, wurden
ausgeschlossen.

Untersuchungen, die vor der Erstbeschreibung einer zystischen Lasion des

Pankreas durchgefihrt wurden, wurden ebenfalls ausgeschlossen.

2.1.3 Einschlusskriterien fur 3D-Studie

Aus der Gruppe mit der Verdachtsdiagnose IPMN in mindestens einer
Untersuchung wurden Patienten fur die Pilotstudie ausgewahlt, die am
Uniklinikum Tdbingen angebunden waren. Diese wurden, nach Aufklarung und
deren ausdricklichem schriftlichen Einverstandnis, mittels 3D-Sonographie
untersucht. Eine Gewichtung nach weiteren Kriterien wie Geschlecht oder Alter

war nicht beabsichtigt.
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2.1.4 Ausschlusskriterien fur 3D-Studie
Patienten die nicht mit der 3D-sonographischen Untersuchung einverstanden

waren, wurden fur die Pilotstudie ausgeschlossen.

2.1.5 Zeitabstand der Untersuchungen

Um eine Vergleichbarkeit der Daten zu erméglichen wurde ein Zeitabstand
definiert, in dem die Untersuchungen durchgefuhrt wurden. Der Zeitraum wurde
nach den empfohlenen Uberwachungsintervallen der Internationalen Consensus
Guidelines vor allem entsprechend der Zystengréf3e gewahlt (Tanaka et al.,
2012; Tanaka et al., 2017).

Als Goldstandard wurde die histopathologische Untersuchung definiert. Falls
keine histopathologische Untersuchung vorlag, diente die MRT Untersuchung als
Silberstandard. Pro Patient und Untersuchungsmethode wurde die Untersuchung
eingeschlossen, die den geringsten Abstand zum Gold- bzw. Silberstandard
hatte. Der maximale Abstand betragt +/- ein Jahr, bei Zysten > 30mm +/- 6
Monate.

Aulerdem wurden Untersuchungen aulerhalb des definierten Zeitabstand
berticksichtigt, bei denen sich innerhalb einer Messmethode in mindestens 3
Untersuchungen, die Diagnose und die Zystengréf3e nicht mehr als +/- 1 mm
anderte. Waren diese Voraussetzungen vorhanden, wurde die Untersuchung mit
dem geringsten zeitlichen Abstand eingeschlossen. Waren die Voraussetzung
nicht vorhanden oder der Zeitabstand zum Goldstandard bzw. Silberstandard

grol3er als der maximale Abstand, wurden die Untersuchungen ausgeschlossen.

2.1.6 Definition der Fallgruppen

Bei den eingeschlossenen Patienten ergaben sich drei Gruppen. Eine Gruppe
bilden die operierten Patienten. Bei dieser Gruppe gibt es eine
histopathologische Untersuchung und somit auch eine definitive Diagnose. Das
Ergebnis der histopathologischen Untersuchung bildet unseren Goldstandard.
Die zweite Gruppe bilden alle Patienten ohne Operation. In dieser Gruppe ist der
Befund der MRT-Untersuchung unsere Referenzuntersuchung und bildet den

Silberstandard. Die eingeschlossenen Untersuchungen in der Gruppe der
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operierten und nicht operierten Patienten wurden retrospektiv ausgewertet. Als
dritte Gruppe wurden Patienten aus der Gruppe der nicht operierten zuféllig

ausgewahlt und prospektiv mittels 3D-Ultraschalltechnik untersucht.

2.2 Statistik

Die Bestimmung der Sensitivitat und der Vergleich des Scores erfolgte mit
Kreuztabellen. Der Grad der Ubereinstimmung wurde mit Kohans-Kappa
berechnet. Die Interpretation des Wertes erfolgte nach dem von Landis und Koch
vorgeschlagenen Bereichen (siehe Tabelle 1) (Landis and Koch, 1977).

Ein Ergebnis wurde als signifikant bei p=<0,05 angesehen.

Da es nur kleine Schnittmengen zwischen den Untersuchungen gibt, erfolgte die

Auswertung mit GruppengrofRen n=<20 deskriptiv.

Tabelle 1 Interpretation des Kappa-Wertes

Starke der Ubereinstimmung

<0 schlecht
0-0,2 schwach
0,21-0,4 befriedigend
0,41-0,6 mittelméaRig
0,61-0,8 stark
081-1 fast perfekt

2.3 Alter und Geschlecht

Fur jeden Patient wurde das Geschlecht und das Geburtsdatum erhoben. Fur
jede Untersuchung wurde das Datum des Untersuchungstages erfasst. Aus
Geburtsdatum und Untersuchungsdatum errechnet sich das Alter der Patienten
zum Zeitpunkt der jeweiligen Untersuchung.

2.4 Parameter

Es wurden alle Angaben zu Zysten, dem Pankreasgang und den Lymphknoten
dokumentiert. Des Weiteren wurde die Diagnose des Untersuchers erfasst. Bei
der zytologischen Untersuchung wurde nur die Diagnose erhoben, da die

anderen Parameter technisch nicht erfasst werden kénnen.
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2.4.1 Zysten

Die Grol3e der Zysten wurde in mm in die Auswertung aufgenommen. Wenn
Hohe, Breite und Lange angegeben waren, wurde die grof3te Ausdehnung der
Zyste in Millimeter beriicksichtigt.

Der Nachweis oder der Ausschluss wandstandiger Knoten, Septen oder
Wandverdickungen und ob diese durchblutet waren, wurde fir jede bildgebende
Untersuchungsmethode dokumentiert. Untersuchungstechnisch bedingt waren
Wandverdickung und Durchblutung in der ERCP nicht zu messen.

2.4.2 Pankreasgang

Bei Untersuchungen des Pankreashauptganges wurde die Gangweite in
Millimeter in die Auswertung aufgenommen. Haufig wurde der Pankreasgang als
nicht erweitert beschrieben, jedoch keine Angaben zur Gangweite gemacht. Auf
Grund dessen wurden zusétzlich drei Stufen gebildet, die die Pankreasgangweite
in <5mm, 5-9,9 mm und 210 mm einstufen. Befunde, bei denen der Gang als
nicht erweitert beschrieben wurde, wurden als Gangweite <5mm gewertet. Bei
einer beschriebenen Gangerweiterung ohne Millimeterangabe wurde die Stufe 5-
9,9mm vergeben. Die Stufe 210 mm wurde nur bei vorhandener Messung
zugeteilt.

Das Vorhandensein oder der Ausschluss von Kaliberspriingen im Pankreasgang

wurden in die Auswertung mit aufgenommen.

2.4.3 Lymphknoten
Eine VergréRerung von Lymphknoten oder deren Fehlen wurde fir die
Auswertung dokumentiert. Auch hier ist es in der ERCP untersuchungstechnisch

bedingt nicht mdglich Lymphknotenvergrof3erungen zu erkennen.

2.4.4 Diagnose
Zur Auswertung der Daten wurde die Diagnose des Untersuchers erhoben.
Wenn in einem Befund mehrere mogliche Diagnosen in Betracht kamen, wurde

die bosartigste dokumentiert. Das heil3t wenn die Diagnose lautetet: ,Hauptgang-
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IPMN, DD Pankreaskarzinom® wurde die Diagnose ,Pankreaskarzinom* erfasst.

Insgesamt gab es 9 verschiedene mdgliche Diagnosen (siehe Tabelle 2 ).

Tabelle 2 Ubersicht der erfassten Diagnosen

Seitengang-IPMN
Hauptgang-IPMN

Gemischte-IPMN

IPMN nicht ndher klassifiziert
Pankreas-CA

Zystadenom

Zyste

Nicht messbar bzw. keine Angaben
Keine Raumforderung

Eine IPMN-Diagnose wurde in 4 Unterpunkte gegliedert: Der Hauptgang-
Seitengang- und der gemischte IPMN Typ. Aul3erdem wurde eine Gruppe ,nicht
naher klassifiziert gebildet fur Untersuchungen, bei denen der Untersucher die
IPMN nicht in Seitengang, Hauptgang oder gemischter Typ klassifiziert hat.
Wenn nur eine Zyste oder zystische Raumforderung ohne weitere Diagnose
beschrieben wurde, wurde diese mit der Diagnose ,Zyste” erfasst. Wenn eine
Zyste beschrieben wurde, die Anschluss an das Gangsystem hat, wurde diese
als ,IPMN nicht naher klassifiziert* dokumentiert.

Die Diagnose Pankreas-Ca wurde kodiert, sobald ein invasives Karzinom in der
Pathologie gefunden wurde oder in der Bildgebung die Diagnose Pankreas-Ca
gestellt wurde.

Die Diagnose ,keine Raumforderung® bezieht sich ausschlieldlich auf
Raumforderungen innerhalb des Pankreas. Sie wurde kodiert, wenn das
Pankreas untersucht und keine Raumforderung oder andere Pathologie
gefunden wurde. Wenn das Pankreas nicht untersucht wurde, beispielsweise
wenn in der Sonographie Luftiiberlagerungen vorhanden waren oder wenn es auf
Grund von Bewegung des Patienten in der MRT Untersuchung zu Artefakten

kam, wurde bei der Diagnose ,nicht untersucht” dokumentiert.

2.5 Diagnostik
Bei der untersuchten Stichprobe wurde mindestens eins von 7 bildgebenden

Verfahren erhoben oder eine histopathologische Untersuchung durchgefiihrt. Zu
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den diagnostischen Mitteln aus den bildgebenden Verfahren, welche im Rahmen
der Kklinischen Routine zustande kamen, gehoérten die MRT Untersuchung
inklusive der MRCP, die abdominelle CT Untersuchung, die transabdominelle
Sonographie, die Kontrastmittelsonographie-Untersuchung, die
endosonographische Untersuchung mit und ohne Feinnadelaspiration der
zystischen Lasion und die ERCP. Als neue Methode wurde die 3D-Sonographie

zur Untersuchung des Pankreas angewandt.

2.5.1 Pathologie

Die Pathologie diente bei den Untersuchungen als Goldstandard beziglich der
Diagnose und der Dignitat. Der Ubergang einer IPMN in ein Pankreas-Ca wurde
als ,Maligne“ und mit der Diagnose Pankreas-Ca erfasst. Alle anderen
Diagnosen wurden als ,Benigne® mit der entsprechenden Diagnose erhoben.

Folgende Parameter wurden fur jede pathologische Untersuchung erfasst

(Tabelle 3):

Tabelle 3 Erfasste Parameter in der Pathologie

Pathologie
Untersuchungsdatum dd.mm.jjjj
Diagnosen -Zyste

-Seitengang-IPMN

-Hauptgang-IPMN

-Gemischte-IPMN

-Pankreas-Karzinom

-Zystadenom
IPMN Ja Nein
Dignitat Benigne Maligne
Histologischer Typ Intestinaler Typ

Gastrischer Typ

Pankreato-billiarer Typ

Zystadenom

Adenokarzinom
Pankreasgang:
PankreasganggrofRe Angabe in mm
Gangverbreiterung <5mm 5-9,9mm 210mm
Kaliberspriinge Ja Nein
Zysten:
Lokalisation Kopf Koérper/Schwanz
Anzahl singular multiple
ZystengroRe Angabe in mm
Gangbezug Ja Nein
Wandsténdige Knoten Ja | Ja>5mm Nein
Septen Ja Nein
Wandverdickung Ja Nein
Lymphknoten:
Lymphadenopathie | ja [ Nein
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2.5.2 MRT

Die MRT ist die Bildgebung mit der besten Sensitivitat bei der Darstellung der
IPMN (Jang et al., 2015; Lee et al., 2011; Sainani et al., 2009; Song et al., 2007,
Visser et al., 2008). Deshalb dient diese bei den Untersuchungen als
Silberstandard und ist die Referenzuntersuchung bei der Bildgebung. Bei der

MRT Untersuchung wurden folgende Parameter erfasst (Tabelle 4)

Tabelle 4 Erfasste Parameter in MRT/CT/Sonographie/KMUS/3D-Sonographie

Erfasste Parameter MRT/CT/Sonographie/EUS/KMUS/3D-Sonographie
Untersuchungsdatum dd.mm.jjji | |
Diagnosen -Zyste

-Seitgang-IPMN

-Hauptgang-IPMN

-Gemischte-IPMN

-IPMN nicht néher klassifiziert
-Pankreas-Karzinom

-Zystadenom

-Keine Raumforderung

-Messung nicht méglich

IPMN Ja | Nein |
Pankreasgang:
PankreasganggroRe Angabe in mm
Gangverbreiterung <5mm 5-9,9mm 210mm
Kaliberspriinge Ja Nein
Zysten:
ZystengroRe Angabe in mm
Gangbezug Ja Nein
Wandsténdige Knoten | Ja | Ja >5mm Nein
Septen Ja Nein
Wandverdickung Ja Nein
Durchblutung Ja Nein
Lymphknoten:
Lymphadenopathie | ja | Nein

253 CT

Bei der CT Untersuchung wurden native Untersuchungen und Untersuchungen
mit Kontrastmittel und das PET-CT erfasst. Es wurden die gleichen Parameter

erhoben wie bei der MRT Untersuchung (siehe Tabelle 4).

2.5.4 Sonographie
Die Sonographie Untersuchung wurde nach den gleichen Kriterien ausgewertet
wie die MRT Untersuchung (siehe Tabelle 4). Die Durchblutung wurde mittels

farbkodiertem Doppler untersucht.
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255 EUS

Bei der EUS wurde die Durchblutung ebenfalls mittels farbkodiertem Doppler
dargestellt. Die erhobenen Parameter waren die gleichen wie bei der MRT
Untersuchung (siehe Tabelle 4).

2.5.6 KMUS
Bei der KMUS wurde die Durchblutung mittels Sonographiekontrastmittel
dargestellt. Die erfassten Parameter und Messwerte werden in der Tabelle 4

dargestellt.

2.5.7 3D-Sonographie

Die 3D-Sonographie wurde zusatzlich zur normalen klinischen Diagnostik
eingesetzt. Aus dem Pool der nicht operierten Patienten, die am Uniklinikum
Tlbingen angebunden waren, wurde Kontakt aufgenommen. IThnen wurde diese
zusatzliche Diagnostik im Rahmen einer Studie angeboten und nach schriftlicher
Einwilligung durchgefihrt. Dabei wurde darauf geachtet, dass der zeitliche
Abstand zu einer MRT Untersuchung des Pankreas so nah wie moglich zur 3D-
Sonographie liegt. Es wurden alle Untersuchungen zugelassen, die einen
Zeitabstand unter einem Jahr hatten. Bei der Mehrzahl der Untersuchungen war
der Zeitabstand < 6 Monate.

Die Untersuchungen wurde von einem sehr erfahrenen Untersucher (DEGUM
Stufe Ill) in der Abdomen-Sonographie durchgefihrt. Als Gerat wurde das High-

End-Gerat der Uni-Frauenklinik Tubingen verwendet (Firma GE: Voluson 730).

2.5.8 ERCP

Bei der ERCP wurden die in Tabelle 5 beschriebenen Werte erfasst. Eine
Darstellung der Durchblutung und der Lymphknoten sind
untersuchungstechnisch nicht moglich. Deshalb unterscheiden sich die
erhobenen Parameter zu den anderen bildgebenden Verfahren.
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Tabelle 5 Erfasste Parameter der ERCP

ERCP
Untersuchungsdatum dd.mm.jjjj
Diagnosen -Zyste
-Seitgang-IPMN
-Hauptgang-IPMN
-Gemischte-IPMN
-IPMN nicht néher klassifiziert
-Pankreas-Karzinom
-Zystadenom
-Keine Raumforderung
-Messung nicht méglich
IPMN Ja | Nein |
Pankreasgang:
PankreasganggrofRe Angabe in mm
Gangverbreiterung <5mm 5-9,9mm 210mm
Kaliberspriinge Ja Nein
Zysten:
ZystengroRe Angabe in mm
Gangbezug Ja Nein
Wandstandige Knoten Ja | Ja>5mm Nein
Septen Ja Nein

2.5.9 Zytologie
Die Feinnadelaspiration wurde zytologisch untersucht. Dabei wurden folgende

Parameter dokumentiert (Tabelle 6):

Tabelle 6 Erfasste Parameter der Zytologie

FNA/ Zytologie
Untersuchungsdatum dd.mm.jjjj
Diagnosen -IPMN nicht néher klassifiziert
-Seitengang-IPMN

-keine Zellen vorhanden

IPMN Ja | Nein

2.6 Objektivierung des Befundes mit Hilfe eines Scores

Die International consensus Guidlines und die Europaischen Leitlinien unterteilen
die IPMN bzw. zystische Pankreaslasionen in drei Risikobereiche.

1. In eine absolute OP-Indikation, den ,Hochrisiko“ Bereich in dem, wenn keine
Kontraindikationen vorlagen, der Patient operiert werden sollte.

2. In die relative OP-Indikation oder ,Besorgniserregenden® Bereich bei dem
abhangig von den Befunden und den Leitlinien eine OP in Erwagung gezogen
werden sollte.

3. Weder in einen ,Hochrisiko“- noch ,Besorgniserregenden” Bereich, sondern in

einen ,Beobachtungswurdigen® Bereich, hier wird empfohlen die Lasion, in
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zeitlich festgelegten Absténden, regelmaRig zu kontrollieren (European Study
Group on Cystic Tumours of the Pancreas, 2018; Tanaka et al., 2012; Tanaka et
al., 2017).

Um diese Bereiche abbilden zu konnen, wurde fur diese Arbeit ein Score
entwickelt, der erlaubt den erhobenen Befund anhand objektiver Messparameter,
in einen ,Hochrisiko“ Bereich, einen ,Besorgniserregenden” Bereich und einen
,Beobachtungswirdigen® Bereich einzuteilen. Grundlage fur den Score waren die
oben beschriebenen Parameter, welche mit unterschiedlicher Wichtung in die
Erstellung mit einflossen.

Die Punktevergabe erfolgte so, dass nach Addition der Punkte eine Zuordnung
in die drei Bereiche moglich war.

Die Einteilung in den Score und die Wichtung der Befunde werden in Tabelle 7
abgebildet.

Fur die MRT, die CT, die Sonographie, die EUS, die KMUS und die 3D-
Sonographie wurde fir jede Untersuchung der Score berechnet. Dazu wurden
die erhobenen Parameter bericksichtigt. Fir ERCP und Zytologie erfolgte keine

Berechnung des Scores, da nicht alle Punkte untersucht werden konnten.

Tabelle 7 Punkteverteilung zur Berechnung des Scores

Punkteverteilung zur Berechnung des Scores

Befund Punktzahl

Zyste <10 mm 1 Punkt 1. ,Beobachtungswurdig*
Zyste 10 — 19,9 mm 2 Punkte (0-3 Punkte)

Zyste 20 — 29,9 mm 3 Punkte

Zyste > 30 mm 4 Punkte 2. ,Besorgniserregend*
Wandstandige Knoten <56mm 4 Punkte (4-24 Punkte)
Verdickte/ durchblutete Zystenwénde 4 Punkte

Pankreashauptgang 4 Punkte

5-9 mm

Abrupte Kaliberspriinge im | 4 Punkte

Pankreashauptgang

LymphknotenvergréRerung 4 Punkte

Wandsténdige Knoten =2 5mm 25 Punkte 3. ,Hochrisiko*
Pankreashauptgang = 10mm 25 Punkte (=25 Punkte)
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3 Ergebnisse

Bei der Erstellung des Datensatzes wurden 169 Patienten identifiziert. Es wurden
5 Patienten ausgeschlossen, bei denen in keiner Untersuchung die (Verdachts-)
Diagnose IPMN gestellt wurde. Bei den verbliebenen 164 Patienten wurden
insgesamt 936 Untersuchungen ausgewertet. Davon wurden 468
Untersuchungen ausgeschlossen, da der Zeitabstand zur zentralen
Untersuchung zu gro3 war. Von den verbliebenen 468 Untersuchungen gab es
41 histopathologische Untersuchungen, 113 MRT Untersuchungen und 314

Untersuchungen in anderen bildgebenden Verfahren (siehe Abbildung 4).

Patienten mit ICD-
0-3: M8453/0,
2005-2018
(n=169)

|
v

Patienten
(n=164)

!

Untersuchungen
(n=936)

|
v

Untersuchungen:

(n=468)
Untersuchungen Untersuchungen i
Pathologie MRT Unte\rlgsgﬁlrji en
(Goldstandard) (Silberstandard) (n=314) °
(n=41) (n=113)

Abbildung 4: Diagramm mit Ein- und Ausschlusskriterien

Eine Gesamtibersicht der Messparameter ist in Tabelle 8 zusammengestellt.

29



Tabelle 8 Zusammengefasste Ubersicht der Parameter aller Untersuchungen

Ubersichtstabelle der Messwerte von 164 erfassten Patienten *

Untersuchungen Patho | MRT CT EUS KMUS Sono | 3D- ERCP | FNA

gesamt (N=468) N= N= N= N= N= N= Sono = =
41 113 97 49 31 100 N=14 | 14 9

Messung nicht 0 2 0 1 2 18 1 10 3

mogl.

Zysten

Zystengrof3e 30 85 61 38 21 64 13 0

Erfasst; n (%) (73,2) | (75,2) (62,9) | (77,6) | (67,7) (64) (92,9)

Mittelwert + SD 23,6 18,7 21 16,6 14,8 15,8 11,9 -

ZystengroRe (mm) | +175 | £9,6 +126 | £74 +11 +10 +55

Wandverdickung

Ja; n 1 1 0 0 1 1 1 0

(%) (50) (100) (100) (12,5) | (12,5)

Nein; n 1 0 0 1 0 7 7 0

(%) (50) (100) (87,5) | (87,5)

Knoten

Ja; n 1 1 0 5 2 1 0 0

(%) (33,3) | (14,3) (27,8) | (100) (12,5)

Ja >5mm; n 0 0 0 1 0 1 0

(%) (5.6) (12,5)

nein; n 2 6 0 12 0 6 10 0

(%) (66,7) | (85,7) (66,7) (75) (100)

Pankreasgang

Ganggrofie 13 19 7 13 5 22 3 3

gemessen; n (%) (3L,7) | (16,8) (7,2) (26,5) | (16,1) (22) (21,4) | (21,4

Mittelwert + SD 8,3 6 7,9 52 4,8 5,6 2,8 2

Ganggrofle mm +4.8 +6,3 +5,9 +45 +1,3 +4,1 +1,4 +1,7

Gangerweiterung; 15 65 26 35 12 54 13 3

n (%) (36,6) | (57,5) (26,8) | (71,4) | (38,7) (54) (92,9) | (21,4)

>10 mm; n 6 3 1 3 0 4 0 0

(%) (40) (4,6) (3.8) | (86) (7,4)

5-9,9mm; n 4 13 4 1 3 9 0 0

(%) (26,7) | (20) (15,4) | (2,9 (25) (16,7)

Nein; n 5 49 21 31 9 41 13 3

(%) (33,3) | (75,4) (80,8) | (88,6) | (75) (75,9) | (100) (100)

Kalibersprung

Ja; n 3 11 4 6 4 8 2 0

(%) (100) (42,3) (100) | (50) (44,4) (28,6) | (18,2)

nein; n 0 15 0 6 5 20 9 1

(%) (57,7) (50) (55,6) (71,4) | (81,8) | (100)

Lymphknoten

vergroRert; n 6 9 8 2 7 9 0 0

(%) (20,7) | (11,1 (12,5) | (9,5 (70) (34,6)

Nicht vergroRert; n | 23 72 56 19 3 17 2 0

(%) (79,3) | (88,9) (87,5) | (90,5) | (30) (65,4) | (100)

Score

B="Beobachtungs | - B=72 B=71 | B=34 | B=13 B=52 | B=11 | -

wirdig“ W=36 Ww=25 | W=10 | W=16 w=25 | wW=2

W=(worrisome) H=3 H=1 H=4 H=0 H=5 H=0

.Besorgniserreg.” k.A.=2 kA= | kA= | kA=2 kA= | kA=1

H= ,Hochrisiko“ 0 1 18

Sensitivitat

IPMN erkannt in | 100** | 94,4** 43,9 51,6 73,9 52 88,9 -

Bezug zu MRT; %

* Die Untersuchungszahlen summieren sich nicht auf die 164 Patienten. Die Anzahl der Einzelparameter
bezieht sich auf die jeweilige Messmethode.
** |IPMN erkannt in Bezug zur Pathologie
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3.1 Pathologie

Tabelle 9 Ubersichtstabelle Pathologie

Pathologie Patienten (n=41)

Demographie

Geschlecht (n; %)

Weiblich 15 (36,6)
Méannlich 26 (63,4)
Alter (MW+ SD) 67,5+7,5

Weiblich 68,8 +9,1
Mannlich 66,7 +6,5
Parameter
Zysten

Zystengrof3e (n=30; 73,2%)

Mittelwert [mm]+ SD [ 23,6 + 17,5

Knoten (n; %) (n=3; 7,3%)

Ja

Ja >5mm 1(33,3)

Nein 2 (66,7)
Septen (n; %) (n=3; 7,3%)

Ja 1(33,3)
Nein 2 (66,7)
Wandverdickung (n; %) (n=2; 4,9%)

Ja 1 (50)
Nein 1 (50)
Pankreasgang

Ganggrofie (n=13; 31,7%)

Mittelwert [nm]+SD | 8,3 +4,38

Gangerweiterung (n; %) (n=15; 36,6%)

>10 mm 6(40)
5-9,9 mm 4(26,7)
Nein 5(33,3)
Kaliberspriinge (n; %) (n=3; 7,3%)
Ja 3(100)
Nein 0 (0)
Lymphknoten
LymphknotenvergréRerung (n; %) (n=29; 70,7%)
Ja 6 (20,7)
Nein 23 (79,3)
Diagnosen
IPMN positiv (n; %) (n=25; 61%)
Seitengang 19 (46,3)
Hauptgang 12,4
Gemischt 5 (12,2
IPMN negativ (n; %) (n=16; 39%)
Pankreas-Ca auf | 10 = T
Boden/ neben einer | (24,4) =8
IPMN £z
Pankreas-Ca ohne | 4(9.8) =3
beschriebene g}
Vorlauferléasion
Zystadenom 1(2,4)
Zyste 1(2,4)
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3.1.1 Patienten mit Pathologie

Insgesamt wurden von den 164 Patienten 41 histopathologisch untersucht.
Davon waren 36,6% (15/41) weiblich und 63,4% (26/41) mannlich. Das mittlere
Alter betrug bei 41 Patienten 67,5 £ 7,5 Jahre. Die Frauen waren im Schnitt 68,8
+ 9,1 Jahre und die Manner im Schnitt 66,7 + 6,5 Jahre alt.

3.1.2 Zysten

Die ZystengrolRe wurde bei 30 von 41 Pathologieuntersuchungen angegeben.
Sie betrug im Mittel 23,6 + 17,5 mm.

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von wandstandigen Knoten wurde bei
3 von 41 Pathologieuntersuchungen angegeben. In 66,7% (2/3) der
Untersuchungen wurden Knoten ausgeschlossen. In 33,3% (1/3) wurde ein
Knoten >5mm beschrieben.

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von Septen wurde bei 3 von 41
Pathologieuntersuchungen dokumentiert. In 66,7% (2/3) der Untersuchungen
wurden Septen ausgeschlossen. In 33,3% (1/3) wurden Septen beschrieben.
Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von verdickten Wanden wurde bei 2
von 41 Pathologieuntersuchungen ermittelt. In 50% (1/2) der Untersuchungen
wurde eine Wandverdickung ausgeschlossen. In 50% (1/2) wurde eine

Wandverdickung beschrieben.

3.1.3 Pankreasgang

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit einer Gangerweiterung wurde bei 15
von 41 Pathologieuntersuchungen angegeben. In 33,3% (5/15) der
Untersuchungen wurde eine Gangerweiterung ausgeschlossen. In 26,7% (4/15)
der Falle wurde eine Gangerweiterung zwischen 5-9,9 mm und in 40 % (6/15)
eine Gangerweiterung 210 mm beschrieben.

Bei 13 von 41 Untersuchungen wurde der Pankreasgangdurchmesser in mm
beschrieben. Er betrug im Mittel 8,3 £4,8 mm.

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von Kaliberspringen im

Pankreasgang wurde bei 3 von 41 Patienten, die pathologisch untersucht
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wurden, angegeben. In 100% (3/3) der Untersuchungen wurde ein Kalibersprung

beschrieben.

3.1.4 Lymphknoten

Die Lymphknoten wurden bei 29 von 41 Patienten, die pathologisch untersucht
wurden, beschrieben. In 79,3% (23/29) der Untersuchungen wurde eine
Lymphknotenvergrof3erung ausgeschlossen. In 20,7% (6/29) wurde eine

Lymphknotenvergro3erung beschrieben.

3.1.5 Diagnosen

Bei den 41 Patienten wurde in 61% (25/41) eine IPMN gefunden und in 39%
(16/41) keine. Patienten mit IPMN waren in 40% (10/25) weiblich und in 60%
(15/25) méannlich. Das Alter lag im Schnitt bei 66,8 + 8,8 Jahre.

In 2,4% (1/41) der Untersuchungen wurde eine einfache Zyste diagnostiziert. Die
Diagnose Seitengang-IPMN wurde in 46,3% (19/41) und die Diagnose
Hauptgang-IPMN in 2,4% (1/41) gestellt. Eine gemischte-IPMN wurde in 12,2%
(5/41) der Untersuchungen gefunden. Ein Pankreas-Ca auf dem Boden
beziehungsweise neben einer IPMN wurde in 24,4 % (10/41) diagnostiziert. In
9,8% wurde ein Pankreas-Ca beschrieben, ohne die Ausgangslasion explizit zu

erwahnen. In 2,4% (1/41) wurde ein Zystadenom gefunden.

3.1.6 Dignitat

Die histopathologische Untersuchung fand in 65,9% (27/41) benigne Befunde
und in 34,1% (14/41) malige Befunde. Bei 10 der 14 malignen Befunden wurde
eine IPMN als Vorlauferlasion beschrieben und bei 4 der 14 wurden keine

Angaben zur Vorlauferlasion gemacht.
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3.2 MRT

Tabelle 10 Ubersichtstabelle MRT

MRT Patienten (n=113)

k.a (n=2; 1,8%)

Demographie

Geschlecht (n; %)
Weiblich 50,4 (57)
Méannlich 49,6 (56)
Alter (MW+ SD) 66,3 +9,7
Weiblich 67,3+94
Ménnlich 65,3 £ 10,1
Parameter
Zysten
Zystengrol3e (n=85; 75,2%)
Mittelwert [mm]+ SD | 18,7496
Knoten (n; %) (n=7; 6,2%)
Ja 1 (14,3)
Ja >5mm
Nein 6 (85,7)
Septen (n; %) (n=17; 15%)
Ja 11 (64,7)
Nein 6 (35,3)
Wandverdickung (n; %) (n=1; 0,9%)
Ja 1 (100)
Nein 0
Pankreasgang
GanggrofR3e (n=19; 16,8%)
Mittelwert [mm]+ SD | 6+6,3

Gangerweiterung (n; %) (n=65; 57,5%)

>10 mm 3(4,6)

5-9,9 mm 13(20)

Nein 49 (75,4)
Kaliberspriinge (n; %) (n=26; 23%)

Ja 11(42,3)

Nein 15 (57,7)
Lymphknoten
Lymphknotenvergréerung (n; %) (n=81; 71,7%)

Ja 9(11,1)

Nein 72 (88,9)

Diagnosen (n=111)

IPMN positiv (n; %) (n=91; 82%)

Seitengang 57 (51,4)
Hauptgang 5(4,5)
Nicht klassifiziert 29 (26,1)
IPMN negativ (n; %) (n=16; 18%)
Pankreas-Ca 1(0,9)
Zystadenom 2(1,8)
Zyste 15 (13,5)
Keine L&sion 2(1,8)
Nicht messbar n=2
Score

Score (n; %) (n=111; 98,2%
.Beobachtungswirdig“ 72 (64,9)
,Besorgniserregend* 36 (32,4)
,2Hochrisiko* 3(2,7)
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3.2.1 Patienten mit MRT

Insgesamt wurden von den 164 Patienten 113 mit der MRT untersucht. Davon
waren 50,4% (57/113) weiblich und 49,6% (56/113) mannlich. Das mittlere Alter
betrug bei allen 113 Patienten 66,3 + 9,7 Jahre. Die Frauen waren im Schnitt 67,3
* 9,4 Jahre und die Manner im Schnitt 65,3 + 10,1 Jahre alt.

3.2.2 Zysten

Die Zystengrof3e wurde bei 85 von 113 Patienten, die mit der MRT untersucht
wurden, angegeben. Sie betrug im Mittel 18,7 £9,6 mm.

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von wandstandigen Knoten wurde bei
7 von 113 MRT-Untersuchungen angegeben. In 85,7% (6/7) der Untersuchungen
wurden Knoten ausgeschlossen. In 14,3% (1/7) wurde ein Knoten beschrieben.

Eine Wandverdickung wurde bei 1 von 113 MRT-Untersuchungen angegeben.

3.2.3 Pankreasgang

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit einer Gangerweiterung wurde bei 65
von 113 MRT-Untersuchungen angegeben. In 75,4% (49/65) der
Untersuchungen wurde eine Gangerweiterung ausgeschlossen. In 24,6% (16/65)
wurde eine Gangerweiterung beschrieben.

Bei 19 von 113 Untersuchungen wurde der Pankreasgangdurchmesser in mm
beschrieben. Er betrug im Mittel 6 £6,3 mm.

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von Kaliberspringen im
Pankreasgang wurde bei 26 von 113 Patienten, die mit der MRT untersucht
wurden, angegeben. In 57,7% (15/26) der Untersuchungen wurde ein
Kalibersprung ausgeschlossen. In 42,3% (11/26) der Untersuchungen wurde ein
Kalibersprung beschrieben.

3.2.4 Lymphknoten

Die Lymphknoten wurden bei 81 von 113 Patienten beschrieben, die mit der MRT
untersucht wurden. In 88,9% (72/81) der Untersuchungen wurde eine
Lymphknotenvergréf3erung ausgeschlossen, in 11,1% (9/81) eine Vergrol3erung

von Lymphknoten beschrieben.
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3.2.5 Diagnhosen

Bei 111 von 113 Patienten, die mit der MRT untersucht wurden, konnte eine
Diagnose gestellt werden. In 82% (91/111) wurde eine IPMN gefunden und in
18% (20/111) nicht.

In 13,3% (15/113) der Untersuchungen wurde eine einfache Zyste diagnostiziert.
Die Diagnose Seitengang-IPMN wurde in 50,4% (57/113) und die Diagnose
Hauptgang-IPMN in 4,4% (5/111) gestellt. In 25,7% (29/113) der
Untersuchungen wurde die IPMN nicht ndher klassifiziert. In 0,9% (1/113) wurde
die Diagnose Pankreas-Ca gestellt. In 1,8% (2/113) der Untersuchungen wurde
ein Zystadenom diagnostiziert. In 1,8% (2/113) der Untersuchungen wurde das
Pankreas untersucht und keine Raumforderung gefunden. In 1,8% (2/113) der

Untersuchungen konnte das Pankreas nicht untersucht werden.

3.2.6 Dignitats-Score

Bei 113 Patienten, die mit der MRT untersucht wurden, konnte 111-mal ein Score
berechnet werden. Davon wurden 64,9% (72/111) mit Hilfe des Scores als
,Beobachtungswuirdig®, 32,4% (36/111) als ,Besorgniserregend” und 2,7%
(3/111) als ,Hochrisiko* eingeschatzt.

Tabelle 11 Score vs. Diagnose in der MRT

Gegeniiberstellung von Score und Diaghose
Score in der MRT

,Beobachtungswiirdig® | ,Besorgniserregend” | ,Hochrisiko“ | Gesamt
= | Zyste Anzahl 9 6 0 15
3 % von MRT 60,0% 40,0% 0,0% | 100,0%
Seitengang-Typ Anzahl 43 14 0 57
% von MRT 75,4% 24,6% 0,0% | 100,0%
Hauptgang-Typ Anzahl 0 3 2 5
% von MRT 0,0% 60,0% 40,0% | 100,0%
IPMN nicht nédher | Anzahl 18 11 0 29
klassifiziert % von MRT 62,1% 37,9% 0,0% | 100,0%
Pankreas-Ca Anzahl 0 0 1 1
% von MRT 0,0% 0,0% 100,0% | 100,0%
Zystadenom Anzahl 1 1 0 2
% von MRT 50,0% 50,0% 0,0% | 100,0%
Keine Angabe Anzahl 2 0 0 2
% von MRT 100,0% 0,0% 0,0% | 100,0%
keine Anzahl 1 1 0 2
Raumforderung % von MRT 50,0% 50,0% 0,0% | 100,0%
Gesamt Anzahl 74 36 3 113
% von MRT 65,5% 31,9% 2,7% | 100,0%
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Die Verdachtsdiagnose Zyste wurde in der MRT 15-mal gestellt. Davon wurden
mit Hilfe des Scores 60% (9/15) als ,Beobachtungswitirdig“ und 40% (6/15) als
.Besorgniserregend” eingeschatzt.

Die Verdachtsdiagnose Seitengang-IPMN wurde in der MRT 57-mal gestellt.
Davon wurden mit Hilfe des Scores 75,4% (43/57) als ,Beobachtungswiuirdig“ und
24,6% (14/57) als ,Besorgniserregend” eingeschatzt.

Die Verdachtsdiagnose Hauptgang-IPMN wurde in der MRT 5-mal gestellt.
Davon wurden mit Hilfe des Scores 60% (3/5) als ,Besorgniserregend” und 40%
(2/5) als ,Hochrisiko® eingestuft.

Die Verdachtsdiagnose IPMN ohne nahere Klassifizierung wurde in der MRT 29-
mal gestellt. Davon wurden mit Hilfe des Scores 62,1% (18/29) als
,Beobachtungswaurdig® und 37,9% (11/29) als ,Besorgniserregend” eingeschétzt.
Die MRT kam einmal zu der Diagnose Pankreas-Ca. In diesem Fall schéatzte der
Score die Diagnose als ,Hochrisiko® ein.

Die Diagnose Zystadenom wurde 2-mal in der MRT gestellt. Davon wurden mit
Hilfe des Scores 50% (1/2) als ,Beobachtungswirdig“ und 50% (1/2) als

,Besorgniserregend” eingestuft.
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3.3 CT
Tabelle 12 Ubersichtstabelle CT

CT Patienten (n=97)

Demographie

Geschlecht (n; %)
Weiblich 39 (40,2)
Ménnlich 58 (59,8)
Alter (MW+ SD) 69,6 + 8,7
Weiblich 70,6 + 8,3
Mannlich 68,9+ 8,9
Parameter
Zysten
ZystengrofRe (n=61; 62,9%)
Mittelwert [mm]+ SD | 21+12,6
Knoten (n; %) (n=0; 0%)
Ja -
Ja >5mm -
Nein -
Septen (n; %) (n=2; 2,1%)
Ja 2 (100)
Nein 0
Wandverdickung (n; %) (n=0; 0%)
Ja -
Nein -
Pankreasgang
GanggrofR3e (n=7; 7,2%)
Mittelwert [mm]+ SD [79+59
Gangerweiterung (n; %) (n=26; 26,8%)
>10 mm 1(3,8)
5-9,9 mm 4 (15,4)
Nein 21 (80,8)
Kaliberspriinge (n; %) (n=4; 4,1%)
Ja 4(100)
Nein 0
Lymphknoten
LymphknotenvergréRerung (n; %) (n=64; 66%)
Ja 8 (12,5)
Nein 56 (87,5)

Diagnosen (n=97)

IPMN positiv (n; %) (n=51; 52,6%)

Seitengang 10 (10,3)
Hauptgang 5(5,2)
Gemischt 1(1)
Nicht klassifiziert 35 (36,1)
IPMN negativ (n; %) (n=46; 47,4%)
Pankreas-Ca 30 (30,9)
Zystadenom 8 (8,2)
Zyste 4(4,1)
Keine Lasion 4(4,1)
Score

Score (h; %) (n=97; 100%)
,Beobachtungswirdig“ 71(73,2)
.Besorgniserregend” 25 (25,8)
,2Hochrisiko“ 1(1)
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3.3.1 Patienten mit CT

Insgesamt wurden von den 164 Patienten 97 mit der CT untersucht. Davon waren
40,2% (39/97) weiblich und 59,8 (58/97) méannlich. Das mittlere Alter betrug bei
97 Patienten 69,6 8,7 Jahre. Die Frauen waren im Schnitt 70,6 = 8,3 Jahre und
die Manner im Schnitt 68,9 + 8,9 Jahre alt.

3.3.2 Zysten

Die Zystengréf3e wurde bei 61 von 97 Patienten, die mit der CT untersucht
wurden, angegeben. Sie betrug im Mittel 21 + 12,6 mm.

In keiner der CT Untersuchungen wurden wandstandige Knoten gefunden.
Septen wurden bei 2 von 97 CT Untersuchungen beschrieben.

Verdickte Zystenwande wurden in keiner CT Untersuchung beschrieben.

3.3.3 Pankreasgang

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit einer Gangerweiterung wurde bei 26
von 97 CT Untersuchungen angegeben. In 80,8 % (21/26) der Untersuchungen
wurde eine Gangerweiterung ausgeschlossen. In 3,8 % (1/26) wurde eine
Gangerweiterung > 10 mm und in 15,4 % (4/26) eine Gangerweiterung 5-9,9 mm
beschrieben.

Bei 7 von 97 Untersuchungen wurde der Pankreasgangdurchmesser in mm
beschrieben. Er betrug im Mittel 7,9 £5,9 mm.

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von Kaliberspringen im
Pankreasgang wurde bei 4 von 97 CT Untersuchungen angegeben. In 100%

(4/4) der Untersuchungen wurde ein Kalibersprung beschrieben.

3.3.4 Lymphknoten

Die Lymphknoten wurden bei 64 von 97 Patienten, die mit der CT untersucht
wurden, beschrieben. In 87,5% (56/64) der Untersuchungen wurde eine
Lymphknotenvergré3erung ausgeschlossen, in 12,5% (8/64) eine VergroR3erung

von Lymphknoten beschrieben.
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3.3.5 Diagnosen

Bei allen 97 Patienten, die mit der CT untersucht wurden, konnte eine Diagnose
gestellt werden. In 52,6% (51/97) wurde eine IPMN gefunden und in 47,4%
(46/97) nicht.

In 30,9% (30/97) der Untersuchungen wurde eine einfache Zyste diagnostiziert.
Die Diagnose Seitengang-IPMN wurde in 10,3% (10/97) und die Diagnose
Hauptgang-IPMN in 5,2% (5/97) gestellt. In 1% (1/97) der Untersuchungen wurde
eine Gemischte-IPMN beschrieben und in 36,1% (35/97) die IPMN nicht n&her
klassifiziert. In 8,2% (8,2/97) wurde die Diagnose Pankreas-Ca gestellt. In 4,1%
(4/97) der Untersuchungen wurde ein Zystadenom diagnostiziert und in 4,1%
(4/97) der Untersuchungen wurde das Pankreas untersucht und keine
Raumforderung gefunden.

3.3.6 Dignitats-Score
Die 97 Untersuchungen wurden mit Hilfe des Scores in 73,2% (71/97) als
,Beobachtungswirdig®, in 25,9% (25/97) als ,Besorgniserregend” und in 1%

(1/97) als ,Hochrisiko® eingeschatzt.

Tabelle 13 Score vs. Diagnose in der CT

Gegeniiberstellung von Score und Diaghose
Score CT

,Beobachtungswirdig“ | ,Besorgniserregend” | ,Hochrisiko* | Gesamt
O | Zyste Anzahl 22 7 1 30
o % von CT 73,3% 23,3% 3,3% | 100,0%
3 | Seitengang-Typ Anzahl 9 1 0 10
3 % von CT 90,0% 10,0% 0,0% | 100,0%
Q| Hauptgang-Typ Anzahl 3 2 0 5
% von CT 60,0% 40,0% 0,0% | 100,0%
Gemischter-Typ Anzahl 1 0 0 1
% von CT 100,0% 0,0% 0,0% | 100,0%
IPMN nicht naher | Anzahl 27 8 0 35
klassifiziert % von CT 77,1% 22,9% 0,0% | 100,0%
Pankreas-Ca Anzahl 5 3 0 8
% von CT 62,5% 37,5% 0,0% | 100,0%
Zystadenom Anzahl 0 4 0 4
% von CT 0,0% 100,0% 0,0% | 100,0%
keine Anzahl 4 0 0 4
Raumforderung % von CT 100,0% 0,0% 0,0% | 100,0%
Gesamt Anzahl 71 25 1 97
% von CT 73,2% 25,8% 1,0% | 100,0%
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Die Verdachtsdiagnose Zyste wurde in der CT 30-mal gestellt. Davon wurden mit
Hilfe des Scores 73,3% (22/30) als ,Beobachtungswirdig®, 23,3% (7/30) als
,Besorgniserregend“ und 3,3% (1/30) als ,Hochrisiko® eingeschatzt.

Die Verdachtsdiagnose Seitengang-IPMN wurde in der CT 10-mal gestellt.
Davon wurden mit Hilfe des Scores 90% (9/10) als ,Beobachtungswirdig® und
10% (1/10) als ,Besorgniserregend” eingeschatzt.

Die Verdachtsdiagnose Hauptgang-IPMN wurde in der CT 5-mal gestellt. Davon
wurden mit Hilfe des Scores 60% (3/5) als ,Beobachtungswiirdig“ und 40% (2/5)
als ,Besorgniserregend” eingestuft.

Die Diagnose Gemischte-IPMN wurde einmal gestellt. In diesem Fall stufte der
Score die Untersuchung als ,Beobachtungswurdig® ein.

Die Verdachtsdiagnose IPMN ohne n&here Klassifizierung wurde in der CT 35-
mal gestellt. Davon wurden mit Hilfe des Scores 77,1% (27/35) als
,Beobachtungswuirdig® und 22,9% (8/35) als ,Besorgniserregend” eingeschétzt.

Die CT kam 8-mal zu der Diagnose Pankreas-Ca. In 62,5% (5/8) schatzte der
Score die Diagnose als ,Beobachtungswirdig® und in 37,5% (3/8) als
.Besorgniserregend” ein.

Die Diagnose Zystadenom wurde 4-mal in der CT gestellt. Davon wurden mit

Hilfe des Scores alle Untersuchungen als ,Besorgniserregend” eingestuft.
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3.4 Sonographie

Tabelle 14 Ubersichtstabelle Sonographie

Sonographie Patienten (n=100)
k.A. (n=18; 18%)

Demographie

Geschlecht (n; %)

Weiblich 53 (53)
Méannlich 47 (47)
Alter (MW+ SD) 69+116

Weiblich 67,2+9,6
Mannlich 71 +£13,2
Parameter
Zysten
Zystengrol3e (n=64; 64%)
Mittelwert [mm]+ SD | 15,8 +10
Knoten (n; %) (n=8; 8%)
Ja 1(12,5)
Ja >5mm 1(12,5)
Nein 6 (75)
Septen (n; %) (n=9; 9%)
Ja 3(33,3)
Nein 6 (66,7)
Wandverdickung (n; %) (n=8; 8%)
Ja 1(12,5)
Nein 7 (87,5)
Pankreasgang
Ganggrofi3e (n=22; 22%)
Mittelwert [mm]+ SD |56 +41

Gangerweiterung (n; %) (n=54; 54%)

>10 mm 4 (7,4)

5-9,9 mm 9 (16,7)

Nein 41 (75,9)
Kaliberspriinge (n; %) (n=28; 28%)

Ja 8(28,6)

Nein 20 (71,4)
Lymphknoten

LymphknotenvergréRerung (

n; %) (n=26; 26%)

Ja

9 (34,6)

Nein

17 (65,4)

Diagnosen (n=82)

IPMN positiv (n; %) (n=41; 50%)

Seitengang 15 (18,3
Hauptgang 22,4
Nicht klassifiziert 24 (29,3)
IPMN negativ (n; %) (n=41; 50%)
Pankreas-Ca 1(1,2
Zyste 37 (45,1)
Keine L&sion 3(3,7)
Keine Angaben (n=18)

Score

Score (h; %) (n=82; 82%)
,Beobachtungswirdig“ 52 (63,4)
.Besorgniserregend” 25 (30,5)
,Hochrisiko“ 5 (6,1)
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3.4.1 Patienten mit Sonographie

Insgesamt wurden von den 164 Patienten 100 mit der Sonographie untersucht.
Davon waren 53% (53/100) weiblich und 47% (47/100) mannlich. Das mittlere
Alter betrug bei 100 Patienten 69 £ 11,6 Jahre. Die Frauen waren im Schnitt 67,2
* 9,6 Jahre und die Manner im Schnitt 71 £ 13,2 Jahre alt.

3.4.2 Zysten

Die Zystengrof3e wurde bei 64 von 100 Patienten angegeben, die mit der
Sonographie untersucht wurden. Sie betrug im Mittel 15,8 £10 mm.

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von wandstandigen Knoten wurde bei
8 von 100 Sonographieuntersuchungen angegeben. In 75% (6/8) der
Untersuchungen wurden Knoten ausgeschlossen. In 12,5% (1/8) wurde ein
Knoten beschrieben und in 12,5% (1/8) wurde ein Knoten mit einer Grol3e Uber
5mm angegeben.

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von Septen wurde bei 9 von 100
Sonographieuntersuchungen angegeben. In 66,7% (6/9) der Untersuchungen
wurden Septen ausgeschlossen. In 33,3% (3/9) wurden Septen beschrieben.
Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von verdickten Wanden wurde bei 8
von 100 Sonographieuntersuchungen angegeben. In 87,5% (7/8) der
Untersuchungen wurde eine Wandverdickung ausgeschlossen. In 12,5% (1/8)

wurde eine Wandverdickung beschrieben.

3.4.3 Pankreasgang

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit einer Gangerweiterung wurde bei 54
von 100 Sonographieuntersuchungen angegeben. In 75,9% (41/54) der
Untersuchungen wurde eine Gangerweiterung ausgeschlossen. In 7,4 % (4/54)
wurde eine Gangerweiterung mit > 10 mm und in 16,7 % (9/54) eine
Gangerweiterung von 5-9,9 mm beschrieben.

Bei 22 von 100 Untersuchungen wurde der Pankreasgangdurchmesser in mm
beschrieben. Er betrug im Mittel 5,6 £4,1 mm.

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von Kaliberspringen im

Pankreasgang wurde bei 28 von 100 Patienten angegeben, die mit der
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Sonographie untersucht wurden. In 71,4% (20/28) der Untersuchungen wurde
ein Kalibersprung ausgeschlossen. In 28,6% (8/28) der Untersuchungen wurde

ein Kalibersprung beschrieben.

3.4.4 Lymphknoten

Die Lymphknoten wurden bei 26 von 100 Patienten beschrieben, die mit der
Sonographie untersucht wurden. In 65,4% (17/26) der Untersuchungen wurde
eine Lymphknotenvergrof3erung ausgeschlossen, in 34,6% (9/26) eine

VergroRerung von Lymphknoten beschrieben.

3.4.5 Diagnosen

Bei 82 von 100 Patienten, die mit der Sonographie untersucht wurden, konnte
eine Diagnose gestellt werden. In 50% (41/82) wurde eine IPMN gefunden und
in 50% (41/82) nicht.

In 37% (37/100) der Untersuchungen wurde eine einfache Zyste diagnostiziert.
Die Diagnose Seitengang-IPMN wurde in 15% (15/100) und die Diagnose
Hauptgang-IPMN in 2% (2/100) gestellt. In 24% (24/100) der Untersuchungen
wurde die IPMN nicht naher klassifiziert. In 1% (1/100) wurde die Diagnose
Pankreas-Ca gestellt. In 3% (3/100) der Untersuchungen wurde das Pankreas
untersucht und keine Raumforderung gefunden. In 18% (18/100) der
Untersuchungen konnte das Pankreas nicht untersucht werden.

3.4.6 Dignitats-Score

Bei 100 Patienten, die mit der Sonographie untersucht wurden, konnte 82-mal
ein Score berechnet werden. Davon wurden 63,4% (52/100) mit Hilfe des Scores
als ,Beobachtungswirdig“, 30,5 (25/82) als ,Besorgniserregend” und 6,1 (5/82)

als ,Hochrisiko“ eingeschatzt.
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Tabelle 15 Score vs. Diagnose in der Sonographie

Gegentuberstellung von Score und Diagnose
Score Sonographie

,Beobachtungswurdig“ | ,Besorgniserregend” | ,Hochrisiko® | Gesamt
O| Zyste Anzahl 23 10 4 37
o % von Sono 62,2% 27,0% 10,8% | 100,0%
3 | Seitengang-Typ | Anzahl 11 3 1 15
@ % von Sono 73,3% 20,0% 6,7% | 100,0%
P! Hauptgang-Typ | Anzahl 0 2 0 2
3 % von Sono 0,0% 100,0% 0,0% | 100,0%
% IPMN nicht naher | Anzahl 14 10 0 24
'S | Klassifiziert % von Sono 58,3% 41,7% 0,0% | 100,0%
@ | Pankreas-Ca Anzahl 1 0 0 1
% von Sono 100,0% 0,0% 0,0% | 100,0%
Nicht messbar Anzahl 18 0 0 18
% von Sono 100,0% 0,0% 0,0% | 100,0%
keine Anzahl 3 0 0 B
Raumforderung % von Sono 100,0% 0,0% 0,0% | 100,0%
Gesamt Anzahl 70 25 5 100
% von Sono 70,0% 25,0% 5,0% | 100,0%

Die Verdachtsdiagnose Zyste wurde in der Sonographie 37-mal gestellt. Davon
wurden mit Hilfe des Scores 62,2% (23/37) als ,Beobachtungswiirdig®, 27%
(10/37) als ,Besorgniserregend” und 10,8% (4/32) als ,,Hochrisiko“ eingeschéatzt.
Die Verdachtsdiagnose Seitengang-IPMN wurde in der Sonographie 15-mal
Hilfe des 73,3% (11/15)
,Beobachtungswaurdig“, 20% (3/15) als ,Besorgniserregend® und 6,7% (1/15) als

gestellt. Davon wurden mit Scores als
,Hochrisiko" eingeschatzt.

Die Verdachtsdiagnose Hauptgang-IPMN wurde in der Sonographie 2-mal
gestellt. Davon wurden mit Hilfe des Scores 100% (2/2) als ,Besorgniserregend*
eingestuft.

Die Verdachtsdiagnose IPMN ohne nahere Klassifizierung wurde in der
Sonographie 24-mal gestellt. Davon wurden mit Hilfe des Scores 58,3% (15/24)
als ,Beobachtungswirdig und 41,7% (10/24) als ,Besorgniserregend®
eingeschatzt.

Die Sonographie kam einmal zu der Diagnose Pankreas-Ca. In diesem Fall

schatzte der Score die Diagnose als ,Beobachtungswiirdig® ein.
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3.5 EUS

Tabelle 16 Ubersichtstabelle EUS

EUS Patienten (n=49)

k.A. (n=1; 2%)

Demographie

Geschlecht (n; %)
Weiblich 27 (55,1)
Méannlich 22 (44,9)
Alter (MW+ SD) 655+8
Weiblich 65,6 + 8,3
Mannlich 65,4+7,9
Parameter
Zysten
Zystengrol3e (n=38; 77,6%)
Mittelwert [mm]+ SD | 16,6 +7.4

Knoten (n; %) (n=18; 36,7%)

Ja 5(27,8)
Ja >5mm 1(5,6)
Nein 12 (66,7)

Septen (n; %) (n=16; 32,7%)

Ja

4 (25)

Nein

12 (75)

Wandverdickung (n; %) (n=1

; 290)

Ja 0

Nein 1 (100)
Pankreasgang
Ganggrof3e (n=13; 26,5%)
Mittelwert [mm]+ SD | 5,2+45

Gangerweiterung (n; %) (n=35; 71,4%)

>10 mm 3(8,6)

5-9,9 mm 1(2,9)

Nein 31 (88,6)
Kaliberspriinge (n; %) (n=12; 24,5%)

Ja 6(50)

Nein 6(50)
Lymphknoten
Lymphknotenvergréerung (n; %) (n=21; 42,9%)

Ja 2 (9,5)

Nein 19 (90,5)

Diagnosen (n=48)

IPMN positiv (n; %) (n=24; 50%)

Seitengang 12 (25)
Hauptgang 24,2
Gemischt 3(6,3)
nicht klassifiziert 7 (14,6)
IPMN negativ (n; %) (n=24; 50%)
Zyste 18 (37,5)
Pankreas-Ca 3(6,3)
Keine L&sion 3(6,3)
Keine Angaben (n=1)

Score

Score (h; %) (n=48; 98%)
.Beobachtungswirdig“ 34 (70,8)
.Besorgniserregend*” 10 (20,8)
,Hochrisiko* 4 (8,3)
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3.5.1 Patienten mit EUS

Insgesamt wurden von den 164 Patienten 49 mit der EUS untersucht. Davon
waren 55,1% (27/49) weiblich und 44,9% (22/49) méannlich. Das mittlere Alter
betrug bei 49 Patienten 65,5 + 8 Jahre. Die Frauen waren im Schnitt 65,6 + 8,3
Jahre und die Manner im Schnitt 65,4 + 7,9 Jahre alt.

3.5.2 Zysten

Die ZystengroRe wurde bei 38 von 49 Patienten, die mit der EUS untersucht
wurden, angegeben. Sie betrug im Mittel 16,6 +7,4 mm.

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von wandstandigen Knoten wurde bei
18 von 49 EUS-Untersuchungen angegeben. In 66,7% (12/18) der
Untersuchungen wurden Knoten ausgeschlossen. In 27,8% (5/18) wurde ein
Knoten beschrieben und in 5,6% (1/18) wurde ein Knoten mit einer Grol3e Uber
5 mm erfasst.

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von Septen wurde bei 16 von 49 EUS-
Untersuchungen angegeben. In 75% (12/16) der Untersuchungen wurden
Septen ausgeschlossen. In 25% (4/16) wurden Septen beschrieben.

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von verdickten Wanden wurde bei 1
von 49 EUS-Untersuchungen angegeben. In 100% (1/1) der Untersuchungen

wurde eine Wandverdickung ausgeschlossen.

3.5.3 Pankreasgang

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit einer Gangerweiterung wurde bei 35
von 49 EUS- Untersuchungen angegeben. In 88,6% (31/35) der Untersuchungen
wurde eine Gangerweiterung ausgeschlossen. In 8,6 % (3/35) wurde eine
Gangerweiterung von 210 mm und in 2,9 % (1/35) eine Gangerweiterung von
5-9,9 mm beschrieben.

Bei 13 von 49 Untersuchungen wurde der Pankreasgangdurchmesser in mm
beschrieben. Er betrug im Mittel 5,2 £ 4,5 mm.

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von Kaliberspringen im
Pankreasgang wurde bei 12 von 49 Patienten, die mit der EUS untersucht

wurden, angegeben. In 50% (6/6) der Untersuchungen wurde ein Kalibersprung
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ausgeschlossen. In 50% (6/6) der Untersuchungen wurde ein Kalibersprung

beschrieben.

3.5.4 Lymphknoten

Die Lymphknoten wurden bei 21 von 49 Patienten beschrieben, die mit der EUS
untersucht wurden. In 90,5% (19/21) der Untersuchungen wurde eine
Lymphknotenvergro3erung ausgeschlossen, in 9,5% (2/21) eine Vergrol3erung

von Lymphknoten beschrieben.

3.5.5 Diagnosen

Bei 48 von 49 Patienten, die mit der EUS untersucht wurden, konnte eine
Diagnose gestellt werden. In 50% (24/48) wurde eine IPMN gefunden und in 50%
(24/48) nicht.

In 36,7% (18/49) der Untersuchungen wurde eine einfache Zyste diagnostiziert.
Die Diagnose Seitengang-IPMN wurde in 24,5% (12/49) und die Diagnose
Hauptgang-IPMN in 4,1% (2/49) gestellt. In 14,3% (7/49) der Untersuchungen
wurde die IPMN nicht naher klassifiziert. In 6,1% (3/49) wurde die Diagnose
Pankreas-Ca gestellt. In 6,1% (3/49) der Untersuchungen wurde das Pankreas
untersucht und keine Raumforderung gefunden. In 2% (1/49) der

Untersuchungen konnte das Pankreas nicht untersucht werden.

3.5.6 Dignitats-Score

Bei 48 von 49 Untersuchungen konnte ein Score berechnet werden. Davon
wurden mit Hilfe des Scores 70,8% (34/48) als ,Beobachtungswirdig®, 20,8 %
(10/48) als ,Besorgniserregend” und 8,3% (4/48) als ,Hochrisiko“ eingeschatzt.
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Tabelle 17 Score vs. Diagnose in der EUS

Gegentuberstellung von Score und Diagnose
Score EUS

,Beobachtungswiirdig“ | ,Besorgniserregend” | ,Hochrisiko® | Gesamt
O| Zyste Anzahl 10 8 0 18
2 % von EUS 55,6% 44,4% 0,0% | 100,0%
3 | Seitengang-Typ | Anzahl 10 1 1 12
@ % von EUS 83,3% 8,3% 8,3% | 100,0%
& | Hauptgang-Typ Anzahl 2 0 0 2
7 % von EUS 100,0% 0,0% 0,0% | 100,0%
Gemischter-Typ | Anzahl 3 0 0 3
% von EUS 100,0% 0,0% 0,0% | 100,0%
IPMN nicht naher | Anzahl 4 1 2 7
klassifiziert % von EUS 57,1% 14,3% 28,6% | 100,0%
Pankreas-Ca Anzahl 2 0 1 3
% von EUS 66,7% 0,0% 33,3% | 100,0%
keine Anzahl 3 0 0 B
Raumforderung % von EUS 100,0% 0,0% 0,0% | 100,0%
Gesamt Anzahl 34 10 4 48
% von EUS 70,8% 20,8% 8,3% | 100,0%

Die Verdachtsdiagnose Zyste wurde in der EUS 18-mal gestellt. Davon wurden
mit Hilfe des Scores 55,6% (10/18) als ,Beobachtungswirdig” und 44,4% (8/18)
als ,Besorgniserregend” eingeschétzt.

Die Verdachtsdiagnose Seitengang-IPMN wurde in der EUS 12-mal gestellt.
Davon wurden mit Hilfe des Scores 83,3% (10/12) als ,Beobachtungswurdig®,
8,3% (1/12) als ,Besorgniserregend und 8,3% (1/12) als ,Hochrisiko*
eingeschatzt.

Die Verdachtsdiagnose Hauptgang-IPMN wurde in der EUS 2-mal gestellt.
Davon wurden mit Hilfe des Scores beide als ,Beobachtungswiirdig“ eingestuft.
Die Diagnose Gemischte-IPMN wurde 3-mal gestellt. Davon wurden mit Hilfe des
Scores alle als ,Beobachtungswurdig” eingestuft.

Die Verdachtsdiagnose IPMN ohne néhere Klassifizierung wurde in der EUS 7-
mal gestellt. Davon wurden mit Hilfe des Scores 57,1% (4/7) als
,Beobachtungswaurdig®, 14,3% (1/7) als ,Besorgniserregend” und 28,6% (2/7) als
,2Hochrisiko" eingeschatzt.

Die EUS kam 3-mal zu der Diagnose Pankreas-Ca. In 66,7% (2/3) schéatzte der
Score die Diagnose als ,Beobachtungswuirdig® und in 33,3% (1/3) als

,Hochrisiko“ ein.
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3.6 KMUS
Tabelle 18 Ubersichtstabelle KMUS

KMUS Patienten (n=31)

k.A. (n=2; 6,5%)

Demographie

Geschlecht (n; %)
Weiblich 18 (58,1)
Ménnlich 13(41,9)
Alter (MW+ SD) 67,1+£9,2
Weiblich 66,7 +9,3
Mannlich 67,7+9,5
Parameter
Zysten
Zystengrofie (n=21; 67,7%)
Mittelwert [mm]+ SD [148+11
Knoten (n; %) (n=2; 6,5%)
Ja 2 (100)
Ja >5mm 0
Nein 0
Septen (n; %) (n=3; 9,7%)
Ja 3 (100)
Nein 0
Wandverdickung (n; %) (n=1; 3,2%)
Ja 1 (100)
Nein 0
Pankreasgang
GanggrofRe (n=5; 16,1%)
Mittelwert [mm]+ SD |48 +13
Gangerweiterung (n; %) (n=12; 38,7%)
>10 mm 0
5-9,9 mm 3(25)
Nein 9 (75)
Kaliberspriinge (n; %) (n=9; 29%)
Ja 4 (44,4)
Nein 5 (55,6)
Lymphknoten
LymphknotenvergréRerung (n; %) (n=10; 32,3%)
Ja 7 (70)
Nein 3 (30)

Diagnosen (n=29; 93,6%)

IPMN paositiv (n; %) (n=20; 69%)

Seitengang 8 (27,6)
Hauptgang 2(6,9
nicht klassifiziert 10 (34,5)
IPMN negativ (n; %) (n=9; 31%)

Zyste 6 (20,7)
Zystadenom 1(3,4)
Keine L&sion 2(6,9
Keine Angaben (n=2)

Score

Score (n; %) (n=29; 93,6%)
.Beobachtungswirdig“ 13 (44,8)
,Besorgniserregend” 16 (55,2)
,Hochrisiko* 0 (0)
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3.6.1 Patienten mit KMUS

Insgesamt wurden von den 164 Patienten 31 mit der KMUS untersucht. Davon
waren 58,1% (18/31) weiblich und 41,9% (13/31) ménnlich. Das mittlere Alter
betrug bei 31 Patienten 67,1 + 9,2 Jahre. Die Frauen waren im Schnitt 66,7 + 9,3
Jahre und die Manner im Schnitt 67,7 £ 9,5 Jahre alt.

3.6.2 Zysten

Die ZystengroRe wurde bei 21 von 31 Patienten, die mit der KMUS untersucht
wurden, angegeben. Sie betrug im Mittel 14,8 £ 11 mm.

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von wandstandigen Knoten wurde bei
zwei von 31 KMUS-Untersuchungen angegeben. In 100% (2/2) der
Untersuchungen wurden Knoten beschrieben.

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von Septen wurde bei 3 von 31 KMUS-
Untersuchungen angegeben. In 100% (3/3) der Untersuchungen wurden Septen
beschrieben.

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von verdickten Wéanden wurde bei
einer von 31 KMUS- Untersuchungen angegeben. In 100% (1/1) der
Untersuchungen wurde eine Wandverdickung beschrieben.

3.6.3 Pankreasgang

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit einer Gangerweiterung wurde bei 12
von 31 KMUS- Untersuchungen angegeben. In 75% (9/12) der Untersuchungen
wurde eine Gangerweiterung ausgeschlossen. In 25 % (3/12) wurde eine
Gangerweiterung von 5-9,9 mm beschrieben.

Bei 5 von 31 Untersuchungen wurde der Pankreasgangdurchmesser in mm
beschrieben. Er betrug im Mittel 4,8 £ 1,3 mm.

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von Kaliberspringen im
Pankreasgang wurde bei 9 von 31 Patienten, die mit der KMUS untersucht
wurden, angegeben. In 55,6% (5/9) der Untersuchungen wurde ein
Kalibersprung ausgeschlossen. In 44,4% (4/9) der Untersuchungen wurde ein

Kalibersprung beschrieben.
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3.6.4 Lymphknoten

Die Lymphknoten wurden bei 10 von 31 Patienten, die mit der KMUS untersucht
wurden, beschrieben. In 30% (3/10) der Untersuchungen wurde eine
Lymphknotenvergro3erung ausgeschlossen, in 70% (7/10) eine Vergrof3erung

von Lymphknoten beschrieben.

3.6.5 Diagnosen

Bei 29 von 31 Patienten, die mit der KMUS untersucht wurden, konnte eine
Diagnose gestellt werden. In 69% (20/29) wurde eine IPMN gefunden und in 31%
(9/29) nicht.

In 19,4% (6/31) der Untersuchungen wurde eine einfache Zyste diagnostiziert.
Die Diagnose Seitengang-IPMN wurde in 25,8% (8/31) und die Diagnose
Hauptgang-IPMN in 6,5% (2/31) gestellt. In 32,3% (10/31) der Untersuchungen
wurde die IPMN nicht naher klassifiziert. Die Diagnose Zystadenom wurde in
3,2% (1/31) der Untersuchungen gestellt. In 6,5% (2/31) der Untersuchungen
wurde das Pankreas untersucht und keine Raumforderung gefunden. In 6,5%

(2/31) der Untersuchungen konnte das Pankreas nicht untersucht werden.

3.6.6 Dignitats-Score
Bei 29 von 31 Untersuchungen konnte ein Score berechnet werden. Davon
wurden mit Hilfe des Scores 44,8% (13/29) als ,Beobachtungswiirdig“ und 55,2

% (10/48) als ,Besorgniserregend” eingeschatzt.

52



Tabelle 19 Score vs. Diagnose in der KMUS

Gegenuberstellung von Score und Diagnose

Score KMUS
,Beobachtungswiirdig“ | ,Besorgniserregend” | Gesamt
O| Zyste Anzahl 2 4 6
2 % von KMUS 33,3% 66,7% | 100,0%
3 | Seitengang-Typ Anzahl 4 4 8
® % von KMUS 50,0% 50,0% | 100,0%
é Hauptgang-Typ Anzahl 1 1 2
C % von KMUS 50,0% 50,0% | 100,0%
P IPMN nicht naher klassifiziert | Anzahl 4 6 10
% von KMUS 40,0% 60,0% | 100,0%
Zystadenom Anzahl 0 1 1
% von KMUS 0,0% 100,0% | 100,0%
keine Raumforderung Anzahl 2 0 2
% von KMUS 100,0% 0,0% | 100,0%
Gesamt Anzahl 13 16 29
% von KMUS 44,8% 55,2% | 100,0%

Die Verdachtsdiagnose Zyste wurde in der KMUS 6-mal gestellt. Davon wurden
mit Hilfe des Scores 33,3% (2/6) als ,Beobachtungswirdig“ und 66,7% (4/6) als
.Besorgniserregend” eingeschatzt.

Die Verdachtsdiagnose Seitengang-IPMN wurde in der KMUS 8-mal gestellt.
Davon wurden mit Hilfe des Scores 50% (4/8) als ,Beobachtungswaurdig“ und
50% (4/8) als ,Besorgniserregend” eingeschatzt.

Die Verdachtsdiagnose Hauptgang-IPMN wurde in der KMUS 2-mal gestellt.
Davon wurden mit Hilfe des Scores 50% (1/2) als ,Beobachtungswaurdig“ und
50% (1/2) als ,Besorgniserregend” eingestuft.

Die Verdachtsdiagnose IPMN ohne né&here Klassifizierung wurde in der KMUS
10-mal gestellt. Davon wurden mit Hilfe des Scores 40% (4/10) als
,Beobachtungswuirdig®“ und 60% (6/10) als ,Besorgniserregend” eingeschatzt.
Die KMUS kam einmal zu der Diagnose Zystadenom. In diesem Fall schéatzte der
Score die Untersuchung als ,Besorgniserregend®.
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3.7 3D-Sonographi
Tabelle 20 Ubersichtstabelle

e
3D-Sonographie

3D-Sonographie Patienten (n=14)

k.A. (n=1; 7,1%)

Demographie

Geschlecht (n; %)

Weiblich 12 (85,7)
Ménnlich 2(14,3)
Alter (MW= SD) 67,4+10,2
Weiblich 65,6 + 9,8
Mannlich 78,5+ 0,7

Parameter

Zysten

ZystengrofRe (n=13; 92,9%)
Mittelwert [nm]+ SD | 11,9¢5,5

Knoten (n; %) (n=10; 71,4%)

Ja 0
Ja >5mm 0
Nein 10 (100)
Septen (n; %) (n=13; 92,9%)
Ja 3(23,1)
Nein 10 (76,9)
Wandverdickung (n; %) (n=8; 57,1%)
Ja 1(12,5)
Nein 7(87,5
Pankreasgang
GanggrofRe (n=3; 21,4%)
Mittelwert [mm]+ SD | 2,8 +1,4

Gangerweiterung (n; %) (n=13; 92,9%)

>10 mm 0

5-9,9 mm 0

Nein 13 (100)
Kaliberspriinge (n; %) (n=11; 78,6%)

Ja 2(18,2)

Nein 9 (81,8)
Lymphknoten

LymphknotenvergréRerung

(n; %) (n=2; 14,3%)

Ja

0

Nein 2 (100)
Diagnosen (n=13; 92,9%)
IPMN positiv (n; %) (n=12; 92,3%)
Seitengang 10 (76,9)
Hauptgang 2 (15,4)
IPMN negativ (n; %) (n=1; 7,7%)
Zyste [1(7,7)
Keine Angaben (n=1)
Score
Score (n; %) (n=13; 92,9%)
,Beobachtungswirdig“ 11 (84,6)
,Besorgniserregend” 2 (15,4)
,2Hochrisiko* 0
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3.7.1 Patienten mit 3D-Sonographie

Insgesamt wurden von den 164 Patienten 14 mit der 3D-Sonographie untersucht.
Davon waren 85,7% (12/14) weiblich und 14,3% (2/14) mannlich. Das mittlere
Alter betrug bei 14 Patienten 67,4 + 10,2 Jahre. Die Frauen waren im Schnitt 65,6
+ 9,8 Jahre und die Manner im Schnitt 78,5 + 0,7 Jahre alt.

3.7.2 Zysten

Die ZystengroR3e wurde bei 13 von 14 Patienten, die mit der 3D-Sonographie
untersucht wurden, angegeben. Sie betrug im Mittel 11,9 £ 5,5 mm.

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von wandstandigen Knoten wurde bei
10 von 14 3D-Sonographieuntersuchungen angegeben. In 100% (10/10) der
Untersuchungen wurden Knoten ausgeschlossen.

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von Septen wurde bei 13 von 14 3D-
Sonographieuntersuchungen angegeben. In 76,9% (10/13) der Untersuchungen
wurden Septen ausgeschlossen. In 23,1% (3/13) wurden Septen beschrieben.
Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von verdickten Wanden wurde bei 8
von 14 3D-Sonographieuntersuchungen angegeben. In 87,5% (7/8) der
Untersuchungen wurde eine Wandverdickung ausgeschlossen. In 12,5% (1/8)
wurde eine Wandverdickung beschrieben.

3.7.3 Pankreasgang

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit einer Gangerweiterung wurde bei 13
von 14 3D-Sonographieuntersuchungen angegeben. In 100% (13/13) der
Untersuchungen wurde eine Gangerweiterung ausgeschlossen.

Bei 3 von 14 Untersuchungen wurde der Pankreasgangdurchmesser in mm
beschrieben. Er betrug im Mittel 2,8 £1,4 mm.

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von Kaliberspringen im
Pankreasgang wurde bei 11 von 14 Patienten, die mit der 3D-Sonographie
untersucht wurden, angegeben. In 81,8% (9/11) der Untersuchungen wurde ein
Kalibersprung ausgeschlossen. In 18,2% (2/11) der Untersuchungen wurde ein

Kalibersprung beschrieben.
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3.7.4 Lymphknoten

Die Lymphknoten wurden bei 2 von 14 Patienten, die mit der 3D-Sonographie
untersucht wurden, beschrieben. In 100% (2/2) der Untersuchungen wurde eine
Lymphknotenvergrol3erung ausgeschlossen.

3.7.5 Diagnhosen

Bei 13 von 14 Patienten, die mit der 3D-Sonographie untersucht wurden, konnte
eine Diagnose gestellt werden. In 92,3% (12/13) wurde eine IPMN gefunden und
in 7,7% (1/13) nicht.

In 7,1% (1/14) der Untersuchungen wurde eine einfache Zyste diagnostiziert. Die
Diagnose Seitengang-IPMN wurde in 71,4% (10/14) und die Diagnose
Hauptgang-IPMN in 14,3% (2/14) gestellt. In 7,1% (1/14) der Untersuchungen

konnte das Pankreas nicht untersucht werden.

3.7.6 Dignitats-Score
Von 14 Patienten, die mit der 3D-Sonographie untersucht wurden, konnte bei 13
ein Score berechnet werden. Davon wurden 84,6% (11/13) mit Hilfe des Scores

als ,Beobachtungswirdig“ und 15,4 (2/13) als ,Besorgniserregend” eingeschatzt.

Tabelle 21 Score vs. Diagnose in der 3D-Sonographie

Gegeniberstellung von Score und Diagnose
Score 3D Sono

,Beobachtungswirdig® | ,Besorgniserregend” | Gesamt
O| Zyste Anzahl 0 1 1
= % von 3D Sono 0,0% 100,0% | 100,0%
3 | Seitengang-Typ | Anzahl 9 1 10
® % von 3D Sono 90,0% 10,0% | 100,0%
& | Hauptgang-Typ | Anzahl 2 0 2
% von 3D Sono 100,0% 0,0% | 100,0%
Gesamt Anzahl 11 2 13
% von 3D Sono 84,6% 15,4% | 100,0%

Die Verdachtsdiagnose Zyste wurde in der 3D-Sonographie einmal gestellt. In
diesem Fall wurde mit Hilfe des Scores die Diagnose als ,Besorgniserregend”

eingeschatzt.
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Die Verdachtsdiagnose Seitengang-IPMN wurde in der 3D-Sonographie 10-mal
gestellt. Davon wurden mit Hilfe des Scores 90% (9/10) als
,Beobachtungswirdig“ und 10% (1/10) als ,Besorgniserregend” eingeschatzt.

Die Verdachtsdiagnose Hauptgang-IPMN wurde in der 3D-Sonographie 2-mal
gestellt. Davon wurden mit Hilfe des Scores 100% (2/2) als

,Beobachtungswuirdig“ eingestuft.

3.7.7 Darstellung mittels 3D-Sonographie

Bei der Untersuchung mittels 3D-Ultraschalltechnik gelang die Abbildung der
Zysten (Abbildung 5, Abbildung 6). Um sie besser darstellen zu kénnen, wurde
das Bild invertiert. Das heil3t echoreiche Strukturen wurden dunkel und echoarme
beziehungsweise echofreie Strukturen wurden hell dargestellt. Eine 3D-
Rekonstruktion des Pankreasganges gelang nicht (Abbildung 7). Der weil3e Pfeil
markiert eine Struktur, die einen moglichen Ubergang zu Gangverbindung der
Zyste darstellt. Der graue Pfeil in der Abschnittsrekonstruktion markiert den

Pankreashauptgang.

Abbildung 5: 3D-sonographische Darstellung einer Pankreaszyste
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Abbildung 6: Zugehorige Abschnittsrekonstruktion der Zyste oben
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Abbildung 7: Versuch der Gangdarstellung mit der 3D-Sonographie
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3.8 ERCP
Tabelle 22 Ubersichtstabelle ERCP

ERCP Patienten (n=14)
k.A. (n=10; 71,4%)
Demographie

Geschlecht (n; %)

Weiblich 6 (42,9)
Méannlich 8 (57,1)
Alter (MW+ SD) 67,8 + 10,5
Weiblich 69,8 +6,3

Mannlich 66,3 + 10,5
Parameter
Zysten

Zystengrol3e (n=0)
Mittelwert [mm]+ SD | -
Knoten (n; %) (n=10)
Ja -
Ja >5mm -
Nein -
Septen (n; %) (n=0)
Ja -
Nein -
Pankreasgang
Ganggrofle (n=3; 21,4%)
Mittelwert [mm]+ SD [2+17
Gangerweiterung (n; %) (n=3; 21,4%)
>10 mm 0
5-9,9 mm 0
Nein 3 (100)
Kaliberspriinge (n; %) (n=1; 7,1%)
Ja 0
Nein 1 (100)
Diagnosen (n=4; 28,6%)
IPMN positiv (n; %) (n=1; 25%)

Hauptgang | 1(25)
IPMN negativ (n; %) (n=3; 75%)

Zyste 2 (50)
Keine L&sion 1(25)

Keine Angaben (n=10)

3.8.1 Patienten mit ERCP

Insgesamt wurden von den 164 Patienten 14 mit der ERCP untersucht. Davon
waren 42,9% (6/14) weiblich und 57,1% (8/14) méannlich. Das mittlere Alter betrug
bei 14 Patienten 67,8 + 10,5 Jahre. Die Frauen waren im Schnitt 69,8 + 6,3 Jahre
und die Manner im Schnitt 66,3 £ 13 Jahre alt.

3.8.2 Zysten
Die Zystengrol3e wurde bei keinem der ERCP Patienten angegeben.

Auch Knoten oder Septen wurden in keiner ERCP-Untersuchung beschrieben.
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Auf Grund der Untersuchungstechnik konnte die Wanddicke bei der ERCP nicht

dargestellt werden.

3.8.3 Pankreasgang

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit einer Gangerweiterung wurde bei 3
von 14 ERCP- Untersuchungen angegeben. In 100% (3/3) der Untersuchungen
wurde eine Gangerweiterung ausgeschlossen.

Bei 3 von 14 Untersuchungen wurde der Pankreasgangdurchmesser in mm
beschrieben. Er betrug im Mittel 2 £1,7 mm.

Das Vorhandensein oder die Abwesenheit von Kaliberspringen im
Pankreasgang wurde bei 1 von 14 Patienten, die mit der ERCP untersucht
wurden, angegeben. In 100% (1/1) der Untersuchungen wurde ein Kalibersprung

ausgeschlossen.

3.8.4 Lymphknoten
Auf Grund der Untersuchungstechnik konnten keine Lymphknoten dargestellt

werden.

3.8.5 Diagnosen

Bei 4 von 14 Patienten, die mit der ERCP untersucht wurden, konnte eine
Diagnose gestellt werden. In 25% (1/4) wurde eine IPMN gefunden und in 75%
(3/4) nicht.

In 14,3% (2/14) der Untersuchungen wurde eine einfache Zyste diagnostiziert.
Die Diagnose Hauptgang-IPMN wurde in 7,1% (1/14) gestellt. In 7,1% (1/14) der
Untersuchungen wurde das Pankreas untersucht und keine Raumforderung
gefunden. In 71,4% (10/14) der Untersuchungen konnte das Pankreas nicht

untersucht werden.

3.8.6 Dignitats-Score
Da untersuchungsbedingt nicht alle Parameter, die zur Erstellung der Scores

notwendig sind, erfasst werden konnten, wurde fur die ERCP kein Score erstellt.
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3.9 FNA
Tabelle 23 Ubersichtstabelle FNA

FNA Patienten (n=9)
k.A. (n=3; 33,3%)
Demographie
Geschlecht (n; %)

Weiblich 5 (55,6)
Ménnlich 4 (44,4)
Alter (MW+ SD) 64,8 £ 8,2
Weiblich 64,4 + 8,8
Mannlich 65,3 +8,7

Diagnosen (n=6; 66,7%)
IPMN positiv (n; %) (n=5; 83,3%)
Seitengang 1(16,7)
IPMN nicht klassifiziert 4 (66,7)
IPMN negativ (n; %) (n=1; 16,7%)
Keine pathologischen | 1 (16,7)
Zellen

Keine Angaben (n=3)

3.9.1 Patienten mit FNA/Zytologie

Insgesamt wurden von den 164 Patienten 9 mit der FNA untersucht. Davon
waren 55,6% (5/9) weiblich und 44,4% (4/9) méannlich. Das mittlere Alter der
Patienten lag bei 64,8 + 8,2 Jahre. Die Frauen waren im Schnitt 64,4 + 8,8 Jahre
und die Manner im Schnitt 65,3 £ 8,7 Jahre alt.

3.9.2 Diagnosen

Bei 6 von 9 Patienten, die mit der FNA untersucht wurden, konnte eine Diagnose
gestellt werden. In den restlichen drei Fallen wurden keine Zellen gefunden. Von
den 6 Untersuchungen wurde in 83,3% (5/6) eine IPMN diagnostiziert und in
16,7% (1/6) eine IPMN ausgeschlossen.

In 16,7% (1/6) der Untersuchungen wurde eine Seitengang-IPMN diagnostiziert.
In 66,7% (4/6) der Untersuchungen wurde eine IPMN diagnostiziert ohne diese
genauer zu beschreiben. In 16,7% (1/6) der Untersuchungen wurden keine
pathologischen Zellen gefunden.

3.9.3 Dignitats-Score

Da untersuchungsbedingt nicht alle Parameter, die zur Erstellung der Scores

notwendig sind, erfasst werden konnten, wurde fur die FNA kein Score erstellt.
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Abbildung 8: Darstellung des Patientenalters in allen Untersuchungen

3.10 Vergleich der Pathologie (Goldstandard) mit der MRT und der CT

Ein Vergleich der Histopathologie mit der MRT war bei einer Schnittmenge von
25 Untersuchungen maoglich. Zwischen Histopathologie und CT gab es eine
Schnittmenge von 29 Untersuchungen.

Von einem Vergleich einzelner Messparameter wurde abgesehen, da dort die

Schnittmengen zu gering waren.

3.10.1 Vergleich der Diagnose ,,IPMN*“ in der Pathologie und in der MRT
Die MRT lieferte ein signifikantes Ergebnis auf dem 5% Signifikanzniveau mit p=
0,004 und einem Kappa-Wert von K=0,57. Insgesamt gab es eine
Ubereinstimmung mit der Pathologie von 84% (21/25). Die Sensitivitat betrug
94,4% (17/18) und die Spezifitat 57,1% (4/7). In 5,6% (1/18) kam die MRT zu
einem falsch negativen und in 42,9% (3/7) zu einem falsch positiven Ergebnis
(siehe Tabelle 24).
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Tabelle 24 Vorhersagen der Diagnose IPMN in der MRT

Sensitivitat 94,4% (17/18)
Spezifitat 57,1% (4/7)
Falsch negativ 5,6% (1/18)
Falsch positiv 42,9% (3/7)
Insgesamt korrekt 84% (21/25)
Kappa-Wert 0,57
Signifikanz p= 0,004

3.10.2 Vergleich der Dignitat mit dem Score in der MRT

Von der Schnittmenge der 25 Untersuchungen stufte der Score in der MRT 7 als
,Beobachtungswaurdig®, 16 als ,Besorgniserregend” und 2 als ,Hochrisiko“ ein.
Alle Untersuchungen die als ,Beobachtungswirdig“ eingestuft wurden, waren zu
100% (7/7) benigne. In der Gruppe der ,Besorgniserregenden” Befunde waren
81,3% (13/16) benigne und 18,8% (3/16) maligne. Die Gruppe, die der Score als

,2Hochrisiko“ einstufte, war zu 100% (2/2) maligne.

Tabelle 25 Score in der MRT vs. Dignitat

Vergleich des Scores in der MRT mit der Diinitét in der Patholoiie

Benigne Maligne
~Beobachtungswiirdig® 100% (7/7) 0
.Besorgniserregend* 81,3% (13/16) 18,8% (3/16)
,Hochrisiko* 0 100% (2/2)

3.10.3 Vergleich der Diagnose ,,IPMN“ in der Pathologie und in der CT

Der Vergleich von Pathologie und CT lieferte kein signifikantes Ergebnis auf dem
5% Signifikanzniveau mit p= 0,196 und einem Kappa-Wert von K=0,24.
Insgesamt gab es eine Ubereinstimmung mit der Pathologie von 62,1% (18/29).
Die Sensitivitat betrug 50% (7/14) und die Spezifitat 73,3% (11/15). In 50% (7/14)
kam die CT zu einem falsch negativen und in 26,7% (4/15) zu einem falsch

positiven Ergebnis.
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3.11 Vergleich mit der MRT (Silberstandard)
Die Schnittmenge zwischen den anderen Untersuchungen und der Pathologie

war so gering oder nicht signifikant, dass von einem Vergleich abgesehen wurde.

Eine Ubersicht tiber die Schnittmengen zeigt Tabelle 26.

Die Schnittmenge zwischen MRT und CT betragt n= 52, zwischen MRT und
Sonographie n= 63, zwischen MRT und EUS n= 39, zwischen MRT und KMUS
n= 25 und zwischen MRT und 3D-Sonographie n=11. Diese Gruppen wurden
verglichen bezuglich ihrer Vorhersage einer IPMN und dem Score. Auf Grund der
geringen Schnittmenge bei ERCP und FNA wurden diese Gruppen nicht bei den
Vergleichen berucksichtigt.

Tabelle 26 Ubersicht der Schnittmengen mit Goldstandard (Pathologie) und Silberstandard (MRT)

Anzahl der Untersuchungen mit Schnittmengen

MRT CT EUS SONO KMUS ERCP FNA 3D Sono
Patho und* N=25
MRT und N=52 N=39 N=63 N=25 N=11

3.11.1 Vergleich der Diagnose ,,IPMN“ in der MRT

Die Ubereinstimmung der Diagnose IPMN mit dem Silberstandard MRT wurde
bei der CT, der Sonographie, der EUS, der KMUS und der 3D-Sonographie
untersucht (siehe Tabelle 27). Fur eine graphische Ubersicht siehe Abbildung 9.
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Tabelle 27 Ubersicht der Einzelvergleiche der Bildgebungen mit der MRT

Einzelvergleich der Diagnose IPMN in der MRT (Silberstandard) mit:**
CT Sono EUS KMUS 3D-Sono
(n=52) (n=63) (n=39) (n=25) (n=121)*
Sensitivitat 43,9% 52% 51,6% 73,9% 88,9%
(18/41) (26/50) (16/31) (17/23) (8/9)
Spezifitat 72, 7% 69,2% 87,5% 50% 0
(8/11) (9/13) (7/8) (1/2)
Falsch negativ 56,1% 48% 48,4% 26,1% 11,1%
(23/41) (24/50) (15/31) (6/23) (1/9)
Falsch positiv 27,3% 30,8% 12,5% 50% 100%
(3/11) (4/13) (1/8) (1/2) (2/2)
Insgesamt korrekt | 50% 55,6% 59% 72% 72,7%
(26/52) (35/63) (23/39) (18/25) (8/11)
Kappa-Wert 0,10 0,14 0,24 0,11 *
Signifikanz p= 0,32 p=0,17 p=<0,05 | p=0,47 *
* Auf Grund der geringen Fallzahl keine Berechnung des Kappa-Wertes und der Signifikanz
** Es kommt zu Uberscheidungen in den Gruppen/ keine einheitliche Schnittmenge iiber alle Gruppen

3.11.1.1 Diagnose ,,IPMN“: Vergleich MRT mit CT

Die CT lieferte kein signifikantes Ergebnis auf dem 5% Signifikanzniveau mit p=
0,32. Der Kappa-Wert liegt bei K=0,14. Insgesamt gab es eine Ubereinstimmung
mit der MRT von 50% (26/52). Die Sensitivitat lag bei 43,9% (18/41) und die
Spezifitat bei 72,7% (8/11). In 56,1% (23/41) lag ein falsch negatives Ergebnis
vor und in 27,3% (3/11) ein falsch positives.

3.11.1.2 Diagnose ,,IPMN“: Vergleich MRT mit Sonographie

Die Sonographie lieferte kein signifikantes Ergebnis auf dem 5%
Signifikanzniveau mit p= 0,17. Der Kappa-Wert liegt bei K=0,14. Insgesamt gab
es eine Ubereinstimmung mit der MRT von 55,6% (35/63). Die Sensitivitat lag bei
52% (26/50) und die Spezifitat bei 69,2% (9/13). In 48% (24/50) kam die
Sonographie zu einem falsch negativen und in 30,8% (4/13) zu einem falsch

positiven Ergebnis.

3.11.1.3 Diagnose ,,IPMN*“: Vergleich MRT mit EUS

Die EUS lieferte ein signifikantes Ergebnis auf dem 5% Signifikanzniveau mit p=
<0,05. Der Kappa-Wert liegt bei K=0,24. Insgesamt gab es eine
Ubereinstimmung mit der MRT von 59% (23/39). Die Sensitivitat lag bei 51,6%
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(16/31) und die Spezifitat bei 87,5% (7/8). In 48,4% (15/31) kam die EUS zu

einem falsch negativen und in 12,5% (1/8) zu einem falsch positiven Ergebnis.

3.11.14 Diagnose ,,IPMN“: Vergleich MRT mit KMUS

Die KMUS lieferte kein signifikantes Ergebnis auf dem 5% Signifikanzniveau mit
p= 0,47. Der Kappa-Wert liegt bei K=0,11. Insgesamt gab es eine
Ubereinstimmung mit der MRT von 72% (18/25). Die Sensitivitat lag bei 73,9%
(17/23) und die Spezifitat bei 50% (1/2. In 26,1% (6/23) kam die KMUS zu einem

falsch negativen und in 50% (1/2) zu einem falsch positiven Ergebnis.

3.11.1.5 Diagnose ,,IPMN“: Vergleich MRT mit 3D-Sonographie

Auf Grund der geringen Fallzahl wurden der Kappa Wert und die Signifikanz nicht
berechnet. Insgesamt gab es eine Ubereinstimmung mit der MRT von 72,7%
(8/11). Die Sensitivitat lag bei 88,9% (8/9). In 11,1% (1/9) kam die 3D-
Sonographie zu einem falsch negativen und in 100% (2/2) zu einem falsch

positiven Ergebnis.

3.11.2 Vergleich des Scores
Der Vergleich des Scores erfolgte in jeweils neuen Schnittmengen mit der MRT
(Ubersicht siehe Abbildung 10).
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Abbildung 10: Ubersicht tiber den Scorevergleich
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3.11.2.1 Dignitats-Score: Vergleich MRT mit CT

Die MRT und die CT messen den Score mit K=0,49 statistisch signifikant auf dem
5% Signifikanzniveau (p= <0,001). Insgesamt wurde der Score durch MRT und
CT in 75% (39/52) gleich berechnet. In 90% (27/30) kamen beide
Untersuchungen zum Ergebnis ,Beobachtungswirdig®. In 10% (3/30) stufte die
CT den Befund eine Stufe hoher als ,Besorgniserregend” ein. In 60% (12/20)
kamen beide Untersuchungen zum Ergebnis ,Besorgniserregend®. Die CT
berechnete in 40% (8/20) den Score eine Stufe geringer als
,Beobachtungswurdig®. Die Stufe ,Hochrisiko“ wurde in 100% (2/2) von der CT

eine Stufe geringer als ,Besorgniserregend” eingestuft.

Tabelle 28 Vergleich des Scores in MRT und CT

Vergleich des Scores von MRT und CT in:SZi

.Beobachtungswirdig” .Besorgniserregend* ,Hochrisiko*
,Beobachtungswuirdig® | 90 % (27/30) 10% (3/30) 0
.Besorgniserregend® 40% (8/20) 60% (12/20) 0
,2Hochrisiko® 0 100% (2/2) 0
Ubereinstimmung 75% (39/52) Kappa= 0,49 p= <0,001

3.11.2.2 Dignitats-Score: Vergleich MRT mit Sonographie

Die MRT und die Sonographie messen den Score mit einem K=0,23 statistisch
signifikant auf dem 5% Signifikanzniveau (p=0,017). Insgesamt wurde der Score
durch MRT und Sonographie in 65,1% (41/63) gleich berechnet. In 76,7% (33/43)
kamen beide Untersuchungen zum Ergebnis ,Beobachtungswiurdig®. In 23,3%
(10/43) stufte die Sonographie den Befund eine Stufe hoher als
.Besorgniserregend ein. In 38,9% (7/18) kamen beide Untersuchungen zum
Ergebnis ,Besorgniserregend”. Die Sonographie berechnete in 44,4% (8/18) den
Score eine Stufe geringer als ,Beobachtungswirdig“ und in 16,7% (3/18) eine
Stufe héher als ,Hochrisiko®. In 50% (1/2) berechneten beide Untersuchungen
den Score als ,Hochrisiko®. In 50% (1/2) der Untersuchungen wurde der Score

von der Sonographie eine Stufe geringer als ,Besorgniserregend® eingestuft.
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Tabelle 29 Vergleich des Scores in MRT und Sonographie

Vergleich des Scores von MRT und Sonographie (n=63)

,Beobachtungswiirdig“ ,Besorgniserregend“ | ,Hochrisiko®
.Beobachtungswuirdig® | 76,7 % (33/43) 23,3% (10/43) 0
.Besorgniserregend* 44,4 % (8/18) 38,9% (7/18) 16,7% (3/18)
,Hochrisiko" 0 50% (1/2) 50% (1/2)
Ubereinstimmung 65,1% (41/63) Kappa=0,26 p=0,017

3.11.2.3 Dignitats-Score: Vergleich MRT mit EUS

Die MRT und die EUS messen den Score mit einem K=0,27 statistisch nicht
signifikant auf dem 5% Signifikanzniveau (p=0,07). Insgesamt wurde der Score
durch MRT und EUS in 69,2% (27/39) gleich berechnet. In 85,2% (23/27) kamen
beide Untersuchungen zum Ergebnis ,Beobachtungswirdig®. In 14,8% (4/27)
stufte die EUS den Befund eine Stufe hoher als ,Besorgniserregend” ein. In
36,4% (4/11) kamen beide Untersuchungen zum Ergebnis ,Besorgniserregend®.
Die EUS berechnete in 54,5% (6/11) den Score eine Stufe geringer als
,Beobachtungswuirdig® und in 9,1% (1/11) eine Stufe hoher als ,Hochrisiko“. Die
Stufe ,Hochrisiko” wurde in 100% (1/1) von der EUS eine Stufe geringer als
.Besorgniserregend” eingestuft.

Tabelle 30 Vergleich des Scores in MRT und EUS

Vergleich des Scores von MRT und EUS (n=39

,Beobachtungswirdig® .Besorgniserregend*” ,Hochrisiko*
.Beobachtungswirdig® | 85,2 % (23/27) 14,8% (4/27) 0
.Besorgniserregend* 54,5% (6/11) 36,4% (4/11) 9,1% (1/11)
,Hochrisiko* 0 100% (1/1) 0
Ubereinstimmung 69,2% (27/39) Kappa= 0,27 p= 0,07

3.11.24 Dignitats-Score: Vergleich MRT mit KMUS

Die MRT und die KMUS messen den Score mit einem K=0,12 statistisch nicht
signifikant auf dem 5% Signifikanzniveau (p=0,47). Insgesamt wurde der Score
durch MRT und KMUS in 52% (13/25) gleich berechnet. In 44,4% (8/18) kamen
beide Untersuchungen zum Ergebnis ,Beobachtungswurdig®. In 55,6% (10/18)
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stufte die KMUS den Befund eine Stufe hoéher als ,Besorgniserregend ein. In
71,4% (5/7) kamen beide Untersuchungen zum Ergebnis ,Besorgniserregend®.
Die KMUS berechnete in 28,6% (2/7) den Score eine Stufe geringer als
,Beobachtungswaurdig®.

Tabelle 31 Vergleich des Scores in MRT und KMUS

Vergleich des Scores von MRT und KMUS (n=25)

,Beobachtungswirdig® ,Besorgniserregend*” ,Hochrisiko*
.Beobachtungswirdig® | 44,4 % (8/18) 55,6% (10/18) 0
.Besorgniserregend* 28,6% (2/7) 71,4% (5/7) 0
,Hochrisiko* 0 0 0
Ubereinstimmung 52% (13/25) Kappa= 0,12 p= 0,47

3.11.2.5 Dignitats-Score: Vergleich MRT mit 3D-Sonographie

Auf Grund der geringen Fallzahl wurden der Kappa-Wert und die Signifikanz nicht
berechnet. Insgesamt wurde der Score durch MRT und 3D-Sonographie in
81,8% (9/11) gleich berechnet. In 90% (9/10) kamen beide Untersuchungen zum
Ergebnis ,Beobachtungswirdig®. In 10% (1/10) stufte die 3D-Sonographie den
Befund eine Stufe hoher als ,Besorgniserregend” ein. Die Stufe
,Besorgniserregend“ wurde in 100% (1/1) von der 3D-Sonographie eine Stufe

geringer als ,Beobachtungswurdig“ eingestuft.

Tabelle 32 Vergleich des Scores in MRT und 3D-Sonographie

Vergleich des Scores von MRT und 3D-Sonographie (n=11

,Beobachtungswirdig® .Besorgniserregend*” ,Hochrisiko*
.Beobachtungswirdig® | 90 % (9/10) 10% (1/10) 0
.Besorgniserregend* 100% (1/1) 0 0
,Hochrisiko* 0 0 0
Ubereinstimmung 81,8% (9/11)  Kappa=* p=*
* Keine Berechnung des Kappa-Wertes und der Signifikanz, da Fallzahl zu gering
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3.12 Gegenuberstellung der Diagnosen in Pathologie und der Bildgebung
Der Vergleich der Diagnosen erfolgte, auf Grund geringer vergleichbarer

Fallzahlen, deskriptiv.

3.12.1 Seitengang-IPMN
Eine Seitengang-IPMN wurde bei 19 der 41 histopathologischen
Untersuchungen gefunden.

Tabelle 33 Diagnosen der Untersuchungen bei Seitengang IPMN

Bestatigte Seitengang-IPMN in Pathologie (n= 19)

Schnittmenge mit

; 14 11 7 9 1 1 2
Pathologie
78,6% 18,2% 22,2 % 100% 50%
(11/14) (2/11) ) (219) (1/1) ) (1/2)
11,1%

(1/9)
21,4% | 27,3% | 28,6% | 22,2%

(3/14) (3/11) @17) (2/9)

18,2% 11,1%

(2/11) (1/9)

36,4% | 57,1% | 33,3% 100%

(4/11) (417) (3/9) (1/1)
50%
1/2)

14,3%

/7
* Im Falle der Zytologie wurden keine pathologischen Zellen gefunden.

Bei 14 Patienten wurde, nach vorheriger MRT Untersuchung, durch die
Pathologie die Diagnose Seitengang-IPMN gestellt. In 78,6% (11/14) wurde die
Seitengang-IPMN korrekt als solche in der MRT beschrieben, in 21,4% (3/14)
wurde sie als IPMN beschrieben, ohne sie weiter zu klassifizieren.

Bei 11 Patienten wurde, nach vorheriger CT Untersuchung, durch die Pathologie
die Diagnose Seitengang-IPMN gestellt. In 36,4% (4/11) wurde die Seitengang-
IPMN durch die CT als Zyste beschrieben. In 18,2% (2/11) wurde die Seitengang-
IPMN korrekt als solche beschrieben. In 27,3% (3/11) wurde sie als IPMN
beschrieben, ohne sie weiter zu klassifizieren. In 18,2% (2/11) beschrieb die CT
die Seitengang-IPMN als Pankreas-Ca.
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Bei 7 Patienten wurde, nach vorheriger Sonographie Untersuchung, durch die
Pathologie die Diagnose Seitengang-IPMN gestellt. In 57,1% (4/7) wurde die
Seitengang-IPMN durch die Sonographie als Zyste beschrieben. In 28,6% (2/7)
wurde sie als IPMN beschrieben, ohne sie weiter zu klassifizieren. In 14,3% (1/7)
war die Seitengang-IPMN durch die Sonographie nicht messbar.

Bei 9 Patienten wurde, nach vorheriger EUS-Untersuchung, durch die Pathologie
die Diagnose Seitengang-IPMN gestellt. Korrekt wurde die Seitengang-IPMN in
22,2% (2/9) durch die EUS erkannt. In 33,3% (3/9) wurde die Seitengang-IPMN
durch die EUS als Zyste beschrieben. In 11,1% (1/9) wurde die Seitengang-IPMN
durch die EUS als Gemischte-IPMN beschrieben. In 22,2% (2/9) der
Untersuchungen wurde sie als IPMN beschrieben, ohne sie weiter zu
klassifizieren und in 11,1% (1/9) der Untersuchungen beschrieb die EUS die
Seitengang-IPMN als Pankreas-Ca.

Bei einem Patienten wurde, nach vorheriger KMUS Untersuchung, durch die
Pathologie die Diagnose Seitengang-IPMN gestellt. In diesem Fall stimmte die
Diagnose der KMUS in 100% (1/1) mit der Pathologie Gberein.

Bei einem Patienten wurde, nach vorheriger ERCP Untersuchung, durch die
Pathologie die Diagnose Seitengang-IPMN gestellt. In 100% (1/1) wurde die
Seitengang-IPMN durch die ERCP als Zyste beschrieben.

Bei der Diagnose Seitengang-IPMN gab es eine Schnittmenge von zwei
Untersuchungen zwischen Pathologie und Zytologie. In 50% (1/2) diagnostizierte
die Zytologie eine IPMN ohne sie naher zu klassifizieren. In den anderen 50%

(1/2) wurde durch die Zytologie keine pathologischen Zellen gefunden.

3.12.2 Hauptgang-IPMN
Die Hauptgang-IPMN wurde bei einer der 41 Pathologieuntersuchungen

gefunden.
Die Diagnose Hauptgang-IPMN wurde bei einem Patienten gestellt, der

pathologisch und mit der MRT untersucht wurde.
In 100% (1/1) beschrieb die MRT Untersuchung die Hauptgang-IPMN als Zyste.
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Es gibt keine Schnittmengen zwischen Pathologie und CT, Sonographie, EUS,
KMUS, ERCP und Zytologie bei der Diagnose Hauptgang-IPMN.

3.12.3 Gemischte-IPMN

Die Diagnose Gemischte-IPMN wurde bei 5 der 41 Pathologieuntersuchungen
gefunden.

Bei 3 Patienten wurde, nach vorheriger MRT Untersuchung, durch die Pathologie
die Diagnose Gemischte-IPMN gestellt.

In 33,3% (1/3) wird die Gemischte-IPMN durch die MRT als Hauptgang-IPMN
beschrieben und in 66,7% (2/3) als IPMN, ohne sie ndher zu klassifizieren.

Bei 3 Patienten wurde, nach vorheriger CT Untersuchung, durch die Pathologie
die Diagnose Gemischte-IPMN gestellt.

In 33,3% (1/3) dieser Falle wurde die Gemischte-IPMN durch die CT als Zyste
beschrieben und in 33,3% (1/3) als Hauptgang-IPMN. In 33,3% wurde eine IPMN
beschrieben, ohne sie nédher zu klassifizieren.

Bei 2 Patienten wurde, nach vorheriger Sonographie Untersuchung, durch die
Pathologie die Diagnose Gemischte-IPMN gestellt.

In 50% (1/2) dieser Falle wurde die Gemischte-IPMN durch die Sonographie als
Zyste beschrieben und in 50% (1/2) war sie nicht durch die Sonographie
messbar.

Bei einem Patienten wurde, nach vorheriger EUS Untersuchung, durch die
Pathologie die Diagnose Gemischte-IPMN gestellt.

In 100% (1/1) wurde die Gemischte-IPMN durch die EUS als IPMN beschrieben,
ohne sie genauer zu klassifizieren.

Bei einem Patienten wurde, nach vorheriger KMUS Untersuchung, durch die
Pathologie die Diagnose Gemischte-IPMN gestellt. In 100% (1/1) wurde die
Gemischte-IPMN durch die KMUS als Zystadenom beschrieben.

Bei einem Patienten wurde, nach vorheriger ERCP Untersuchung, durch die
Pathologie die Diagnose Gemischte-IPMN gestellt. In 100% (1/1) wurde die
Gemischte-IPMN durch die ERCP als Hauptgang-IPMN beschrieben.

Es gibt keine Schnittmengen zwischen Pathologie und Zytologie bei der
Diagnose Gemischte-IPMN.
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3.12.4 Pankreaskarzinom
Die Diagnose Pankreas-Ca wurde bei 14 der 41 Pathologieuntersuchungen

gefunden.

Tabelle 34 Diagnosen der Untersuchungen bei Pankreas-Ca

Bestatigtes Pankreas-Ca in Pathologie (n= 14

Schnittmenge

mit Pathologie 2 e g U L L !
40% 7,7%
(2/5) (1/13)
14,3%
/)
15,4% 12,5% 28,6% 100%
(2/13) (1/8) 2/7) (/1)
20% 46,2% 12,5% 28,6
(1/5) (6/13) (1/8) 2/7)
40% 30,4% 37,5% 28,6%
(2/5) (4/13) (3/8) 2/7)
12,5%
(1/8)
25%
(2/8)

Bei 5 Patienten wurde, nach vorheriger MRT Untersuchung, durch die Pathologie
die Diagnose Pankreas-Ca gestellt.

In 40% (2/5) wurde das Pankreas-Ca durch die MRT als Zyste beschrieben. In
40% (2/5) wurde es als Hauptgang-IPMN beschrieben. In 20% (1/5) der
Untersuchungen wurde das Pankreas-Ca korrekt als solches durch die MRT
beschrieben.

Bei 13 Patienten wurde, nach vorheriger CT Untersuchung, durch die Pathologie
die Diagnose Pankreas-Ca gestellt.

In 30,4% (4/13) wurde das Pankreas-Ca durch die CT als Zyste beschrieben. In
7,7% (1/13) wurde das Pankreas-Ca durch die CT als Hauptgang-IPMN
diagnostiziert. In 15,4% (2/13) wurde sie als IPMN beschrieben, ohne diese
weiter zu klassifizieren. In 46,2% (6/13) der Untersuchungen wurde das
Pankreas-Ca korrekt als solches beschrieben.

Bei 8 Patienten wurde, nach vorheriger Sonographie Untersuchung, durch die
Pathologie die Diagnose Pankreas-Ca gestellt. In 37,5% (3/8) wurde das
Pankreas-Ca durch die Sonographie als Zyste bzw. zystische Raumforderung
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beschrieben. In 12,5% (1/8) wurde es als IPMN beschrieben, ohne diese weiter
zu klassifizieren. In 12,5% (1/8) der Untersuchungen wurde das Pankreas-Ca
korrekt als solches beschrieben. In 12,5% (1/8) wurde durch die Sonographie
keine Raumforderung entdeckt und in 25% (2/8) der Untersuchungen war das
Pankreas-Ca nicht durch die Sonographie messbar.

Bei 7 Patienten wurde, nach vorheriger EUS Untersuchung, durch die Pathologie
die Diagnose Pankreas-Ca gestellt. In 28,6% (2/7) wurde das Pankreas-Ca durch
die EUS als Zyste beschrieben. In 14,3% (1/7) der Untersuchungen wurde das
Pankreas-Ca durch die EUS als Gemischte-IPMN beschrieben. In 28,6% (2/7)
wurde das Pankreas-Ca als IPMN beschrieben, ohne diese weiter zu
klassifizieren. In 28,6% (2/7) der Untersuchungen wurde das Pankreas-Ca
korrekt als solches beschrieben.

Es gibt keine Schnittmengen zwischen Pathologie und KMUS und ERCP bei der
Diagnose Pankreas-Ca.

Bei einem Patienten mit der Diagnose Pankreas-Ca wurde vorher eine FNA
durchgefthrt. In diesem Fall stufte die Zytologie das Pankreas-Ca als IPMN ein,

ohne sie genauer zu klassifizieren.

3.12.5 Zystadenom

Die Diagnose Zystadenom wurde bei einer der 41 Pathologieuntersuchungen
gefunden.

Bei einem Patienten wurde, nach vorheriger MRT Untersuchung, durch die
Pathologie die Diagnose Zystadenom gestellt. In 100% (1/1) beschrieb die MRT
eine IPMN, ohne sie ndher zu klassifizieren.

Bei einem Patienten wurde, nach vorheriger CT Untersuchung, durch die
Pathologie die Diagnose Zystadenom gestellt. In 100% (1/1) wurde es von der
CT korrekt als Zystadenom beschrieben.

Bei einem Patienten wurde, nach vorheriger Sonographie Untersuchung, durch
die Pathologie die Diagnose Zystadenom gestellt. In 100% (1/1) beschrieb die
Sonographie eine einfache Zyste.

Es gibt keine Schnittmengen zwischen Pathologie und EUS, KMUS ERCP und
Zytologie bei der Diagnose Zystadenom.
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3.12.6 Zyste

Die Diagnose Zyste wurde bei einem der 41 Pathologieuntersuchungen
gefunden.

Bei einem Patienten wurde, nach vorheriger CT Untersuchung, durch die
Pathologie die Diagnose Zyste gestellt. In 100% (1/1) beschrieb die CT ein
Zystadenom.

Es gibt keine Schnittmengen zwischen Pathologie und MRT, Sonographie, EUS,
KMUS, ERCP und Zytologie bei der Diagnose Zyste.

4 Diskussion

Bei der intraduktal papillar-muzindsen Neoplasie handelt es sich um eine
Pankreaszyste, deren Wachstum vom Gangsystem ausgeht (Graham and
Smyrk, 2015). Sie hat das Potential maligne zu entarten und in ein
Pankreaskarzinom tberzugehen (Kosmahl et al., 2004). Dabei unterscheidet sich
das Entartungsrisiko je nach Typ (Aso et al., 2014). Es wird in Hauptgang-,
Seitengang- und gemischte-IPMN unterschieden (Terris et al., 2000). In den
Leitlinien, die in den letzten Jahren dazu erschienen sind, spielt die Bildgebung
eine wichtige Rolle um die verschiedenen Typen zu unterscheiden und das
maligne Potential besser einschatzen zu konnen. Letztendlich dient die
Bildgebung neben der Klinik und weiteren Parametern wie Zytologie oder die
Bestimmung von CA 19.9, als Entscheidungskriterium fir eine Operation
(European Study Group on Cystic Tumours of the Pancreas, 2018; Tanaka et al.,
2006; Tanaka et al., 2012; Tanaka et al., 2017).

Diese Arbeit befasst sich mit den diagnostischen Méglichkeiten der bildgebenden
Verfahren bei der intraduktalen papillar-muzinésen Neoplasie.

Es wurden alle Patienten identifiziert, bei denen ein bildgebendes Verfahren eine
IPMN diagnostiziert hat und die daraufhin operiert wurden. Des Weiteren wurden

Untersuchungen bei Patienten betrachtet, die nicht operiert wurden und bei
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denen die Verdachtsdiagnose IPMN in einer bildgebenden Untersuchung gestellt
wurde.

Da die Anzahl der Patienten mit einer Operation gering war und nicht jeder
Patient vor der Operation die gleiche Diagnostik erhalten hatte, reduzierten sich
die Schnittmengen mit den bildgebenden Untersuchungen. Somit war zuletzt nur
beim Vergleich der histopathologischen Untersuchung mit der MRT-
Untersuchung eine ausreichende Schnittmenge vorhanden, um statistisch
belastbare Aussagen treffen zu kénnen.

Die Einschlusskriterien waren Patienten mit der Diagnose IPMN in einer
bildgebenden und/oder histopathologischen Untersuchung.

Um reliable Aussagen auch in den anderen bildgebenden Verfahren treffen zu
konnen, wurde die MRT als Silberstandard definiert und mit den anderen
Verfahren verglichen.

Ein zweiter Aspekt der Arbeit war es zu testen, ob eine IPMN mit Hilfe der 3D-
Sonographie dargestellt werden kann. Es zeigte sich, dass dies prinzipiell
maoglich ist. Da bei keinem Patienten, der mit der 3D-Sonographie untersucht
wurde, eine Indikation fur eine Operation bestand, wurden hauptsachlich
potenziell benigne Befunde nicht verblindet untersucht. Des Weiteren war nur ein
Vergleich mit vorhandenen Bildgebungen mdglich und nicht mit einer

histopathologischen Untersuchung.

4.1 Demographie
4.1.1 Geschlecht

Die Geschlechterverteilung bei Patienten mit zystischen
Pankreasraumforderungen wird in der Arbeit von Chang, Park et al. mit mannlich
zu weiblich 1.1 zu 1.0 angegeben. Dies ist eine Verteilung von 51,6% mannlichen
zu 48,4% weibliche Patienten. (Chang et al., 2016) Ein signifikanter Unterschied
zum vorliegenden Patientengut bezuglich der Geschlechterverteilung bei allen
Patienten wurde mit p= 0,83 nicht gefunden.

Auch in den Gruppen der einzelnen Bildgebungen zeigte sich kein signifikanter
Unterschied mit Ausnahme der 3D-Sonographie mit p=0,005. Dort kam es zu

einer Mehrzahl an weiblichen Patienten mit 85,7% (N=12) im Vergleich zu den
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mannlichen Patienten mit 14,3 % (N=2). Diese Gewichtung kam zuféllig
zustande, da mehr weibliche Patienten einer Untersuchung mittels 3D-
Sonographie zustimmten. Eine allgemeine Aussage bei der Untersuchung mittels
3D-Sonographie ist somit nur eingeschrankt maoglich. Da es jedoch bei der
Untersuchung mittels 2D-Sonographie im  klinischen Alltag keinen
geschlechtsspezifischen Unterschied gibt, ist dieser auch nicht bei der 3D-

Sonographie zu erwarten.

4.1.2 Altersverteilung

Die Altersverteilung von Patienten mit Pankreaszysten wird in der Literatur von
Chang, Park et al. mit 58 Jahren +10 Jahre angegeben (Chang et al., 2016). In
der Arbeit von Kosmahl, Pauser et al. wird das Alter mit 64 Jahren angegeben
(Kosmahl et al., 2004) und in der Arbeit von Ip, Mortele et al. mit 66 +13,9 (Ip et
al., 2011).

Bei den Patienten mit histopathologisch bestatigter IPMN lag der
Altersdurchschnitt bei 66 Jahren + 8,8 Jahren. Dies liegt in der Spanne der
sechsten und siebten Lebensdekade fur eine IPMN, welche in der Arbeit von
Tanaka beschrieben wird und zeigt eine &hnliche Verteilung wie in der Arbeit von
Schellhaas et al. mit 68,6 (48-85 Jahre) Jahren bei Patienten mit IPMN.
(Schellhaas et al., 2017; Tanaka et al., 2006).

Das mittlere Alter in den unterschiedlichen diagnostischen Verfahren liegt
zwischen 64,8 + 8,2 Jahre (FNA) und 69,6 + 8,7 Jahren (CT) und zeigt damit
keine grof3en Abweichungen zu der Gruppe der Histopathologie.

Die IPMN ist somit eine Erkrankung des hdheren Lebensalters um die 7.
Lebensdekade, wobei das Alter in jingeren Arbeiten tendenziell sinkt (Chang et
al., 2016). Dies ist vermutlich darauf zurickzufuhren, dass abdominelle
Bildgebungen zunehmen und sich die Qualitat der Bilder weiter verbessert. Dies
fuhrt dazu, dass auch bei jingeren Patienten, kleine asymptomatische zystische
Raumforderungen im Pankreas gefunden werden.

Mit dem Auftreten einer IPMN ist ab der sechsten Lebensdekade zu rechnen. In
unserem Patientengut mit histopathologischer Untersuchung waren die jingsten

Patienten 45/53 Jahre (weiblich/m&nnlich). Dies zeigt, dass ein jlingeres Alter
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eine IPMN nicht ausschlief3t. Vergleicht man das Durchschnittsalter der anderen
Untersuchungen, gibt es keine eindeutigen Unterschiede (siehe Abbildung
8Fehler! Verweisquelle konnte nicht gefunden werden.). Bei der MRT und
der Sonographie ist die Altersverteilung breiter gestreut. Mit Ausnahme der
Zytologie, liegt der Median in allen Untersuchungen um das siebzigste
Lebensjahr. Mdgliche Unterschiede bei den Ergebnissen sind somit nicht auf eine

unterschiedliche Altersverteilung zurtckzufthren.

4.2 Vergleich der Diagnosen mit der Pathologie

Um herauszufinden, wie gut die vorhergesagten Diagnosen in den
Untersuchungsmethoden mit der tatséchlichen Diagnose der
histopathologischen Untersuchung Ubereinstimmen, erfolgte eine
Gegenuberstellung nach Diagnosen getrennt. Dabei war die Fallzahl bei der
Seitengang-IPMN mit n=19 am héchsten, gefolgt vom Pankreas-Ca mit n=14 und
der gemischten-IPMN mit n=5. Die Hauptgang-IPMN, eine einfache Zyste und
ein Zystadenom wurde nur in jeweils einem Fall gefunden.

Bei der Seitengang-IPMN zeigt die Gegenuberstellung die hohe Fehlerbreite bei
der Diagnosestellung. Die Schnittmengen sind gering, deshalb ist keine
verlassliche Aussage Uber die Vorhersage einer Seitengang-IPMN in den
Bildgebungen mdglich, jedoch zeigt die MRT (78,6% (11/14) erkannt) eine gute
Vorhersagetendenz im Vergleich zu den anderen Methoden mit Schnittmengen
n=>5 (CT 18,2% (2/11) erkannt, EUS 22,2% (2/9) erkannt) . Der Sonographie
gelang in keinem Fall (0/7) die korrekte Diagnosestellung.

Die Hauptgang-IPMN wurde nur von der MRT zuvor untersucht und als Zyste
beschrieben. Belastbare Aussagen uber die Diagnose Hauptgang-IPMN sind
somit nicht maglich. Bei der Untersuchung von Waters et al. zeigte sich, dass die
CT haufiger die Diagnose Hauptgang-IPMN falsch stellte, die MRT-
Untersuchung die Diagnose Hauptgang-IPMN jedoch sehr gut vorhersagte
(Waters et al., 2008).

Die Gemischte-IPMN wurde durch keine der Untersuchungsmethoden erkannt.
Daran sieht man, dass die Gemischte-IPMN sehr schwierig in der Bildgebung

diagnostiziert werden kann. Dies ist nachvollziehbar, da sie Komponenten der
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Seitengang- und Hauptgang-IPMN enthélt. Die Gemischte-IPMN hat ein
vergleichbares Entartungsrisiko wie die Hauptgang-IPMN (Tian et al., 2015). Es
stellt sich die Frage, ob eine Unterscheidung in der Bildgebung tiberhaupt sinnvoll
ist oder ob es nicht besser ist, nur in Hauptgang-IPMN mit hohen Entartungsrisiko
und Seitengang-IPMN mit niedrigem Entartungsrisiko zu unterscheiden und den
gemischten Typ nur bei der histopathologischen Untersuchung zu definieren.
Sahora et al. fanden Gemischte-IPMN auf mikroskopischer ebene, das heifl3t
ohne Hauptgangerweiterung. Diese zeigten ein niedrigeres Entartungsrisiko wie
die gemischte-IPMN mit Hauptgangerweiterung (Sahora et al., 2014).

Das Pankreas-Ca, welches vermutlich in allen Fallen, nachweislich in 71,4%
(10/14), auf dem Boden einer IPMN entstanden ist, wurde nur von MRT, CT,
Sonographie, EUS und der Zytologie untersucht. Die CT hatte die beste
Vorhersage mit 46,2% (6/13). Die MRT (20%; 1/5), die Sonographie (12,5%; 1/8)
und die EUS (28,6%; 2/7) sagten die maligne Transformation in ein Pankreas-Ca
in weniger als 1/3 der Untersuchungen korrekt voraus. Eine zytologische
Untersuchung wurde in nur einem Fall durchgefuhrt. In diesem Fall wurde eine
IPMN diagnostiziert. Auch in dieser Gruppe sind keine differenzierten Aussagen
maoglich. Man kdnnte jedoch vermuten, dass in dem vorliegenden Patientengut
die CT die maligne Transformation einer IPMN in ein Pankreas-Ca besser
vorhergesagt als die anderen Untersuchungsmethoden. Die National
Comprehensive Cancer Network Guidelines empfehlen die CT als Goldstandard
bei der Diagnostik des Pankreas-CA und die MRT oder EUS gegebenenfalls als
Erganzung (Tempero et al., 2017).

Es zeigt sich in unserer Untersuchung, dass auch die Zytologie nicht immer
hilfreich bei der Diagnostik ist, da sie die Transformation nicht erkannt hat.

Das Zystadenom wurde nur einmal durch die Histopathologie beschrieben und
von MRT, CT und Sonographie untersucht. Die CT war die einzige Untersuchung,
die das Zystadenom korrekt erkannte. Dieses Ergebnis zeigt die grolie
Schwierigkeit bei der Diagnostik von Pankreaszysten. Reliable Aussagen lassen
sich jedoch bei einer Fallzahl von n=1 nicht treffen. Die Europaischen Leitlinien

empfehlen fir die Diagnose jeglicher zystischer Pankreaslasionen die MRT als
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Goldstandard (European Study Group on Cystic Tumours of the Pancreas,
2018).

Bei der Betrachtung aller Diagnosen zeigt sich in unserem Patientengut, dass die
MRT eine IPMN am besten erkennt, die Transformation in ein Pankreas-Ca
jedoch besser durch die CT vorhergesagt wurde. Es scheint Unterschiede bei der
korrekten Vorhersage in Abhangigkeit der Diagnose zu geben. Dies wurde auch
von Correa-Gallego et al. beobachtet (Correa-Gallego et al., 2010). Durch die
geringe Fallzahl und die grof3e Anzahl an mdglichen Diagnosen ist eine
verlassliche Aussage in Bezug auf die korrekte Diagnosestellung nicht méglich.
Um die Sensitivitat beziglich einer IPMN in unserm Patientengut zu bestimmen,

erfolgte der Vergleich mit dichotomen Variablen (IPMN: positiv/negativ).

4.3 Sensitivitat

4.3.1 Sensitivitat von MRT (Silberstandard) im Vergleich zur Pathologie
(Goldstandard)

Bei dem Patientengut aus Tubingen lag die Sensitivitat der MRT bei 94,4%
(17/18). In 5,6% (1/18) kam ein falsch negatives Ergebnis zustande. Das
Ergebnis war mit p=0,004 signifikant auf dem 5% Signifikanzniveau.

Insgesamt schatzte die MRT mit 84% (21/25) den vorliegenden Befund korrekt
ein. Der Kappa Wert betragt K=0,57, was einer mittelmaRigen Ubereinstimmung
entspricht. Die Spezifitat lag bei 57,1% (4/7) und die falsch positive Rate lag bei
42,9% (3/7).

Bei der IPMN und anderen zystischen Lasionen im Pankreas wird die
MRT/MRCP zur Diagnostik und weiteren Uberwachung empfohlen (Buscarini et
al., 2014; European Study Group on Cystic Tumours of the Pancreas, 2018;
Tanaka et al.,, 2012; Tanaka et al., 2017). Die Sensitivitat der MRT bei der
Diagnostik einer IPMN wird mit bis zu 96,8% und die Spezifitat mit 90,8%
angegeben, aulBerdem ist im Vergleich zur CT, die Sensitivitat bei der MRT
hoher. (Jang et al., 2015; Song et al., 2007). Beide zusammen erreichen die
hdchste Sensitivitat (Jang et al.,, 2015). Im Vergleich mit den untersuchten

Patienten erreichte die MRT eine ahnlich gute Sensitivitat wie in der Literatur
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beschrieben. Die Spezifitat war &hnlich wie in der Arbeit von Jang et al. welche
die Kombination aus MRT und CT untersuchten (Jang et al., 2015).

Da die Schnittmenge der operierten Patienten mit den anderen Bildgebungen zu
gering oder nicht signifikant war, um belastbare Aussagen treffen zu kdénnen,
wurde entschieden, die MRT in der weiteren Auswertung als ,Silberstandard® zu
definieren.

Dies sahen wir als vertretbar an da zum einen die MRT als Methode der Wabhl
zur Diagnostik empfohlen wird und zum andern die Sensitivitat in dem
vorliegenden Patientengut so hoch war. Zu beachten ist die eher malige
Spezifitat und die geringe Fallzahl, die zu einer Verzerrung der Ergebnisse fiihren

kann.

4.3.2 Sensitivitat der Bildgebungen im Vergleich zur MRT (Silberstandard)
Beim Vergleich der Diagnose IPMN in der MRT mit den anderen diagnostischen
Verfahren zeigte sich bei der CT (43,9%; 18/41), der Sonographie (52%; 26/50)
und der EUS (51,6%; 16/31) eine Sensitivitdt um die 50%. Nur die KMUS (73,9%;
7/23) und die 3D-Sonographie (88,9%; 8/9) lagen deutlich darliber. Die Spezifitat
lag bei CT, Sonographie und EUS zwischen 69,2% und 87,5%. Die KMUS
erreichte eine Spezifitat von 50% (1/2). Der Grad der Ubereinstimmung mit Hilfe
des Kappa- Wertes war nur signifikant beim Vergleich von MRT und EUS. Hier
gab es eine befriedigende Ubereinstimmung mit K= 0,24.

In der Literatur wird die Sensitivitat bei der Diagnostik von Pankreaszysten oder
der IPMN von MRT mit 40% bis >95% , von CT mit 38% bis 83,1%, von
Sonographie mit 33% und von EUS mit 55% bis 88,5% angegeben (Beal et al.,
2015; Jang et al., 2015; Lee et al., 2011; Sainani et al., 2009; Song et al., 2007,
Visser et al., 2008; Yamao et al., 2001).

Ein direkter Vergleich der Gruppen untereinander war nicht méglich, da immer
wieder neue Schnittmengen gebildet wurden. Die Konstante bildete dabei die
MRT. Die Bildung neuer Schnittmengen war auf Grund der geringen Fallzahlen
notig. So konnte eine potenzielle Verzerrung durch vorausgegangene
Untersuchung vermindert werden, da nicht jeder Patient die gleiche
Untersuchung erhalten hatte.
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Die KMUS scheint eine gute Sensitivitat zu haben. Hier wirde es sich anbieten,
in einer verblindeten prospektiven Studie die Sensitivitdt bei Patienten mit
Operationsindikationen zu untersuchen.

Die 3D-Sonographie wurde nicht verblindet durchgefihrt. Der Anteil an
weiblichen Patienten war deutlich héher als in den anderen Gruppen. Deshalb
sind verlassliche Aussagen zur angegebenen Sensitivitat nicht mdglich. Hier
lohnt es sich ebenfalls in einem anderen Studiendesign und mit grof3erer Fallzahl,
diese neue Methode zu untersuchen.

Korrekte Diagnosen in der Medizin und somit auch bei bildgebenden
Untersuchungen zu stellen, ist unter anderem von der Erfahrung und dem Wissen
der Untersucher abhéngig (Singh et al., 2016).

Correa-Gallego et al. konnten zeigen, dass bei zystischen Pankreasneoplasien
praoperativ in nur 68% eine korrekte Diagnose gestellt wurde. (Correa-Gallego
et al., 2010).

Fur die Praxis sollte nicht nur die Diagnose, sondern alle einzelnen messbaren
Befunde der Bildgebung bertcksichtigt werden.

Um zu Uberprufen, wie stark die Diagnose mit den in der Literatur beschriebenen
(potenziellen) Malignitatskriterien korreliert und somit das Entartungsrisiko
abbildet, wurden innerhalb der einzelnen Untersuchungen die Diagnosen einem
Score gegenubergestellt. Der Score kommt durch die in den verschiedenen
Leitlinien beschrieben Malignitatskriterien zustande und ist in Tabelle 7
abgebildet. (European Study Group on Cystic Tumours of the Pancreas, 2018;
Tanaka et al., 2017)

4.4 Vergleich der Diagnosen mit dem Score innerhalb der
Untersuchungsmethoden

Der Score wurde zuerst innerhalb der Untersuchungsmethode den Diagnosen

gegenubergestellt. Dies diente dazu, zu untersuchen, ob (potenziell) maligne

Diagnosen und (potenziell) benigne Diagnosen durch den Score auch so

eingeschatzt werden. Das heil3t ob die beschriebenen Befunde mit der Diaghose

korrelieren. Ein niedriger Score entspricht der Einteilung ,Beobachtungswirdig®,
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ein mittlerer Score der Einteilung ,Besorgniserregend“ und ein hoher Score der
Einteilung ,Hochrisiko®.

Die MRT zeigte die beste Korrelation zwischen einer Diagnose mit niedrigem
Entartungsrisiko und einem niedrigen Score und einer malignen Diagnose und
einem hohen Score. Diagnosen mit hdherem Entartungsrisiko wurden in der MRT
durch den Score in ,Besorgniserregend” und ,Hochrisiko“ eingeteilt.

Bei allen anderen Untersuchungsmethoden zeigte sich, dass der Score und
somit die erhobenen Parameter, haufig nicht mit den Diagnosen korrelierten.
Der Score diente in erster Linie dazu, Befunde mit niedrigem Entartungsrisiko
von Befunden mit erh6htem Entartungsrisiko zu unterscheiden. Prinzipiell kann
auch eine Seitengang-IPMN maligne entarten und dadurch auch bei dieser
Diagnose ein hoher Score vorliegen. Allerdings ist dies seltener zu erwarten
(Machado et al., 2015).

Eine Hauptgang-IPMN stellt sich bildmorphologisch als Hauptgangerweiterung
dar (Hwang et al., 2012; Tanaka et al., 2012). Da eine Gangerweiterung vorliegt
und somit der Score mindestens ,Besorgniserregend” sein muss, ist es per
Definition nicht moglich, diese mit Hilfe des Scores als ,Beobachtungswurdig®
einzustufen.

Auch bei einem zystischen Pankreas-Ca ist es nicht zu erwarten, dass kein in
dem Score beschrieben Malignitatskriterium vorliegt, sondern nur eine einfache
Zyste von < 3 cm Grol3e.

Die einzige Untersuchungsmethode, bei der der Score gut mit der Diagnose
korrelierte, war die MRT. Die anderen Untersuchungsmethoden fanden zwar
auch potenziell maligne Befunde, vergaben dazu aber eine Diagnose, die das
Malignitatsrisiko nicht richtig abbildete. Ein Grund dafur kdnnte sein, dass in
einigen Untersuchungsmethoden der Befund nur beschrieben wird, ohne eine
differenzierte Diagnose zu stellen. Dies scheint bei der hohen Fehlerrate
durchaus sinnvoll zu sein.

Anderseits wurden auch potenziell maligne Diagnosen vergeben, ohne dass
Malignitatskriterien beschrieben wurden. Dies kann unter anderem auf die

Beeinflussung einer vorausgegangenen Untersuchung zuriickzufihren sein.
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4.5 Vergleich der Dignitat mit dem Score in der MRT

Um zu Uberprifen, wie gut die Diagnose und der Score in der MRT mit dem
tatsachlichen Befund korreliert, wurden diese mit den histopathologischen
Ergebnissen verglichen.

Wie schon in der Diskussion zu den einzelnen Bildgebungen erwahnt, wichen mit
Ausnahme der MRT, die Diagnosen relativ haufig von dem Score ab.

Es zeigte sich, dass ein niedriger Score in der MRT (,Beobachtungswiirdig®) zu
100% (7/7) mit einem benignen Befund und ein hoher Score (,Hochrisiko®) zu
100% (2/2) mit einem malignen Befund in der Pathologie korrelierte. Ein mittlerer
Score in der MRT (,Besorgniserregend®) war zu 18,8% (3/16) maligne und zu
81,3% (13/16) benigne.

Der relativ grof3e Bereich des mittleren Scores mit potenziell malignen Befunden
war in dem vorliegenden Patientengut bei weniger als 1/5 auch wirklich maligne.
Es zeigt sich jedoch auch, dass eine Entartung im mittleren Score Bereich
moglich ist.

Auf Grund der geringen Fallzahl, vor allem bei einem hohen Score, ist dieses
Ergebnis vorsichtig zu interpretieren. Man muss berlcksichtigen, dass nicht
beschriebene Befunde automatisch zu einem niedrigeren Score fuhrten. Gerade
in der Medizin wird haufig der Ausschluss und die Abwesenheit von Pathologien
nicht dokumentiert. Man kann aber davon ausgehen, dass alle ungewdhnlichen
Befunde dokumentiert werden. Somit bietet der Score die Mdglichkeit eine
Vergleichbarkeit herzustellen, ohne dass alle potenziellen Malignitatskriterien
explizit ausgeschlossen werden.

Einen Score in der Pathologie zu erstellen ist nicht zielfihrend. Pankreasgang
und Zysten sind mit Mucin gefullt und dadurch aufgespannt. Werden diese wie
bei einer histopathologischen Untersuchung aufgeschnitten, verandert sich deren
GroRRe. Da aber die GrofRe des Ganges und der Zysten mit in den Score
einflie3en, ist ein Vergleich des Scores nur innerhalb der Bildgebungen sinnvoll.
Aso et al. untersuchten die IPMN ebenfalls mit Hilfe eines Scores und kommen
zu ahnlichen Ergebnissen. Auch dort korrelierte ein hoher Score mit der
Malignitat. Ein mittlerer Score zeigte ebenfalls keine klare Tendenz (Aso et al.,
2014).
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In verschiedenen Studien wurden Kontrastmittel aufnehmende Knoten
beziehungsweise solide Anteile in der Zyste oder eine Gangerweiterung von =
10mm als Malignitatskriterien in der Bildgebung identifiziert. (Aso et al., 2014;
Dortch et al., 2015; Fritz et al., 2014; Goh et al., 2014; Nguyen et al., 2015; Robles
et al., 2016; Roch et al., 2014; Sahora et al., 2013; Schmidt et al., 2007). Die
Arbeit von Hackert, Fritz et al. konnte einen Zusammenhang von
Pankreasgangdurchmesser und der Malignitat einer IPMN zeigen (Hackert et al.,
2015). Auch in der Arbeit von Ateeb et al. und von Abdeljawad et al. wurde ein
dilatierter Pankreasgang mit erhéhter Malignitat assoziiert (Abdeljawad et al.,
2014; Ateeb et al., 2019).

Da ein hoher Score, Kontrastmittel aufnehmende Knoten beziehungsweise solide
Anteile in der Zyste oder eine Gangerweiterung von = 10mm als
Malignitatskriterien in der Bildgebung abbildet, konnten in der untersuchten MRT

Gruppe diese Befunde als Pradiktor fur Malignitat bestatigt werden.

4.6 Vergleich des MRT-Scores

Da ein hoher und niedriger Score in der MRT in dem untersuchten Patientengut
so gut mit der Dignitdt und den Diagnosen korrelierte, wurde in der weiteren
Auswertung der Score in der MRT dem Score der anderen bildgebenden

Verfahren gegenibergestellt.

4.6.1 Dignitats-Score: Vergleich MRT mit CT

Im Vergleich mit dem Score in der MRT unterschatzte die CT den Befund im
mittleren und hohen Bereich. Im mittleren Bereich wurden 40% (8/20) und im
hohen Bereich 100% (2/2) eine Stufe niedriger eingestuft. Der niedrige Bereich
wurde durch den Score in der CT in nur 10% (3/30) hoher eingestuft. Der Kappa-
Wert zeigte eine maRige Ubereinstimmung mit K= 0,49 bei einem signifikanten
Wert. Insgesamt korrelierte der Score in der CT in 75% mit dem Score in der
MRT. Im Vergleich mit den anderen Untersuchungen hatte der Score in der CT

die hochste Ubereinstimmung mit dem Score in der MRT.
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4.6.2 Dignitats-Score: Vergleich MRT mit Sonographie

Die Sonographie zeigte beim Vergleich mit der MRT eine breite Streuung des
Scores. Die niedrige Stufe wurde in 23,3 % (10/43) hoher eingeschatzt. Der
mittlere Bereich wurde sowohl niedriger (44,4% ;8/18) als auch hoéher (16,7%;
3/18) durch den Score in der Sonographie eingeschatzt. Der hohe Bereich wurde
zu 50% (1/2) durch die Sonographie niedriger eingestuft als in der MRT.
Insgesamt gab es eine Ubereinstimmung von 65,1% (41/63). Der Kappa Wert
entsprach, bei einem signifikanten Ergebnis mit p=0,017, einer befriedigenden

Ubereinstimmung mit K= 0,26.

4.6.3 Dignitats-Score: Vergleich MRT mit EUS

Der Vergleich des Scores in der MRT mit dem Score in der EUS zeigte, dass die
EUS den Befund eher niedriger einschatzte als die MRT, wobei auch hier eine
breite Streuung des Scorers vorhanden ist. In der niedrigen Stufe wurden 14.,8%
(4/27) hoher eingeschatzt. In der mittleren Stufe wurden 9,1% (1/11) héher und
54,5% (6/14) niedriger eingeschatzt. Der hohe Bereich wurde durch die EUS
unterschatzt. Insgesamt stimmte der Score in der EUS mit dem Score in der MRT
zu 69,2% (27/39) Uuberein. Der Kappa Wert zeigte eine befriedigende
Ubereinstimmung mit K=0,27, war jedoch nicht signifikant auf dem 5% Niveau mit
p=0,07.

4.6.4 Dignitats-Score: Vergleich MRT mit KMUS

Die KMUS Uberschatzte den Befund in der niedrigen Stufe zu 55,6% (10/18). In
der mittleren Stufe schatzte der Score die Untersuchung in 28,6 % (2/7) niedriger
ein als in der MRT. Im hohen Bereich gab es keine Schnittmengen, deshalb ist
hier eine belastbare Aussage schwierig. Insgesamt stimmten 52% uberein. Der
Kappa Wert von K= 0,12 beschrieb eine schwache Ubereinstimmung bei nicht

signifikantem Wert mit p= 0,47

4.6.5 Dignitats-Score: Vergleich MRT mit 3D-Sonographie
Die 3D-Sonographie schatzte einen niedrigen Score in 10% (1/10) der

Untersuchungen hoher ein und den mittleren Score immer niedriger (100%; 1/1).
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Die Ubereinstimmung betrug insgesamt 81,8%. Bei einer geringen Fallzahl von
n=11 waren keine reliablen Aussagen bei der Bestimmung des Kappa Wertes zu
erwarten, weshalb von einer Berechnung abgesehen wurde. Trotzdem zeigt das
Ergebnis, dass ein Score und somit letztendlich einzelne Parameter, die mit der
Malignitat korrelieren, in der 3D-Sonographie abgebildet werden kénnen und zu

ahnlichen Ergebnissen wie die MRT kommen.

4.6.6 Vergleich des MRT-Scores insgesamt

Da wahrend des untersuchten Zeitraums von 2005 bis 2018 neue Leitlinien zum
Umgang mit der IPMN erschienen oder alte Empfehlungen Utberarbeitet und
geandert wurden, sind bei den Untersuchungen nicht immer alle Parameter
untersucht und erfasst worden, die heute relevant waren (European Study Group
on Cystic Tumours of the Pancreas, 2018; Tanaka et al., 2006; Tanaka et al.,
2012; Tanaka et al., 2017). Aulerdem muss man berticksichtigen, dass die MRT
nur den Silberstandard abbildet und somit das Ergebnis im Vergleich zum
Goldstandard verzerrt sein kdnnte.

Der Score bildet die gefundenen Messwerte und Parameter der bildgebenden
Untersuchungsmethoden ab. Durch die Zuordnung in die drei Stufen war es
moglich jede Untersuchung einzubeziehen, bei der das Pankreas untersucht
wurde, unabhangig davon, ob alle einzelnen Messwerte erhoben wurden.

Der gute Zusammenhang zwischen der Dignitat und dem Score in der MRT
innerhalb des Patientenpools rechtfertigte die MRT als Referenzuntersuchung zu
verwenden. Sainani et al. gibt in seiner Arbeit an, dass die Sensitivitat
morphologische Strukturen zu detektieren, in der MRT Untersuchung besser ist
als in der Multidetektor-CT Untersuchung, was ebenfalls die MRT als
Silberstandard rechtfertigt (Sainani et al., 2009).

Anhand des Scores in den Bildgebungen und dessen Ubereinstimmung mit dem
Score in der MRT zeigte sich, dass die CT nach der MRT am besten geeignet ist
eine zystische Pankreasraumforderung zu untersuchen. Die Sonographie war in
unserm Patientengut nicht so gut geeignet zu sein, zeigte jedoch eine &hnliche

Ubereinstimmung wie die EUS. Allerdings lieferte der Vergleich mit der EUS kein
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signifikantes Ergebnis auf dem 5% Signifikanzniveau und ist somit vorsichtig zu
interpretieren.

Der Score ist eine gute Mdglichkeit, die subjektive Beurteilung eines Befundes
Anhand von Messdaten zu objektivieren.

Um die bildgebende Diagnostik in Zukunft zu verbessern, empfehlen wir ein
strukturiertes Vorgehen bei der Untersuchung einer IPMN. Dabei ist es wichtig,
gezielt nach Malignitatskriterien zu suchen wund deren Fehlen oder
Vorhandensein zu dokumentieren. Somit lassen sich im Verlauf Befunde besser
einschatzen und mit anderen bildgebenden Verfahren vergleichen. Als
Hilfestellung empfehlen wir die Einteilung in einen Score. Diesen haben wir in
Tabelle 35 dargestellt. Er orientiert sich an den aktuellen internationalen und
europaischen Leitlinien (European Study Group on Cystic Tumours of the
Pancreas, 2018; Tanaka et al., 2017).

Aso et al. konnte zeigen, dass mit der Zunahme von Malignitatskriterien in der
,2Hochrisiko“ Gruppe die Entartungswahrscheinlichkeit steigt. Dieser Effekt wurde
in der Gruppe der ,Besorgniserregenden® Kriterien nicht gefunden (Aso et al.,
2014). Die Punkteverteilung in unserem Score bietet die Mdglichkeit, die drei
Stufen weiter zu unterteilen und somit eine Zunahme von Malignitatskriterien zu
berticksichtigen. An einem groBeren Patientenpool mit histopathologischer

Untersuchung liel3e sich die Aussage von Aso et al. Uberpriufen (Aso et al., 2014).

Tabelle 35 Von uns empfohlener Score bei der IPMN

Scores fur IPMN
Hinweise in der Bildgebung fiir eine IPMN:
1. Pankreaszyste mit Verbindung zum Gangsystem
2. Zystisch erweiterter Pankreashauptgang ohne erkennbare Gangverlegung
Befund in Bildgebung Punktzahl
Zyste <10 mm 1 Punkt 1. ,Beobachtungswurdig*
Zyste 10 — 19,9 mm 2 Punkte (0-3 Punkte)
Zyste 20 — 29,9 mm 3 Punkte
Zyste =2 30 mm 4 Punkte 2. ,Besorgniserregend/
Wandsténdige Knoten (<5mm) 4 Punkte relative OP-Indikation
Verdickte/ durchblutet Zystenwénde 4 Punkte (4-24 Punkte)
Pankreashauptgang 4 Punkte
5-9 mm
Abrupte Kaliberspringe im 4 Punkte
Pankreashauptgang
LymphknotenvergréRerung 4 Punkte
Wandstandige Knoten = 5mm 25 Punkte 3. ,Hochrisiko®/ absolute OP-
Pankreashauptgang = 10mm 25 Punkte Indikation
(=25 Punkte)
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4.7 Die bildgebenden Verfahren bei der IPMN

4.7.1 MRT

Die Diagnosen in der MRT korrelieren gut mit dem Score in der MRT. Benigne
Diagnosen, die nur bei klinischen Beschwerden oder in anderen Ausnahmefallen
operiert werden, wurden Uberwiegend in die niedrigste Stufe, weniger in die
mittlere Stufe eingeteilt. Diagnosen, die (potenziell) maligne waren, in einen
mittleren oder hohen Score. Beim Vergleich des Scores mit der
histopathologischen Untersuchung fand sich eine sehr gute Ubereinstimmung im
Hochriskobereich und bei zu Uberwachenden Befunden. Indirekt konnten die
beschrieben Malignitatskriterien in der Bildgebung als Pradiktor fir Malignitat
bestétigt werden (Aso et al., 2014; Dortch et al., 2015; Fritz et al., 2014; Goh et
al., 2014; Nguyen et al., 2015; Robles et al., 2016; Roch et al., 2014; Sahora et
al., 2013; Schmidt et al., 2007).

Auch die Sensitivitat (94,4% (17/18)) und Spezifitat (57,1% (4/7)) beim Erkennen
einer IPMN war &hnlich wie in der Arbeit von Jang et al., der die MRT zusammen
mit der CT den histopathologischen Untersuchungen gegeniberstellte (Jang et
al., 2015).

Unsere Ergebnisse zeigen, dass die MRT bei der Erkennung von potenziellen
Malignitatskriterien die Untersuchung der Wabhl ist. AuRerdem ist sie auf Grund
der fehlenden Strahlenbelastung auch zur Verlaufskontrolle geeignet.

Diese Ergebnisse spiegeln sich auch in den aktuellen Leitlinien wieder (European
Study Group on Cystic Tumours of the Pancreas, 2018; Tanaka et al., 2017).

472 CT

Die Diagnosen in der CT korrelierten schlechter mit dem Score. Die Seitengang-
IPMN war die einzige hauptsachlich benigne Diagnose, die kongruent mit einem
niedrigen Score korreliert.

Die CT =zeigte eine leicht geringere Sensitivitdit beim Vergleich mit dem
Silberstandard (MRT 43,9%; 18/41) als im Vergleich mit dem Goldstandard
(Histopathologie 50%; 4/8) jedoch eine ahnliche Spezifitat (MRT=72,7%; 8/11
Histopathologie= 71,4%; 5/7), beide Vergleiche waren jedoch nicht signifikant auf

91



dem 5% Signifikanzniveau. In der Literatur wird eine Sensitivitdt von 38% bis
83,1% und eine Spezifitat von bis zu 70% angegeben (Jang et al., 2015; Yamao
et al., 2001).

Ein Grund fur die héhere Spezifitat als die MRT kdnnte sein, dass die CT haufiger
zusatzlich bei bekannter Diagnose praoperativ zur OP-Planung eingesetzt wurde
und dadurch der Befund als nicht benigne eingestuft wurde.

Beim Vergleich mit dem Score im MRT fand sich die hochste Ubereinstimmung.
Dies lasst vermuten, dass die CT eine alternative Bildgebung zum MRT sein
kann. Diese empfehlen auch Tanaka et al. in den internationalen Leitlinien
(Tanaka et al., 2017). Zur Verlaufskontrolle ist die CT auf Grund der hohen

Strahlenbelastung eher ungeeignet.

4.7.3 Sonographie

Der Score in der Sonographie passte schlechter zur Diagnose des Untersuchers.
Der mittlere und der héchste Score wurde bei potenziell benignen Diagnosen wie
der Seitengang-IPMN (20% (3/15) und 6,7% (1/15)) oder einer Zyste (27%
(10/37) und 10,8% (4/37)) vergeben. Die maligne Diagnose Pankreas-Ca wurde
dagegen nur in der niedrigsten Stufe als ,Beobachtungswirdig® eingeteilt.

Die erhobenen Parameter korrelieren somit schlecht mit der Diagnose des
Untersuchers. Dies kdnnte daran liegen, dass bei der Sonographie der Befund
oft nur beschrieben wurde, ohne eine differenzierte Diagnose zu stellen.

Somit wurde haufig von einer Zyste bzw. zystischen Raumforderung gesprochen
und keine Aussage zur mdglichen Dignitat getroffen. Dies konnte erklaren
weshalb die Diagnose Zyste haufiger im mittleren und hohen Risikobereich
eingestuft wird. Der Vergleich der differenzierten Diagnose zeigt auch in den
anderen Bildgebungen eine hohe Fehlerbreite und rechtfertigt somit dieses
Vorgehen. Wenn die Erhebung aller Malignitatskriterien gewahrleistet ware,
beispielsweise durch die Verwendung eines Scores, ist es eventuell sogar
sinnvoller Befunde nur zu beschreiben, um eine Beeinflussung nachfolgender

Untersuchungen zu vermeiden.
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Der erhobene Score korreliert in 65,1% (41/63) mit dem Score der MRT. Der
Kappa Wert entspricht einer befriedigenden Ubereinstimmung mit K= 0,26.
Insgesamt zeigt sich eine breitere Streuung im Vergleich zum Score in der MRT.
Die Sensitivitat im Vergleich zur MRT liegt bei 52% (26/50). Dies entspricht einer
besseren Sensitivitat als von Yamao et al. (Sensitivitat 33%) angegeben wird
(Yamao et al., 2001).

Die Sonographie konnte gut als Screeningmethode eingesetzt werden, da sie
nicht invasiv und ohne bekannte Nebenwirkungen beliebig oft wiederholt werden
kann. Bei einem verdachtigen Befund sollte jedoch eine weitere Bildgebung,
entsprechend der aktuellen Leitlinien erfolgen (European Study Group on Cystic
Tumours of the Pancreas, 2018; Tanaka et al., 2017). Eine weiter
Einsatzmoglichkeit ~ kdnnte  die  Verlaufsuntersuchung bei  einem
kontrollbedurftigen Befund sein, ahnlich wie durch Yamaguchi et al. beschrieben
(Yamaguchi et al., 2005).

4.7.4 EUS

Beim Vergleich der Diagnose mit dem Score innerhalb der Untersuchung zeigt
sich, dass die EUS relativ gesehen mit 8,3% (4/48) dem Befund am haufigsten
als ,Hochrisiko® einstuft. Dies konnte daran liegen, dass die EUS von den
Leitlinien zur weiterfihrenden Diagnostik bzw. bei unklaren Befunden empfohlen
wird (European Study Group on Cystic Tumours of the Pancreas, 2018; Tanaka
et al., 2017).

Der erhobene Score stimmt mit dem MRT in 69,2% (27/39) Uberein, allerdings
bei einem nicht Signifikaten Ergebnis.

Die Sensitivitat im Vergleich zum MRT liegt bei 51,6% (16/31) bei einer Spezifitat
von 87,5% (7/8). In unserer Gruppe ist die Sensitivitat ein wenig geringer als von
Yamao et al. mit 55% angegeben (Yamao et al., 2001). Dies kénnte daran liegen,
dass die EUS den Befund ebenfalls haufig beschreibt, ohne eine konkrete
Diagnose zu stellen.

Auf Grund der Invasivitat und der besseren Alternativen wie die MRT, sollte die
EUS nicht zur primaren Diagnostik verwendet werden. Sie ist jedoch auf Grund
ihrer guten Ortsauflésung und der Mdglichkeit der Punktion des Befundes, sehr

93



gut als weiterfihrende Bildgebung geeignet. Zu diesem Ergebnis kommen auch
die verschiedenen Leitlinien (European Study Group on Cystic Tumours of the
Pancreas, 2018; Tanaka et al., 2017).

Fur die EUS mit FNA/Zytologie wird in der Literatur zwar eine niedrigere
Sensitivitat jedoch eine hohe Spezifitdt angegeben (Jong et al., 2012; Suzuki et
al., 2014). In unserm Patientengut war die Fallzahl zu gering, um dazu eine

belastbare Aussage treffen zu kénnen.

4.7.5 KMUS

Der Score stufte keinen Befund der KMUS als ,Hochrisiko® ein. Dafur wurden
relativ viele Diagnosen (55,2%; 16/29) als ,Besorgniserregend” eingestuft. Da
wenig potenziell maligne Diagnosen vergeben wurden und auch nur zwei
Patienten spater operiert wurden ist es schwierig zu sagen, ob die KMUS den
Hochrisikobereich schlechter abbilden kann oder ob es an der untersuchten
Gruppe liegt.

Ein signifikanter Vergleich des Scores mit dem Score der MRT war nicht méglich.
Die Sensitivitat im Vergleich zum MRT liegt bei 73,9% (17/23) ist jedoch ebenfalls
nicht signifikant auf dem 5% Signifikanzniveau. D’Onofrio et al. konnten zeigen,
dass die KMUS gut geeignet ist um die Durchblutung von Septen oder Knoten zu
untersuchen (D'Onofrio et al., 2015). Dies wird auch in den Leitlinien zur KMUS
beschrieben (Sidhu et al., 2018). Die KMUS ist somit eine sinnvolle Erganzung
bei der Ultraschalluntersuchung, um die Durchblutung besser darstellen zu

koénnen.

4.7.6 ERCP

Die Fallzahl der Patienten, die mit der ERCP untersucht wurden, war zu gering,
um belastbare Aussagen treffen zu konnen. Die europaischen Leitlinien
empfehlen die ERCP nicht als Diagnostik flr zystische Pankreaslasionen
einzusetzen, da sie invasiv ist und alternative Bildgebungen eine bessere
Sensitivitat und Spezifitdt haben (European Study Group on Cystic Tumours of
the Pancreas, 2018). Dies ist nachvollziehbar, da technisch bedingt nicht alle

potenziellen Malignitatskriterien erfasst werden kénnen. Somit war es auch in

94



unserer Gruppe nicht moglich einen Score zu entwickeln, da dieser aus der

Gesamtheit dieser Kriterien besteht.

4.8 3D-Sonographie als Pilotstudie

Ziel der Untersuchung mittels 3D-Sonographie war es, herauszufinden ob die
Darstellung einer zystischen Lasion, der Pankreasgang und ein Gangbezug der
Pankreaszysten im Pankreasgewebe moglich ist. Es zeigte sich, dass Messwerte
zur Erstellung eines Scores erhoben werden konnten. Einzelne Punkte wie
wandstandige Knoten gab es in dem vorliegenden Patientenpool nicht, sodass
hier weitere Untersuchungen nétig waren. Die zystischen Lasionen liel3en sich
dreidimensional darstellen. Einige Zysten zeigten schmale Auslaufer, die als
kleine Gange und somit als Bezug zum Gangsystem interpretiert wurden. Bei der
gleichzeitigen Darstellung in 3 Ebenen war es sehr gut mdéglich, die grofldte
Ausdehnung der Zyste zu messen. Eine 3D Darstellung des Gangsystems
gelang nicht.

Dass eine 3D Darstellung von Strukturen in homogeneren Geweben mdéglich ist,
konnte auch Fischer et al. bei der Darstellung suspekter Lasionen in der
weiblichen Brust zeigen (Fischer et al., 2006).

Ob die schmalen Auslaufer tatsadchlich Gangbeziige darstellen und wie gut
weitere Malignitatskriterien erkannt werden, gilt es in einem direkten Vergleich

mit histopathologischen Untersuchungen herauszufinden.

4.9 Schlussfolgerung

Die MRT ist am besten geeignet eine IPMN zu erkennen. Die Spezifitat scheint
bei den untersuchten Patienten in der CT besser als in der MRT zu sein. Andere
bildgebende Methoden wie die EUS inklusive FNA oder die KMUS, sind auf
Grund der geringeren Sensitivitat bzw. der Unterschiede zum Score in der MRT
nur in Erganzung mit MRT oder CT sinnvoll. Um die Vorhersagekraft der
Sonographie zu verbessern, sollte diese mit der KMUS kombiniert werden. Auf
Grund der geringen Invasivitat ware diese Kombination als Screeningmethode

oder Verlaufsuntersuchung denkbar.
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Die Objektivierung der Diagnose mittels eines Scoring-Systems ist zu
bevorzugen, da dieses eine deutliche Verbesserung bei der Einschéatzung der
Befunde zeigte als die subjektive Befundung.

Mit Hilfe des Scores im MRT konnten die Empfehlungen der Leitlinien im
niedrigen Risikobereich und im hohen Risikobereich bestatigt werden, da dort der
Score zu 100% mit der Dignitat korrelierte.

Als neue Methode konnte die 3D-Sonographie in unserem Patientengut den
Gangbezug der Seitengangs-IPMN abbilden.

Ob die 3D-Sonographie eine Ergdnzung oder sogar einen Ersatz der MRT bei
der Diagnostik der IPMN werden kénnte, ist in weiteren prospektiven Studien zu
evaluieren.

Eine Limitation im retrospektiven Teil dieser Arbeit ist die Befundung der
zystischen Lasion durch verschiedene Untersucher. Des Weiteren ist der
Zeitraum, in dem die Untersuchungen eingeschlossen wurden, relativ lang. In
dieser Zeit erschienen verschiedene Leitlinien mit unterschiedlichen
Empfehlungen (European Study Group on Cystic Tumours of the Pancreas,
2018; Tanaka et al., 2006; Tanaka et al., 2012; Tanaka et al., 2017). Es gibt aber
auch Untersuchungen zu Pankreaszysten, bei denen noch langere Zeitrdume
betrachtet wurden (Valsangkar et al., 2012).

Andere Arbeiten, die bildgebende Verfahren betrachten, untersuchen die
Patienten mit verschiedenen bildgebenden Methoden immer zusatzlich zur
Histopathologie (Hsiao et al., 2016; Jang et al., 2015; Nakagawa et al., 2009;
Walter et al., 2015). Dadurch kdénnen nur Befunde berlcksichtigt werden, bei
denen eine OP-Indikation bestand.

Eine Starke dieser Arbeit ist, dass auch potenziell benigne Befunde untersucht
und ausgewertet wurden. Durch den Vergleich mit der MRT als Silberstandard
konnten auch benigne Befunde ohne dringliche OP-Indikation aber mit der
Indikation zur Verlaufsbeobachtung bertcksichtigt werden.

Die Erstellung eines Scores hilft bei der Objektivierung und reduziert die
untersucherabhangigen Fehlerquellen. Unseres Wissens nach wurden in keiner
anderen Arbeit so viele Methoden zusammen betrachtet wie bei unserer

Auswertung.
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5 Zusammenfassung

Die intraduktal papillar-muzinése Neoplasie (IPMN) ist eine relativ seltene
Erkrankung des Pankreas. Mit der Zunahme von bildgebenden Verfahren im
klinischen Alltag wird sie immer haufiger inzidentell entdeckt. Bis heute ist die
Diagnosestellung schwierig und die Vorhersage einer malignen Transformation
die grof3te Herausforderung. Eine Hilfestellung bieten verschiedene Leitlinien zu
diesem Thema.

In dieser Arbeit wurden 164 Patienten mit der (Verdachts-)Diagnose IPMN
zwischen 2005 und 2018 am Uniklinikum Tubingen identifiziert, bei denen
insgesamt 468 Untersuchungen bericksichtigt wurden.

Als bildgebende Untersuchungsmethoden wurde die MRT, die CT, die EUS
inklusive FNA, die ERCP, die KMUS, die 2D-Sonographie und als Pilotstudie die
3D-Sonographie mit der histopathologischen Untersuchung als Goldstandard
und/oder mit der MRT als Silberstandard verglichen.

Es zeigte sich kein relevanter Unterschied in der Verteilung von Geschlecht und
Alter in den Untersuchungsmethoden, mit Ausnahme in der 3D-Sonographie
Pilotstudie. Dort war der Anteil weiblicher Patienten deutlich Uberreprasentiert.
Bei der Vorhersage fur eine differenzierte Diagnose der Untersuchungsmethoden
zeigten sich im Vergleich zur Histopathologie fur alle bildgebenden Verfahren
mehr oder weniger deutliche Abweichungen.

Bei der Vorhersage der Diagnose IPMN fand sich ein signifikantes Ergebnis
(p=0,004) mit ausreichender Schnittmenge zwischen der Histopathologie und der
MRT. Es zeigte sich eine gute Sensitivitat (94,4%; 17/18) bei jedoch maRiger
Spezifitat (57,1%; 4/7). Die CT hatte eine bessere Spezifitat (73,3%; 11/15) bei
geringerer Sensitivitat (50%; 7/14)). Ein Grund dafur kénnte sein, dass die CT
haufig bei gestellter Diagnose préaoperativ zur OP-Planung eingesetzt wurde, was
dazu fuhrte den Befund als nicht benigne einzustufen.

Um die einzelnen in der Literatur beschriebenen Malignitatskriterien miteinander
vergleichen zu kénnen, wurde in dieser Arbeit ein Score entwickelt. Bei der MRT

korrelierte dieser gut mit den Diagnosen. In den anderen
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Untersuchungsmethoden war die Korrelation von Diagnose und Score
schlechter.

Der Vergleich des MRT-Scores mit der Histopathologie zeigte im hohen (100%,
2/2) und niedrigen (100%; 7/7) Risikobereich eine sehr gute Ubereinstimmung
mit der Dignitéat. Dadurch konnte das in den verschiedenen Leitlinien empfohlene
Vorgehen bestétigt werden, namlich die Empfehlung der operativen Versorgung
eines Hochrisiko-Befundes und die Uberwachung eines Befundes ohne
Malignitatskriterien.

Beim Vergleich der Scores angewandt auf die unterschiedlichen Bildgebungen
zeigte sich allenfalls eine mittelmaRige Ubereinstimmung zwischen MRT und CT
(Kappa=0,49; p=<0,001). Angewandt auf die EUS scheint die Untersuchung auf
Grund der Ergebnisse allein nicht geeignet bei der primaren Diagnostik von
Pankreaszysten, sondern sollte immer mit der MRT oder der CT kombiniert und
wenn moglich mit der FNA ergénzt werden.

Es fand sich keine Uberlegenheit bei den anderen bildgebenden Verfahren fir
die primare Diagnostik von Pankreaszysten.

Insgesamt zeigte sich, dass eine bildgebende Untersuchung allein keine
ausreichende Sicherheit bei der Diagnostik zystischer Pankreaslasionen
inklusive der IPMN bietet.

Um die Aussagen dieser Studie weiter zu validieren, bengtigt es weitere
Untersuchungen mit insgesamt groReren Fallzahlen und konstanteren
Untersuchungsabstanden und Bedingungen.

In unserer Pilotstudie, bei der die 3D-Sonographie erstmals zur bildgebenden
Diagnostik von Pankreaszysten genutzt wurde, zeigte sich, dass die
Untersuchung von Pankreaszysten und deren Gangbezug mit der 3D-
Sonographie mdglich ist. In einer prospektiven Studie sollte an einer gré3eren
Fallzahl praoperativ weiter untersucht werden, ob sich diese Methode auf Grund
ihrer geringen Invasivitat als Alternative zur MRT eignet und unter welchen

Kautelen sie zur Diagnostik und Verlaufskontrolle eingesetzt werden kann.
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