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ZUSAMMENFASSUNG

Die Mammasonografie hat sich seit vielen Jahren neben der
Mammografie als wichtige Methode zur Abkldrung von Brust-
befunden etabliert.

Der Arbeitskreis Mammasonografie der DEGUM beabsichtigt
mit der ,Best Practice Guideline* den senologisch tatigen
Kolleginnen und Kollegen neben dem in Teil | publizierten
aktuellen Dignitdtskriterien- und Befundungskatalog in dem

vorliegenden Teil Il die additiven und fakultativen Anwen-
dungsmodalitdten zur Abkldrung von Brustbefunden zu be-
schreiben und dazu DEGUM-Empfehlungen zu duRern, um
die Differenzialdiagnose von unklaren Ldsionen zu erleich-
tern.

Die vorliegende ,Best Practice Guideline“ hat sich zum Ziel
gesetzt, den Anforderungen zur Qualitdtssicherung und der
Gewidbhrleistung einer qualitdtskontrollierten Durchfiihrung
der Mammasonografie nachzukommen. Die wichtigsten
Aspekte der Qualitdtssicherung werden in diesem Teil Il der
Best Practice Guideline erldutert.

ABSTRACT

Alongside mammography, breast ultrasound is an important
and well-established method in assessment of breast lesions.
With the “Best Practice Guideline”, the DEGUM Breast Ultra-
sound (in German, “Mammasonografie”) working group, in-
tends to describe the additional and optional application
modalities for the diagnostic confirmation of breast findings
and to express DEGUM recommendations in this Part Il, in ad-
dition to the current dignity criteria and assessment categor-
ies published in Part I, in order to facilitate the differential di-
agnosis of ambiguous lesions.

The present “Best Practice Guideline” has set itself the goal of
meeting the requirements for quality assurance and ensuring
quality-controlled performance of breast ultrasound. The
most important aspects of quality assurance are explained in
this Part Il of the Best Practice Guideline.

Einflihrung

Die differenzialdiagnostische Abklarung von unklaren oder sus-
pekten Befunden der Brust erfolgt mittels multimodaler Bildge-
bung [1]. Indikationsabhdngig werden Befunde mittels der klas-
sischen Bildgebungen fiir die Brust, der Mammografie, der
Sonografie und ggfs. der kontrastmittelgestiitzten MRT unter-
sucht. Aus dieser komplementaren Information kann dann die In-
dikation zur histologischen Sicherung, meistens durch eine mini-
mal-invasive Intervention, gestellt werden.

Der vorliegende Teil Il der Best-Practice-Guideline (BPG) be-
schreibt in Kapitel A die zusétzlichen Methoden in der Mammaso-
nografie, die neben dem B-Bild in der Routine zur Verfligung ste-
hen. Im Fokus stehen hierbei die Dopplersonografie, die
Elastografie und die minimal-invasiven Interventionen.

In Kapitel B wird auf fakultative Modalitdten wie die 3-D-Sono-
grafie, die Fusion unterschiedlicher diagnostischer Verfahren und
die Integration kiinstlicher Intelligenz eingegangen. Dartiber hi-
naus befasst sich der Teil Il der BPG in Kapitel C mit den wichtigen
Aspekten der Qualitatssicherung.

Das vorrangige Ziel ist es, neben der reinen B-Bild Analyse, zu-
sdtzliche Abklarungsmodalitdten zu verwenden, um eine mog-
lichst exakte Einschatzung der Dignitét einer Lasion zu erreichen

und gleichzeitig die Abkldrungsrate so niedrig wie moglich zu
halten.

A. Additive Anwendungsmodalitaten

1 Dopplersonografie

1.1 Biologische Grundlagen

Solide Tumore bendtigen fiir ihr Wachstum die Neubildung von
BlutgefdRen (Neoangiogenese). Tumorzellen werden ab einem
Tumorvolumen von 3 mm? und der damit einhergehenden Ver-
langerung der Diffusionsstrecke zwischen Blutgefd und Tumor-
zelle hypoxisch, sezernieren darauthin mehr angiogenetische als
antiangiogenetische Faktoren und induzieren damit eine unge-
ordnete TumorgefdRneubildung. Diese TumorgefdBe haben
Eigenschaften, die sie von anderen BlutgefdRen unterscheiden,
und dadurch unterscheiden sich auch die Eigenschaften des
Blutflusses in Mammakarzinomen von denen in gesundem Ge-
webe [2, 3]. Diese Flussunterschiede, gemessen mit der Dopp-
ler- oder Powerdoppler-Technologie, konnen fiir die Differenzial-
diagnostik fir die im Ultraschall B-Bild erkannten Befunde
hinzugezogen werden.
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1.2 Technische Grundlagen

In der Dopplersonografie wird die Anderung der Frequenz
(Frequenzverschiebung oder auch Dopplershift) von Schallwellen
gemessen, die auf ein bewegtes, Schallwellen reflektierendes
Medium wie z. B. das Blut treffen. Das AusmaR dieser Frequenz-
verschiebung ist abhdngig vom Winkel, in dem die Schallwellen
auf das BlutgefaR treffen (Dopplerwinkel), der Flussgeschwindig-
keit des Blutes und der Ultraschallfrequenz. Die Darstellung dieser
Frequenzverschiebung kann mit einem gepulsten Doppler quanti-
tativ in Zahlen (z.B. in cm/s) oder in Farbe erfolgen (farbkodierter
gepulster Doppler =Farbdoppler = Color-Doppler, CD) [4, 5].

Im Gegensatz dazu werden beim amplitudenkodierten Dopp-
ler (auch CPA oder Power-Doppler) die lokalen Amplituden
der Dopplerfrequenz erfasst und in Form von Farbpunkten
ortskodiert in das B-Bild eingeblendet. Dabei spiegelt die Hellig-
keit jedes Farbpixels primdr die Anzahl flieBender Erythrozyten
wider und nicht deren Geschwindigkeit. Anders als der konven-
tionelle, geschwindigkeitsabhdngige Doppler, sind die Farbpunk-
te nur in sehr geringem MaRe vom Einschallwinkel abhdngig. So
lassen sich in einigen Mammakarzinomen mit dem CD und dem
CPA vermehrt Blutfliisse nachweisen und damit die GefaRBdichte
darstellen (» Abb. 1). Hierfiir wurden schon in den 90er-Jahren
semiquantitative Einteilungen beschrieben. Heute kann der gut
reproduzierbare ,vascular index“ als semiquantitative Klassifizie-
rung genutzt werden (Anteil der Doppler-Pixel an der Gesamt-
Pixelzahl innerhalb der sonografischen Herdldsion) [6].

Da nicht alle TumorgefdRe gleich stark durchblutet sind und
der vermehrte hydrostatische Druck im Tumor den Blutfluss
einschranken kann, ist dieser vermehrte Blutfluss trotz einer er-
hohten GefédRdichte nicht bei allen Mammakarzinomen nachweis-
bar. AuBerdem sind Mammakarzinome biologisch sehr heterogen
(z.B. hinsichtlich ihrer Differenzierung, ihrer GefaRdichte und ih-
res hydrostatischen Druckes). Aus diesen Griinden eignet sich die
semiquantitative sonografische Darstellung der Blutflisse in Tu-
morgefdRen nicht als alleinige Methode zur Differenzierung zwi-
schen benignen und malignen Herdbefunden [7].

Die morphologischen GefdRcharakteristika wie die GefdR-
dichte korrelieren zudem nicht mit der konventionell und durch
Kontrastmittel verstarkten, sonografisch gemessenen Durchblu-
tung [3].

1.3 Ultraschall-Kontrastmittel

Aufgrund der langsamen Durchflussgeschwindigkeiten (relevant
fir den CD) und der geringen Mengen flieBender Erythrozyten in
den kleinlumigen TumorgefdRen (relevant fiir die CPA) im Mam-
makarzinom lag die Uberlegung nahe, die Darstellbarkeit des
Blutflusses zu optimieren, z.B. durch Ultraschallkontrastmittel.
Diese Kontrastmittel haben eine hohe Echogenitit, reflektieren
also Schallwellen besser als Blut und verbleiben fiir langere Zeit
in den TumorgefdRen. Die kontrastmittelgestiitzte Sonografie
des Blutflusses hat jedoch, wie zuvor beschrieben, in der Differen-
zialdiagnostik von Brustldsionen keine signifikant besseren Studi-
energebnisse als das B-Bild erzielen konnen und sich damit auch
nicht im klinischen Alltag durchgesetzt, kann aber erganzend hilf-
reich sein [8, 9].

» Abb.1 Farbdoppler - penetrierender, irreguldrer Blutfluss in ei-
nem invasiven Mammakarzinom.

» Abb.2 Komplex zystisch-solide Ldsion mit deutlicher Durchblu-
tung des soliden Anteils - intrazystisches mikropapillares Karzinom.

1.4 Klinischer Einsatz

In Einzelféllen kann die farbkodierte Dopplersonografie zur Diffe-
renzialdiagnose eingesetzt werden, z. B. wenn in einem vermeint-
lich echoleeren Herdbefund, der zundchst als Zyste eingeschétzt
wurde, ein Blutfluss nachgewiesen werden kann. In einem solchen
Fall muss an einen soliden Herdbefund oder eine intrazystische
Vegetation gedacht werden und es sollten weitere diagnostische
MaRnahmen erwogen werden. Ein gesteigerter Blutfluss, insbe-
sondere im Bereich der Lasion im Vergleich zur Umgebung der L3-
sion, eine radidre Anordnung von VerbindungsgefaRen zwischen
peripheren und BinnengefaBen, und ein aberranter Blutfluss sind
als suspekt zu werten und sprechen fiir potenzielle Malignitdt [10]
(> Abb. 2).

Neben der Differenzialdiagnostik neu aufgetretener Ldsionen
kann die sonografische Durchblutungsdiagnostik auch in der
Nachsorge zur Differenzialdiagnose zwischen Narbe und Rezidiv
eingesetzt werden. Rezidive zeigen nicht selten einen vermehr-
ten, die Lasion penetrierenden Blutfluss, wohingegen in Narben
ein solches Phanomen vermisst wird [11].

Der klinische Einsatz in Bezug auf das Ansprechen einer neoad-
juvanten Chemotherapie ist noch als unklar einzustufen.
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Im Rahmen der rekonstruktiven Mammachirurgie sollte zur Ve-
rifizierung der PerforatorgefdRe aus der Heber-Region der Trans-
plantate die Dopplersonografie Anwendung finden [11].

Conclusio

Mit den sonografischen Durchblutungsmessungen kann der pra-
kapillare Blutfluss in den BlutgefdRen (GefdR-Durchblutung),
nicht aber die Perfusion der Lasion nachgewiesen werden (Gewe-
be-Durchblutung).

Weder die eindeutige Differenzierung zwischen benignen und
malignen Herdbefunden noch die histologische Korrelation mit
der Tumorbiologie sind mit den unterschiedlichen sonografischen
Dopplermethoden moglich [10] (> Abb. 3).

Die Dopplersonografie kann als reproduzierbarer Parameter
die Vaskularisation in einer Lasion einschlieRlich dessen Randbe-
reich erkennen, und kann deshalb als Zusatzkriterium zur Diffe-
renzierung von Herdbefunden eingesetzt werden [12, 13, 14].

DEGUM-Empfehlungen

1. Die Dopplersonografie sollte zur Dignitatseinschatzung soli-
der, komplex zystisch-solider Lasionen und auch von Narben
hinzugezogen werden und stellt somit eine sinnvolle Ergdn-
zung zur B-Bild-Diagnostik dar.

2. Zur Darstellung der Durchblutung sollte bei optimaler An-
kopplung ein mdglichst geringer Druck mit dem Schallkopf
erfolgen, um den Blutfluss nicht zu komprimieren.

3. Essoll die gesamte Ldsion sowie ein moglichst groRes Umge-
bungsareal zum reprasentativen Vergleich mittels Dopplerso-
nografie untersucht werden.

4. Aufgrund der héheren Empfindlichkeit fiir langsamere Fliisse
kann der Power-Doppler Vorteile bieten.

5. Die Dopplersonografie kann, im Rahmen der Biopsien im Be-
reich der Axilla, durch die Darstellung der GefaRstrukturen,
hilfreich sein.

6. Eine reprasentative Bilddokumentation mit farbkodiertem
Dopplerbild ist pro Ldsion zu erstellen.

2 Elastografie

Die Elastografie ist ein bildgebendes Verfahren, das aktuell noch
Gegenstand klinischer Forschung ist [15]. Sie beruht auf der Beob-
achtung, dass das Gewebe von Mammakarzinomen eine geringe-
re Elastizitdt (=hohere Steifigkeit) aufweist als gesundes Driisen-
gewebe oder umliegendes Fettgewebe [16].

Der Ausdruck ,Sonoelastografie“ steht als Sammelbegriff fir
physikalisch unterschiedliche Verfahren zur Erfassung der Gewe-
beelastizitat [17]. Grundsatzlich kédnnen 2 Verfahren unterschie-
den werden: die Strain-Elastografie (SE) (Kompressionselastogra-
fie) und die Shear-Wave-Elastografie (SWE) (Scherwellen-
Elastografie).

2.1 Strain-Elastografie (Kompressionselastografie)

Die Strain-Elastografie (SE) ist ein semiquantitatives Verfahren,
das die Elastizitdt einer Lasion mit dem umliegenden Gewebe ver-
gleicht. Die SE (> Abb. 4) erfasst Verschiebungen des Gewebes

» Abb. 3 Benigner Phylloidestumor mit deutlicher Durchblutung
intra- und peritumoral.

» Abb. 4 Strain-Elastografie: harte Darstellung eines NST-G1-
Mammakarzinoms mit blauer Farbkodierung.

bei aktiver Kompression, die sich in ihrem AusmaR, abhdngig von
den unterschiedlichen Gewebearten, unterscheiden; weiches Ge-
webe ldsst sich starker komprimieren als hartes Gewebe [18]. Ver-
schiedene Messmethoden der SE wurden untersucht. Dazu zdhlen
der Tsukuba-Elasticity-Score (TES, auch Elasto-Score oder Itoh-
Score genannt (> Abb.5) [19], die Strain-Ratio (auch fat/lesion-
ratio genannt) [20] sowie das Elastografie-zu-B-Mode-Verhdltnis,
als E[B-Ratio bekannt [17].

Eine Metanalyse aus 29 Studien mit mehr als 5000 Féllen zeigte
fur die Bewertung mittels des TES eine verbesserte Spezifitdt der
Sonoelastografie (88 % vs. 70 %) bei reduzierter Sensitivitat (79 %
vs. 96 %) gegeniiber dem B-Mode-Ultraschall [21]. Nach weiterer
Entwicklung der SWE und weiteren klinischen Studien hat die Be-
urteilung der Elastografie mittel des TES an Bedeutung verloren.

Die Strain-Ratio (> Abb. 6) zeigt in einer Metaanalyse mit Aus-
wertung von 9 Studien mit insgesamt 2087 Patientinnen eine
Sensitivitdt von 88 % und eine Spezifitdt von 83 % bei der Differen-
zierung von Brusttumoren [22, 23]. Allerdings basieren die einzel-
nen Studien auf unterschiedlichen Cut-off-Werten.
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» Abb.5 Interpretation der Ergebnisse aus der Stain-Elastografie
mittel TES [19].

» Abb.6 Messung der Strain-Ratio (Fat/Lesion F/L Ratio): suspekte
Strain-Ratio bei kleinem NST-G1-Mammakarzinom.

Das sogenannte Elastografie-zu-B-Mode-Verhdltnis (E/B-Ratio)
weist laut aktueller Studienlage eine gute diagnostische Aussage-
kraft auf [24]. Fur die E/B-Ratio werden ein traditionelles B-mode-
Bild und ein Elastografiebild in identischer Ebene aufgenommen (vor-
zugsweise im Zentrum der Lasion). AnschlieBend wird das Verhaltnis
aus maximaler Lasionslange im Elastogramm und maximaler Lasions-
lange im B-mode-Bild berechnet (E/B-Ratio). Die Messung wird
3-mal wiederholt und der hochste Wert verwendet. Eine E/B-Ratio
> 1 spricht fiir eine maligne Ldsion und eine E/B-Ratio <1 f{ir eine be-
nigne Lasion. Das E/B-Verhdltnis zeigte in einer multizentrischen Stu-
die eine Sensitivitdt von bis zu 96 % und eine Spezifitdt von 88 % [24].

2.2 Shear-Wave-Elastografie (Scherwellenelastografie)

Die Shear-Wave-Elastografie (SWE) ist ein quantitatives Verfahren,
das die Elastizitdt einer Lasion direkt in Form eines Zahlenwertes aus-
driickt (> Abb. 7). Hierzu sendet das Gerat besonders druckintensive
Schallsignale ab, die im Gewebe Transversalwellen (Scherwellen, She-
ar-Waves) hervorrufen, die sich rechtwinklig zur urspriinglichen Ab-
strahlrichtung ausbreiten. In steifem Gewebe breiten sich diese
Scherwellen erheblich schneller aus als in weichem Gewebe. Die She-
ar-Wave-Geschwindigkeit gibt so Aufschluss (iber die Elastizitdt des
Gewebes [18]. Systemabhangig wird die Elastizitdt in Meter pro Se-
kunde (m/s) oder Kilopascal (kPa) angegeben [19, 22, 25, 26, 27,

» Abb.7 Shear-Wave-Elastografie: Darstellung des harten Tumors
(NST G2) mit Messung von 138,8 kPa (rote Farbkodierung), im Ver-
gleich zur weichen Umgebung mit Messung von 31,4 kPa (blaue
Farbkodierung).

28, 29, 30, 31]. Es sollte wahrend der Aufnahme der SWE eine gerin-
ge Kompression des Brustgewebes erfolgen. Ein zu hoher Anpress-
druck kann zu einer Verfdlschung der Ergebnisse fiihren [31]. Die
Messung erfolgt im héartesten Bereich der Ldsion (Maximum) und
sollte 3-mal wiederholt werden. Der Mittelwert aus den 3 Maxima er-
gibt den finalen Wert. Der optimale Cut-off-Wert zur Differenzierung
benigner von malignen Lasionen, beziehungsweise zur Herauf- oder
Herabstufung von Befunden gemdR der US-Kategorie 3 oder 4, ist
Gegenstand aktueller Forschung. Die multizentrische, explorative
BE1-Studie hat Cut-off-Werte vorgeschlagen, ab denen Ldsionen der
US-Kategorie 4a heruntergestuft werden kdnnen (SWE 80 kPa-
5,2 m/s oder weniger) sowie Werte, ab denen Ldsionen der US-Kate-
gorie 3 (SWE 160 kPa-7,3 m/s) hochgestuft werden sollten, wobei
eine Verbesserung der Spezifitdt bei gleichbleibender Sensitivitat be-
obachtet wurde [32]. Diese Werte konnten in weiteren Studien nicht
bestétigt werden. In der Literatur werden unterschiedliche Cut-off-
Werte (2,2 m[s-5,2m/s) und Beurteilungskriterien diskutiert [25,
26, 27, 28, 29, 30, 31, 32, 33, 34].

Die bisher groRte prospektive, multizentrische, internationale
Studie konnte die explorativen Cut-Off-Werte vorhergehender Stu-
dien nicht bestatigen, da die Rate an falsch-positiven Befunden
zwar reduziert wurde, allerdings auf Kosten einer erhéhten Rate an
tibersehenen Karzinomen. Sekundére Analysen deuten darauf hin,
dass insbesondere die Herabstufung von US-Kategorie 4(a) Ldsio-
nen mit SWE 2,55 m/s oder weniger zu einer Reduktion falsch-posi-
tiver Befunde (und damit unnétiger Biopsien) um 24 %, bei gleich-
zeitig leitliniengemaRer Detektionsrate an Karzinomen fiihren
konnte [35]. Bei der Anwendung des Verfahrens ist zu berticksichti-
gen, dass der optimale Grenzwert, um maligne von benignen Lésio-
nen zu unterscheiden, noch nicht abschlieRend geklart ist.

2.3 Kombination von Strain- und Shear-Wave-Elastografie

Die Studienlage im Bereich der Sonoelastografie und ihrer beiden
Hauptformen - SE und SWE - deutet auf spezifische Vor- und
Nachteile der beiden Elastografieverfahren hin. Die Kombination
von SE und SWE wurde vorgeschlagen, um die jeweiligen Limita-
tionen der Verfahren zu tiberwinden [36]. Die Auswertung der

524 Vogel-Minea CM et al. Best Practice Guideline... Ultraschall in Med 2023; 44: 520-536 | © 2023. Thieme. All rights reserved.

Dieses Dokument wurde zum persénlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielfaltigung nur mit Zustimmung des Verlages.



bisher groRten internationalen, multizentrischen Studie im
Bereich der Sonoelastografie ergab, dass die Kombination von SE
und SWE die diagnostische Giite bei der Abkldrung von Brustbe-
funden (insbesondere US-Kategorie-4-Lasionen) verbessern kann.
Konkret zeigte sich fiir die Herabstufung von US-Kategorie-4(a)-
Ldsionen, die sowohl einen SWE-Wert von <3,7 m/s als auch eine
E/B-Ratio von <1 aufwiesen, eine Reduktion falsch-positiver Be-
funde (und damit unnétiger Biopsien) um 35% - bei gleichzeitig
leitliniengemadRer Detektionsrate an Karzinomen [36, 37, 38].

Conclusio

Die Elastografie ist eine zunehmend etablierte Technologie im Be-
reich der Mammadiagnostik. Sie findet Anwendung insbesondere
in der Differenzierung der Befunde der US-Kategorie 3 und 4. Sie
stellt ein Zusatzkriterium zu den Dignitétskriterien im B-Bild dar
und kann dazu beitragen, unnétige Biopsien und Unterdiagnosen
zu reduzieren.

Es bestehen Limitationen bei groBen Befunden (iiber 20 mm
Durchmesser), bei tief im Gewebe liegenden Lasionen (tiefer als
30mm) und heterogenen Strukturen sowie seltenen histologi-
schen Entitdten [19].

DEGUM-Empfehlungen

1. Die Beurteilung der Elastizitdt ist ein validiertes Zusatzkriteri-
um zur Dignitdtseinschitzung von Herdbefunden und kann
eine sinnvolle Erganzung zur B-Bild-Diagnostik darstellen.

2. Beide Techniken, sowohl Strain-Elastografie (SE) als auch
Shear-Wave- Elastografie (SWE), zeigen die Steifigkeit von Ge-
websstrukturen an, wobei die SWE die objektivere und unter-
sucherunabhédngigere Methode darstellt.

3. Neuere Studien zeigen, dass die Kombination der SWE und SE
die diagnostische Giite weiter verbessern kann.

4. Auf unterschiedliche Farbkodierungen und Messmethoden der
Systeme wird hingewiesen.

5. Befunde der US-Kategorie 3 mit Nachweis einer harten Gewe-
beelastizitdt sollen in die Kategorie 4 hochgestuft werden.

6. Befunde der US-Kategorie 4 kdnnen bei unaufflliger Elasto-
grafie in die US-Kategorie 3 herabgestuft werden.

7. Befunde der US-Kategorie 5 sollen trotz unauffalliger Elasto-
grafie nicht herabgestuft werden und histologisch weiter ab-
geklart werden.

8. Mindestens eine reprdsentative Bilddokumentation ist pro
Lésion zu erstellen.

3 Minimalinvasive Mammainterventionen -
Feinnadelpunktion, Stanzbiopsie, Vakuumbiopsie

Befunde der Kategorie 4 und 5 sollen histologisch gesichert
werden, Befunde der Kategorie 3 werden definitionsgemaR nach
6 Monaten kontrolliert.

Die histologische Abkldrung soll minimalinvasiv und bildgebend
gesteuert erfolgen. Die offene diagnostische Exzisionsbiopsie sollte
Ausnahmefallen vorbehalten bleiben [1] (z. B. minimalinvasiv nicht
erreichbare Lokalisationen, hohes Verletzungsrisiko benachbarter
Strukturen wie axilldrer GefdRe oder der Pleura, bei Verdacht auf

falsch-negative Biopsie-Befunde bei Diskordanz zwischen Bildge-
bung und Histologie und, unter Umstdnden, im Fall komplex zys-
tisch-solider Lasionen).

Die sonografisch gefiihrte Intervention ist im Vergleich zu der
mammodgrafisch geflihrten ohne Strahlenbelastung, im Vergleich
zu der MRT gefiihrten ohne Kontrastmittelapplikation und damit
fur die Patientin weniger belastend und schneller durchfiihrbar.
Von allen Méglichkeiten ist die sonografisch gesteuerte Interven-
tion, bei eindeutigem Lésionskorrelat, die primare Methode.

Der Eingriff erfolgt nach entsprechender schriftlicher Aufkla-
rung und Einwilligung der Patientin in lokaler Andsthesie. Dabei
ist darauf zu achten, dass das Lokalandsthetikum auch im Bereich
der Einstichstelle subkutan und vor die Lasion injiziert sowie die
Einwirkzeit berlicksichtigt wird. Eine Stichinzision der Haut kann
vor Einbringen der Nadel notwendig sein. Die Positionierung der
Biopsienadel an die Lasion kann mithilfe einer Fiithrungskaniile
(Koaxialnadel) erfolgen. Dies erleichtert das Erreichen der Ziellasi-
on in festem Gewebe, und die wiederholte Penetration des Gewe-
bes wird dadurch vermieden.

3.1 Hygieneempfehlungen

Auf Basis der vorliegenden Daten und einer Umfrage von Experten

der Stufe I-Ill des Arbeitskreises Mammasonografie der DEGUM

sowie in Kenntnis der empirischen Evidenz kann fiir die sonogra-

fisch gesteuerte Mammastanzbiopsie unter Beachtung der allge-

meinen KRINKO-Empfehlungen [39] folgendes Vorgehen emp-

fohlen werden [40]:

= Addquate Hautdesinfektion, entweder als Spriihdesinfektion
oder als Spriih-Wisch-Spriihdesinfektion unter Verwendung
steriler Tupfer.

= Addquate Reinigung und Desinfektion des Ultraschallkopfes
und des (wiederverwendbaren) Biopsiegerates.

= Hygienische Hindedesinfektion sowie Nutzung von Hand-
schuhen.

= Nutzen eines sterilen Kontaktmediums oder von Desinfek-
tionsmittel.

= Die Verwendung eines sterilen Schallkopfiiberzuges ist regel-
haft nicht erforderlich, da ein Kontakt des Schallkopfes mit der
Punktionsstelle oder der Biopsienadel und eine hierdurch be-
griindete Infektion unwahrscheinlich sind - kann aber ver-
wendet werden.

= Zum Schutz der Schallkopfmembran vor alkoholischen Desin-
fektionsmitteln und Blut sollte ein Schallkopfiiberzug benutzt
werden.

3.2 Feinnadelpunktion

Die Feinnadelpunktion sollte bei soliden und komplex zystisch-soli-
den Ldsionen der Brust und Axilla nur in Ausnahmefallen durchge-
fiihrt werden, da die histologische Beurteilung im Vergleich zur zyto-
logischen Beurteilung Vorteile hat und als Standard angesehen wird.

3.3 Stanzbiopsie (Core needle Biopsie)

Stanzbiopsie-Automat

Die Biopsienadel durchdringt mit der voreingestellten Vor-
schubtiefe die Ldsion und schneidet das Praparat (iber eine Hohl-
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nadel ab. Bei groBerem Vorschub erzielt man bessere Gewebezy-
linder.

Die empfohlene Zylinderanzahl in Abhangigkeit der Nadelgro-
Be ist:
= bei 14G-Entnahme von min. 2 Zylindern [41]
= bei 16G-Entnahme von min. 3 Zylindern [41].

GemaR der zur Aktualisierung anstehenden S3Leitlinie wéren
noch =3 Proben bei < 14G zu entnehmen [1].

Zur Dokumentation der korrekten Lage der Biopsienadel sind
mindestens 2 Bilddokumente anzufertigen, zum einen die zum
Schallkopf parallel ausgerichtete Nadel vor der Ldsion und zum an-
deren innerhalb der Lasion. Ergidnzt werden sollte die Darstellung
der Nadel in einer zweiten Ebene, durch eine senkrecht zur ersten
Ebene stehende Abbildung (> Abb. 8a, » Abb. 8b, » Abb. 8c).

Stanzbiopsie-Halbautomat

Das halbautomatische Stanzbiopsiesystem ermdglicht eine kontrol-
lierte Entnahme, da zuerst die innere Nadel (mit ge6ffneter Kammer)
aus dem System in die Lasion, unter Sicht, eingebracht wird. Im An-
schluss schneidet die dariiber gleitende Hohlnadel das Praparat ab.
Eine Verletzung von benachbarten Strukturen wird damit weitge-
hend vermieden. Der Einsatz des Halbautomaten kann insbesondere
in der Axilla vorteilhaft sein (> Abb. 9a, » Abb. 9b, » Abb. 9c).

3.4 Vakuumbiopsie (VB)

Im Vergleich zur Stanzbiopsie erlaubt die Vakuumbiopsie die Ent-
nahme gréBerer Gewebevolumina. Es konnen bis zu 8 cm? Gewe-
be entnommen werden [42].

Mdgliche Indikationen zum Einsatz der VB sind [43]:
= Z.n. nicht reprdsentativer Stanzbiopsie
= Intrazystische, intraduktale Lasionen (Markierung einlegen!)

= Ldsionen, die fiir eine reprdsentative Stanzbiopsie zu klein im-
ponieren (Markierung einlegen!)

= Komplette Entfernung von symptomatischen, benignen Lasio-
nen (z. B. symptomatische Fibroadenome, zentrale Papillome -
Markierung einlegen!).

Auswahl der NadelgroRe

Fiir die Vakuumbiopsie stehen NadelgréBen von 8, 10, 11 und
13G zur Verfligung. In Abhédngigkeit von Indikation und Lasions-
groRe wird die NadelgroRe des VB-Systems gewdhlt. Es kann ge-
sagt werden, dass fiir rein diagnostische Eingriffe (z. B. intradukta-
le Lasionen, Re-Biopsie nach nicht reprdsentativer Stanzbiopsie)
eine 11G-Nadel ausreichend ist. Diagnostisch-therapeutische Ent-
fernungen von symptomatischen, benignen Lésionen sollten mit
groBvolumigen 8G-Nadeln durchgefiihrt werden.

3.5 Markierung der Biopsieregion

Es muss sichergestellt werden, dass die Biopsieregionen wieder-
zufinden sind. Derjenige, der die Lasion biopsiert hat, ist flir das
Wiederauffinden der Stelle verantwortlich. Bei Unsicherheit dari-
ber muss eine Markierung eingelegt werden (z. B. Clip, Coil usw.).
Nach Einlage des Markers sollte man, bei nicht eindeutiger Korre-
lation zwischen Mammografie und Sonografie und bei beabsich-
tigter neoadjuvanter Chemotherapie, die Lage des Markers mit ei-
ner Mammografie dokumentieren.

3.6 Management unter Antikoagulantien

Der Einsatz von Antikoagulantien ist weit verbreitet, seltener sind
Koagulopathien. Eine sorgfaltige Anamnese vor Durchfiihrung ei-
ner Biopsie ist angebracht.

Die Rate der Himatome, ohne Einnahme von Antikoagulan-
tien, liegt nach US-gesteuerter Stanzbiopsie bei ca. 3,2 %, nach ul-

» Abb.8 Dokumentation Stanzbiopsie: a.) Biopsienadel vor der Ldsion. b.) Biopsienadel ldngs in der Lasion. c.) orthogonal getroffene Biopsienadel

in der Lasion.

» Abb.9 Biopsie eines pathologischen Lymphknotens mit Halbautomat: a.) Nadel mit gedffneter Kammer vor der Lasion. b.) manueller Vorschub
mit ge6ffneter Kammer in die Lasion. c.) SchlieRen der Kammer mit Vorschub der Schneidehiilse.
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traschallgesteuerter Vakuumbiopsie bei ca. 10 %, bei stereotakti-
scher Vakuumbiopsie bei 25 % und bei MRT-gesteuerter Vakuum-
biospie bei 43 % [44]. Diese Raten sollten bei der Frage nach dem
Absetzen von blutverdiinnenden Medikamenten beachtet
werden. Es geht bei der Uberlequng nach dem Absetzen von blut-
verdinnenden Medikamenten immer um die Operabilitdt in der
akuten Blutungssituation.

Ein Absetzen muss grundsétzlich vor dem Hintergrund der In-
dikation zur Einnahme der Medikamente diskutiert werden. Eine
interdisziplindre Vorstellung zur Abschédtzung des Risikos ist,
wenn das blutverdiinnende Praparat pausiert werden sollte, ge-
gebenenfalls erforderlich.

Der Vorteil der sonografisch gefiihrten Biopsie liegt in der
Moglichkeit, GefdRe, die auf dem Weg zur Lasion oder in der
Néhe der Lasion liegen, dopplersonografisch zu erfassen. Die Fiih-
rung der Nadel zur Lasion kann hierdurch optimiert werden, um
ein Himatom zu vermeiden [44, 45].

Die zu wahlenden therapiefreien Intervalle von Antikoagulan-
tien und evtl. erforderlichen Laborkontrollen (alle Zeitangaben
fur Patienten mit normaler Nierenfunktion) sind in der aktuellen
Leitlinie mit Bezug auf die riickenmarksnahen Regionalandsthe-
sien sowie die Thromboembolie-Prophylaxe bzw. antithromboti-
sche Medikation, aufgefiihrt (sh. AWMF-Register-Nr.-001-005,
Klassifikation S1) [46]. In Anlehnung daran kann man folgende
Empfehlungen entnehmen:
= bei Behandlung mit ASS 100 muss keine Unterbrechung der

Medikation vor US-Stanzbiopsie erfolgen
= bei Antikoagulation mit Cumarin-Derivaten sollte ein Bridging

auf Heparin durchgefiihrt werden
= bei Heparin in prophylaktischer Dosierung ist keine Unterbre-

chung erforderlich
= bei Einnahme von Rivaroxaban (Xarelto 1 x 10 mg/d) wird eine

Pause von 22-26 h empfohlen
= bei Einnahme von Apixaban (Eliquis 2 x 2,5 mg/d) wird eine

Pause von 20-30 h empfohlen
= bei Einnahme von Dabigatran (Pradaxa 1 x 150-200 mg/d)

24-36 h Pause
= bei Einnahme von Clopidogrel (Plavix), Ticlopidin (Tiklid)

oder Prasugrel (Efient) wird eine Pause von 7-10 Tagen

empfohlen

= bei Einnahme von Ticagrelor (Brilique) 5 Tage Pause

= Bei Antikoagulation mit Edoxaban (Lixiana 1 x 60 mg/d)
48-70h Pause.

Conclusio

Minimalinvasive Biopsien sind der Goldstandard zur histologi-
schen Abkldrung unklarer Lasionen in der Brust sowie der axilldren
Lymphknoten. Sie gewdhren eine hohe diagnostische Sicherheit
und sind flachendeckend verfiigbar. Die Beurteilung der Repra-
sentativitdit der Gewebeentnahmen und die Korrelation von bild-
gebenden und histopathologischen Befunden ist zwingender Be-
standteil der Untersuchung. Die Markierung von Befunden in
Brust und Axilla mit unterschiedlichen Markern sowie die praope-
rative Markierung sind fiir eine gezielte Operation von entschei-
dender Bedeutung.

DEGUM-Empfehlungen

1. Befunde der Kategorie 4 und 5, die in der Sonografie eindeutig
abgrenzbar sind, sollen primér sonografisch gesteuert in Lokal-
andsthesie biopsiert werden.

2. Mindestens 2 makroskopisch reprasentative Gewebezylinder
mit einer 14G- oder 3 makroskopisch reprasentative Gewebe-
zylinder mit der 16-G-Nadel sind erforderlich.

3. Die Korrelation zwischen bildgebender Verdachtsdiagnose und
histologischem Ergebnis ist zu iberpriifen. Falls keine Korrela-
tion vorliegt, soll eine Re-Evaluation erfolgen.

4. Der Untersucher ist fiir das Wiederauffinden des Befundes
verantwortlich und sollte daher eine Markierung immer dann
einlegen, wenn der Befund vollstandig entfernt wurde, ein
Wiederauffinden erschwert ist oder eine neoadjuvante
Chemotherapie erfolgen soll.

5. Bei der Punktion ist der Hygienegrundstandard gemaR der
Risikoklasse 1 einzuhalten.

6. Bei Patientinnen unter Antikoagulantien sollten die Risiken
einer Anderung der Antikoagulation mit den Risiken der Punk-
tion, im Zweifel interdisziplindr, abgewogen und gegebenen-
falls angepasst werden.

7. Eine Bilddokumentation sollte mittels mindestens 2, besser
3 Bildern, wie in » Abb. 8 gezeigt, erfolgen.

B. Fakultative Anwendungsmodalitdten

1 3D-Sonografie und ABUS
1.1 3D-Sonografie

Die 3D/4D-Sonografie wird nicht nur in der pranatalen und gyna-
kologischen Diagnostik, sondern auch in der Mamma-Diagnostik
zur Differenzialdiagnostik erfolgreich eingesetzt [47, 48, 49, 50,
51]. Obwohl Brusttumoren mit der 2D-Sonografie valide einge-
schétzt werden kénnen [52, 53, 54], bietet die 3D-Sonografie zu-
satzliche Informationen: multiple Darstellungsmodi, eine prazise
Kontrolle von definierten anatomischen Ebenen, eine digitale
Langzeitspeicherung von Volumina und die Mdéglichkeit der
Durchfiihrung virtueller Ultraschalluntersuchungen [51].

Technische Voraussetzungen

Die dreidimensionale Untersuchung der Brust erfordert ein Ultra-
schallgerdt mit einer 3D-Software und gegebenenfalls einem
Mamma-Volumenschallkopf.

Eine 3D-Ultraschalluntersuchung gliedert sich in 4 Einzelschrit-
te: eine Datenakquisition (Volumenaufnahme), eine 3-D-Visuali-
sierung, eine Volumen-/Bildbearbeitung und die anschlieRende
Speicherung dieser Volumina mit ggfs. gerenderten Bildern/Bild-
sequenzen [55].

a) Datenakquisition (Volumenaufnahme)

Die Ultraschalluntersuchung der Brust beginnt mit dem 3D-

Schallkopf als 2D-Ultraschalluntersuchung, wobei der Schall-

kopf entweder mdanderférmig oder in einer tangentialen

(antiradidren) Bewegung im Uhrzeigersinn gefiihrt wird. Fin-

det man einen auffalligen Befund, so wird die sogenannte ,re-

gion of interest* mit der Volumenbox markiert. Nach Wahl des
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Volumenwinkels und der Aufnahmegeschwindigkeit wird die
Volumenaufnahme Giber den 3D-Aufnahmeknopf aktiviert. Zur
Vermeidung von Bewegungsartefakten muss der Schallkopf
wéhrend der Volumenaufnahme ruhig gehalten werden.

b) 3D-Visualisierung
Nach erfolgter Volumenaufnahme werden Befunde stets im
Multiplanar-Modus dargestellt. Dieser Modus zeigt einen Be-
fund in 3 senkrecht aufeinander stehenden 2D-Bildern, wobei
Bild A immer dem 2D-Bild wdhrend der Aufnahme entspricht.
Wourde der Brustabschnitt im Ldngsschnitt aufgenommen, so
zeigt Bild A den Sagittalschnitt, Bild B den Transversalschnitt
und Bild C den Koronarschnitt (> Abb. 10). Insbesondere der
Koronarschnitt bietet bei der Tumorbeurteilung Informationen
(Kompressions- oder Retraktionsmuster), die bei der her-
kémmlichen 2D-Sonografie in dieser Form nicht erzielt werden
konnen. Andere Modi sind der Tomographie-Modus, der Om-
niView-Modus, der VCI-Modus, der Oberfldchenmodus, der
HD-live-Modus, der Transparenz-Modus, der Inversionsmodus
und der Glass-body-Modus.
Mit dem Tomographie-Modus konnen parallele 2D-Bilder auf
dem Monitor dargestellt werden. Der OmniView- und VCI-
Modus erlauben die Demonstration einer beliebigen Ebene als
diinnes Volumenbild. Der Oberflachenmodus eignet sich zur
3-dimensionalen Darstellung von Zystenwanden und wand-

» Abb. 10 I. Schemazeichnung der 3 senkrecht aufeinander ste-
henden Schnittebenen bei der 3D-Sonografie: S = Sagittalschnitt,

T =Transversalschnitt, C=Koronarschnitt. Il. Multiplanar- und
Oberflachenmodus, Befunddarstellung in 3 senkrecht aufeinander
stehenden Ebenen, wobei Bild a.) immer dem 2 D-Bild wahrend der
initialen Aufnahme entspricht. Wurde der Brustabschnitt im Sagit-
talschnitt aufgenommen so zeigt Bild a.) den Sagittalschnitt (S),
Bild b.) den Transversalschnitt (T), Bild c.) den Koronarschnitt (C)
und Bild d.) den Koronarschnitt im Oberflachenbild (hier Mamillen-
Areola-Komplex).

standigen Vegetationen, aber auch zur Darstellung von
Schnittflichen bei normalem und pathologischem Mamma-
gewebe. Der HD-live-Modus ermdglicht eine hautfarbene Ge-
webedarstellung und zusatzlich die Beleuchtung des Gewebes
mittels einer beweglichen virtuellen Lichtquelle. Der Transpa-
renz-Modus gestattet Durchsichtsbilder von Gewebeblocken,
wodurch z. B. dilatierte Milchgdnge detailliert als echoarme
Strukturen dargestellt werden kénnen. Mit dem Inversions-
modus werden solche echoarmen Milchgdnge dann in echo-
reiche Strukturen konvertiert, wodurch das Milchgangsystem
als solides Ausgussmuster imponiert. Der Glass-body-Modus
stellt eine Kombination aus Farbdoppler- und Grauwertbild dar
und erlaubt die rdumliche Beurteilung von GefaBverldufen in-
nerhalb der gespeicherten Volumina. Hiermit lassen sich ins-
besondere auffillige Perfusionsmuster innerhalb von Tumoren
gezielt erkennen. Der 4D-Ultraschall ermoglicht zudem die
Darstellung der Tumorperfusion in Real-time.

¢) Volumen-/Bildbearbeitung
Fiir die Volumen- und Bildbearbeitung stehen verschiedene
Postprocessing-Techniken zur Verfligung: unterschiedliche
Farbskalen, Optimierung von Helligkeit und Kontrast, Thres-
hold und ,Speckle reduction imaging*“. Zusdtzlich kénnen mit
dem ,.elektronischen Skalpell“ Gewebeteile oder Stérechos di-
gital entfernt werden.

d) Speicherung von Volumina und/oder gerenderten Bildern
Sowohl Volumina als auch gerenderte Bilder lassen sich ver-
lustfrei digital abspeichern und kénnen jederzeit wieder gela-
den werden. Gespeicherte Volumina ermdglichen somit ver-
gleichende, virtuelle Untersuchungen zu jedem spdteren
Zeitpunkt.

Klinischer Einsatz der 3D-Mammasonografie

Ein Vorteil der 3D-Sonografie gegeniiber der Sonografie in 2 Ebe-
nen ist, dass aus gespeicherten Volumina alle beliebigen 2D-Ebe-
nen, wie auch Oberfldchenbilder, rekonstruiert werden kénnen.
Oberfldchendarstellungen von sagittalen Schnittebenen gestat-
ten auch eine Beurteilung der vorliegenden Brustdichte.

Oberflachenbilder von koronaren Schnittebenen eignen sich zur
Differenzierung zwischen benignen und malignen Tumoren
(» Abb. 11, » Abb. 12, » Abb. 13). Einfache Zysten sind durch glat-
te Innenwande und scharfe Begrenzungen zum umgebenden Ge-
webe charakterisiert (> Abb. 11a). Es kdnnen Zystenkonglomerate
oder komplex zystisch-solide Lasionen mit wandstdndiger Prolifera-
tion erkannt werden. Kleine Polypen innerhalb dilatierter Milchgan-
ge finden sich als wandstandige Proliferationen (<) (» Abb. 11b).
Benigne solide Tumore imponieren in dieser sogenannten dritten
Ebene durch ein verdrangendes Wachstum (= Kompressionsmus-
ter) (> Abb. 12) und/oder durch ein relativ homogenes Gewebe-
muster. Dagegen weist ein GroRteil der malignen Mammatumoren
(80%) [56] ein typisches, strahlenformiges Umgebungsmuster
(= Retraktionsmuster) auf (> Abb. 13a) [47, 49]. Bei den Ubrigen
Karzinomen l3sst sich ein indifferentes Wachstumsmuster mit inho-
mogener Tumorstruktur und/oder ein infiltrierendes Wachstum in
das umliegende Gewebe erkennen (» Abb. 13b).

Bei komplex zystisch-soliden Lasionen mit unregelmaRigen
wandstandigen Wucherungen kénnen mithilfe des Glass-body-
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» Abb.11 a.) Einfache Zyste, charakterisiert durch eine glatte In-
nenwand und scharfe Begrenzung zum umgebenden Gewebe (HD-
Live-Oberflachen-Modus). b.) Polypen innerhalb dilatierter Milch-
gange als wandstandige Proliferationen (HD-Live-Oberflachen-Mo-
dus) zu erkennen.

» Abb. 12 Benigne solide Tumoren imponieren durch ein verdran-
gendes Wachstum (= Kompressionsmuster). a.) Fibroadenom im
koronaren Oberflachenbild. b.) Fibroadenom im transversalen
Oberflachenbild.

Modus zusdtzliche Informationen zur Tumorvaskularisation ge-
wonnen werden (> Abb. 13c). Postoperative Narben sind in der
2D-Sonografie oft nicht eindeutig zu beurteilen. Mit der 3D-Sono-
grafie bieten sich sowohl der Multiplanar-Modus mit Beurteilung
der 3 senkrecht aufeinander stehenden Schnittebenen, wie auch
der Oberflichenmodus mit Darstellung der koronaren Ebene
zur besseren Abgrenzung von einem Karzinom/Rezidiv an
(> Abb. 13d).

In inhomogenem Gewebe kann es schwierig sein, zwischen ei-
nem Strukturdefekt und einem soliden Herdbefund zu differen-
zieren. Hier bietet sich als zusétzliches Differenzierungskriterium
das so genannte Canyon-Zeichen (> Abb. 14a) an, das bei Narben
und Mastopathiegewebe in der 3D-Sonografie in der koronaren
Ebene erkennbar sein kann, wahrend es bei einem echten Herdbe-
fund nicht zu finden ist (> Abb. 14b) [57].

Bei der Abkldrung von Lymphknotenmetastasen in der Axilla
gestatten Multiplanar- und Oberflichenmodus eine Beurteilung
der inhomogenen Lymphknotenstruktur in unterschiedlichen
Ebenen.

Ein Vorteil der 3D-Sonografie zeigt sich bei der sonografisch
kontrollierten Stanzbiopsie. So kann die Nadel bei der Punktion ei-
nes Tumors im Multiplanarmodus in allen 3 Ebenen dargestellt
und gegebenenfalls korrigiert werden. Nach dem Auslésen der

» Abb. 13 a) Maligne Mammatumore imponieren in bis zu 80 %
durch ein typisches strahlenférmiges Umgebungsmuster (= Retrak-
tionsmuster) im koronaren Oberflachenbild. b.) Medullares
Mammakarzinom ohne Retraktionsmuster. Stattdessen zeigt der
inhomogene, echoarme Herd eine fingerférmige Invasion des um-
gebenden Gewebes (koronares Oberflachenbild). c.) Sagittale
Glass-body-Darstellung einer komplex zystisch-soliden Ldsion mit
wandstandiger inhomogener Proliferation und deutlicher Vaskula-
risation (1,2 mm groRes papillares Mammakarzinom). d.) Zum Ver-
gleich Darstellung einer Narbe im Multiplanar- und Oberflachen-
modus.

» Abb. 14 a) Canyon-Zeichen bei Narben und Mastopathiegewebe
in der 3D-Sonografie in der koronaren Ebene zu erkennen (Oberfla-
chenbild, OmniView/VCl-Modus). b.) Zum Vergleich ein invasives
Mammakarzinom (NST) in der koronaren Ebene (Oberflachenbild,
OmniView[VCl-Modus).

Punktion kann im Multiplanarmodus die Position der Nadel im Ge-
webe in allen 3 Ebenen demonstriert und dokumentiert werden
(» Abb. 15) [58, 59].
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1.2 Automatisierter Brustultraschall - ABUS

Der Begriff ABUS steht fiir Automated Breast Ultrasound Scree-
ning, eine automatisierte Brustultraschallmethode, die die Akqui-
sition eines 3D-Datensatzes des anndhernd gesamten Brustvolu-
mens in 3 Ebenen, sagittal, transversal und koronar, erlaubt. Die
koronare Ebene, die mit dem ABUS-System zusdtzlich zu den
anderen Ebenen gezeigt werden kann, ist insbesondere zur Visua-
lisierung von Architekturstérungen und Retraktionsmustern als
Dignitatskriterium maligner Befunde, geeignet (» Abb. 16).

» Abb. 15 Stanzbiopsie eines auffdlligen echoarmen Areals. Nach
erfolgter Punktion kann im Multiplanar-Modus demonstriert wer-
den, dass die Stanznadel in allen 3 Ebenen zentral im Tumor liegt.
a.) Sagittalschnitt b.) Transversalschnitt (Nadel im Querschnitt) c.)
Koronarschnitt.

» Abb. 16 ABUS-Koronarebene mit Nachweis eines Mammakarzi-
noms rechts oben/auRen.

Damit steigt die Detektionsrate maligner Verdnderungen, insbe-
sondere in dichtem Driisengewebe [60]. Vergleichend zur alleini-
gen Mammografie hat ABUS in Ergdanzung dazu eine 55 %ige Stei-
gerung der Sensitivitdt beim Auffinden von Mammakarzinomen in
dichtem Driisengewebe gezeigt [60, 61]. Die European Asympto-
matic Screening Study (EASY-Studie) konnte zeigen, dass bei der
Kombination von Mammografie mit ABUS die relative Detektions-
rate um 57 % gesteigert werden konnte, wobei die Recall-Rate um
lediglich 0,9 % angestiegen ist [62].

Auch auRerhalb der Brustkrebsfriiherkennung, im Rahmen des
praoperativen lokalen Stagings vor einer Brustkrebsoperation, ist
der Einsatz des ABUS wertvoll. Die Darstellung der koronaren Ebe-
ne und die Beurteilung der Ausbreitung des Tumors im Gesamt-
volumen der Brust ermdglichen eine verbesserte Operationspla-
nung [63].

Zum Therapiemonitoring in der primar systemischen Therapie
konnte der ABUS ebenfalls eingesetzt werden.

Die Bilderfassung findet durch einen automatisierten Ultra-
schall der Brust statt, mittels einer ,Reverse-Curve-TM-Ultra-
schallsonde*, die auf die Anatomie der Brust abgestimmt ist. Die
3D-Bilderfassung erfolgt benutzerunabhdangig, standardisiert und
liefert reproduzierbare Informationen. Nach der Datenakquisition
wird die Befundung der Bilder an einer Workstation vorgenom-
men. Zusétzliche optionale Volumenaufnahmen in Abhdngigkeit
der Anatomie sind mdoglich.

Conclusio

Die 3D/4D-Sonografie stellt mit der Aufnahme von Volumina und
den unterschiedlichen Darstellungsmodi eine wertvolle Ergdn-
zung zur 2D-Ultraschalldiagnostik dar. Dies gilt insbesondere fiir
die Beurteilung von dichtem Driisengewebe (Parenchymdichte,
Kategorie c und d). Von groBem Vorteil ist die Darstellbarkeit der
Brust in der koronaren Ebene, in der sich wichtige Zusatzkriterien
zur Differenzierung auffélliger Befunde erkennen lassen. Bei der
Stanzbiopsie ermdglicht die multiplanare Darstellung eine Nadel-
kontrolle in allen 3 Ebenen.

Spezielle 3D-Ultraschallgerdte (ABUS) gestatten eine automa-
tisierte 3D-Volumen-Erfassung des gesamten Brustgewebes.

DEGUM-Empfehlungen

1. Bei der 3D-Beurteilung der Brust sollte besondere Beachtung
auf die koronare Schnittebene gelegt werden. Die in dieser
Ebene erkennbaren Retraktions- und Kompressionszeichen
stellen wichtige Zusatzkriterien zur Differenzierung maligner
und benigner Herdbefunde dar.

2. In der koronaren Ebene kdnnen mastopathische Veranderun-
gen von Herdbefunden oft besser differenziert werden, wo-
durch sich unnétige Biopsien vermeiden lassen.

3. Der OmniView-Modus ermdglicht eine einfache und schnelle
Darstellung von Befunden in der koronaren Ebene.

4. Grenzen der 3D-Sonografie zeigen sich bei sehr schnell wach-
senden Tumoren (z. B. triple-negative Mammakarzinome),
oder bei unregelméRBigen Narben, bei denen die Differenzial-
diagnose schwierig sein kann.
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5. Die digitale Volumenspeicherung ermoglicht eine virtuelle
Untersuchung, auch zu einem spéteren Zeitpunkt.

6. Mindestens eine repréasentative Bilddokumentation ist pro
Lésion zu erstellen.

2 Fusion mit anderen diagnostischen Methoden

An der Optimierung der Sensitivitdt und Spezifitat sowie der Qua-
litdit der Mammabildgebung wird kontinuierlich geforscht, unter
anderem verspricht die Fusion mehrerer bildgebender Methoden
eine Weiterentwicklung in der Mammadiagnostik [64, 65]. Durch
die Fusion von unterschiedlichen bildgebenden Methoden in ei-
nem Arbeitsschritt kdnnten verschiedene Fragestellungen beant-
wortet werden. So kann es zu einer besseren Bildauflosung oder
einer besseren raumlichen Darstellung kommen. Ebenfalls kénn-
ten Aussagen zur Stoffwechselaktivitdt des untersuchten Gewe-
bes getroffen werden, wie dies beispielsweise bereits als Kombi-
nation von CT und Positronen-Emissionstomografie Einzug in die
klinische Diagnostik gefunden hat [64, 66].

Ein weiterer Vorteil der Fusion von verschiedenen Bildgebun-
gen liegt in der exakteren Zuordnung der ,Region of Interest”
(ROI) in der einen zur anderen Bildmodalitdt. Die Fusion von Mam-
mografie und Sonografie kann zu einer eindeutigeren rdumlichen
Zuordnung der Befunde in den beiden Modalitdten fihren [67].

Durch die Fusionsforschungen wurde der computerbasierte
Automatisierungsprozess in der komplementdren Mammadiag-
nostik vorangetrieben, was fir die Zukunft voraussichtlich an Be-
deutung gewinnen wird, auch wenn derzeit noch keine routine-
méaRkige Anwendung erfolgt [68].

Conclusio

In der Routinediagnostik hat sich die Fusionsbildgebung bislang
nicht etabliert, Griinde dafiir sind die aktuell noch experimentel-
len Ansétze und die damit verbundenen Kosten. Aktuell ist keine
standardisierte Befundung der Bilder méglich [64, 69, 70]. Die po-
tenziellen Einsatzmdéglichkeiten dieser Techniken, sowohl im
Screening als auch in der Routine-Diagnostik, sind vielfaltig und
durch weitere Forschungen kénnte die Fusionsbildgebung Einzug
in die Routine der Mammadiagnostik finden [71, 72, 73].

DEGUM-Empfehlungen

1. Aktuell kbnnen noch keine validen Handlungsempfehlungen
zu dieser noch in Entwicklung befindlichen Technologie fiir den
Routineeinsatz abgeleitet werden.

2. Die Datenlage zur Evaluation der klinischen Wertigkeit ist noch
nicht aussagekraftig genug.

3 Méglichkeiten der Kiinstlichen Intelligenz (KI)

Trotz der sich zunehmend durchsetzenden Standardisierung der
Untersuchungstechnik im handgefiihrten Ultraschall bleibt diese
immer noch eine individuelle Untersuchung, die einer guten Aus-
bildung bedarf, um eine hohe diagnostische Sicherheit zu erlan-
gen. Als Grundvoraussetzung muss die untersuchende Person
eine Lasion erst darstellen, um diese konsekutiv Giberhaupt erst
mittels einer trainierten kinstlichen Intelligenz (KI) bewerten zu

lassen. Somit bestehen beim handgefihrten Ultraschall die Ein-
satzgebiete der Kl darin, den Untersuchenden in der Bewertung
einer bereits dargestellten Lasion zu unterstiitzen. Der Einsatz
bei der Detektion einer Ldsion ware wiinschenswert, Daten hierzu
sind jedoch nur sparlich vorhanden. So berichten Zhang et al. [74]
von einer Implementierung einer Kl in ein Real-time-Ultraschall-
gerdt, welches, wahrend das Brustgewebe mit der Ultraschallson-
de untersucht wird, die Detektion einer Ldsion in Echtzeit ermdg-
licht. Sollte auf dem Monitor eine Ldsion erscheinen, die es weiter
zu bewerten gilt, wird diese mit einem farbigen Rechteck markiert
und dem Untersuchenden so visuell sichtbar gemacht. Dies ge-
lingt in dem beschriebenen Setting bis zu einer Bildfrequenz von
24 Bildern pro Sekunde, mit einer Sensitivitdt und Spezifitdt von
89,25 % und 96,33 %. Es handelt sich jedoch um eine kleine, uni-
zentrische Pilotstudie, die eine Verallgemeinerung nicht zuldsst.

Es gilt zu evaluieren [75], inwieweit die KI die medizinische Ver-
sorgung moglicherweise verbessern kann, oder ob sie gar Ersatz
flr eine ausgewiesene Untersuchungserfahrung sein kénnte.
Wiinschenswert wéren durch Einsatz der Kl im Gesundheitswesen
eine hohere Sensitivitdt und Spezifitdt sowie eine Verbesserung
der negativ-pradiktiven und positiv-pradiktiven Werte zu erlan-
gen - idealerweise verbunden mit einer Personalentlastung bei
gleichzeitiger Kostenreduktion.

Eine fiir die Zukunft durchaus vielversprechende Mdglichkeit
der Kl ist daher in der Anwendung bei automatisierten Ultraschall-
systemen zu sehen.

Eine Leistungssteigerung der KI konnte durch den Einsatz von
Deep-learning-Algorithmen erreicht werden. Diese verwenden
kiinstliche neuronale Netzwerke, um unstrukturierte Daten, wie
z.B. aus vielen Pixeln bestehende Ultraschallbilder, eigenstandig
zu bewerten [76]. Dies erfolgt in mehreren Ebenen. Die Eingangs-
ebene ist die Ebene, in der z.B. ein Ultraschallbild prasentiert
wird. Am Ende steht die Ausgabeebene, in der die endgiiltige Be-
wertung des Bildes durch die KI abgegeben wird (z.B. maligner
oder benigner Befund). Dazwischen gibt es mehrere weitere
Ebenen, in denen Teile der Daten bzw. des Bildes selbststandig
analysiert werden. Die Ebenen stehen miteinander Gber sog. ,,Sy-
napsen“ in Verbindung. Die Synapsen werden wdhrend des Trai-
nings immer neu gewichtet. Wenn die KI wédhrend des Trainings
eine richtige Entscheidung getroffen hat, werden die Synapsen,
die an der Entscheidung beteiligt waren, hoher gewichtet. Trifft
die Kl eine falsche Entscheidung, werden die beteiligten Synapsen
geringer gewichtet. Durch Repetition lernt die Kl standig dazu
und wird immer sicherer in der Bewertung von gestellten Aufga-
ben. Grundlage ist ein hochwertiger Trainingsdatensatz.

~Deep-learning“-Techniken fir KI-Algorithmen aus Datensat-
zen von Untersuchungen, die mit automatisiertem Brustultra-
schall (ABUS) durchgefiihrt wurden, werden bereits klinisch unter-
sucht. Dazu liegen Untersuchungen an 20 000 US-Datensdtzen
von ABUS-Untersuchungen mit 3000 histopathologischen Korre-
lationen vor. In einer Studie von van Zelst et al. [77] mit der
QView-CAD-Software konnte bereits eine Reduktion von unnéti-
gen Recalls gezeigt werden. Die Studiengruppe postuliert ein
Potenzial der KI im Einsatz fir die Doppelbefundung bei ABUS-
Untersuchungen. Wang et al. [78] konnten nachweisen, dass die
Auswertung der ABUS-Datensdtze durch eine trainierte Kl die di-
agnostische Sicherheit eines erfahrenen Diagnostikers erreichen
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kann (Sensitivitdt: 88,6 % vs. 88,1 %; Spezifitdt: 87,6 % vs. 85,1 %).
Diese Daten legen einen moglichen Einsatz der Kl in der Auswer-
tung von ABUS-Datensdtzen in einem Screening-Setting nahe.
Allerdings handelt es sich bei den genannten Studien um kleine
unizentrische Studien.

Entwickler sehen die Mdglichkeiten, den Erstbefundenden in
einem Screening-Setting moglicherweise durch Kl ersetzen zu
kénnen, was zu einer Kostenreduktion und Verringerung der Ar-
beitslast fiihren kénnte. Dembrower et al. [79] konnten in einer
retrospektiven Simulationsstudie zeigen, dass eine trainierte Kl in
der Lage ist, 60 % der durchgefithrten Mammografien sicher zu
bewerten, ohne dass ein Karzinom iibersehen wurde.

Weitere Arbeitsgruppen wie Cao et al. [80] beschaftigen sich
mit ,Deep-learning“-Techniken auch auf experimenteller Ebene.
Des Weiteren werden nicht nur im handgefiihrten Ultraschall
und beim ABUS, sondern auch in der Elastografie Einsatzmdoglich-
keiten der KI gesehen [81]. Die Arbeitsgruppe um Zhang et al.
[82] konnte nachweisen, dass die Deep-Learning-Technologie in
einem experimentellen Setting eine hohe diagnostische Genauig-
keit in der Auswertung von Elastogrammen erreichen kann (AUC
0,947, 88,6 % Sensitivitat, 97,1 % Spezifitat). Es ist festzuhalten,
dass es sich um eine unizentrische Studie mit kleiner Fallzahl han-
delt.

Conclusio

Zum gegenwadrtigen Zeitpunkt gibt es einige vielversprechende
Ansdtze der Kl, die aber noch einen Weiterentwicklungs- und Ver-
besserungsbedarf haben und in prospektiven Studien ihre Wertig-
keit zeigen miissen. Der Ansatz der Deep-Learning-Technologie
erscheint in der Auswertung von Bilddaten vielversprechend.

DEGUM-Empfehlungen

1. Aktuell kbnnen noch keine validen Handlungsempfehlungen
zu dieser noch in Entwicklung befindlichen Technologie fiir den
Routineeinsatz abgeleitet werden.

2. Die Datenlage zur Evaluation der klinischen Wertigkeit ist noch
zu gering.

C. Qualitatssicherung

Im Kapitel ,Qualitatssicherung Brustkrebs-Friiherkennung“ der
2003 erschienenen S3-Leitlinie ,Brustkrebs-Friiherkennung in
Deutschland“ [1] wurden bereits Struktur-, Prozess- und Ergebnis-
qualitdtsmanahmen - auch fiir die Mammasonografie — im De-
tail beschrieben. Bezug genommen wurde dabei explizit auf eine
grundlegende Arbeit zur Qualitatskontrolle aus dem Jahr 2003,
welche bis heute Bestand hat [83].

Strukturqualitat

Hierunter sind die Anforderungen an die Sonografiegerdte in Be-
zug auf die Bildqualitat zu verstehen, die durch Phantomtests so-
wie im klinischen Einsatz als Basis- und Routinewiederholungs-
tests iiberpriift werden. Eine regelmiRige Uberpriifung der
Ultraschallgerate ist hierbei anzustreben [84].

Zusatzliche Anforderungen betreffen den Untersucher, der
regelmaRig sein Wissen durch Fort- und Weiterbildungen,
entsprechend den Voraussetzungen zur Stufe I-1ll der DEGUM-
Qualifikation erfiillen sollte. Die DEGUM hat hierzu ein qualitats-
orientiertes, mehrstufiges Zertifizierungssystem fiir Ultraschall-
Untersucher implementiert [85]. Hierbei sind die Anforderungen
an einen standardisierten Untersuchungsablauf, an die Doku-
mentation, den Fortbildungsstand und die Gerdtequalitat
entsprechend den DEGUM-Vorgaben die Grundlage der Stufen
-1l [14].

Prozessqualitat

Diese besteht aus der Indikationsstellung, Befundbeurteilung,
Dignitatseinstufung und Dokumentation, einschlieRlich der Ablei-
tung des weiteren Vorgehens [14]. Dazu gehort es auch, die War-
tezeitfristen zwischen Indikation und Untersuchung entsprechend
den Vorgaben der DKG-zertifizierten Brustzentren in Deutsch-
land, wie auch denen im Mammografie-Screening-Programm,
einzuhalten.

Ergebnisqualitdt

Diese besteht aus der Qualitdt der Befunde und den Biopsieergeb-
nissen.

In der ersten Aktualisierung der vorgenannten Leitlinie von
2008 wurde gefordert, dass ,,Struktur-, Prozess- und Ergebnisqua-
litat fir die Anwendung der Mammasonografie als Voraussetzung
nachzuweisen sind (GCP, Empfehlungsgrad A)“.

Die Ergebnisse des Schleswig-Holsteinischen ,,QuaMaDi“-Pro-
grammes belegen eindriicklich, dass diese Forderungen zu erfiil-
len sind [86, 87]. Betrachtet man allerdings beispielhaft die Er-
gebnisse der Qualitdtssicherung der Ultraschallgerate des
Osterreichischen Mammografie-Screenings [84], dann ist zu be-
denken, dass etwa ein Viertel der Gerite bei der ersten Uberprii-
fung nicht den geforderten Qualitdtsstandards entsprachen.

1 Qualitdtsanforderungen an den Untersucher

Legt man die oben erwdhnte Qualifikation entsprechend der
DEGUM-Stufe | zu Grunde, so soll der Untersucher eine 18-monatige
arztliche Tatigkeit in der Gyndkologie und Geburtshilfe, Radiologie
oder Chirurgie absolviert haben sowie tiber 300 selbstdndig
durchgefiihrte Mammasonografien aus diesem Zeitraum, davon
100 pathologische Befunde (mindestens 50 solide Tumoren, da-
von 20 Karzinome) selbst untersucht und dokumentiert haben.
Sdmtliche Befunde miissen als Erst- oder als Nachbefundung
nach einer Mammografie oder MRT der Mamma sonografisch be-
urteilt worden sein.

Zur Frage, wer den Untersucher dabei ausbilden soll, nimmt
die deutsche Ultraschall-Vereinbarung der Kassendrztlichen Bun-
desvereinigung KBV ausfiihrlich Stellung [88]. Nach § 135 Abs. 2
SGB V zur Ultraschalldiagnostik (Ultraschall-Vereinbarung) vom
31.10.2008 in der ab dem 01.07.2022 geltenden Fassung sind
Ausbildende in der Mammasonografie wie folgt definiert:

a) Arzte, die die Anforderungen an die fachliche Befihigung im
jeweiligen Anwendungsbereich nach dieser Vereinbarung be-
reits erfiillen
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b) Arzte, die nach der Weiterbildungsordnung in vollem Umfang

zur Weiterbildung im jeweiligen Anwendungsbereich befugt

sind.

Arzte, die die folgenden Voraussetzungen kumulativ erfiillen:

- eine abgeschlossene Weiterbildung zum Facharzt fiir Ra-
diologie, Frauenheilkunde oder Chirurgie

- die Erfiillung der fachlichen und apparativen Voraussetzun-
gen nach dieser Vereinbarung fir den jeweiligen Anwen-
dungsbereich

- eine mindestens 36-monatige eigenverantwortliche Tatig-
keit im Bereich der Ultraschalldiagnostik

- die 10-fache Zahl der fiir den jeweiligen Anwendungsbe-
reich geforderten Untersuchungszahlen.

8}
~

Dabei verlangt die KBV 200 Untersuchungen und beim Nachweis
einer Qualifikation im B-Modus-Verfahren eines anderen Anwen-
dungsbereiches 150. Uber den Anteil pathologischer Befunde
gibt es keine Anforderungen.

2 Qualitatsanforderungen an die Gerdte

Der Arbeitskreis Mammasonografie verweist beziiglich der Gera-
terichtlinien auf die in Deutschland geltende Ultraschall-Vereinba-
rung der KBV vom 31.10.2008 in der ab dem 01.07.2022 gelten-
den Fassung [88] und die von der DEGUM formulierten Standards,
festgehalten im Teil | der Best-Practice-Guideline der DEGUM
[14]. Die EFSUMB-Guidelines zu einer regelmaRigen technischen
Uberpriifung sind die Grundlagen der DEGUM-Empfehlungen
[89]. Der bereits in Kraft getretene Norm-Entwurf zur Konstanz-
prifung an Ultraschallgerdten ist unter DIN 6859-1:2022-01(D)
[90] zu finden. Die DEGUM hat sich zur zeitlichen Abfolge positio-
niert, in der die Uberpriifungsintervalle fiir die verschiedenen
Komponenten eines Systems in Abhdngigkeit von ihrer Ausfall-
wahrscheinlichkeit gestaffelt werden sollten:

= Uberpriifung der Sonden jihrlich,

= Uberpriifung der Konsolenfunktionen alle 3 Jahre,

= Uberpriifung der Monitore alle 6 Jahre

In jdhrlichen Abstdnden sollten zudem die folgenden Punkte
durch den Anwender tiberpriift werden:

Hygieneanforderungen

Konformitdt des Ultraschallgels zur Sonde laut Herstellerangaben
Stromanschluss und Kabelanschliisse

Druckereinstellung

Ultraschall-Sonden - Detektion von

a) defekten Transducer-Elementen mittels Luftprobe

b) sichtbaren Oberflachendefekten der Sonde

¢) Kabeldefekten

u b~ W N =

Im 3- und 6-Jahres-Intervall sind Wartungsprotokolle von autori-
sierten Gerdtetechnikern und/oder Herstellerfirmen dariiber hi-
naus zu empfehlen.

3 Qualitatsanforderungen an die Gerdte-
und Bildeinstellung

International gelten Grundregeln zur Optimierung von Mamma-
sonogrammen [85], welche in die aktuellen DEGUM-Empfehlun-

gen im Teil 1 der Best-Practice-Guideline aufgenommen wurden

[14]:

a) Verwendung von Hochfrequenz-Transducern, 9-13 MHz, max.
18 MHz

b) Einstellung des Bildfeldes so, dass die gesamte Brustdriise ab-
gebildet ist und mindestens 2/3 des Bildes ausfiillt

c) Fokussierung in Hohe der interessierenden Region(en) (ROI)

d) Gain und Time-Gain-Compensation so einstellen, dass ein har-
monisches Bild entsteht, das weder zu hell noch zu dunkel ist.
Kontrast und Helligkeit an Monitor und Drucker regulieren

e) Verwendung von Bildoptimierungsmethoden wie ,,Spatial
Compound* oder ,,Harmonic Imaging“

f) Anwendung zusatzlicher Ultraschallmodi wie Farbdoppler und
Elastografie

Conclusio

Die qualitdtsgesicherte Mammasonografie ist abhangig von einer
optimierten und wiederholt kontrollierten Geréteeinstellung, vom
Ausbildungsstand des Untersuchers sowie von einem standardi-
sierten Untersuchungsablauf.

QualitdtssicherungsmaRnahmen fiir Gerdtestandards und die
kontinuierliche Aus- und Weiterbildung der Untersuchenden sind
ein integraler Bestandteil der qualitdtsgesicherten Mammasonogra-
fie und damit unentbehrlich fiir eine suffiziente Mammadiagnostik.

DEGUM-Empfehlungen

1. Besteht in einer medizinischen Einrichtung das Angebot zur
Mammasonografie, sollten die Anforderungen an die Struktur-,
Prozess- und Ergebnisqualitdt erfiillt werden.

2. Insbesondere ist auf eine kontinuierliche Fortbildung (idealer-
weise DEGUM-zertifiziert), sowie die Erhaltung der Gerdtequa-
litdt und einen standardisierten Untersuchungsablauf zu ach-
ten.
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