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ZUSAMMENFASSUNG

Ziel Die Kombination verschiedener bildgebender Verfahren
in Fusionsmaschinen verspricht, eine deutliche Verbesserung
der Brustdiagnostik mit sich zu bringen. Hier wollen wir die
Bildqualitdt und die klinische Anwendbarkeit eines Fusions-
prototypen aus einem Standard-Mammografie/Tomosynthe-
se-Gerdt und einem Standard-3-D-Ultraschallkopf unter Zu-
hilfenahme einer neuen Methode der Brustkomprimierung
evaluieren.

Material und Methoden Fiir die Untersuchung an 5 Mast-
ektomieprdparaten von Patientinnen mit histologisch gesi-
chertem DCIS oder invasivem Mammakarzinom (BI-RADS™
6) wurde an einem préklinischen Fusionsprototyp ein Ultra-
schallkopf eines ABVS-Systems aus einem Acuson S2000 in ei-
nen MAMMOMAT Inspiration (beide Siemens Healthcare
GmbH) unter Zuhilfenahme einer neu entwickelten Kompres-
sionsplatte integriert und digitale Mammografien und 3-D-
Bilder per automatisiertem Ultraschall aufgenommen.
Ergebnisse Die durch den Fusionsprototyp aufgenommenen
digitalen Mammografien sind von vergleichbarer Qualitdt wie
unter herkémmlicher Kompression entstandene Aufnahmen.
Die neu entwickelte Kompressionsplatte hat keinen Einfluss
auf die applizierte Rontgendosis. Der personelle und zeitliche
Aufwand fiir die Mammografie unterscheidet sich nicht zur
herkommlichen Mammografie. Die Fusion aus Mammografie
und Ultraschall Idsst sich technisch umsetzen.
Schlussfolgerung Die Fusion eines automatisierten 3-D-Ul-
traschallgerats mit einem Standard-Mammografiegerat liefert
an unseren wenigen Mastektomiepraparaten Mammografie-
aufnahmen von vergleichbarer Qualitdt. Dariiber hinaus er-
moglicht das Gerdt den simultanen Ultraschall als 2. Bildmo-
dalitdit der komplementdren Mammadiagnostik ohne einen
signifikanten Zeit- und zusatzlichen Untersucheraufwand.

ABSTRACT

Aim The combination of different imaging modalities
through the use of fusion devices promises significant diag-
nostic improvement for breast pathology. The aim of this
study was to evaluate image quality and clinical feasibility of
a prototype fusion device (fusion prototype) constructed
from a standard tomosynthesis mammography unit and a
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standard 3D ultrasound probe using a new method of breast
compression.

Materials and Methods Imaging was performed on 5 mas-
tectomy specimens from patients with confirmed DCIS or in-
vasive carcinoma (BI-RADS™ 6). For the preclinical fusion pro-
totype an ABVS system ultrasound probe from an Acuson
S2000 was integrated into a MAMMOMAT Inspiration (both
Siemens Healthcare Ltd) and, with the aid of a newly devel-
oped compression plate, digital mammogram and automated
3D ultrasound images were obtained.

Results The quality of digital mammogram images produced
by the fusion prototype was comparable to those produced
using conventional compression. The newly developed com-

pression plate did not influence the applied x-ray dose. The
method was not more labour intensive or time-consuming
than conventional mammography. From the technical per-
spective, fusion of the two modalities was achievable.
Conclusion In this study, using only a few mastectomy speci-
mens, the fusion of an automated 3D ultrasound machine
with a standard mammography unit delivered images of com-
parable quality to conventional mammography. The device al-
lows simultaneous ultrasound - the second important imag-
ing modality in complementary breast diagnostics — without
increasing examination time or requiring additional staff.

Einleitung

Die multimodale Bildgebung stellt nach wie vor den Standard in
der Diagnostik maligner Tumoren der Brust dar. In den Bereichen,
in denen die verschiedenen bildgebenden Methoden (Mammo-
grafie/Tomosynthese, Ultraschall und MRT) Verwendung finden,
werden jedoch unterschiedliche Probleme diskutiert und Anfor-
derungen an die Bildgebung gestellt. Im Screening, in dem nur
die Mammografie als einzelne Methode [1] eingesetzt wird, wird
die hohe Rate an Tumoren aufgefiihrt, die diagnostiziert werden
und an denen die Patientin wahrscheinlich nicht versterben wird
(Uberdiagnose) [2,3]. Des Weiteren werden aber auch die Tumo-
ren diskutiert, die z.B. bei einer hohen mammografischen Dichte
durch die Mammografie alleine nicht entdeckt werden (Unter-
diagnose) [4,5]. Im diagnostischen Bereich, in dem die komple-
mentdre Mammadiagnostik mit Ultraschall und Mammografie
Standard ist [6], kann die rdumliche Zuordnung weiter optimiert
werden.

Aktuelle Strategien zur Optimierung der bildgebenden Diag-
nostik sind die Verbesserung der diagnostischen Giite der Einzel-
methoden, die Integration einer computergestiitzten Auswer-
tung [7], die Fokussierung auf 3-dimensionale Untersuchungs-
methoden [8] und die Fusion verschiedener Methoden [9,10].
Seit der Etablierung von 3-dimensionalen Methoden in der Ront-
genbildgebung (Tomosynthese) und im Ultraschall (automatisier-
ter Brustultraschall) sind insbesondere Fusionsmaschinen im
Blickpunkt des Interesses, da eine Zuordnung von Lasionen in un-
abhdngig durchgefiihrten Untersuchungen (Mammografie und
Ultraschall) schwierig sein kann. Die Fehlerrate bei der Korrelation
zwischen in der Mammografie und von handgehaltenem Ultra-
schall detektierten Lasionen liegt bei bis zu 10% [11]. Somit kann
die Kombination verschiedener Methoden in einem ununterbro-
chenen Untersuchungsverfahren bei fixierter Brust helfen, diese
Probleme zu verringern.

Der Ansatz, die Mammadiagnostik durch die Fusion mehrerer
Bildmodalitdten wie Mammografie, Mamma-Ultraschall, Mam-
ma-MRT und Tomosynthese zu optimieren, indem die Schwéchen
der einen durch die Stérken der anderen Methode kompensiert
werden, ist nicht neu [10,12-14]. Gleichzeitig treten durch die
Kombination Herausforderungen auf wie die Durchfiihrung meh-
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rerer bildgebender Verfahren in Serie oder simultan ohne Lage-
verdnderung der komprimierten Brust. Dies ist von Bedeutung
fir eine prazise Lokalisation von Regions of Interest (ROI). Auf-
grund einer bisher ungiinstigen Kosten-Nutzen-Effizienz und der
noch nicht vorhandenen technischen Umsetzbarkeit ist die kom-
binierte Bildgebung derzeit noch nicht Teil der klinischen Routine
[10].

Im Unterschied zu vorangegangenen Arbeiten [12,15,16], in
denen tiberwiegend analoge Aufnahmen erstellt wurden, handelt
es sich in dieser Arbeit um digitale Mammografien und 3-D-Ultra-
schalluntersuchungen.

Ziel dieser Arbeit ist es, einen funktionsféhigen Prototypen
mittels einer kleinen Anzahl von Mastektomieprdparaten zu vali-
dieren.

Methoden

Entwicklung der Kompressionsgaze

Die Basis einer kombinierten Maschine, die Ultraschall und Mam-
mografie/Tomosynthese in einer Untersuchung durchfiihren
kann, ist eine Kompressionsvorrichtung zur Fixierung der Brust.
Die Durchfithrung der Mammografie erfolgt analog radiologi-
scher Standards [17], wie in der Leitlinie zum Mammografie-
Screening gefordert [6, 18]. Diese darf sowohl fiir Rontgenstrah-
len als auch fir Ultraschallwellen kein Hindernis darstellen und
die Qualitdt der Untersuchung nicht beeintrdchtigen. Zudem
muss eine moglichst umfangreiche Abdeckung der gesamten
Brust - sowohl bei der mammografischen als auch der sonogra-
fischen Aufnahme gewahrleistet sein. Fiir die notwendige Kom-
pression der Brust (bis zu 100 Newton [N] [19]) dient eine neu
entwickelte Kompressionsvorrichtung, bestehend aus einer elasti-
schen Gaze, die in einen Rahmen gespannt ist (> Abb. 1).

Integration in die Mammografiemaschine

Als Basis dient ein MAMMOMAT Inspiration. Die Ultraschallaufnah-
me der Brust erfolgt durch den Schallkopf eines Acuson S2000
ABVS-Gerdts (beide Siemens Healthcare GmbH). Die Schallkopf-
Gaze-Einheit ist tiber die horizontal absenkbare Aufnahme anstel-
le einer Standard-Kompressionsplatte an das Mammografiegerat
angeflanscht (» Abb. 2). Dadurch lasst sich die gesamte Einheit
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nach oben und unten bewegen und so der Kompressionsdruck auf
die Brust variieren. Bei dem hier beschriebenen Prototypen han-
delt es sich um ein Forschungsgerat, das nicht im Handel erwerb-
barist.

Praparate

Alle Mastektomieprdparate wurden im Rahmen der iMODE-B-Stu-
die (Imaging and molecular Detection Study Breast) gewonnen.
Alle Patientinnen wurden Gber die MaRnahmen aufgeklart und ga-
ben ihr schriftliches Einverstandnis. Die Studie wurde von der
Ethik-Kommission der medizinischen Fakultdt der Friedrich-Ale-
xander-Universitdt Erlangen-Niirnberg genehmigt.

Die Aufnahmen durch den Fusionsprototypen wurden an unfi-
xierten Abladaten in der Abteilung fiir Gyndkologische Radiologie
des radiologischen Instituts des Universitdtsklinikums Erlangen
durchgeftihrt. Nachfolgend wurden die Abladate in das Institut
fir Pathologie des Universitatsklinikums Erlangen zur Rander-
beurteilung und histologischen Begutachtung weitergegeben.

Aufnahmeprozess

Alle Mastektomiepraparate wurden 2-mal gerontgt, zuerst mittels
einer Standard-Kompressionsplatte und dann mit der neuen Kom-
pressionsgaze. Die Brust wird durch die starr-elastische Gaze, wel-
che an der Unterseite des Kompressionsrahmens befestigt ist, auf
die notwendige Dicke mit bis zu 100 N komprimiert. Dies ent-
spricht dem gleichen Druck wie bei einer herkdmmlichen Mam-
mografie [19]. Die Kompression durch die Gaze kann individuell
auf die Brustform angepasst werden. Diese Form der Kompression
ermdglicht eine homogene Verteilung des ausgelibten Druckes.
Die Mammografieaufnahme erfolgt nach einem Standardpro-
tokoll mit dem Mammografiegerét als kraniokaudale Aufnahme.
Wahrend der Rontgenuntersuchung befindet sich die Ultraschall-
sonde auBerhalb des Strahlenfelds am Rand der Kompressions-
platte. Die Ultraschallaufnahme erfolgt ohne vorherige Repositio-
nierung der Brust im komprimierten Zustand. Die Frequenz des
Schallkopfs kann individuell an die benétigten Gegebenheiten an-
gepasst werden. Zur Ultraschalluntersuchung wird nach Durch-
fihrung der Mammografie ein konventionelles Ultraschallgel vor
den Schallkopf auf die Gaze gegeben. Der an einer Gewindestan-
ge gelagerte Schallkopf fdhrt anschlieRend automatisch von
rechts nach links Giber die komprimierte Brust. Die Rekonstruktion
der Ultraschallbilder erfolgt anschlieBend mithilfe der Standard-
software des Ultraschallgerats (Siemens Acuson S2000 ABVS). An-
schlieBend wird die Gaze durch die konventionelle Kompressions-
platte ersetzt und es wird eine Vergleichsaufnahme angefertigt.
Aufgrund hygienischer MaRgaben wird die Gaze nach jeder Mes-
sung gewechselt.

Beurteilung der Qualitat

Jedes Bildpaar (Aufnahme mit Kompressionsgaze und Aufnahme
mit Kompressionsplatte) wurde verblindet und in randomisierter
Reihenfolge 2 Radiologen unabhéngig voneinander vorgelegt. Es
erfolgte eine Beurteilung der Bildqualitat mittels Vergleich zwi-
schen den beiden Bildern. Zudem erfolgte eine Auswertung bez.
der Detektierbarkeit von Mikrokalk, Makrokalk und Herdbefun-
den, die teilweise als Korrelat maligner und pramaligner Lasionen
gelten [20]. Die Auswertung der Fallserie ist rein deskriptiv auf der
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> Abb. 1 Der aus dem ABVS-Ultraschallgerdt entnommene Ultra-
schallkopf fahrt tiber ein mithilfe der Gaze komprimiertes Brust-
phantom.

Siemens MAMMOMAT
Inspiration®

automatisch verschiebbarer
Ultraschallkopf (entnommen
aus Siemens 52000 ABVS®)

neuartige Kompressionsplatte

> Abb. 2 a Die Abbildung zeigt den an den Siemens MAMMOMAT
Inspiration eingesteckten Prototyp. Der automatisch verschiebbare
Ultraschallkopf, entnommen aus einem Siemens S2000 ABVS Sys-
tem, ist auf einer Gewindestange gelagert links im Bild zu sehen
und liegt der fiir die Kompression notwendigen transparenten Gaze
auf. b Schematische Darstellung der in das Mammografiegerdt
integrierten mobilen Schallkopf-Gaze-Einheit.
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Gaze Kompressionsplatte

Abladat 1

Abladat 2

Abladat 3

Abladat 4

Abladat 5

> Abb. 3 Die Abbildung zeigt die CC-Aufnahme eines Abladats.
Rechts mittels konventioneller Kompression durch das Mammo-
grafiegerat. Links mittels Kompressionsgaze.
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Ebene der Darstellung aller Befunde fiir jedes Praparat. Die Bild-
paare sind in » Abb. 3 dargestellt.

Ergebnisse

Die kombinierte Messung aus Mammografie und automatisierter
Ultraschalluntersuchung konnte erfolgreich an allen 5 Mastekto-
mieprdparaten durchgefiihrt werden.

Patientencharakteristika

Die Patientencharakteristika sind in » Tab. 1 dargestellt. Fiir eine
maoglichst umfangreiche Einschdtzung der Bildqualitdt der Pra-
parate wurden verschiedene klinische Félle ausgewahlt. Dabei
handelt es sich um eine Patientin mit bereits voroperierter Brust
(Patientin 1), eine Patientin mit DCIS (Patientin 2), eine Patientin
mit Mammakarzinom nach neoadjuvanter Chemotherapie (Pa-
tientin 4) sowie jeweils eine Patientin mit unizentrischem (Patien-
tin 3) und eine Patientin mit multizentrischem Mammakarzinom
(Patientin 5).

Beurteilung der Durchfiihrbarkeit

Die Lagerung und Kompression der Brust, die Mammografie und
die Ultraschallaufnahmen lieRen sich komplikationslos durchfih-
ren. Der zeitliche und der Untersucheraufwand fiir die Kompres-
sion und die Mammografieaufnahme unterscheiden sich nicht
von einer konventionellen Mammografie. Der fiir die Kompression
erforderliche Druck konnte problemlos aufgebaut werden. Die
tatsachlich bendtigten Werte liegen bei 4 von 5 Messungen deut-
lich unter dem mdoglichen Maximalwert (> Tab. 1). Die automa-
tisierte Ultraschalluntersuchung und der Wechsel der Kompres-
sionsgaze verliefen problemlos.

Beurteilung des Kompressionsvorgangs

Die Verwendung der Gaze stellte weder bei der Kompression noch
bei der Ausrichtung des Prdparats ein Problem dar. Die fiir eine
qualitativ hochwertige Mammografieaufnahme notwendige
Kompression konnte bei jeder Messung erreicht werden. Die
Hohe des aufzubringenden Kompressionsdrucks unterschied sich
zwischen den beiden Methoden nicht relevant. Dies ist in » Tab. 1
dargestellt.

Qualitative Vergleichbarkeit der Aufnahmen
bei Verwendung der Kompressionsgaze
und der konventionellen Kompressionsplatte

In dem oben beschriebenen Vergleichsprozess zeigte sich, dass
die beiden Aufnahmemethoden bez. der Qualitdt vergleichbar
waren. Die Aufnahmen der Mastektomieprdparate wurden im di-
rekten Vergleich durch einen der Radiologen in allen 5 Fllen als
identisch angesehen. In 2 Fillen bewertete der 2. Radiologe die
Qualitdt der durch konventionelle Kompression entstandenen
Mammografie geringfligig besser, in den (ibrigen 3 Fillen bewer-
tete er die Qualitdt als gleichartig. Ebenso war die Detektion von
Mikrokalk, Makrokalk und Herdbefunden in beiden Kompressions-
techniken identisch. Die Ergebnisse sind in » Tab. 2 und 3 zusam-
mengefasst.
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> Tab. 1 Patientencharakteristika. Neben den klinischen Daten der 5 Patientinnen ist die fiir eine suffiziente Mammografieaufnahme aufzu-
bringende Kompressionskraft in Newton dargestellt.

Patientin Alter (Jahre) pT Abladat Gewicht Befundgro3e Kompressionsdruck (N)
(g) (cm) Platte|Gaze

1 58 pTis 551 = 97,6/88,8

2 71 pTis 3724 8,9 48,2/52,2

3 50 pTic 249,5 1,6 26,7(32,5

4 50 ypT2 408 2,5 39,7/32,8

5 81 pT2m 767 4,6 19,4/21,9

» Tab. 2 Bewertung der beiden Aufnahmen mit Kompressionsgaze und Kompressionsplatte im direkten Vergleich. Jede Markierung entspricht der

Bewertung eines Radiologen.

Patientin 1 2
1

ua M W N

3 4 5
A B

AlB

AlB

A B

AlB

1 = Bild mit Gaze deutlich besser; 2 = Bild mit Gaze etwas besser; 3 = kein Unterschied; 4 = Bild mit Kompressionsplatte etwas besser; 5 = Bild mit Kompres-

sionsplatte deutlich besser. A: Auswahl Befunder 1, B: Auswahl Befunder 2

» Tab. 3 Bewertung der Detektierbarkeit von Mikrokalk, Makrokalk und Herdbefunden in beiden Kompressionstechniken (Kompressionsplatte
und Kompressionsgaze). ede Markierung entspricht der Bewertung eines Radiologen.

Patientin Tumor sichtbar
(ja/nein)

1: Gaze n.a.

1: Kompressionsplatte

2: Gaze A/B

2: Kompressionsplatte A/B

3: Gaze A/B

3: Kompressionsplatte A/B

4: Gaze A/B

4: Kompressionsplatte A/B

5: Gaze A/B

5: Kompressionsplatte A/B

A: Auswahl Befunder 1, B: Auswahl Befunder 2

Beurteilung der Ultraschallaufnahmen

Die automatisierte Ultraschallaufnahme lieR sich an der kompri-
mierten Brust durch die Gaze hindurch in kurzer Zeit (ca. 705s)
durchfiihren. Im Vergleich der Mammografie- mit der Ultraschall-
aufnahme zeigte sich eine weitgehend komplette Abdeckung des
gesamten Prdparats. Im Bereich der Mamille und der Haut wurde
ein schmaler Streifen durch den Ultraschall aufgrund der kon-

Mikrokalk sichtbar Makrokalk sichtbar

(ja/nein) (ja/nein)
A/B

A/B

AlB AlB
A/B A/B
A/B

A/B

A/B A/B
A/B X/X
A/B

A/B

vexen Form der komprimierten Brust nicht mit abgedeckt. Die Re-
konstruktion der einzelnen Aufnahmen zu einem 3-D-Bild ist
maoglich. » Abb. 4 zeigt rechts die Mammografie, unten das sagit-
tale Schnittbild des automatisierten Ultraschalls und links das re-
konstruierte 3-D-Bild.
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> Abb. 4 Die Abbildung zeigt links die Mammografieaufnahme
einer Patientin mit einem cT2 eines invasiven Mammakarzinoms.
Unten ist die ROI dargestellt in der quasi simultan entstandenen
Ultraschalluntersuchung. Links ROl in der 3-D-rekonstruierten
Brust.

Diskussion

Durch den Fusionsprototypen aus Mammografiegerat und Stan-
dard-3-D-Ultraschallkopf besteht die Mdoglichkeit, die Mammo-
grafie- und Ultraschalluntersuchung in einem Gerat zu vereinen,
sodass beide Bildmodalitdten in einem Untersuchungsvorgang
bei fixierter Brust aufgezeichnet werden kénnen, ohne dass die
Form und Lage der Brust verdndert werden muss.

Ein Vorteil ist, dass kein Positionswechsel der Patientin zwi-
schen beiden Aufnahmen erfolgen muss, die Aufnahmen am sel-
ben Tag zur selben Zeit durchgefiihrt werden und sich die Brust in
einem identisch komprimierten Zustand befindet. Dadurch treten
Probleme wie Lageverdnderungen und biologische Faktoren wie
fibrozystische Verdnderungen im Laufe des weiblichen Zyklus in
den Hintergrund [21]. Auf Grundlage dessen konnte die fehlerhaf-
te Korrelation von Befunden tber die einzelnen Modalitdten hin-
weg verbessert werden [11].

Die Qualitdt der Mastektomieaufnahmen wird durch die Kom-
pression mittels einer Gaze nicht beeintrachtigt, wie auch in ande-
ren Arbeiten mit dhnlichen Formen der Kompression gezeigt [13].
Dies lasst vermuten, dass die Aufnahmequalitdt bei Mammogra-
fien an Patientinnen ebenfalls nicht beeintrdchtigt wird, sodass
entsprechende klinische Studien geplant werden kénnen. Die au-
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tomatisierte Ultraschallaufnahme und 3-D-Rekonstruktion ist in
diesem Prototypen mdglich. Die Abdeckung der Brust erlaubt
noch keine genaue Beurteilung der Mamillenregion und der sub-
kutan gelegenen Anteile. Diese Schwierigkeit zeigte sich auch in
vorangegangenen Arbeiten [21]. Gegenstand der aktuellen For-
schung ist es, die sonografische Abdeckung des Brustkorpers zu
optimieren. Obwohl die Qualitdt des 3-D-Ultraschalls in dieser Ar-
beit nicht explizit ausgewertet wurde, ergab sich der starke Ein-
druck, dass diese - bis auf die Abdeckung der genannten Bereiche
- keine qualitativen EinbuRen hatte.

Durch diese Untersuchung konnte gezeigt werden, dass die
Fusion beider Methoden auch in der digitalen Technik méglich ist.
Auch wenn die Aussagekraft bei 5 Prdparaten gering ist, so hatte
man den Eindruck, dass die automatische Korrelation von Lokali-
sationen und Ldsionen zwischen den beiden Modalitdten sehr
exakt war.

Diese Ergebnisse sind aktuell noch von begrenzter Aus-
sagekraft, zum einen aufgrund der geringen Zahl gemessener Pra-
parate und zum anderen aufgrund des fehlenden Einsatzes in der
klinischen Routine. Ebenso fehlt noch eine abschlieBende Beurtei-
lung der Qualitdt der 3-D-Ultraschall-Aufnahmen.

Dennoch veranlassen diese Ergebnisse dazu, diese Technik
weiter zu untersuchen und zu verbessern. Die Machbarkeit bei Pa-
tientinnen in Bezug auf Schmerzempfinden, Zeitdauer und Aus-
wertbarkeit soll der Inhalt von weiteren Studien sein. Ebenso soll
die Abdeckung der Brust durch den Ultraschall durch Modifikatio-
nen an Schallkopf und Gaze verbessert werden sowie die auto-
matische rdumliche Zuordnung untersucht und optimiert wer-
den. Auch sollte die Lernkurve bei dieser Technik analysiert wer-
den.

Schlussfolgerung

Die Fusion eines automatisierten 3-D-Ultraschallgerdts mit einem
Standard-Mammografiegerdt liefert an unseren wenigen Mast-
ektomiepraparaten Mammografieaufnahmen von vergleichbarer
Qualitdt. Dariiber hinaus ermdglicht das Gerat den simultanen Ul-
traschall als 2. Bildmodalitdt der komplementdren Mammadiag-
nostik ohne einen signifikanten Zeit- und zusétzlichen Unter-
sucheraufwand.
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