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1 FRAGESTELLUNG  

 
1.1 Einführung in die Problematik 

Die Magnetresonanz-Mammographie (MRM) ist ein additives Verfahren in der 

Mammadiagnostik, mit deren Bedeutung sich in den letzten Jahren viele 

Arbeitsgruppen beschäftigten (Kaiser 1989, Kuhl 1999, 2000, Heywang-

Köbrunner 2001, Orel 2001, Nunes 1997, Fischer 2004, Harms 2005, Schnall 

2006). Ein zentraler Gegenstand der Forschung ist die kinetische 

Kontrastmittelanalyse und deren Auswertung. Auf der Grundlage einer Region of 

Interest (ROI) wird die Kontrastmittelanreicherung (Kontrastmittelenhancement) 

im Tumor im Zeitverlauf dargestellt. Es besteht somit die Möglichkeit, eine 

Läsion der weiblichen Brustdrüse nicht nur anhand ihrer Morphologie, sondern 

auch anhand der Kontrastmittelkinetik (dynamische Analyse) zu beurteilen 

(Fischer 1993). 

 

1.1.1 Interpretation der kinetischen MRM im Rückblick 

Anhand der beiden Auswertungskriterien (Morphologie und Kinetik) entwickelen 

sich zwei unterschiedliche Schulen bezüglich der MRM-Interpretation. Im 

europäischen Raum wird überwiegend die Kontrastmitteldynamik anhand der 

Enhancementkurve analysiert, wohingegen im US-amerikanischen Raum verstärkt 

die Morphologie zur Differenzierung zwischen benignen und malignen Läsionen 

herangezogen wird.  In den vergangenen Jahren überprüften verschiedene 

Arbeitsgruppen (Kuhl, Heywang-Köbrunner, Ikeda, Schnall, Orel) diese Kriterien 

immer wieder hinsichtlich ihrer Definition und Aussagekraft.  

 

HARMS et al entwickeln 1993 einen Score, bei dem ausschließlich die 

Morphologie beurteilt wird. KAISER (1989) und HEYWANG-KÖBRUNNER 

(1989, 1994) weisen als erste daraufhin, dass durch die Analyse der 

Kontrastmittelkinetik maligne von benignen Läsionen unterschieden werden 

können.  Allerdings variiert in den verschiedenen Studien der Cut-off-Point 

(Schwellenwert) des Enhancements oberhalb dessen eine Läsion 
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malignomverdächtig einzustufen ist. KAISER (1989) klassifiziere eine Läsion mit 

einem Kontrastmittelenhancement > 100% innerhalb der ersten zwei Minuten post 

Kontrastmittelinjektion als maligne. KUHL (1997) hingegen definiere diejenigen 

Befunde als maligne, die auf dem ersten Bild post injectionem (nach 40 sec) ein 

Enhancement > 60% zeigten. Andere Studien empfehlen, beide Kriterien in 

Kombination zu verwenden (Göttingen Score, Fischer 1999). Anhand der 

zahlreichen Auswertungsstrategien in der MRM ergibt sich für einige Autoren 

(Orel 2001, Kuhl 2000) die Notwendigkeit einer standardisierten Interpretation, in 

der sowohl für die Beurteilung der Morphologie als der Kinetik verschiedene 

Kriterien festgelegt werden.  

 

1.1.2 Entwicklung eines Interpretationsstandards – BIRADS® MRI 

Mit dem Breast Imaging Reporting And Data System (BIRADS®) gelingt es 

erstmals, die Analyse der MRM zu standardisieren (Ikeda et al; BIRADS® MRI 

2003). BIRADS® MRI 2003 empfiehlt die kombinierte Beurteilung von Morphologie 

und Kontrastmittelkinetik, wobei die Interpretation der Kinetik ausschließlich 

qualitativ und nach festgelegten Kriterien erfolgt. Das initiale Kontrastmittelverhalten 

kann als langsam, mäßig oder schnell, der postinitiale Verlauf als kontinuierlich, 

Plateau oder Wash-Out beurteilt werden (vgl. Abb. 1). Zu beachten ist jedoch, dass 

BIRADS® MRI keine Leitlinie zur Interpretation der MRM sondern ein Lexikon für 

die einheitliche Befundbeschreibung in der Mammadiagnostik ist. 

 

 

 
Abbildung 1 Interpretation der Kontrastmittelkinetik nach BIRADS® MRI (Ikeda et al 2003) 
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1.1.3 Aktuelle Studien zur MRM-Interpretation 

In einer prospektiven, multizentrischen Studie versuchen WARREN et al einen 

Interpretationsscore für die MRM zu entwickeln (Warren 2006). Zu den 

Bewertungskriterien zählen die Morphologie (MOR), die maximale, fokale 

Anreicherung (PMFE), das Anreicherungsmuster (POE), das Maximum Intensity-to-

Time-Ratio  (MITR) und der Wash-Out (POCW). In einer weiteren multizentrischen 

Studie werden ebenfalls sowohl die Morphologie als auch die Kontrastmittelkinetik 

beurteilt (Schnall 2006). Die Enhancement-Kurven werden eingeteilt in a) Wash-Out, 

b) kontinuierlicher Anstieg oder c) Plateau. Die Beurteilung der Morphologie erfolgt 

bei SCHNALL (2006) gemäß in BIRADS® MRI festgelegten Standards. 

 

In den beiden genannten Arbeiten wird die Kinetik qualitativ bestimmt. WARREN et 

al (2006) versuchen ansatzweise durch die Verwendung der Parameter MITR und 

PMFE das Enhancement quantitativ zu messen. In der Abschlussbewertung kommen 

sie jedoch zu dem Schluss, dass beide Parameter nicht als Standardkriterium 

verwendet werden können und bei der MRM-Interpretation sowohl die Morphologie 

als auch die qualitative Kinetik der Kontrastmittelanreicherung beurteilt werden 

sollten.        

 

1.1.4 MRM-Bildbearbeitung 

Zusätzlich bereiten die große Anzahl der Bilder und die dementsprechend 

zeitaufwendige Bildnachbearbeitung Schwierigkeiten bei der Auswertung der MRM 

(Golder 2001, Engelmeier et al 2000), die die Entwicklung von Softwareassistenten 

zur Bildbearbeitung notwendig machen. Im Rahmen des VICORA-Projektes wird im 

Forschungsinstitut MeVis (Bremen, Deutschland) in Zusammenarbeit mit Partnern 

aus Klinik, Forschung und Industrie ein Prototyp zur Verarbeitung kinetischer MR-

Sequenzen entwickelt. In der hier vorgelegten Arbeit wird mit DynaVision die 

prototypische Software verwendet. Grundsätzliches Ziel der Forschung in der MRM 

ist es, die Technik und Auswertung so zu verbessern, dass eine Steigerung der bislang 

nicht zufrieden stellenden Spezifität bei gleich bleibend guter Sensitivität erreicht 

werden kann. 
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1.2 Spezielle Fragestellungen 

 
1.2.1 Implementierung der prototypischen Anwendung DynaVision in den 

klinischen Alltag 

Ziel in der Entwicklung von Softwareassistenten für die Anwendung in der  

diagnostischen Radiologie ist die Qualitätsverbesserung der bildgestützten Diagnose 

von Tumor-  sowie Herzkreislauferkrankungen. Hierbei stehen vor allem Fragen der 

Therapieplanung und –kontrolle sowie der Interventionsunterstützung im 

Vordergrund. Die hierfür speziell zu entwickelnden Softwareassistenten sollen 

insbesondere den erhöhten Anforderungen der medizinischen Routine gerecht werden 

sowie etablierte diagnostische und therapeutische Prozesse erleichtern, beschleunigen 

und in ihrer Qualität verbessern.  

 

Weiterhin sollen neue diagnostische Prozesse eröffnet und die medizinische 

Interaktion mit den klinischen Nutzern gefördert werden. Mit DynaVision wird eine 

Software geschaffen, die insbesondere für die Analyse kinetischer 

Magnetresonanztomographie-Daten geeignet ist. Für die vorliegende Studie werden 

ausschließlich kinetische MRM-Daten verwendet. 

 

Für die klinische Anwendung einer prototypischen Software ist ihre Integration in 

den bestehenden Workflow einer radiologischen Abteilung besonders bedeutsam. 

Schwierigkeiten mit der vorhandenen Software und dem Datentransfer sollen 

aufgezeigt sowie entsprechende Lösungsvorschläge in Zusammenarbeit mit der 

Forschungseinrichtung MeVis  (Bremen, Deutschland) erarbeitet werden. 

 

Ergänzend wird ein Produktvergleich mit der Software syngo® MR  (Version 

2002B/A21) der Firma Siemens Medical Solutions USA, die in der Klinik für 

Strahlendiagnostik als Standardsoftware zur Auswertung von MR-Mammographien 

eingesetzt wird, durchgeführt.  
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Folgende Fragestellungen sollen bearbeitet werden: 

 

1. Bietet DynaVision ergänzende bzw. weitergehende Funktionen im Vergleich 

zu syngo® MR? 

2. Um welche Funktionen handelt es sich? 

3. Wie gut ist die diagnostische Leistungsfähigkeit von DynaVision im 

Vergleich zu syngo® MR? Welche Sensitivität und Spezifität kann durch die 

Anwendung der beiden Programme erreicht werden? 

4. Welche Probleme bestehen im Workflow, die eine Anwendung von 

DynaVision in der klinischen Routine erschweren? 

5. Welche Schwierigkeiten gibt es mit der prototypischen Applikation 

DynaVision? Wo besteht konkreter Verbesserungsbedarf und welche weiteren 

Funktionen wären in der Routineanwendung wünschenswert? 

 

1.2.2 Bedeutung kinetischer Parameter für die MRM 

Im Göttingen Score von FISCHER (1999), der Morphologie und Kinetik 

berücksichtigt, finden sich Ansätze zur quantitativen Auswertung der MRM. So wird 

eine Anreicherung > 100% als initial schnelles KM-Enhancement, zwischen 50% und 

100% als mäßiges KM-Enhancement und < 50% als langsames KM-Enhancement 

definiert. In  der Literatur werden unterschiedliche Angaben zu den jeweiligen 

Schwellenwerten (Kaiser 1989, Kuhl 1997, 1999) gemacht.  

 

Die MRM in den oben genannten unterschiedlichen Studien zeigt eine exzellente 

Sensitivität zwischen 95% und 99% aber nur eine mäßige Spezifität zwischen 37% 

und 97% (Kaiser 1989, Harms 1993, Heywang-Köbrunner 1997, Orel 2001, Kuhl 

1999). 

 

Fraglich ist, ob durch eine bessere und exaktere Analyse des Kurvenverlaufs die 

diagnostische Leistungsfähigkeit der MR-Mammographie entscheidend verbessert 

werden könnte. Hierzu sollen die  neun kinetischen Parameter (Time-to-Peak, Peak 

Enhancement, Slope1, Slope2, MaxSlope, MinSlope, Mean-Transit-Time, Maximum-

Intensity-to-Time-Ratio und Integral) der Forschungssoftware DynaVision auf ein 

Untersuchungskollektiv mit benignen und malignen Befunden angewendet werden. 
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Von den zur Verfügung stehenden Parametern können PeakEnhancement (PE), Time-

to-Peak (TTP) und Slope1 (Steigung der Kurve im initialen Verlauf) den initialen 

Kurvenverlauf beschreiben. Eine exaktere Unterscheidung zwischen schnell, mittel 

und langsam anflutenden Läsionen könnte durch eine quantitative Bestimmung 

möglich sein. Eine quantitative Beschreibung des Wash-Out könnte z.B. durch die 

Verwendung des Parameter Slope2 (Steigung der Kurve im postinitialen Verlauf) 

möglich sein. Der Parameter Maximum-Intensity-to-Time-Ratio (MITR) wird von 

OREL (1999) sowie von WARREN (2006) auf seine diagnostische 

Leistungsfähigkeit hin überprüft.  In beiden Studien ergeben sich keine zufrieden- 

stellenden Ergebnisse. Der Parameter Mean-Transit-Time (MTT) wird bereits in 

anderen Bereichen der Magnetresonanztomographie, wie z.B. bei der Darstellung der 

zerebralen Durchblutung (Carpenter 2006) angewendet. Studien zur Aussagekraft in 

der MRM liegen nach dem aktuellen Stand der Literatur nicht vor. Weiterhin stehen 

in DynaVision die Parameter MaxSlope, MinSlope und das Intergral zur Verfügung. 

Diese Parameter werden von MeVis in das Programm aufgenommen und sind das 

Ergebnis einer mathematischen Kurvendiskussion der Enhancement-Kurven. Zu 

diesen Parametern und deren Verwendung liegen keine klinischen Studien vor.  

 

Es soll geprüft werden, ob durch eine quantitative Auswertung der 

Kontrastmittelkinetik Sensitivität und Spezifität der MRM verbessert werden können. 

 

1. Welchen Wertebereich nehmen die kinetischen Parameter in MRM an? 

2. Wie groß ist die diagnostische Leistungsfähigkeit jedes einzelnen Parameters? 

Welche Sensitivität und Spezifität zeigen die Parameter für die 

Schwellenwerte? Wie verändern sich Sensitivität und Spezifität bei 

verschiedenen Schwellenwerten? 

3. Welche Parameter sind ungeeignet zwischen malignen und benignen 

Befunden zu unterscheiden? 

4. Kann anhand der Parameterwerte zwischen malignen und benignen Befunden 

differenziert werden? 

5. Haben unterschiedliche maligne Tumorentitäten (hier invasiv-duktales versus 

invasiv-lobuläres Karzinom) unterschiedliche Enhancement-Kurven? 

6. Kann durch Kombination mehrerer kinetischer Parameter die diagnostische 

Leistungsfähigkeit der MRM verbessert werden? 
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2 PATIENTINNEN UND METHODEN  

 
2.1 Allgemeine Methodik 

 
2.1.1 Studiendesign 

Die retrospektive Patientinnenstudie wird durchgeführt, um die Wertigkeit 

unterschiedlicher kinetischer Parameter in der Analyse der MR-Mammographie an 

einem histologisch gesicherten Patientinnengut prospektiv zu testen.  Die Auswertung 

der erzielten Ergebnisse erfolgt mit entsprechenden statistischen Verfahren 

retrospektiv. Hierzu steht die prototypische Applikation DynaVision des 

Forschungsinstituts MeVis zur Verfügung. Die Software kommt in mehreren 

deutschen Zentren im Rahmen der Forschung zur Anwendung, jedoch liegt keine 

Studie zur Aussagekraft verschiedener kinetischer Parameter in der MR-

Mammographie unter Verwendung von DynaVision vor. Die Ethikkommission hat 

der retrospektiven Auswertung der MRM-Daten zugestimmt. 

 

Durch eine Testperson (Doktorandin) werden kinetische MRM-Sequenzen von 40 

Patientinnen unter Verwendung von DynaVision nachbearbeitet und ausgewertet.  

Die Beurteilung der MRM durch die Testperson erfolgt ohne Kenntnis der 

histologischen Befunde sowie ohne Kenntnis des Ergebnisses der 

vorausgegangenen Befundung durch einen Facharzt für Radiologie. Die 

Ergebnisse der MR-Befundung werden mit den Resultaten der histologischen 

Untersuchung, die in Zusammenarbeit mit dem Institut für Pathologie der 

Philipps-Universität Marburg gewonnen werden können, verglichen 

(Goldstandard) (vgl. Abb. 2). 

 

2.1.2 Patientinnenauswahl 

Bei der hier vorliegenden retrospektiven Untersuchung werden die MRM beider 

Mammae von 40 Patientinnen nachbearbeitet, die im Zeitraum vom 08.02.2005 bis 

zum 14.10.2005 in der Klinik für Strahlendiagnostik eine MRM-Untersuchung der 

Brustdrüse erhalten haben. Im Anschluss erfolgt die histologische Abklärung jedes 

Befundes in Form einer Biopsie, einer Probeexzision, einer Brusterhaltenden 

Therapie (BET) oder einer Mastektomie. Die Patientinnen sind zwischen 31 und 81 
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Jahren alt, das durchschnittliche Alter beträgt 56 Jahre (Median 57; SD +/- 13,6). Die 

jüngsten Patientinnen mit einem malignen Befund sind 31 und 32 Jahre alt, die älteste 

Patientin, bei der ein Malignom diagnostiziert wird, ist 81 Jahre alt.  

 

Die Aufnahme der Patientinnen in die Studie erfolgt, sofern ein histologisch durch 

Probeexzision, Stanzbiopsie, Tumorexstirpation oder Mastektomie gesicherter 

Herdbefund nachgewiesen ist. Die Indikation für die Durchführung der MR-

Mammographie ist die Beurteilung der Dignität des Tumors sowie der Ausschluss 

eines multizentrischen, multifokalen und kontralateralen Tumorbefalls. 

 

Von einem multizentrischen Tumorbefall spricht man, wenn in einem anderen 

Quadranten ein weiteres Karzinom diagnostiziert wird. Bei einem multifokalen Befall 

befindet sich ein weiterer maligner Befund im gleichen Quadranten.   
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Abbildung 2  Schematische Darstellung des Studiendesigns 
* ) Von Februar 2005 bis Oktober 2005 wurden 52 Patientinnen MR-mammographisch untersucht und die vorhandene Läsion histologisch typisiert. Für diese Studie konnten 40 
MRM mit DynaVision ausgewertet werden, da bei 12 Patientinnen aufgrund technischer Probleme keine Bildnachbearbeitung möglich war (vgl. Kap.3.1.4). 
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Befundung durch  
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2.1.2.1 Darstellung der histologischen Befunde 

Histologisch werden bei insgesamt 59 Läsionen 42 maligne und 17 benigne Läsionen 

diagnostiziert. Die 42 malignen Läsionen können differenziert werden in 29 Läsionen 

eines  invasiv-duktalen, sieben Läsionen eines invasiv-lobulären, eine Läsion eines 

intraduktalen Karzinoms, vier Läsionen eines muzinösen Adenokarzinom sowie eine 

Läsion eines tubulären Karzinom (vgl. Tab. 1 und 2). 

 

 
Tabelle 1 Häufigkeitsverteilung der histologischen Befunde im Untersuchungskollektiv.   

Dargestellt sind die prozentuale Verteilung der Malignome im Einzelnen und der prozentuale Anteil 

der gutartigen Befunde insgesamt. 

 

Zwei Patientinnen zeigen Läsionen in beiden Mammae, so dass hier die histologische 

Abklärung bilateral erfolgt. In einem Fall (Patientin 42) können maligne Befunde in 

beiden Mammae diagnostiziert werden. Bei einer Patientin (Nr. 8) wird auf der linken 

Seite ein invasiv lobuläres Karzinom und auf der rechten Seite ein sklerosiertes 

Fibroadenom nachgewiesen. 

 

In zehn Fällen werden multifokale Befunde (Vorhandensein eines weiteren 

Karzinoms im gleichen Quadranten) und in drei Fällen multizentrische Befunde 

(Vorhandensein eines weiteren Karzinoms in einem anderen Quadranten der gleichen 

Brust) erhoben. 

 

Bei einer Patientin (Nr.9) entsteht drei Jahre nach Mastektomie links auf der gleichen 

Seite der Brust ein Rezidiv. In einem weiteren Fall (Nr. 25) tritt 2 Monate nach BET 

Häufigkeitsverteilung der Befunde im 
Untersuchungskollektiv 

32%

50%

12%

2%

2%

2%
benigne Befunde 

invasiv-duktales 
Karzinom

invasiv-lobuläres 
Karzinom

Adenokarzinom

DCIS 

tubuläres Karzinom 
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und nach dem erstem Zyklus der Chemotherapie erneut ein Mammakarzinom auf. Im 

Falle der Patientin Nr. 50 wird 15 Monate nach BET und Radio-Chemotherapie im 

Tumorgebiet ein Rezidiv diagnostiziert. 

 

17 histologisch gesicherte benigne Läsionen können in sechs intraduktale 

Papillomatosen, drei Mastopathien, in jeweils zwei Fällen eine Fettgewebsnekrose 

sowie eine Fibrose differenziert werden. In einem weiteren Fall ergibt die 

histologische Abklärung  Narbengewebe. Bei einer Patientin wird ein Fibroadenom 

festgestellt. Zwei Biopsien weisen jeweils eine Adenose nach. 

 

Die durchschnittliche Größe aller Läsionen beträgt 14,5 mm (SD +/- 21,8 mm). Die 

mittlere Tumorgröße beträgt 16,0 mm (SD +/- 22,8 mm) für maligne Läsionen und 

9,0 mm (SD +/- 14,8 mm) bei den benignen Läsionen. 

 

 

 
40 Patientinnen 

 
 

59 Läsionen 
 

 
17 benigne Läsionen 

 

 
42 maligne Läsionen 

 

1 Fibroadenom 29 invasiv-duktale Karzinome 

3 Adenose 7 invasiv-löbuläre Karzinome 

6 intraduktale Papillome 1 tubuläres Karzinom 

2 Fibrosen 1 intraduktales Karzinom 

1 Narbengewebe 4 Adenokarzinom 

2 Mastopathien  

2 Fettgewebsnekrose  
 
Tabelle 2  Detaillierte Auflistung aller erhoben histopathologischen Befunde 
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2.1.3 Gerätetechnik und MR-Protokoll 

Die Patientinnen werden mit einem 1,5 T (Tesla) Magnetom (SONATA, Siemens, 

Erlangen) unter Verwendung einer vom Hersteller zur Verfügung gestellten Mamma-

Doppelspule untersucht. Die Kontrastmittelgabe von 0,1mmol/kg Gd-DTPA 

(Magnevist, Schering, Berlin) erfolgt mit einem Fluss von 2mL/sec in eine 

Kubitalvene. 

 

Das folgende Standardprotokoll wird bei allen Patientinnen angewendet. 

 

Sequenz 

 

TR 

(ms) 

TE 

(ms) 

TA 

(min) 

FA 

(°) 

Matrix FOV 

(mm) 

SD* Orien-

tierung 

 

TSE 

 

 

4220 

 

132 

 

1:29 

 

150 

 

512x360 

 

320x225 

 

4 

 

coronar 

 

TIRM 

 

 

7610 

 

108 

 

1:43 

 

150 

 

512x384 

 

320x240 

 

4 

 

transver.° 

i.v. Kontrastmittelinjektion 

 

FLASH 

3D 

 

 

4,32 

 

1,46 

 

0:37 

 

12 

 

512x512 

 

320x320 

 

2 

 

transver.° 

 
Tabelle 3  MRM-Standarduntersuchungsprotokoll; *) Schichtdicke in mm; °) transversal 

 

Die Aufzeichnung der kinetischen FLASH 3D-Sequenz erfolgt im Anschluss an die  

Aufnahme der morphologischen TSE- und der TIRM-Sequenz sowie post KM-

Injektion. Zusätzlich verwenden wir eine fettsättigende Sequenz. Für die kinetische 

Serie werden Messungen zu zehn Zeitpunkten durchgeführt, wovon eine Aufnahme 

vor (nativ) und neun weitere nach KM-Injektion erfolgen (unmittelbar nach KM 

(30sec), 60 sec, 90 sec, 120 sec, 150 sec, 180 sec, 210 sec, 240 sec). Die K-Raum-

Mitte liegt bei 10 sec. 



 18 

2.1.4 Datentransfer 

Für diese Studie werden ausschließlich die kinetischen Serien der jeweiligen MRM-

Untersuchungen verwendet. Diese müssen zunächst an der konventionellen Konsole 

kopiert und über das PACS (Picture Archiviering and Communication System) an 

den Forschungs-PC (Fujitsu-Siemens Celsius M420) gesendet und anschließend dort 

abgelegt werden. 

 

Die Originaldatensätze liegen in einem DICOM-Format vor, welches jedoch von 

DynaVision nicht verarbeitet werden kann. Daher wandelt die Software DynaVision 

vor der Analyse der MRM-Datensätze diese über den Datenimport in ein für 

DynaVision lesbares DICOM/TIFF-Format um.  

 

Im PACS erfolgt die Anonymisierung der patientenbezogenen Daten. Die Identität 

besteht aus den Initialen und dem Geburtsdatum der Patientinnen (z.B. BH79). Die 

Verwendung des PACS befindet sich zum Zeitpunkt der Datenauswertung noch in 

der Testphase, sodass das System nicht über alle Funktionen verfügt und kein direkter 

Datentransfer aus dem PACS an MeVIS-Lab möglich ist. 

 

2.1.5 Bildnachbearbeitungsprototyp DynaVision 

Im Anschluss an den Datentransfer führen wir die Auswertung der Bilder mit der 

prototypischen Software DynaVision der Forschungseinrichtung MeVis, Bremen an 

der oben genannten Workstation durch. 

 

Bei DynaVision handele es sich um einen Softwareassistenten, der insbesondere zur 

Analyse der kontrastmittelbasierten MRT entwickelt wird. Mit DynaVision steht ein 

Prototyp zur Verfügung,  der unter anderem folgende Funktionen aufweist: 

 

• Graphische Darstellung der Kontrastmittelanreicherung innerhalb einer region 

of interest (ROI) 

• Berechnung verschiedener die Kurve beschreibender Parameter 

• Bewegungskorrektur (MotionCorrection) 

• Cropping (englisch: to crop=ausschneiden; Wahl eines Bildausschnitts) 

• Registrierung und Follow-Up-Analyse 
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• 3D-Visualisation des Tumors (MIP = Maximum Intensity Projection) 

• Subtraktionsbilder, Parameterbilder 

• wash-in/wash-out-Analyse 

 

Unter dem Button CROP stand eine Funktion zur Verfügung, mit der einzelne 

Bildausschnitte, die von Interesse für die Auswertung sind, vom gesamten Datensatz 

getrennt werden können. Die sich hieraus ergebenden kleineren Datensätze sollen 

eine schnellere Weiterverarbeitung und eine effizientere Visualisierung durch 

Eliminierung störender Bereiche (Herz oder Lunge) gewährleisten. 

 

Zur Bewegungskorrektur (MOTION CORRECTION) wird ein Algorithmus 

bereitgestellt, der Schicht für Schicht Unschärfen der Bilder, die aufgrund von 

Bewegungen während der Untersuchung auftreten, ausgleichen solle. Eine 

Bewegungskorrektur muss aufgrund der Qualität der Aufnahmen  in dieser Studie 

nicht durchgeführt werden, so dass im nächsten Schritt bereits mit der Analyse 

begonnen wird. 

 

Das Fenster ANALYSIS ist das wichtigste Fenster für diese Arbeit, da hier die 

Funktionen für die Analyse von einzelnen kinetischen Datensätzen enthalten sind. 

 

Um eine Analyse der Kontrastmittelanreicherung durchführen zu können, muss auf 

der Basis von Subtraktionsbildern eine ROI im Bereich der stärksten Signalintensität 

definiert werden.  Für diese ROI berechnet DynaVision die Signalintensität mit den 

dazugehörigen Parametern und stellt sie im Verlauf der Zeit graphisch dar (siehe 

Abb.3).
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Abbildung 3  Schematische Darstellung des Workflows 
  In den ersten beiden Zeilen sind die Arbeitsschritte an der Standardkonsole und im PACS aufgeführt, die vor der eigentlichen Bildbearbeitung   
  mit DynaVision notwendig waren. In der letzten Zeile ist der Arbeitsablauf in DynaVision dargestellt.  

 
Versenden der 
Daten an die 
VICORA-

Workstation 

Im PACS: 
Speichern der 

Studie 
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Die Größe der ROI wird dabei so gewählt, dass sie nicht kleiner als 3 Pixel ist (Ikeda 

et al; BIRADS MRI 2003). Für die Berechnung der Subtraktionsbilder werden zwei 

Zeitpunkte T1 (vor Kontrastmittelgabe) und T2 (eine Minute nach 

Kontrastmittelgabe) definiert. Beim Vorhandensein mehrerer Läsionen  erfolgt die 

Analyse für jede Läsion separat. 

Die Subtraktionsbilder können benutzerdefiniert berechnet werden, das heißt der 

Anwender definierte, welche Zeitpunkte voneinander subtrahiert werden sollen. Das 

Programm ermittelt Pixel für Pixel die Differenz der Signalintensität zu den einzelnen 

Zeitpunkten (siehe Abb. 4). 

 

 

 
Abbildung 4   Subtraktionsbild in DynaVision (Originalscreenshot) 

 

 

Tabelle 4 zeigt die kinetischen Parameter, die mit DynaVision berechnet werden 

können. Die Berechnung jedes Parameters ist abhängig von definierten Zeiträumen 

(Time-Start, Time-End). Diese müssen für jede Analyse neu  eingegeben werden, da 

DynaVision die Einstellungen nicht speichert. Es existierten insgesamt sechs 

Determinanten (benutzerdefinierte Zeiträume). Durch T1 und T2 bzw. T3 wird der 

initiale Kurvenverlauf  und durch T2 bzw. T3 der postinitiale Kurvenverlauf definiert. 

Diese Einstellungen sind erforderlich, um die Steigungen der Kurven bestimmen zu 

können. Im Rahmen der vorliegenden Studie werden die folgenden 

Standardeinstellungen für die Determinanten gewählt (vgl. Abb. und Tab. 5). Tabelle 

5 zeigt außerdem, dass ein Messpunkt (timepoint) 30 sec entspricht. 
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Parameter Funktion Determinanten 

 

PeakEnhancement 

 

Differenz der Signalintensität 

zwischen der Baseline und dem 

Maximum der Kurve 

 

Time-Start; Time-

End 

 

TTP (Time-to-Peak) 

 

Zeitpunkt der maximalen 

Signalintensität 

 

Time-Start; Time-

End 

 

Slope1 

 

 

Steigung der Kurve im definierten 

Bereich 

 

T1; T2 

 

Slope2 

 

 

Steigung der Kurve im definierten 

Bereich 

 

T3; T4 

 

MaxSlope 

 

Maximale Steigung der Kurve 

 

Time-Start; Time-

End 

 

MinSlope 

 

Kleinste (negative) Steigung der 

Kurve 

 

Time-Start; Time-

End 

 

MITR   

(Maximum-Intensitiy-

to-Time-Ratio) 

 

Steigung der Kurve zwischen dem 

Startpunkt und dem Zeitpunkt mit 

der maximalen Signalintensität 

 

Time-Start; Time-

End 

 

MTT  

(Mean-Transit-Time) 

 

Position des Schwerpunktes der 

Kurve 

 

Time-Start; Time-

End 

 

Integral 

 

 

Fläche zwischen der Kurve und der 

Baseline 

 

Time-Start; Time-

End 

 
Tabelle 4  Kinetischen Parameter, die in DynaVision zur Verfügung stehen 
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   Tabelle 5  Standardeinstellungen 

 

 

 

 

         

 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
        Time-End 

 
 
     

          
Abbildung 5  Auswahl der verschiedenen Messpunkte zur Berechnung der kinetischen   
  Parameter am Beispiel des PeakEnhancements 

 

Determinante Messpunkt 
Zeitpunkt (sec) nach 

KM 

Time-Start 0 0 (vor KM) 

Time-End 9 270 

T1 1 0 (nach KM) 

T2 3 60 

T3 5 120 

T4 9 270 

Messpunkte 

          

PE 
(%) 

200 

100 

0 
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 

Time-Start (T1) 

 Turning-Point (T2=T3) 
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Weiterhin bietet DynaVision die Möglichkeit zur Wash-In-/Wash-Out-Analyse. Auf 

der Basis der Enhancement-Kurve können die Parameter Wash-In und Wash-Out über 

eine farbliche Kodierung visualisiert. Der Wash-In  wird über die Helligkeit der Pixel 

und der Wash-Out über die Farbe der Pixel kodiert. Der Wash-In ist definiert als 

Steigung zwischen zwei Zeitpunkten (T1a und T2a), die den Bereich der initialen 

Kontrastmittelanreicherung begrenzt. Der Wash-Out hingegen stellt die Steigung der 

Kurve zwischen den Zeitpunkten T3a und T4a dar, die in dieser Arbeit auf das letzte 

Drittel des Graphen festgelegt ist. Die Zeitpunkte T1a, T2a, T3a und T4a benötigt 

DynaVision ausschließlich für die Analyse der Parameterbilder. Die  so berechneten 

Werte werden durch DynaVision in ein Parameterbild übertragen. In unserer Studie 

entsprechen die Zeitpunkte T1a, T2a, T3a und T4a den Determinanten T1, T2, T3 

und T4 (vgl. oben). 

 

 

 
Abbildung 6   Parameterbild der Wash-In/Wash-Out – Analyse mit DynaVision; helle Bereiche 

signalisieren einen schnellen Wash-In, der Wash-Out wird über die Farbe kodiert. Rot 

kennzeichnet einen schnellen, blau einen mäßigen Wash-Out. 

 

Abbildung 6 zeigt ein Areal der linken Mamma vom sternalen Ansatz bis 

perimamillär mit multiplen rundlichen Läsionen, zum Teil mit zentraler 

Einschmelzung. Es handelt sich dabei um ein muzinöses Mammakarzinom. 

 

Der Wash-In wird zunächst über die Zeitpunkte T1a und T2a für die erste Minute 

post injectionem definiert. Über den Button Wash-In wird festgelegt, dass dieser über 

100% liegen sollte. Auf dem oben gezeigten Parameterbild ist zu erkennen, dass sich 
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die multiplen Läsionen in der linken Mamma deutlich vom umgebenden 

Mammagewebe abheben. Sie sind im Vergleich zur Umgebung heller. Demnach 

beträgt die KM-Anreicherung innerhalb der ersten Minute in diesem Areal mehr als 

100% und ist damit hochgradig malignomverdächtig. 

 

Der Wash-Out wurde über die Zeitpunkte T3a und T4a als Zeitraum nach dem 

postinitialen Enhancement bis zum Ende der Messung definiert.  

 

 
2.1.6 Statistik 

2.1.6.1 Datengewinnung und Datenverarbeitung 

Die Auswertung der MR-Mammographie erfolgt durch die Testperson mit 

DynaVision. Die erhobenen Befunde werden abgespeichert und tabellarisch in einer 

elektronischen Datenbank aufgenommen. 

 

Die Befunde der Radiologen sowie das Ergebnis der histologischen Untersuchung 

werden anschließend in die Datenbank aufgenommen. Die biometrischen 

Berechnungen erfolgen mit dem Tabellenkalkulationsprogramm Excel® 2003 der 

Firma Microsoft® und SPSS® for Windows 12.0. 

 

2.1.6.2 Beschreibende Statistik 

Bei den vorliegenden Daten handelt es sich um metrische Daten, die aus der 

Parameteranalyse und der Beurteilung der Enhancement-Kurven gewonnen werden. 

Die Daten sind in einigen Fällen nicht normalverteilt, sodass sich hieraus 

Unterschiede in der Anwendung statistischer Verfahren ergeben, die für die 

Auswertung zu berücksichtigen sind. 

Es werden zwei Stichproben erhoben: zum einen bestehend aus benignen Befunden 

und zum anderen bestehend aus malignen Befunden. 

 

Die Häufigkeitsverteilungen im Wertebereich jedes Parameters in beiden Stichproben 

werden berechnet und entsprechend in einem Histogramm graphisch dargestellt, um 

zu erkennen, ob die Verteilung einer Normalverteilung (Gauß-Verteilung) entspricht. 
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Für die Normalverteilungen werden Mittelwert und Standardabweichung nach den 

folgenden Formeln berechnet: 

 

Mittelwert: 

 

µ = 1/n Σ(i=1;n) xi = 1/n (x1+x2+x3….+xn) 

 

Standardabweichung: 

 

σ = √(Σ(xi-µ)2/(n-1)) 

 

 

2.1.6.3 Schätzende Statistik 

Die Sensitivität und Spezifität werden für den von KAISER et al (1989) 

beschriebenen Schwellenwert der initialen Kontrastmittelanreicherung (100% KM-

Enhancement innerhalb der ersten zwei Minuten post injectionem) sowie für den 

postinitialen Kurvenverlauf ermittelt. 

 

Weiterhin werden der positive und negative prädikative Wert sowie die Effizienz für 

den Schwellenwert der initialen Kontrastmittelanreicherung nach KAISER (1989) 

berechnet. 

 

Im Folgenden sei TP (true positives) die Anzahl der als „positiv“ bewerteten Fälle, 

die tatsächlich erkrankt sind. Analog dazu sei TN (true negative) die Zahl der las 

„negativ“ bewerteten Gesunden. FP (false positive) kennzeichnet die fälschlich als 

erkrankt bezeichneten Fälle und FN (false negative) die Zahl der fälschlich als gesund 

klassifizierten Fälle. 

 

Die Sensitivität eines Tests gibt die Wahrscheinlichkeit wieder, mit der der Test bei 

Vorliegen einer Erkrankung positiv ausfällt (Verhältnis von Richtig-positiv 

klassifizierten zu wirklich Erkrankten in der Stichprobe; TP/(TP+FN)). 
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Die Spezifität eines Tests ist ein Maß für die Wahrscheinlichkeit, mit der ein Test bei 

Fehlen der Erkrankung negativ ausfällt (Verhältnis der Richitg-Negativ klassifizierten 

zu wirklich Gesunden in der Stichprobe; TN/(TN+FP)). 

 

100% Sensitivität erreicht man demnach durch Klassifikation aller Beispiele als 

„positiv“. Wird umgekehrt für sämtliche Fälle eine Einordnung in die Klasse 

„negativ“ vorgenommen, so erreicht man eine Spezifität von 100%, da per 

definitionem kein negativer Fall fälschlich als positiv klassifiziert wurde. Sensitivität 

und Spezifität sollten somit immer gemeinsam angegeben werden. 

 

Der positiv-prädikative Wert ermöglicht in Abhängigkeit von der Prävalenz eine 

Aussage darüber, mit welcher Wahrscheinlichkeit eine Krankheit vorliegt, wenn der 

Test positiv ist (Richtig-positive / Anzahl der positiven Ergebnisse). 

 

Der negativ-prädikative Wert hingegen ermöglicht in Abhängigkeit der Prävalenz 

eine Aussage darüber, mit welcher Wahrscheinlichkeit keine Erkrankung vorliegt, 

wenn der Test negativ ist (Richtig-negative / Anzahl der negativen Testresultate). 

 

Die ROC-Analyse gibt einen Überblick über Sensitivität und Spezifität eines 

diagnostischen Tests. Es werden für verschiedene Schwellwerte (Cut-Off-Points) 

jedes einzelnen Parameters Sensitivität und Spezifität gegeneinander aufgetragen. 

Dieser diagnostische Test weist Trennschärfe auf, wenn sich die Kurve signifikant 

von der Diagonalen unterscheidet. 100% Trennschärfe ist gegeben, wenn die Kurve 

auf der linken oberen Begrenzung des umgebenden Quadrats liegt. Ein Maß für die 

Güte des Tests ist die Fläche unter der Kurve (AUC; area under curve). Die Fläche 

kann Werte zwischen 0,5 und 1 annehmen, wobei ein höherer Wert die höhere Güte 

anzeigt. Nimmt das AUC den Wert 0,5 an, so ermöglicht der Parameter nur eine 

zufällige Entscheidung. Ein AUC-Wert =1 hingegen bedeutet, dass der Parameter 

eine sichere Entscheidung zwischen gutartigen und bösartigen Befunden liefert. 
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2.1.6.4 Signifikanztests 

Der Χ2-Test (Chi-Quadrat-Test) wird unter der Annahme von zwei Hypothesen 

angewendet und soll zeigen, ob es signifikante Unterschiede zwischen zwei 

Beobachtungen gibt. 

 

H0: Zwischen beiden Beobachtungen besteht kein signifikanter Unterschied  

H1: Zwischen beiden Beobachtungen besteht ein signifikanter Unterschied  

 

Die Verwerfungsregel lautet:  

Ho wird bei einer Irrtumswahrscheinlichkeit von α = 0,05 zugunsten von H1 

verworfen, falls Χ2 
≥ 3,84 ist. 

 

Der t-Test kann auf zwei metrische Datenreihen unter der Voraussetzung angewendet 

werden, dass es sich um Normalverteilungen handelt und diese beiden Verteilungen 

dieselbe Standardabweichung haben (σx = σy = σ). 

 

Die Null- und die Alternativhypothese lauten: 

 

H0: Die beiden Verteilungen unterscheiden sich nicht 

H1: Die beiden Verteilungen unterscheiden sich hinsichtlich ihrer Lage  

 

Die Verwerfungsregel lautet: Die Nullhypothese wird nicht verworfen, wenn gilt 

 

-t* ≤ t ≥ t*. 
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2.2 Evaluation des Softwareassistenten DynaVision 

 
2.2.1 Sensitivität und Spezifität der Auswertung mit DynaVision 

DynaVision errechnet auf der Basis einer ROI Enhancement-Kurven, die in einem 

Viewer visualisiert werden können. Für jede Läsion werden die Parameter mehrfach 

bestimmt, indem jeweils eine ROI in unterschiedlichen Schichten des suspekten 

Gewebes definiert wird. Insgesamt werden dabei maximal fünf ROIs in fünf 

verschiedenen Schichten untersucht. Die Anzahl der ROIs hängt von der Fläche der 

Läsion innerhalb einer Schicht sowie von dem Volumen der gesamten Läsion ab. Vor 

der weiteren statistischen Analyse werden jeweils Mittelwerte der einzelnen 

Parameterwerte  separat für jede Läsion berechnet. Somit können die Kurvenverläufe 

auch mit bisher verwendeten Auswertungskriterien visuell beurteilt werden. Hierbei 

werden insbesondere die initiale (innerhalb der ersten zwei Minuten nach KM-

Injektion) und die postinitiale Kontrastmittelanreicherung analysiert. Die Analyse der 

initialen KM-Verhaltens führen wir nach dem von KAISER et al (1989) 

beschriebenen Schwellenwert (100% Zunahme der Signalintensität innerhalb der 

ersten zwei Minuten nach KM-Injektion) und nach BIRADS® MRI durch (bei 

Änderungen des Kurvenverlaufes vgl. Abb. 8). 

 

Der postinitiale Verlauf wird nach IKEDA et al (Ikeda et al; BIRADS® MRI 2003) in 

drei Typen untergliedert: 

 

a) kontinuierlicher Anstieg 

b) Plateau 

c) Wash-Out 

 

In dieser Arbeit wurde ein Kurvenverlauf, der die Kriterien Plateau oder Wash-Out  

erfüllt und eine initiale Anreicherung von mehr als 100% innerhalb der ersten zwei 

Minuten zeigt, als malignomverdächtig eingestuft. Ein kontinuierlicher Anstieg des 

KM-Enhancements wird als gutartig beurteilt (siehe Abb. 7). Zusätzlich werden 

Sensitivität und Spezifität des Plateau- und des Wash-Out-Phänomens berechnet. 
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Abbildung 7 Enhancement-Kurven nach Ikeda et al. 2003 , BIRADS® MRI 

 

Die Dokumentation erfolgte auf einem separaten Bewertungsbogen (siehe Anlage 1). 

Anhand der mit DynaVision erhobenen Daten konnten Sensitivität und Spezifität 

sowie der positive und negative prädikative Wert für die Bewertung durch die 

Testperson  errechnet werden.  

 

2.2.2 Sensitivität und Spezifität der Auswertung mit syngoMR® 

Zur Bewertung von Sensitivität und Spezifität der Radiologiebefundung werden die 

MRT-Bilder herangezogen, die an der konventionellen Konsole aufgenommen 

werden. Dabei werden auch die ROI-basierten Enhancement-Kurven aufgezeichnet, 

sodass auch die initiale und postinitiale Kontrastmittelanreicherung beurteilt werden 

kann. Die Auswertungskriterien  verwenden wir wie unter Kapitel 2.1.1 beschrieben. 

Zusätzlich ermitteln wir den positiven und der negativen prädikativen Wert sowie die 

Effizienz der Radiologiebefundung. 

 

2.2.3 Vergleich der Radiologiebefundung versus Testauswertung 

Wir führen den Chi-Quadrat-Test durch, um festzustellen, ob sich signifikante 

Unterschiede in der Auswertung zeigen (vgl. Kapitel 2.1.6.2). 
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2.2.4 Implementierung von DynaVision als Routineanwendung 

In Zusammenarbeit mit dem Forschungsinstitut MeVis sollen die Vor- und Nachteile 

der Software DynaVision evaluiert werden sowie entsprechende 

Verbesserungsvorschläge erarbeitet werden, um zukünftig aus dem Prototypen 

DynaVision eine Applikation für den klinischen Alltag zu entwickeln. Zum Vergleich 

wird die Software syngo® MR  (Version 2002B/A21) der Firma Siemens Medical 

Solutions USA herangezogen. 

 

Die Dokumentation der Beobachtungen erfolgt auf dem oben genannten 

Bewertungsbogen unter der Rubrik Bemerkungen. Hier werden die für jede 

Auswertung benötigte Zeit sowie Probleme mit der Software notiert. Die gewonnenen 

Ergebnisse werden differenziert in Probleme im  Workflow und Probleme der 

Software. Im Anschluss findet eine Diskussion über die aufgetretenen Probleme mit 

den Mitarbeiterinnen und Mitarbeitern von MeVis. 

 

 

2.3 Definition der Wertebereiche der kinetischen Parameter 

Der Wertebereich für die kinetischen Parameter in der MRM wird zunächst 

aufgezeigt. Bestimmt werden jeweils getrennt für maligne und benigne Befunde 

Maximum und Minimum der Parameterwerte. Die Verteilungen werden graphisch 

dargestellt. Mit dem Student-T-Test und dem Χ
2 –Test sollte überprüft werden, ob die 

Mittelwertunterschiede zwischen bösartigen und gutartigen Läsionen das 

Signifikanzniveau erreichen. 

 

Für die Datenreihe des Parameters TTP findet der Χ
2-Test mit der folgenden 

Hypothesen Anwendung: 

 

Ho: Die Parameterwerte der TTP für maligne und benigne Läsionen 

 unterscheiden sich nicht. 

H1: Die Parameterwerte der TTP für maligne und benigne Läsionen zeigen 

 signifikante Unterschiede. 
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Die Verwerfungsregel lautet:  

 

Ho wird bei einer Irrtumswahrscheinlichkeit von α = 0,05 zugunsten von H1 

verworfen, falls Χ2 
≥ 3,84 ist.  

 

Als Schwellenwert für die TTP wird treshTTP=3 angenommen.  

 

Alle anderen Parameter weisen metrische Datenbereiche auf, die normalverteilt sind, 

daher benutzen wir hier für jeden Parameter der Student-t-Test. Da sowohl die 

Nullhypothese als auch die Alternativhypothese für alle Fälle gleich sind, werden 

diese im Folgenden einmalig aufgeführt und gelten für alle durchgeführten Student-t-

Tests. 

 

Ho: Die Parameterwerte für gutartige und bösartige Läsionen unterscheiden sich 

nicht. 

H1:  Die Parameterwerte für gutartige und bösartige Läsionen zeigen 

 signifikante Unterschiede. 

 

Die Nullhypothese wird nicht verworfen, wenn gilt: 

 

t* > t >- t*; mit t* =+/- 2,660 

 

 
2.4 Wertigkeit der kinetischen Parameter 

Um die Wertigkeit der kinetischen Parameter festzustellen, werden Schwellenwerte 

unter der Annahme definiert, dass maligne und benigne Befunde unterschiedliche 

Wertebereiche annehmen.  

 

Die Quantifizierung erfolgt unter Berechnung der statistischen Größen Sensitivität 

und Spezifität. 

 

Um für verschiedene Schwellenwerte jeweils Sensitivität und Spezifität ermitteln zu 

können, wird eine ROC-Analyse durchgeführt. 
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2.5 Parametervergleiche bei invasiv-duktalen und invasiv-lobulären 

Mammakarzinomen 

Im Folgenden werden die Parameterwerte der invasiv-duktalen und der invasiv-

lobulären Mammakarzinome miteinander verglichen. Zur Prüfung eines signifikanten 

Unterschieds der Werte werden zwei verschiedene statistische Tests angewendet. 

 

Für die nominale Datenreihe des Parameters TTP findet der Χ2-Test mit den 

folgenden Hypothesen Anwendung: 

 

Ho: Die Parameterwerte der TTP für invasiv-duktale und invasiv- lobuläre 

 Karzinome unterscheiden sich nicht. 

H1: Die Parameterwerte der TTP für invasiv-duktale und invasiv- lobuläre 

 Karzinome zeigen signifikante Unterschiede. 

 

Die Verwerfungsregel lautet:  

 

Ho wird bei einer Irrtumswahrscheinlichkeit von α = 0,05 zugunsten von H1 

verworfen, falls Χ2 
≥ 3,84 ist. Als Schwellenwert für die TTP wird treshTTP=3 

angenommen.  

 

Alle anderen Parameter weisen metrische Datenbereiche auf, die normalverteilt sind. 

Daher benutzen wir hier für jeden Parameter den t-Test. Da sowohl die Nullhypothese 

als auch die Alternativhypothese für alle Fälle gleich sind, werden diese im 

Folgenden einmalig aufgeführt und gelten für alle durchgeführten t-Tests. 

 

Ho: Die Parameterwerte für invasiv-duktale und invasiv-lobuläre  Karzinome 

unterscheiden sich nicht. 

H1:  Die Parameterwerte für invasiv-duktale und invasiv-lobuläre  Karzinome 

zeigen im t-Test signifikante Unterschiede. 

 

Die Nullhypothese wird nicht verworfen, wenn gilt: 

 

t* > t >- t*; mit t* =+/- 2,032 
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3 ERGEBNISSE 

 
3.1 Evaluation des Softwareassistenten DynaVision 

 
3.1.1 Sensitivität und Spezifität der Auswertung mit DynaVision 

Die Auswertung der MRM-Befundung durch die Testperson mit der 

Bildnachbearbeitungssoftware DynaVision führt zu folgendem Ergebnis: 

 

 
Testauswertung 

maligne 

Testauswertung 

benigne 
Summe 

Histologische 

Ergebnisse 
   

Maligne 38 4 42 

Benigne 4 13 17 

Summe 42 17 59 

 
Tabelle 6  Ergebnis der Testauswertung mit DynaVision 

 
 
Die Testperson beurteilt unter Verwendung von DynaVision 38 von insgesamt 42 

Läsionen als maligne. In vier Fällen werden maligne Läsionen als benigne bewertet. 

Dieses Ergebnis entspricht einer SensitivitätT von 90,5%. Der positive prädikative 

Wert  beträgt 90,5% (vgl. Tab. 6). 

 

13 gutartige Läsionen werden richtig beurteilt. Vier  benigne Läsionen werden als 

maligne beurteilt. Dieses Ergebnis entspricht einer SpezifitätT von 76,5%. Hieraus 

ergibt sich ein negativer prädikativer Wert  von 68,4%. 

 

Das Plateau-Phänomen erreicht in unserer Auswertung eine Sensitivität von 54,7% 

und eine Spezifität von 82,4%.  Für das Wash-Out-Phänomen ergibt sich eine 

Sensitivität von 28,6% sowie eine Spezifität von 82,4%.  
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3.1.1.1 Falsch-negative Befunde 

 
Lfd. 

Nr. 

Befund mit DynaVision Histopathologisches Ergebnis 

4 Kein Anhalt für Malignität Invasiv-duktales Karzinom 

8-li Kein Anhalt für Malignität Invasiv-lobuläres Karzinom 

21 Kein Anhalt für Malignität Duktales Carcinoma in situ (DCIS) 

25 Kein Anhalt für Malignität Invasiv-duktales Karzinom 

 
Tabelle 7  Falsch-negative Befunde mit DynaVision 

 

Tabelle 7 zeigt, dass durch die Testperson zwei invasiv-duktale, ein invasiv-lobuläres 

sowie ein DCIS fälschlicherweise als benigne Befunde bewertet werden. Die 

histologische Abklärung bei Patientin Nr. 4 belegt ein invasiv-duktales 

Mammakarzinom in der rechten Mamma. Die MRM zeigt sich rechts oben außen 

einen Herdbefund mit nicht malignomverdächtiger KM-Kinetik. Der initiale 

Kurvenverlauf ist langsam, das initiale Enhancement <100% PE mit nachfolgendem 

kontinuierlichem Anstieg (vgl. Abb. 8). Die Testperson stuft die Läsion anhand der 

KM-Kinetik als gutartigen Befund ein. Die radiologischen Fachärzte beurteilen die 

Läsion richtig als malignomsuspekt. 
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Abbildung 8  Subtraktionsbild und Enhancementkurve  zu Patientin Nr.4 
 

 

Bei Patientin Nr. 8 werden Herdbefunde in beiden Mammae beurteilt. Links 

intermediär im oberen Quadranten stellt die MRM eine Raumforderung dar, die eine 
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benigne Kurvendynamik aufweist. Der initiale Anstieg ist < 70% PE mit 

anschließendem weiteren Anstieg (vgl. Abb. 9). Aufgrund dieser Enhancementkurve 

entscheidet sich die Testperson für einen benignen Befund. Durch die Fachärzte 

wurde diese Läsion richtig als malignomverdächtig eingestuft. 

 

 

,00 1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00 7,00 8,00 9,00

Messpunkte

0,00

10,00

20,00

30,00

40,00

50,00

60,00

70,00

P
E

 (
%

)

 
 
Abbildung 9 Subtraktionsbild und Enhancementkurve zu Patientin Nr. 8 
 

Die MRM der Patientin Nr. 21 weist rechts im oberen inneren Quadranten eine 

Läsion mit einem initialen KM-Enhancement < 100% PE mit anschließendem 

weiterem Anstieg auf.  Die Testperson beurteilt daher die Läsion als benigne (vgl. 

Abb. 10). Die Radiologen bewerten die Läsion richtig als malignomverdächtig. 

 

 
,00 1,00 2,00 3,00 4,00 5,00 6,00 7,00 8,00 9,00

Messpunkte

0,00

20,00

40,00

60,00

80,00

P
E

 (
%

)

 
Abbildung 10 Subtraktionsbild und Enhancementkurve zu Patientin Nr. 21 
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Bei Patientin Nr. 25 bildet die MRM im oberen äußeren Quadranten eine Läsion ab, 

die eine initiale Anreicherung unter 50% KM-Enhancement mit einem 

anschließenden weiteren Anstieg aufweist. Aufgrund dieser Kinetik entscheidet sich 

die Testperson für die Einstufung benigner Befund (vgl. Abb. 11).  

Die Radiologen äußern den dringenden Verdacht auf ein Mammakarzinom. 
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Abbildung 11 Subtraktionsbild und Enhancementkurve zu Patientin Nr. 25 

 
 

3.1.1.2 Falsch-positive Befunde 

 

Lfd. 

Nr. 

Befund mit DynaVision Histopathologisches Ergebnis 

24-1 Karzinom Fettgewebsnekrose 

24-2 Karzinom Fettgewebsnekrose 

54 Karzinom Intraduktale Papillomatose 

59 Karzinom Papillom 
 
Tabelle 8 Falsch-positive Befunde mit DynaVision in der Testauswertung 

 
Die Testperson beurteilt zwei Fettgewebsnekrosen sowie zwei papillomatöse 

Veränderungen fälschlicherweise „malignomverdächtigt“ (vgl. Tab. 8). 

Im Fall der Patientin Nr. 24 stellt die MRM links im oberen und unteren Quadranten 

zwei Läsionen mit suspekter KM-Kinetik dar. Der initiale Kurvenverlauf ist schnell 

mit einen steilen Anstieg (PeakEnhancement >100%) sowie einem nachfolgenden 

Plateau im postinitialen Verlauf.  Die Testperson beurteilt die Läsionen aufgrund des 
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malignitätsverdächtigen Kurvenverlaufs als Karzinom. Die Radiologen beurteilen die 

Läsion in Analogie zum Mammographiebefund (Lipoidnekrose) als benigne. 
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Abbildung 12  Subtraktionsbild und Enhancementkurve zu Patientin Nr. 24.   
  Dargestellt sind die Enhancement-Kurven für jede Läsion separat.  

 

 

Die MRM der Patientin Nr. 54 lässt in der linken Mamma ein ektatisches und 

vermehrt KM anreicherndes Gangsystem retromamillär mit drei lobulären, glatt 

begrenzten Läsionen, die homogen KM anreicherten, erkennen. Bei einer Läsion 

erfolgt der initiale Anstieg schnell über 100% (PE) in der postinitialen Phase zeigt die 

Enhancementkurve ein Plateau. Aufgrund dieses malignitätsverdächtigen 

Kurvenverlaufs entscheidet sich die Testperson für die Arbeitshypothese „Karzinom“ 
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(vgl. Abb. 13). Die Radiologen beurteilen die Läsion richtig als benigne 

(intraduktales Papillom).   
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Abbildung 13 Subtraktionsbild und Enhancementkurve zu Patientin Nr. 54 

 

Bei Patientin Nr. 59 wird MR-mammographisch in der linken Mamma innen 

intermediär einen Herdbefund mit inhomogener KM-Anreicherung nachgewiesen. 

Der Kurvenverlauf zeigt einen initialen schnellen Anstieg > 100% (PE) innerhalb der 

ersten Minute mit anschließendem Wash-Out. Die Testperson beurteilt daher diesen 

Herdbefund als malignomsuspekt. Im Gegensatz dazu analysieren die Radiologen 

diese Läsion richtig als Papillom. 
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Abbildung 14 Aufnamhe post KM und Enhancementkurve zu Patientin Nr. 59 
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3.1.2 Sensitivität und Spezifität der Auswertung mit syngo® MR  

Die Ergebnisse der Radiologiebefundung an der konventionellen Konsole mit der 

Software syngo® MR (Version 2002B/A21) sind in Tabelle 9 dargestellt. Zu 

beachten ist, dass für die Radiologiebefundung die Mammographie, die 

Mammasonographie und die Morphologie der Läsion zur Verfügung standen. 

 

 

Radiologie- 

befundung 

maligne 

Radiologie-

befundung 

benigne 

Summe 

Histologische 

Ergebnisse 
   

Maligne 42 0 42 

Benigne 1 16 17 

Summe 43 16 59 

 
Tabelle 9 Ergebnisse der Radiologiebefundung 

 
Hier werden 42 maligne Läsionen auch als solche erkannt, woraus sich eine 

SensitivitätR von 100% ergibt. Der positiv prädikative Wert beträgt 97,7%. 

 

16 von 17 histologisch gesicherten benignen Befunden werden als solche erkannt. 

Eine Läsion wird fälschlicherweise als maligne bewertet. Damit ergeben sich eine 

SpezifitätR von 94,1% sowie ein negativ prädikativer Wert  von 100%. 

 

3.1.2.1 Falsch-positive Befunde  

 
Lfd. Nr. Befunde mit syngo® 

MR   

Histologie 

5 Karzinom Mastopathie 

 
Tabelle 10 Falsch-positive Radiologiebefunde 

 

Die histologische Abklärung des Befundes von Patientin Nr. 5 ergibt, dass es sich 

hierbei um eine fibrös-zystische Mastopathie handelt. Die Enhancement-Kurve der 
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MRM zeigt initial einen schnellen Verlauf > 100% (PE) mit einem nachfolgenden 

Plateau. Hieraus ergibt sich für die Radiologen die Einstufung malignomverdächtig. 

 
 

 
Abbildung 15  Subtraktionsbild zu Patientin Nr. 5 
 

 

3.1.3 Vergleich der Radiologiebefundung versus Testauswertung 

 

 
 
Abbildung 16 Vergleich Radiologiebefundung versus Testauswertung, bezogen auf die KM-Kinetik 

 
 
In der vorangestellten Abbildung 16 sollen die Sensitivität und die Spezifität der 

Befundung durch einen Facharzt für Radiologie der Sensitivität und Spezifität der 
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Befundung durch eine Testperson graphisch gegenüber gestellt werden. Dieser 

Vergleich bezieht sich jedoch ausschließlich auf die Kurvenkinetik. 

Die Testperson beurteilt vier Läsionen, die Radiologen hingegen nur eine Läsion als 

falsch-positiv, wodurch sich unterschiedliche Spezifitäten ergeben.  

 

Die Radiologen erkennen alle malignen Befunde, woraus sich eine Sensitivität von 

100% ergibt. Die Testperson hingegen beurteilt fünf Herdbefunde falsch-negativ. Es 

ist jedoch zu beachten, dass für die Radiologiebefundung ergänzend Informationen 

über die Klinik der Patientin, die Mammographie, die Sonographie und die 

Morphologie der Läsion zur Verfügung standen (siehe Tab. 11). 

 

 Richtiges 

Ergebnis 

Falsches 

Ergebnis 

Summe Anteil 

Richtig 

Radiologin 58 1 59 98,3% 

Testperson 50 9 59 84,8% 

Summe 108 10 118  

 
Tabelle 11  Vierfeldertafel zum Χ2-Test 

 

Für Χ2 ergibt sich der Wert 3,49. Damit wird die Nullhypothese angenommen. Im 

Ergebnis bestehen Unterschiede zwischen der Radiologiebefundung und der 

Testauswertung mit DynaVision, die jedoch das Signifikanzniveau nicht erreichen.   

 

3.1.4 Implementierung von DynaVision als Routineanwendung 

Ein weiteres Ziel dieser Studie ist, die Anwendbarkeit des Softwareassistenten 

DynaVision im klinischen Alltag zu testen.  

 

Die durchschnittliche Bearbeitungszeit beträgt 15 Minuten. Mindestens werden 

sieben höchstens 25 Minuten für die Auswertung der MRM-Daten benötigt. Die Zeit, 

die für den Datentransfer benötigt wird, ist in dieser Berechnung nicht enthalten, 

obwohl sie zugleich den zeitaufwändigsten Anteil der Studie darstellt. Der größte 

Zeitaufwand bei der eigentlichen Auswertung mit DynaVision wird durch den 

Datenimport beansprucht. Hier kommt es zum Teil zu einer Wartezeit von bis zu zehn 

Minuten. Die Berechnung der Subtraktions- sowie der Parameterbilder und der 

Enhancement-Kurve mit allen Parametern führt zu keiner nennenswerten 
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Zeitverzögerung. Gelegentlich treten Speicherprobleme im Arbeitsschritt „CROP“ 

oder beim Speichern der ROIs auf, die zu zeitlichen Verzögerungen führen.   

 

Die aufgetretenen Probleme mit der Software und deren Häufigkeiten werden in 

Tabelle 12 dargestellt. 

 

In 34 Fällen kommt es zu Verzögerungen im Datentransfer, weil die Datensätze nicht 

vom PACS an die Workstation gesendet werden. Dies gelingt erst nach mehreren 

Versuchen.  

 

Bei den Datensätzen von zwei Patientinnen sind weniger als 800 Bilder vorhanden, 

was zunächst zu einem fehlerhaften Datenimport führt. In einem dieser Fälle kann der 

gesamte Datensatz nicht zur Auswertung herangezogen werden, weil er 480 Bilder 

enthält. Im Gegensatz dazu stellt die Auswertung eines Datensatzes mit 720 Bildern 

nach mehreren Versuchen des Datenimports kein Problem mehr dar.    

 

In vier Fällen können Datensätze nicht ausgewertet werden, weil sie mehr als 800 

Bilder enthalten und das Programm diese Daten nicht in das entsprechende Format 

umwandeln kann. Bei sechs Patientinnen werden die MRM-Sequenzen nicht in ein 

DICOM/TIFF-Format umgewandelt, obwohl exakt 800 Bilder vorliegen.   

 

Die Parameter TTP und PE werden nicht für den initialen sondern den gesamten 

Kurvenverlauf berechnet. Daher werden Schwankungen im postinitialen Bereich 

miteinbezogen, womit diese Parameter für den initialen Kurvenverlauf nicht 

aussagekräftig sind.  Weiterhin fehlt die Angabe von Einheiten zu den berechneten 

Parameterwerten. 
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Problem Häufigkeit 

Fehlerhafter Datenimport 

a) zu wenig Bilder 

b) zu viele Bilder 

c) Keine Umwandlung in DICOM/TIFF 

12 

2 

4 

6 

Verzögerter Datenimport 34 

Lange Speicherzeit der einzelnen Arbeitsschritte 40 

Settings konnten z.T. nicht gespeichert werden 10 

ROIs konnten z.T. nicht gespeichert werden 3 

Keine Angaben von Einheiten zu den Parameterwerten  59 

 
Tabelle 12 Darstellung der Probleme mit dem Prototypen DynaVision 

 

 

3.1.5 Vergleich DynaVision versus Syngo® MR  

Im Folgenden werden die Funktionen der beiden Programme für die Bildbearbeitung 

tabellarisch aufgeführt (Tab. 13). 

 

 DynaVision 
Syngo® MR 

(2002B/A21) 

Datenimport X Entfällt 

Datenformatierung X Entfällt 

CROP X nicht möglich 

MOTION CORRECTION X nicht möglich 

Analyse 

(Subtraktionsbilder) 
X X 

Analyse  

(Wash-in/Wash-out) 
X nicht möglich 

Analyse (Parameterbilder) X nicht möglich 

Registrierung X X 

3D-Darstellung X X 

 
Tabelle 13  Funktionen von DynaVision und syngo® MR 
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Die Software syngo®MR kann sowohl zur Aufnahme als auch zur Auswertung der 

kinetischen Sequenzen verwendet werden. Im Gegensatz zur prototypischen Software 

DynaVision entfällt hier das Versenden der Daten an das PACS, die 

Datentransformation sowie der Datenimport. Mit DynaVision kann der Anwender vor 

der Analyse den Datensatz mittels Cropping verkleinern und im Anschluss eine 

Bewegungskorrektur durchführen. Diese Möglichkeit besteht bei der 

Routineapplikation nicht. Die Analyse der MRM ist mit Syngo®MR lediglich auf der 

Basis von Subtraktionsbildern möglich. DynaVision hingegen bietet im Analysetool 

ergänzend die Möglichkeit zur graphischen Darstellung des Wash-In/Wash-Out sowie 

der Parameterbilder. 

 

 

3.2 Wertebereich der Parameter 

Die Wertebereiche der kinetischen Parameter sind in Tabelle 14 sowie in Abbildung 

17 dargestellt. 

 

Parameter Minimum 

benigne 

Maximum 

benigne 

Minimum 

maligne 

Maximum 

maligne 

PE (%) 26,36 169,08 36,04 265,73 

TTP (MP) 3,0 9,00 1,00 9,00 

Slope1 

(%/30 sec) 
6,09 79,83 4,89 112,55 

Slope2 

(%/30 sec) 
-5,64 5,11 -19,31 10,91 

MaxSlope 

(%/30 sec) 
9,37 149,64 7,12 219,08 

MinSlope 

(%/30 sec) 
-0,89 11,22 -4,18 99,78 

MITR 

(%/30sec) 
3,30 45,19 5,42 165,42 

MTT (MP) 5,02 5,85 3,40 5,69 
Integral 

(%*sec) 
143,24 1198,34 204,01 1667,02 

  
Tabelle 14  Wertebereiche der benignen und malignen Befunde 
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Abbildung 17 
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Abbildung 17a) bildet den Wertebereich des Parameters PeakEnhancement (PE) ab. 

Eine Überlappung des Wertebereichs der benignen und der malignen Befunde ist im 

mittleren Bereich zu erkennen. Minimum und Maximum der Wertebereiche ergeben 

sich aus Tabelle16. Eine Differenzierung zwischen benigne und maligne ist nur im 

Bereich 26,36 % PE (Minimum benigne Befunde) und 36,04% PE (Minimum 

maligne Befunde) sowie im Bereich 169,08% PE (Maximum benigne Befunde) und 

266,73% PE (Maximum maligne Befunde) möglich. In dem Wertebereich zwischen 

diesen beiden Abschnitten ist keine Differenzierung zwischen benigne und maligne 

möglich. Wir können weiterhin feststellen, dass auch in unserem Untersuchungsgut 

einige maligne Läsionen existieren, die initial langsam oder mäßig anreichern, ebenso 

wie es benigne Läsionen gibt, die initiale schnell anreichern. 

 
Abbildung 17b) zeigt, dass der kinetische Parameter TTP bei den benignen Befunden 

Werte von 3 bis 9 (Messpunkte) annimmt. Hierbei entspricht jeweils ein Messpunkt 
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30 Sekunden. Die Werte der malignen Befunde erreichten im Untersuchungskollektiv 

Werte zwischen 1 und 9. Hieraus ergibt sich eine Überlappung der beiden 

Wertebereiche von Werten zwischen 3 und 9. Eine sichere Unterscheidung zwischen 

benigne versus maligne ist nur bei Parameterwerten < 3 , das heißt bei einen TTP 

innerhalb der ersten Minute nach KM, möglich (vgl. Tab. 16). Bösartige Befunde 

erreichen in unserem Untersuchungskollektiv früher einen Peak der KM-

Anreicherung. Dennoch beobachten wir, dass es auch maligne Befunde gibt, die erst 

spät ein Maximum der SI erreichen und damit auch eine späte TTP zeigen. 

 

Für den Parameter Slope1 (initiale Steigung) gilt ebenso, dass eine Differenzierung 

zwischen malignen und benignen Befunden möglich ist, wenn der Wert < 6,09 

(%/30sec)oder > 79,83 (%/30sec) ist (vgl. Tab. 16 und Abb. 17c)). Die Analyse der 

bösartigen Befunde führt jedoch im Mittel zu einer größeren Slope1 (vgl. Tab. 17).  

Dennoch können wir auch hier beobachten, dass im Patientinnengut sowohl maligne 

Läsionen vorhanden sind, die kleine Werte für Slope1 annehmen, als auch benigne 

Läsionen existieren, die große Werte für Slope1 zeigen.   

 

Der Parameter Slope2 (postinitiale Steigung) nimmt bei malignen Befunden häufig 

einen negativen Wert an. Jedoch werden in einzelnen Messungen auch positive Werte 

erreicht, die über das Maximum der benignen Befunde hinausgehen. Eine 

Differenzierung zwischen benigne und maligne ist zum einen bei Werten < -5,64 

(%/30sec)und > 5,11 (%/30sec) möglich (vgl. Abb. 17 d) und Tab. 16). 

 
 
Unter Verwendung des Parameters MaxSlope ist eine Differenzierung zwischen 

malignen und benignen Befunden in zwei Bereichen möglich. Werte, die entweder 

kleiner als 9,37 (%/30sec) oder größer als 149,64 (%/30sec) sind, sind maligne (vgl. 

Tab. 16 und Abb. 17e).  Dieser Parameter nimmt für gutartige und bösartige Befunde 

unterschiedliche Mittelwerte an (vgl. Tab. 17). 

 
 

Für den Parameter MinSlope gilt ebenfalls, für die Unterscheidung maligne versus 

benigne müssen zwei Wertebereiche angegeben werden. Werte, die kleiner sind als -

0,89 (%/30sec) oder die größer sind als 11,22 (%/30sec), sind als maligne zu 

beurteilen. In unserer Untersuchungsgruppe könnten wir  maligne Läsionen 
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nachweisen, die sehr kleine Werte des Parameters MinSlope zeigen. Ebenso stellen 

wir fest, dass einige gutartige Läsionen große Werte des Parameters MinSlope 

aufweisen.  

 

Eine Diskriminierung maligne versus benigne ist anhand des Parameters MITR im 

Wertebereich > 45,19 (%/30sec) möglich. Läsionen mit Werten oberhalb dieser 

Grenze sind maligne (vgl. Abb. 17 g) und Tab. 16). Bösartige Befunde nehmen in 

diesem Untersuchungsgut im Durchschnitt die größeren Werte der MITR ein (vgl. 

Tab. 17). 

 

Abbildung 17 h) zeigt, eine Differenzierung ist anhand der MTT bei Werten < 5,02 

(MP) möglich. Läsionen mit Werten kleiner 5,02 (MP) waren im 

Untersuchungskollektiv maligne (vgl. auch Tab. 17). Auch hier entspricht ein MP 30 

sec. 

  

Abbildung 17i) zeigt, dass eine Unterscheidung zwischen benigne und malignen 

Befunde mit Hilfe des Parameters Integral nur bei Werten >1198,34 (%*sec) 

(Maximum der benignen Befunde) möglich ist. Kleinere Werte werden sowohl bei 

malignen als auch benignen Befunden beobachtet. 
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Die Mittelwerte der Parameter sind jedoch bei benignen und malignen Befunden 

unterschiedlich (vgl. Tab. 15), so dass nun geprüft wird, ob diese Unterschiede das 

Signifikanzniveau erreichen. 

 

Parameter MW benigne Medianbenigne MW maligne Medianmaligne 

PE (%) 95,44 95,10 156,03 153,65 

TTP (MP) 7,11 7,50 4,64 4,40 

Slope1  

(%/30 sec) 
34,53 29,09 58,21 64,24 

Slope2 

(%/30 sec) 
1,69 1,94 -1,15 -2,22 

MaxSlope 

(%/30 sec) 
65,67 59,05 120,27 127,09 

MinSlope 

(%/30 sec) 
2,83 2,01 12,30 8,56 

MITR 

(%/30sec) 
17,34 13,92 53,42 41,82 

MTT (MP) 5,3 5,36 4,59 4,40 

Integral 

(%*sec) 
621,24 637,37 1014,83 1022,23 

 
Tabelle 15  Mittelwert und Median der Parameter getrennt für benigne und maligne Läsionen  
  im Patientinnenkollektiv 

 
 
Der Χ2-Test führt für den Parameter TTP zu folgendem Ergebnis (vgl. Tab. 16). 
 
 
 Richtiges 

Ergebnis 

Falsches 

Ergebnis 

Summe Anteil 

Richtig 

Maligne 12 30 42 28,6% 

Benigne 16 1 17 94,1% 

Summe 28 31 59  

 
Tabelle 16 Vierfeldertafel des Χ2Test des Parameters TTP 
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Für Χ2  ergibt sich der Wert 20,85. Im Ergebnis wird die Nullhypothese verworfen 

und es gilt:  

Die Mittelwerte des Parameters TTP zeigen einen signifikanten Unterschied zwischen 

malignen und benignen Befunden. Der Schwellenwert für den Parameter TTP wurde 

mit treshTTP=3 festgelegt.  

 

Von insgesamt 17 gutartigen Befunden kann bei 16 eine Überschreitung dieses 

Schwellenwertes festgestellt werden. Es ist also sehr spezifisch. Im Gegensatz dazu 

sind von insgesamt 42 bösartigen Läsionen im Patientinnengut nur 16 Läsionen 

vorhanden, die einen Parameterwert </=3 annehmen. 26 maligne Herdbefunde liegen 

oberhalb des gewählten Schwellenwertes und werden falsch-negativ eingestuft. 

  

Parameter t-Wert 

PE  0,068 

Slope1 0,095 

Slope2 -0,44 

MaxSlope  0,08 

MinSlope  0,16 

MITR 0,096 

MTT  -6,76 

Integral  0,009 

      
    Tabelle 17  Darstellung des t-Wertes; das Signifikanzniveau wird bei t*>2,660 und –t*<-2,660        
         erreicht (57 Freiheitsgrade) 

 
Tabelle 17 zeigt, dass die Mittelwertsunterschiede nur im Fall des Parameters MTT 

Signifikanzniveau erreichen. Für alle anderen Parameter gilt, dass es Unterschiede 

zwischen den Mittelwerten von benignen und malignen Befunden in diesem 

Patientinnengut gibt, diese aber nicht signifikant sind. Die Mittelwerte der einzelnen 

Parameter können Tabelle 17 entnommen werden.  
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3.3 Wertigkeit der kinetischen Parameter in der Befundung – Darstellung 

unterschiedlicher Szenarien 

 

3.3.1 ROC-Analyse 

Mittels der ROC werden Sensitivität und Spezifität der einzelnen Parameter für 

verschiedene Schwellenwerte berechnet und graphisch dargestellt. 

 
Abbildung 18a) PE    Abbildung 18b) TTP 

 
Abbildung 18c) SLOPE 1    Abbildung 18d) SLOPE 2 

 
Abbildung 18e) MAXSLOPE   Abbildung 18f) MINSLOPE 
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Abbildung 18g) MITR    Abbildung 18h) MTT 

 
Abbildung 18i) INTEGRAL     
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Zur Beurteilung ROC-Kurve wird das AUC (Area under the curve) herangezogen. 

Die Werte des AUC sind in Tabelle 18 für jeden Parameter getrennt aufgeführt.  

 
 
Parameter AUC 95% 

Konfidenzintervall 
Untergrenze 

95% 
Konfidenzintervall 
Obergrenze 

TTP 0,769 0,640 0,897 

PE 0,757 0,637 0,878 

Slope 1 0,692 0,556 0,828 

Slope 2 0,699 0,559 0,840 

MaxSlope 0,769 0,644 0,894 

MinSlope 0,811 0,693 0,929 

MITR 0,801 0,685 0,916 

MTT 0,793 0,639 0,888 

Integral 0,743 0,617 0,868 

 
Tabelle 18  Darstellung der AUC (Area under the curve) für die ROC jedes Parameters unter  
  Angabe des 95%-Konfidenzintervalls 

 

Die ROC-Analyse (vgl. Tab. 18) ergibt für die Parameter MinSlope, MITR  und 

MTT  eine gute Trennschärfe (zur Beurteilung der AUC vgl. Kap. 2.1.6). Die 

Schwellenwerte für eine Sensitivität von 95% werden anhand der ROC-Kurve wie 

folgt festgelegt (vgl. Tab. 19).  
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Parameter Schwellenwert bei 95% 

Sensitivität 

Spezifität (%) 

TTP (Messpunkte) 8 37,50 

PE (%) 57 18,70 

Slope 1 (%/30 sec) 12,00 18,70 

Slope 2 (%/30 sec) 9,03 0,00 

MaxSlope (%/30 sec) 26,90 18,70 

MinSlope (%/30 sec) -3,2 0,00 

MITR (% /30sec) 5,58 0,00 

MTT (sec) 168 12,50 

Intergral (%*sec) 365 18,70 

 
Tabelle 19 Schwellenwerte der verschiedenen Parameter bei einer 95%igen Sensitivität 

 

Tabelle 19 zeigt, dass unter der Voraussetzung eine 95%ige Sensitivität zu erreichen, 

für keinen der oben genannten Parameter eine zufrieden stellende Spezifität ermittelt 

werden kann. Die Parameter MITR, MTT und MinSlope, für die eine gute 

Trennschärfe mittels ROC-Analyse nachgewiesen werden konnte, zeigen eine 

Spezifität von MITR und MinSlope jeweils 0,0% sowie MTT=12,50%.  Im 

Gegensatz dazu wurde für den Parameter TTP unter obiger Voraussetzung eine 

Spezifität von 37,50% errechnet.    
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3.4 Parametervergleiche bei invasiv-duktalen und invasiv-lobulären 

Mammakarzinomen 

Im Folgenden soll geprüft werden, ob die Parameterwerte der invasiv-duktalen 

Karzinome signifikant von den Parameterwerten der invasiv-lobulären Karzinome zu 

unterscheiden sind. 

 

 Richtiges 

Ergebnis1 

Falsches 

Ergebnis2 

Summe Anteil Richtig 

Invasiv-

duktal 
11 18 29 37,93% 

Invasiv-

lobulär 
1 6 7 14,29% 

Summe 12 24 36  

 
 Tabelle 20  Vierfeldertafel zum Χ2-Test für den Parameter TTP 

 

Für Χ2  ergibt sich der Wert 1,42. Im Ergebnis wird die Nullhypothese angenommen 

und es gilt: Der Parameterwert für die TTP zeigt keinen signifikanten Unterschied 

zwischen invasiv-lobulären und invasiv-duktalen Karzinomen (siehe Tab.20).  

 

Aus Tabelle 21 ergibt sich, dass der errechnete t-Wert des Tests für jeden Parameter 

zwischen –t* und +t* liegt. Dies bedeutet wiederum, dass die Nullhypothese in allen 

Fällen angenommen werden kann. Es gibt demnach keine signifikanten Unterschiede 

zwischen den Parameterwerten der invasiv-duktalen und der invasiv-lobulären 

Karzinome. 

                                                 
1 Enthält  sowohl die richtig-positiven als auch die richtig-negativen Ergebnisse 
2 Enthält  sowohl die falsch-positiven als auch die falsch-negativen Ergebnisse 
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Parameter Mittelwert duktal Mittelwert lobulär t-Wert 

PE (%) 138,82 183,19 0,17 

Slope1 

(%/30 sec) 
53,81 66,67 0,24 

Slope2 

(%/30 sec) 
-2,83 0,22 0,07 

MaxSlope 

(%/30 sec) 
115,92 130,31 0,56 

MinSlope 

(%/30 sec) 
13,17 18,12 0,47 

MITR  

(%/30 sec) 
60,85 40,39 0,11 

MTT (MP) 4,48 4,98 0,13 

Integral 

(%*sec) 
903,38 1195,98 0,16 

 
Tabelle 21  Mittelwerte der Parameter getrennt nach invasiv-duktalen und invasiv-lobulären  
  Karzinomen bei 34 Freiheitsgraden und t*= +/- 2,032 
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4 DISKUSSION 
 

4.1 Pathologie der weiblichen Brustdrüse 

 
4.1.1 Benigne Erkrankungen der weiblichen Brustdrüse 

 

4.1.1.1 Entzündliche benigne Erkrankungen 
 
Fettnekrose 

Die Fettnekrose (nichteitrige Pannikulitis) fällt klinisch als schmerzloser Knoten, 

Hautverdickung oder Mamillenretraktion auf. In der Mammographie können sowohl 

Gewebeverdichtungen als auch Verkalkungen beobachtet werden (Robbins 2005). 

Über 50% der Fettnekrosen  sind traumatischer Genese und betreffen meist Frauen 

zwischen dem 50. und 70. Lebensjahr (Böcker 2004). Morphologisch zeigen sich 

zunächst Einblutungen, die in späteren Stadien als zentrale Ölzysten auffallen. Im 

Gewebe werden Lipide freigesetzt, die das Makrophagensystem aktivieren. Durch 

vermehrte Proliferation von Fibroblasten entstehen Granulome, die von Lipophagen 

umsäumt werden (Robbins 2005). In diesem Stadium kann eine vermehrte 

Vaskularisation des Gewebes beobachtet werden (Robbins 2005). 

 
Mastopathie 

Unter den Begriff der Mastopathie werden Veränderungen der Brustdrüse gefasst, die 

durch Proliferation des duktalen und des lobulären Epithels, Fibrosierung des Stütz- 

und Bindegewebes sowie durch Zystenbildung gekennzeichnet sind. Ätiologisch wird 

eine hormonelle Dysregualtion als Ursache vermutet, wodurch eine hormonell 

induzierte Sekretion mit Sekretretention ausgelöst wird, die zu Gangektasien und 

Zystenbildung führt  (Riede 2004).  Sie tritt bevorzugt zwischen dem 30. und 50. 

Lebensjahr auf und betrifft ca. 50-60% der Frauen.  

 

Des Weiteren werden die Mastitis nonpuerpurales und die Mastitis puerpurales zu 

den entzündlichen Erkrankungen der Mamma gezählt.  
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4.1.1.2 Benigne epitheliale Läsionen  

Die epithelialen Läsionen werden nach ROBBINS (2005) unterschieden in 

nichtproliferative und proliferative Veränderungen ohne Atypien sowie in atypische 

Hyperplasien. Zu den nichtproliferativen Entitäten (fibrozystische Veränderungen) 

zählen u.a. die Zyste, die Fibrose und die Adenose. 

 
Adenose 

Die Adenose ist nach ROBBINS (2005) gekennzeichnet durch eine vermehrte Anzahl 

von Acini pro Lobulus. Während einer Schwangerschaft ist die Adenose eine 

physiologische Veränderung. Bei nichtschwangeren Frauen handelt es sich um eine 

pathologische Veränderung (Robbins 2005). 

 
Fibrose 

Eine fribrotische Veränderung entsteht, wenn Zysten rupturieren und die enthaltene 

Flüssigkeit in das umliegende Stroma gelangt. Hier entsteht eine chronische 

Entzündungsreaktion, die zu einer Gewebevernarbung führt. Diese Veränderung kann 

klinisch als Tastbefund auffallen.  

 

Die proliferativen Veränderungen ohne Atypien werden differenziert in epitheliale 

Hyperplasien, sklerosierende Adenose, radiäre Narbe, Papillome und Fibroadenome. 

 
Fibroadenom 

Das Fibroadenom ist der häufigste gutartige Tumor der weiblichen Brustdrüse und 

kommt in jedem Lebensalter vor (Böcker 2004). Es handelt sich um einen gutartigen, 

solitär oder multipel auftretenden Mischtumor aus epithelialen Anteilen der Lobuli 

oder mesenchymalem Gewebe. Das Stroma ist zellarm mit eingeschlossenen 

spaltförmigen Lumina, die von einem flachen, zweireihigen Epithel ausgekleidet 

werden. 

Das Wachstum ist hormonabhängig, wodurch Größenzunahmen im Zyklusverlauf 

und eine postmenopausale Regression zu erklären sind (Robbins 2005).  
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Papillom 

Das intraduktale Papillom ist ein seltener, gutartiger Tumor, der von den 

Gangepithelien ausgeht und solitär in größeren Milchgängen oder multipel in 

kleineren und mittleren Milchgängen vorkommen kann (Böcker 2004). Das Papillom 

ist häufig assoziiert mit epithelialer Hyperplasie oder apokriner Metaplasie (Robbins 

2005). Insbesondere kleine Papillome kommen multipel vor und haben nach 

ROBBINS (2005) ein erhöhtes Risiko zu entarten. 

 

Die ADH (atypische duktale Hyperplasie) und die ALH (atypische lobuläre 

Hyperplasie) werden zu den proliferativen Veränderungen mit Zellatypien gezählt. 

Sowohl ADH als ALH haben ein moderates Risiko maligne zu entarten (Robbins 

2005).  

 

4.1.2 Maligne Erkrankungen der weiblichen Brustdrüse 

 
4.1.2.1 Nicht-invasive Karzinome 

 
Intraduktales Karzinom  
Das intraduktale Karzinom wird auch als duktales Carcinoma in situ (DCIS) 

bezeichnet. Es handelt sich um Neubildungen, die auf die Gangstrukturen begrenzt 

sind, aber aus einer karzinomatös entarteten Epithelproliferation bestehen, die die 

Basalmembran nicht durchbrechen. 

Histologisch werden vier verschiedene Wachstumsmuster unterschieden: 

 

• Das Komedokarzimon ist charakterisiert durch große pleomorphe Epithelien 

und zentrale Nekrosen. 

• Das Clinging Carcinoma besteht aus ein oder zwei atypischen duktalen 

Epithelreihen. 

• Das kribriforme Karzinom zeigt Drüsen in den Drüsen mit vergrößerten 

Ausführungsgängen. 

• Das mikropapilläre intraduktale Karzinom ist gekennzeichnet durch eine 

fehlende Myoepithelschicht. 

 

Das DCIS stellt eine Präkanzerose dar, bei der das Risiko in ein invasives-duktales 

Karzinom überzugehen mit bis zu 50% angegeben wird. Die Latenzzeit zwischen 
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einem DCIS und einem invasiven Karzinom ist relativ kurz, i. d. R. weniger als 10 

Jahre (Page 1995). 

Die Häufigkeit des DCIS liegt  mit steigender Tendenz bei 3-30% aller 

Mammakarzinome, der Häufigkeitsgipfel wird zwischen dem 45. und 55. Lebensjahr 

erreicht (Menell 2005). ROBBINS (2005) zählt auch den Morbus Paget zum DCIS. 

  
Intralobuläres Karzinom  

Das intralobuläre Karzinom wird auch als lobulares Carcinoma in situ (CLIS) 

bezeichnet und ist gekennzeichnet durch Epithelproliferationen, die von den 

Drüsenläppchen ausgehen und die Basalmembran nicht durchbrechen.  

Histologisch fallen vergrößerte Drüsenläppchen auf (atypische lobuläre Hyperplasie), 

die entweder mit kleinen isomorphen oder mit polymorphen Zellen ausgefüllt sind. 

Die veränderten Azini sind durch Myoepithelzellen und eine intakte Basalmembran 

vom angrenzenden Stroma getrennt. 

 

Das CLIS macht nur 1-5% aller Mammakarziome aus und tritt in 30-40% der Fälle 

bilateral auf (Böcker 2004, Riede 2004). Etwa 20% der Patientinnen, bei denen 

histologisch gesichert ein CLIS diagnostiziert wurde, entwickeln nach 25 Jahren ein 

invasives Mammakarzinom (Lakhani 2001). 

 

4.1.2.2 Invasive Karzinome 

 
Invasiv-duktales Mammakarzinom 

Das invasiv-duktale Karzinom geht von dem Epithel des Ductus und terminalen 

Ductuli aus und ist  mit etwa 80% das häufigste der Mammakarzinome (Riede 2004). 

Histologisch finden sich ein faserreiches, tumorzellarmes Zentrum und eine 

tumorzellreiche Infiltrationszone (Robbins 2005).  

 
Invasiv-lobuläres Mammakarzinom 

Beim invasiv-lobulären Mammakarzinom handelt es sich um eine maligne 

Neubildung, die von den Drüsenepithelien ausgeht.  Die Inzidenz wird in der 

Literatur zwischen 5% und 20% angegeben (Schelfout, Van Goethem et al. 2004). 

Histologisch wurden bereits 1941 von FOOTE und STEWART zwei unterschiedliche 

Wachstumsmuster beschrieben. Findet man kleine Karzinomzellen in Reihen 
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angeordnet, so spricht man vom sog. indian file pattern. Bilden sie Karzinomzellen 

Ringe um die Milchgänge, so handelt es sich um ein targetoid pattern (Weinstein, 

Orel et al 2001). Diese Neoplasien treten häufiger multizentrisch und bilateral auf.   

 
Sonderformen der invasiven Karzinome 

Muzinöses Karzinom 

Muzinöse Karzinome sind gut abgrenzbare, nicht abgekapselte Tumore mit 

gallertartiger Schnittfläche. Sie zeigen eine ausgeprägte Schleimbildung, die teils 

intrazellulär (Sigelringkarzinom), teils extrazellulär (Gallertkarzinom) liegt. Die 

Siegelringzellen sowie der Schleim sind stark PAS-positiv. 

 

Weiterhin kommen medulläre, tubuläre papilläre und inflammatorische 

Mammakarzinome vor.  

 

Tumorentitäten Anteil (in Prozent) 

 

In situ Karzinome 

 

15-30 

DCIS 80 

CLIS 20 

 

Invasive Karzinome 

 

70-85 

Invasiv-duktal <80 

Invasiv-lobulär 10 

Tubulär 6 

Muzinös 2 

Medullär 2 

Papillär 1 

Metaplastisch <1 

 
Tabelle 22  Häufigkeit verschiedener Tumorentitäten des Mammakarzinoms nach Robbins 2005 
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4.1.3 Darstellung der verschiedenen Entitäten in der MRM 

Die meisten nichtproliferativen Veränderungen zeigen keine Unterschiede in der 

Signalintensität (SI) im Vergleich zu dem umgebenden normalen Drüsenkörper. 

Allerdings kann die kinetische MRM bei fribrös-zystischer Mastopathie, die aufgrund 

erhöhter Röntgendichte schwer zu beurteilen ist, ergänzende Informationen liefern. 

Ist in der MRM keine vermehrte Signalintensität vorhanden, so kann mit großer 

Wahrscheinlichkeit ein Karzinom ausgeschlossen werden. Allerdings ist bei einer 

herdförmigen, raschen Verstärkung des Signals ein Karzinom nicht sicher 

auszuschließen (Heywang-Köbrunner in Semmler 2002). Adenosen sowie 

proliferierende Mastopathien können zu einer diffusen Mehranreicherung im 

gesamten Drüsenkörper führen, die aber in der Regel von Karzinomen durch die sehr 

langsame Anreicherung zu unterscheiden sind. Fibroadenome fallen in der MRM als 

runde oder ovale Herdbefunde auf und zeigen eine starke Zunahme der SI auf T2-

gewichteten Bildern, wenn histologisch überwiegend ödematöses oder myxomatöses 

Gewebe dominieren (Kusama 2005). Insbesondere bei jungen oder postmenopausalen 

Patientinnen unter Hormonsubstitution zeigen zum Beispiel auch die meisten 

Fibroadenome und Papillome eine verstärkte SI (Heywang-Köbrunner in Semmler 

2002). Im Gegensatz dazu führen fibrotische Veränderungen in alten Fibroadenomen 

zu einem geringen Anstieg der SI (Kusama 2005).  

 

Verschiedene Studien zeigen, dass invasive Karzinome in über 95% eine verstärkte SI 

aufweisen (u.a. Fischer 1993, Harms 1993). Charakteristisch für den überwiegenden 

Teil der Karzinome –insbesondere für das invasiv-duktale Karzinom- ist eine starke 

und frühe KM-Anreicherung gefolgt von einem postinitialen Plateau- oder Wash-

Out-Phänomen (Kusama 2005). KUSAMA et al beschreiben weiterhin für das 

invasiv-lobuläre Karzinom langsames Enhancement als Charakteristikum. Eine 

verzögerte KM-Anreicherung findet sich unter anderem bei medullären, tubulären 

und papillären Karzinomen (Heywang-Köbrunner in Semmler 2002). Das muzinöse 

Karzinom kann jedoch aufgrund seines hohen Wassergehaltes sehr gut in T2-

gewichteten Bildern detektiert werden, da es hier eine sehr hohe SI zeigt (Fischer 

1996).  

 

Die nichtinvasiven Karzinome hingegen zeigen variable KM-Anreicherungen, wobei 

jedoch der größte Anteil (> 50%) initial schnell anflutet gefolgt von einem Plateau 
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oder einem Wash-Out (Orel 1997, Mariano 2005). Beachtet werden sollte allerdings, 

dass bei diffuser oder auch bei langsamer KM-Anflutung Malignität nicht sicher 

ausgeschlossen werden kann (Heywang-Köbrunner in Semmler 2002). 

 

Die oben genannten Ergebnisse konnten mit dieser Arbeit bestätigt werden. Der 

überwiegende Anteil der invasiven Karzinome zeigte ein typisch malignes 

Anreicherungsverhalten und wurde richtig beurteilt. Drei invasiv-duktale Karzinome 

zeigten jedoch eine untypische KM-Anreicherung und wurden daher falsch bewertet. 

Eine Läsion –histologisch ein DCIS- zeigte ebenfalls wie von HEYWANG-

KÖBRUNNER beschrieben eine Kurvendynamik, die als benigne zu bewerten ist. In 

zwei Fällen wurden Papillome anhand der Kurvendynamik als maligne beurteilt.  

 

 

4.2 Tumorneoangiogenese  

 

4.2.1 Tumore allgemein 

Die Infiltration des umliegenden Gewebes und die Metastasierung eines Tumors 

beruhen auf einer Kaskade von miteinander verbundenen und nacheinander 

ablaufenden Schritten. Hierzu müssen Tumorzellen imstande sein, den Primärtumor 

durch Überwindung der Basalmembran zu verlassen und eine ausreichende 

Gefäßversorgung für die Sekundärkolonien aufzubauen. Letzteres wird durch die 

Neoangiogenese, die Neubildung von Gefäßen, erreicht.  

 

In gesunden Geweben haben die Endothelzellen Kontakt zur Basalmembran und zu 

Perizyten, die die Gefäßwand stabilisieren (Boudreau 2003). Im Verlauf der 

Tumorneoangiogenese kommt es jedoch zwischen den Perizyten zur Lockerung der 

Zell-Zell-Kontakte, so dass Endothelzellen ins umgebende Stroma auswandern 

können. Hier beginnen sie mit der Synthese von Bestandteilen der Basalmembran, 

wobei gleichzeitig Perizyten rekrutiert werden, die die reifenden Gefäße stabilisieren 

(Boudreau 2003). Ergänzende Faktoren, die eine Gefäßneubildung induzieren, sind 

unter anderem die lokale Gewebehypoxie, VEGF (vascular endothelial growth 

factor), ein Zytokin (Boudreau 2003), Kinasen, Adhäsionsmoleküle und 

proteolytische Proteine (Furman-Haran 2005). VEGF wird physiologisch in einer 
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Reihe von Zellen gebildet, aber verschiedene Studien (Dvorak 1991) konnten eine 

Überexpression in Tumorzellen  sowie im umgebenden Stroma des Tumors 

nachweisen. In Gegensatz zu anderen Zytokinen wirkt VEGF nahezu ausschließlich 

an Endothelzellen und einer der Rezeptoren, nämlich VEGFR2, ist nur auf 

Endothelzellen vorhanden (Boudreau 2003). VEGF induziert die Migration sowie die 

Proliferation der Endothelzellen und führt außerdem zu einer erhöhten 

Gefäßpermeabilität der Kapillaren (Dvorak 1991). Die lokale Gewebehypoxie 

entsteht durch das schnelle Zellwachstum und dem daraus resultierenden nutritiven 

Mehrbedarf des Gewebes. Eine entscheidende Rolle spielt dabei der hypoxic 

inducible factor (HIF) und der hypoxic response factor (HIF-α). Unter 

physiologischer Oxygenierung des Gewebes ist HIF-α proteingebunden. Dieser 

Prozess wird durch das Enzym Hydoxylase getriggert. Kommt es zu einer 

Sauerstoffminderversorgung des Gewebes, wird dieses Enzym inaktiviert und hindert 

somit HIF-α an einer Interaktion mit dem Hippel-Lindau-Protein (VHL) (Boudreau 

2003).  

 

4.2.2 Tumorneoangiogenese des Mammakarzinoms und deren Einfluss auf die 

MRM 

Die Neoangiogenese, die durch Tumorzellen induziert wird, wird in der kinetischen 

Kontrastmittel-MRM dargestellt (Kneeshaw 2003). KNOPP et al (1999) gehen davon 

aus, dass Unterschiede in der KM-Anreicherung verschiedener Tumore hauptsächlich 

auf eine veränderte Gefäßpermeabilität und eine verstärkte Vaskularisation des 

Gewebes zurückzuführen sind. Zum einen kommt es somit zu einer vermehrten und 

schnelleren Anflutung des Kontrastmittels im Tumorgewebe und zum anderen führt 

die veränderte Gefäßpermeabilität zu einer extravasalen Verteilung des 

Kontrastmittels (Kuhl 2000).  

 

HULKA et al (1997) können eine gute Korrelation zwischen der frühen KM-

Aufnahme und einer immunhistochemisch nachweisbar hohen Gefäßdichte 

bestätigen. BUADA (1997) kann eine Korrelation zwischen der Anzahl der Gefäße in 

der Peripherie verglichen mit der Anzahl der Gefäße im Tumorzentrum bei 

Patientinnen zeigen, bei denen MR-mammographisch ein Ringenhancement vorlag. 

Dennoch findet man bei zahlreichen benignen Neoplasien eine verstärkte 

Vaskularisation, so dass eine schnelle KM-Anflutung nicht nur bei malignen 
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Läsionen zu finden ist (Kuhl 2000). Im Gegensatz dazu gibt es invasive Tumore, die 

nur ein geringes bis mäßiges Anflutungsmuster zeigen (Fischer 1996). 

Zurückzuführen sind die verschiedenen Enhancementmuster der unterschiedlichen 

Tumore auf Unterschiede in der Neoangiogenese. So kann zum Beispiel für das 

tubuläre Karzinom keine signifikante Angiogenese bestätigt werden (Kuhl 2000).  

Wohingegen bei der nicht-invasiven Form des duktalen Karzinoms (DCIS) die 

Überexpression von VEGF bereits die Neoangiogenese induziert (Kolch 1995, 

Boudreau 2003). Hinzu kommt, dass Veränderungen in der Tumormatrix, wie zum 

Beispiel zentrale Nekrosen, mit einer reduzierten KM-Anreicherung einhergehen 

(Brinck 1995). 

 

Obwohl in der Literatur die Korrelation zwischen der Anzahl der Gefäße, der 

Tumorangiogenese und der Prognose anerkannt ist (Gasparini 1994), konnten 

FISCHER et al (1997) keine Korrelation zwischen der Gefäßdichte und der KM-

Anflutung in Mammatumoren feststellen. KUHL et al (2000) nennen zwei Gründe, 

warum auf T1-gewichteten MRM-Bildern das Enhancement nicht proportional zur 

Gefäßdichte ist. Zum einen konnten BUCKLEY et al (1997) zeigen, dass das 

Enhancement nicht proportional zur Konzentration des Kontrastmittels ist. Zum 

anderen scheint die KM-Anreicherung neben der Gefäßdichte und der 

Gefäßpermeabilität von einer Vielzahl weiterer Faktoren, wie zum Beispiel der 

Diffusionsrate des Kontrastmittels, der Extrazellulärmatrix, der baseline und der T1 

Relaxationszeit abhängig zu sein (Kuhl 2000). Für die T2-gewichteten MRM-

Aufnahmen konnten KUHL et al (1997) belegen, dass hier eine bessere Korrelation 

zwischen der Tumorperfusion und der Gefäßdichte bzw. Gefäßpermeabilität besteht.  

Die Unterschiede in der Tumorneoangiogenese der verschiedenen Tumorentitäten 

und die Vielzahl von Einflussfaktoren auf das Enhancement erklären die zahlreichen 

Anreicherungsmuster von benignen und malignen Läsionen in der MRM.  

 

Zusammenfassend kann man sagen, dass die KM-Aufnahme zwar mit der 

Gefäßdichte im Tumorgewebe korreliert (Hulka 1997, Buada 1997), aber keine 

absolute Korrelation zur Dignität gegeben ist. Da Kuhl (2000) und Fischer (1996) 

zeigen, dass sowohl bei benignen als auch malignen Herdbefunden eine atypische 

KM-Anflutung gefunden werden kann (vgl. auch Fischer 1997). Dennoch stellt die 

MRM das sensitivste Verfahren der Mammadiagnostik dar. Gleichzeitig erklären sich 
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aber auch die Schwierigkeiten, eine Verbesserung der Spezifität zu erreichen, wenn 

sowohl benigne Befunde mit einem schnellen Enhancement als auch maligne 

Befunde mit mäßigem Enhancement gefunden werden.        

 

 

4.3 Kinetische MRM 

 

4.3.1 Sequenzen    

Für die MRM steht eine Vielzahl verschiedener Pulssequenzen zur Verfügung, die 

aber so gewählt sein muss, dass die KM-Anreicherung möglichst sensitiv dargestellt 

wird. Bei der Spinecho-(SE-)Sequenz erfolgt die Anregung zunächst durch einen 90°-

Radiofrequenzpuls, der die Längsmagnetisierung vollständig aufhebt und in die 

Quermagnetisierung verwandelt. Anschließend wird ein zweiter 180°-

Radiofrequenzpuls eingestrahlt, der zur Rephasierung des Spins und damit zu einem 

maximalen Signal, das nach der Echozeit TE ausgelesen wird, führt. Die gesamte 

Sequenz wird nach der Repetitionszeit TR wiederholt. In Abhängigkeit von der 

gewählten Echo- und Repetitionszeit resultieren Aufnahmen in der T1- oder T2-

Gewichtung. Zu den SE-Sequenzen zählen die SE und die TSE (Turbo-Spin-Echo). 

 

Bei den Gradientenecho- (GE-)-Sequenzen (2D- oder 3D-Technik) wird das Echo 

durch die Umkehr der Gradienten erzeugt. Der initiale Puls ist kleiner als bei der SE 

(FA < 90°), wodurch die Längsmagnetisierung nicht vollständig aufgehoben wird. 

Das Signal wird damit geringer, aber die Datenakquisition ist schneller. Es existieren 

die T1- (FLASH) und T2 (PSIF)-gewichteten GE-Sequenzen sowie eine Turbo-GE-

Sequenz (TurboFLASH). 

 

Bei der 2D-Technik erfolgt die schichtweise Anregung transversaler Einzelschichten, 

wobei zwischen den einzelnen Schichten eine Zwischenräume (sog. gaps) bestehen 

sollten (Fischer 2000). Das FOV ist rechteckig, die TR liegt zwischen 200 ms und 

350 ms und der FA liegt zwischen 70° und 90°. Bei der 3D-Technik wird die gesamte 

Mamma als Volumenblock angeregt, wobei die Auslesung der Einzelschichten in sog. 

Partitionen erfolgt. Die 3D-Technik ermöglicht die Darstellung dünner Schichten 
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ohne gaps. Die Partitionen werden in der Regel so gewählt, dass eine 

Einzelschichtdicke von höchstens 4mm resultiert.  

Eine koronare Schichtführung erlaubt die Verwendung eines rechteckigen FOV, 

wodurch ein Zeitgewinn resultiert, der zur Verbesserung der räumlichen oder 

zeitlichen Auflösung genutzt werden kann. Die TR ist im Vergleich zur 2D-Technik 

kürzer und beträgt ca. 10ms (Orel 2001). 

 

 

Studie Verwendung der 2D-

Technik 

Verwendung der 3D-

Technik 

Kaiser 1989 FLASH 2D (Siemens) FLASH 3D (Siemens) 

Orel 1995  SPGR (General Electric) 

Hulka 1997  FLASH 3D 

Nunes 1997 SPGR (General Elechtric) SPGR (General Electric) 

Daniel 1998 FLASH 2D FLASH 3D 

Heywang-Köbrunner 

2001 
 FLASH 3D (Siemens) 

Fischer DR 2004 FLASH 2D (Phillips)  

Fischer DR 2005 FLASH 2D (Phillips)  

Mariano 2005  SPGR (General Electric) 

Warren 2006; 

multizentrische Studie 
verschiedene Fabrikate  

Schnall 2006; 

multizentrische Studie 

verschiedene 

Fabrikate 
 

Diese Studie  FLASH 3D (Siemens) 

 
Tabelle 23 Studien zur Anwendung der 2D- bzw. 3D-GE-Technik in der MRM 
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4.3.2 Kontrastmittel 

Für die kinetische MRM liegen die größten Erfahrungen mit dem Kontrastmittel 

Gadolinium-DTPA (Gd-DTPA) vor (Kaiser 1989, Heywang-Köbrunner 1989). 

Charakteristisch für paramagnetische Kontrastmittel ist wenigstens ein ungepaartes 

Elektron, dessen magnetisches Moment ca. 1000-mal stärker ist als das eines Protons. 

Die Magnetisierung der Substanz wirkt additiv zu dem bereits bestehenden 

Magnetfeld und ermöglicht eine lokale Erhöhung der Feldstärke. Diese Eigenschaft 

führt zu einer Verkürzung der T1- und T2-Relaxationszeiten im Gewebe und damit zu 

einer Signalerhöhung.  

 

Die Deutsche Röntgengesellschaft empfiehlt die Applikation von 0,1 bis 0,2 mmol 

Gd-DTPA/kg Körpergewicht in Abhängigkeit von der Pulssequenz, gefolgt von 

einem Bolus NaCl- oder Glukose-Lösung (20mL oder mehr), damit kein 

Kontrastmittel im zuführenden Venenzugang verbleibt und eine exakte Dosierung 

gewährleistet werden kann. HEYWANG-KÖBRUNNER et al (1994) empfehlen für 

die 3D-Technik eine Dosierung zwischen 0,15 und 0,2 mmol Gd-DTPA/kg 

Körpergewicht, da vor allem kleinere Befunde bei einer höheren Dosierung besser zu 

detektieren seien. Für die 2D-Technik wird von FISCHER (2000) eine Dosierung von 

0,1 mmol Gd-DTPA befürwortet. Des Weiteren besteht nach BUCKLEY (1997) 

keine Proportionalität zwischen der KM-Konzentration und dem Enhancement. In 

verschiedenen Studien kann gezeigt werden, dass die meisten Untersucher 

unabhängig von den Sequenzen Gd-DTPA in einer Dosierung von 0,1 mmol/kg 

Körpergewicht verwenden (Orel 2001, vgl. Tab 30,31).   

 

Die für diese Studie gewählte Dosierung von 0,1 mmol Gd-DTPA/kg Körpergewicht 

entspricht somit den Leitlinien und der Handhabung in den meisten Studien. Des 

Weiteren zeigt Tabelle 30, dass in der überwiegenden Zahl der Studien Magnevist® 

(Schering, Deutschland) als KM verwendet wird. In Deutschland ist Magnevist zum 

Zeitpunkt der Durchführung dieser Studie das einzige paramagnetische KM, dass für 

die Ganzkörper-MR zugelassen ist. Mittlerweile kann jedoch auch weitere 

Kontrastmittel für die Ganzkörper-MR verwendet werden. 
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Studie 0,1 mmol Gd-

DTPA/kg KG 

0,2 mmol Gd-

DTPA/kg KG 

Verwendetes 

KM 

Kaiser 1989 X  Magnevist 

Orel 1995 X  Keine Angaben 

Buadu 1996 X  Magnevist 

Hukla 1997 X  Magnevist 

Nunes 1997 X  Magnevist 

Daniel 1998 X  
Magnevist, 

Prohance 

Kuhl CK 1999 X  Magnevist 

Heywang-

Köbrunner 2001 
 X 

Keine Angaben 

(multizentrische 

Studie) 

Fischer DR 2004 X  Magnevist 

Fischer DR 2005 X  Magnevist 

Mariano MN 2005 X  Keine Angaben 

Warren 2006 X X Magnevist 

Schnall 2006 X X 

Omniscan, 

Magnevist, 

Prohance 

Diese Studie X  Magnevist 

 
Tabelle 24  Dosierung des Kontrastmittels Gd-DTPA  in verschiedenen Studien 

 

 

4.3.3 Schichtorientierung  

Grundsätzlich sollte bei der Schichtwahl beachtet werden, dass beide Mammae vor 

und nach KM-Injektion in derselben Ebene und Schnittführung abgebildet werden, so 

dass die Bilder vergleichbar sind. Es besteht die Möglichkeit zur sagittalen, axialen 

(transversalen) oder coronaren Schnittführung. Bei der transversalen und coronaren 

Schnittführung können beide Mammae gleichzeitig abgebildet werden. In der 

transversalen Ebene kann zusätzlich noch die Axilla dargestellt werden. Weiterhin 

bietet die coronare Schnittführung als Einzige den Vorteil, beide Brüste mit Hilfe 
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einer Rechteckmatrix abzubilden und dadurch die Messzeit um die reduzierte Matrix 

zu verkleinern. In der hier vorliegenden Studie wurde für die kinetischen Messungen 

die axiale (transversale) Schnittführung gewählt, so dass die Axilla mit axillären 

Lymphknoten und axillärem Drüsenkörper dargestellt werden kann. Daher muss die 

Matrix auch quadratisch gewählt werden. 

 

Studie Sagittal Coronar Axial 

Kaiser 1989   X 

Orel 1995 ------------- Keine Angaben ------------ 

Hulka 1997   X 

Nunes 1997   X 

Daniel 1998  X  

Kuhl CK 1999   X 

Heywang-

Köbrunner 2001 
 X  

Fischer DR 2004   X 

Fischer DR 2005   X 

Mariano 2005 ------------ Keine Angaben ------------ 

Warren 2006  X  

Schnall 2006 ------------- Keine Angaben ----------- 

Diese Studie   X 

 
Tabelle 25 Darstellung der Schichtorientierung in  verschiedenen Studien 

 

 

4.3.4 Ortsauflösung 

Die räumliche Auflösung  (Ortsauflösung) der MRM hängt von verschiedenen 

Faktoren und Einstellparametern, wie dem FOV, der Matrix, der Schichtdicke und 

dem abzubildenden Volumen ab (Fischer 2000). In axialer Schichtführung sind Form 

und Größe des FOV durch die Patientinnenproportionen vorgegeben. In der Regel 

werden quadratische Messfelder zwischen 300 und 350 mm gewählt. Im Gegensatz 

dazu besteht bei koronaren Untersuchungen in 3D-Technik die Möglichkeit ein 

rechteckiges Messfeld zu wählen und hierdurch eine Reduktion der Schichtdicke um 

bis zu 50% zu erreichen. Da in der MRM beide Mammae vollständig abgebildet sein 
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müssen, ist das Abbildungsvolumen auf beide Mammae festgelegt. SCHORN et al 

(1996) konnten jedoch durch die Kompression der Brust eine Reduktion des 

Abbildungsvolumens um ca. ein Drittel erreichen. Fraglich ist jedoch, in wieweit 

diese Technik Einfluss auf die Detektion von Läsionen hat. Die Matrix beträgt in der 

überwiegenden Zahl der Fälle 256x256 Pixel, kann aber bis auf 512x512 Pixel erhöht 

werden. Allerdings führt eine verbesserte räumliche Auflösung zwangsläufig zu einer 

längeren Akquisitionszeit und damit zu einer reduzierten zeitlichen Auflösung. 

FISCHER (2000) empfiehlt eine Schichtdicke zwischen 2mm und 4mm, damit auch 

kleinere Tumore einer Größe zwischen 4mm und 8mm zumindest in einer Schicht 

komplett abgebildet werden. Die Deutsche Röntgengesellschaft (1995) befürwortet 

eine In-Schicht-Auflösung von <1,5mm und eine Schichtdicke von <5mm. In dieser 

Arbeit wird eine Schichtdicke von 2 mm für die KM-Aufnahmen gewählt.   

 

 
Studie Ortsauflösung 

(mm) 
Matrix FOV (mm) 

 
ScD 
(mm) 

Kaiser 1989 -------------- 
Keine 

Angaben 
----------- 5+/-1 

Orel 1995 0,42x0,31 bis 
0,39x0,39 

256x192; 
256x256 

80-100 3,0 

Hulka 1997 0,54x1,09 bis 
1,37x1,37 

256x256; 
512x256 

280-350 2,2-2,7 

Nunes 1997 0,3x0,63 bis 
0,35x0,7 

512x256 160-180 3,0 

Daniel 1998 1,16 
256x192; 
512x192 

360-440 1,5-2,0 

Kuhl CK 1999 0,97x1,27 bis 
1,25x1,66 

256x192 250-320 4,0 

Heywang-

Köbrunner 2001 
1,25x1,43 112x256 160x320 2,5 

Fischer DR 2004 1,36x1,7 205x256 350x350 4,0 

Fischer DR 2005 1,09x1,09 384x384 350x350 3,0-4,0 

Mariano 2005 1,06x1,06 188x188 200x200 1,5-2,5 

Warren 2006  512x256 
Keine 

Angaben 
 

Schnall 2006  256x128 
Keine 

Angaben 
>/= 4,0 

Diese Studie 0,63x0,63 512x512 320x320 2,0 
 
Tabelle 26  Ortauflösung der kinetischen MRM in verschiedenen Studien 



 73 

4.3.5 Zeitauflösung 

Im Tumorgewebe erfolgt die KM-Anreicherung aufgrund der Hypervaskularisation 

schneller als im umgebenden Gewebe (Kaiser 1989). FISCHER et al (1993) zeigen, 

dass insbesondere invasive Tumore innerhalb der ersten drei Minuten nach 

intravenöser KM-Injektion das Maximum der Signalintensität erreicht haben, 

während das Signal des Drüsenparenchyms kontinuierlich wächst. Dennoch existiert 

eine erhebliche Variationsbreite. Einige Karzinome präsentieren bereits in der ersten 

Minute post injectionem einen deutlichen Anstieg der Signalintensität mit einem 

anschließenden Wash-Out. Darüber hinaus gibt es invasive Tumore, die nur einen 

langsamen bis mäßigen Anstieg der Signalintensität aufweisen (Fischer 1996). Bei 

der kinetischen MRM wird der gesamte Drüsenkörper vor sowie nach 

Kontrastmittelgabe mehrfach dargestellt. Die Deutsche Röntgengesellschaft (1995) 

empfiehlt daher für kinetische Messungen eine zeitliche Auflösung von ein bis 

maximal zwei Minuten/Sequenz. Hierdurch soll zum einen die Diskriminierung 

zwischen pathologischen Herdbefunden und dem umgebenden gesunden 

Drüsenkörper und zum anderen eine ausreichend gute Darstellung der 

Enhancementkurve erreicht werden. Weiterhin sollte die Brust mindestens zweimal 

nach KM-Injektion komplett abgebildet werden (semidynamische Messungen), wobei 

die zweite Messung die fünfte Minute post injectionem enthalten soll. Jedoch lässt 

sich der Kurvenverlauf mit nur wenigen Messpunkten – wie bei der semidynamischen 

Messung – nur unzulänglich darstellen (Fischer 2000). 

 

In der hier vorliegenden Studie werden eine Messung vor und neun weitere nach der 

KM-Injektion durchgeführt. Jede einzelne Messung dauert ca. 30 Sekunden.  
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Studie Anzahl der kinetischen 

Messungen 

Messzeit pro Serie (sec) 

Kaiser 1989 10 60 

Orel 1995 4-28 15-60 

Hulka 1997 30 6 

Nunes 1997 keine Angaben  90-240 

Daniel 1998 66 7,68 

Kuhl CK 1999 9 42 

Heywang-Köbrunner 

2001 
5 87 

Fischer DR 2004 8 60 

Fischer DR 2005 8 60 

Mariano 2005 20 10,48 

Warren 2006 6 keine Angaben 

Schnall 2006 keine Angaben  

Diese Studie 10 30 

 
Tabelle 27  Zeitauflösung in verschiedenen Studien 

 

 

4.3.6 In-Phase-Bedingungen 

Bei der Wahl einer Pulssequenz ohne Fettsättigung ist darauf zu achten, dass In-

Phase-Bedingungen erfüllt sind. Das heißt, die Echozeit sollte so gewählt werden, 

dass sich Fett- und Wasservektor nicht aufheben. Stehen Fett- und Wasservektor 

einander entgegen („opposed-image“), so kann es zur Aufhebung der Signale in den 

Prä- und Postkontrastmittelschichten kommen, wodurch eine KM-Anreicherung nicht 

erkennbar sein kann (Reichenbach 2005). HEYWANG-KÖBRUNNER empfiehlt zur 

Realisierung von In-Phase-Bedingungen, dass die Echozeiten bei 1,5T 4,8ms (+/- 

25%), bei 1T 7,2ms (+/- 25%) und bei 0,5T 14,4ms (+/- 25%) betragen sollten 

(Heywang-Köbrunner).  
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4.3.7 Fettunterdrückung 

Da Fett ebenso wie anreichernde Herdbefunde nach Kontrastmittelinjektion ein hohes 

Signal aufweist, sollte zur Vermeidung falscher Befunde das Fettsignal eliminiert 

werden (Orel 2001). Die Fettunterdrückung kann grundsätzlich auf zwei 

verschiedenen Wegen erfolgen. Zum einen ist es generell möglich, das Fettsignal 

aktiv zu supprimieren, indem vor der eigentlichen Messung ein um 220Hz 

verschobener Hochfrequenzimpuls gesendet wird, der zur Sättigung des Fettgewebes 

führt, damit dieses Gewebe bei der anschließenden Untersuchung kein Signal abgibt. 

Zum anderen kann das Signal durch den Einsatz von Subtraktionsbildern (passive 

Fettunterdrückung) aufgehoben werden (Orel 2001). Während sich im europäischen 

Raum überwiegend die Bildsubtraktion zur Fettunterdrückung etabliert hat, setzen 

amerikanische Arbeitsgruppen in erster Linie auf fettgesättigte Sequenzen, wie z.B. 

die RODEO-Sequenz (rotating delivery of excitation off resonance) von HARMS 

(1993), deren Nachteile in der langen Akquisitionszeit und der z.T. inhomogenen 

Fettunterdrückung liegen. Der Vorteil dieser Technik ist zum einen die einfache 

Detektion der Läsionen und zum anderen ist diese Technik gegenüber 

Bewegungsartefakten der Patientin unempfindlich (Orel 2001). Für die Verwendung 

von Subtraktionsbildern sprechen, die schnelle Datenakquisition und eine homogene 

Fettunterdrückung. Nachteilig wirken sich das vermehrte Rauschen und die erhöhte 

Empfindlichkeit gegenüber Bewegungsartefakten aus (Orel 2001). 

 

Im Rahmen dieser Studie wird ergänzend zur Fettsättigung Subtraktionsbilder 

verwendet. Bewegungsartefakte werden aufgrund einer verbesserten 

Aufnahmetechnik durch die Verwendung einer fettunterdrückenden Sequenz nicht 

beobachtet. Das Rauschen kann durch spezielle Einstellungen in DynaVision 

unterdrückt werden. Hier besteht die Möglichkeit über den Button tresh des Analysis-

Fenster das Rauschen zu unterdrücken. 
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Studie Aktive Fettsuppression Subtraktion 

Kaiser 1989  X 

Orel 1995 X  

Hulka 1997 X  

Kuhl CK 1997  X 

Nunes 1997 X  

Daniel 1998 X  

Heywang-Köbrunner 

2001 
 X 

Fischer DR 2004  X 

Fischer DR 2005  X 

Mariano 2005 X  

Warren 2006 X  

Schnall 2006 X X 

Diese Studie X X 

 
Tabelle 28  Fettunterdrückung und Subtraktion in der MRM 

 

 

4.3.8 Statische versus Kinetische Schule 

In der Vergangenheit entwickeln sich zwei unterschiedliche Interpretationsstrategien 

für die kinetische MRM.  Es besteht die Möglichkeit die Datensätze entweder anhand 

der Morphologie (statische Schule) oder anhand der Kontrastmittelkinetik (kinetische 

Schule) zu analysieren. 

 

Begründet ist diese Entwicklung in den zwei unterschiedlichen Aufnahmetechniken. 

In den Anfängen der MRM kann man technisch entweder eine hohe Zeit- oder eine 

hohe Ortsauflösung  erreichen. Studien mit einer hohen Zeitauflösung können die 

Kinetik jedoch nicht die Morphologie einer Läsion beurteilen. Wird jedoch eine hohe 

Ortsauflösung gewählt, so kann nur die Morphologie bewertet werden.  Die statische 

Schule, die überwiegend im amerikanischen Raum Anwendung findet, beurteilt die 

MRM überwiegend nach dem morphologischen Erscheinungsbild der Läsion. Dafür 

sind lange Akquisitionszeiten notwendig, um die hohe In-Schicht-Auflösung zu 
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realisieren. Im Gegensatz dazu kommt die kinetische Schule (überwiegend im 

europäischen Raum angewendet) mit einer geringeren In-Schicht-Auflösung aus und 

kann dadurch eine bessere zeitliche Auflösung erreichen. Über die Vor- und 

Nachteile der verschiedenen Auswertungsstrategien wird in unterschiedlichen Studien 

berichtet. 

 

Kinetische Schule - Beurteilung der Kontrastmittelkinetik 

KAISER und ZEITLER (1989) gehören zu den ersten Wissenschaftlern, die eine 

Differenzierung zwischen benignen und malignen Läsionen anhand der 

Kontrastmitteldynamik vornehmen. Ein einheitliches Untersuchungsprotokoll wird 

nicht angewendet. Dennoch wird der Schwellenwert zur Unterscheidung zwischen 

gutartigen und bösartigen Herdbefunden auf > 100% innerhalb der ersten zwei 

Minuten nach KM-Injektion festgelegt. Läsionen, die diesen Schwellenwert 

überschreiten stufen die Wissenschaftler maligne ein. Sie erreichen mit diesem 

Verfahren eine Sensitivität und eine Spezifität von ca. 90%. Allerdings weisen die 

Autoren daraufhin, dass auch bei benignen gut vaskularisierten Tumoren ein 

malignitätsverdächtiges Enhancement nicht ausgeschlossen werden kann. Hierzu 

zählen unter anderem Fibroadenome und Mastopathien (Stomper et al 1995). 

 

FISCHER (1997) beurteilen in einer Studie mit 190 Patientinnen die SI innerhalb der 

ersten drei Minuten nach KM-Gabe. Es werden dabei ausschließlich Patientinnen mit 

einem nicht-invasiven oder invasiven Mammakarzinom in die Studie einbezogen. Die 

Ortsauflösung beträgt ca. 1,25 (FOV 320mm; Matrix 256x256 mm2). Die 

Arbeitsgruppe führt vier Messungen (1,5; 3; 4,5 und 6 min) nach KM-Injektion durch 

und erreicht damit eine zeitliche Auflösung von ca. 90 Sekunden. Die Herdbefunde 

werden anhand der Enhancement-Kurven beurteilt und in drei Gruppen 

unterschieden: a) initiales Enhancement > 50%; b) initiales Enhancement zwischen 

10 und 50%; c) initiales Enhancement < 10%. Dabei zeigen 81% der invasiven 

Karzinome eine Enhancement-Kurve des Typs a), 11% des Typs b) und 8% des Typs 

c). Der Schwellenwert wird hier sehr niedrig gewählt. Anzumerken ist weiterhin, dass 

keine Kontrollgruppe bestehend aus benignen Befunden in dieser Arbeit untersucht 

wird, daher kann zur Spezifität dieser Schwellenwerte auch keine Aussage getroffen 

werden. 
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KUHL et al (1999) stellen ein Interpretationsmodell mit kinetischen Kriterien vor, 

welches eine Sensitivität von 91% und eine Spezifität von 83% erreicht. Die zeitliche 

Auflösung beträgt 42 Sekunden und die Schichtauflösung ergibt ca. 1,25 mm (FOV 

320x250mm, Matrix 256x192mm). Sie beurteilen die postinitialen Enhancement-

Kurven qualitativ und teilten die Kurvenverläufe in drei Subtypen ein: a) 

kontinuierlicher Anstieg, b) Plateau, und c) Wash-Out. Die alleinige Bewertung des 

initialen Enhancements erreicht eine Sensitivität von 92% aber nur eine Spezifität von 

37%.  

 

Die Studie von KUHL et al (1999) bestätigt eine häufig geäußerte Kritik an der 

Interpretation der Kinetik ist die Überlappung der Enhancement-Kurven bei malignen 

und benignen Befunden.  STOMPER et al (1995) zeigten, dass insbesondere 

Fibroadenome sowie proliferative und nichtproliferative Dysplasien durch 

malignitätsverdächtige Enhancement-Kurven auffallen können. Ebenso wie ca. 5% 

der Karzinome keine typischen Enhancement-Kurven mit einem initial schnellen SI-

Anstieg und folgendem Plateau oder Wash-Out zeigen, die dann falsch-negativ 

bewertet werden (Fischer 1996). Die oben genannte Studie von KUHL (1999) macht 

deutlich, dass bei der Interpretation der Enhancement-Kurven die ergänzende 

Bewertung des postinitialen Kurvenverlaufs diagnostische Vorteile bietet. Die 

Autoren berichten, dass 87% der Läsionen, die einen Wash-Out zeigen, maligne 

waren. Insbesondere auf sehr späten Bildern erreicht nach KINKEL (2001) der Wash-

Out eine Sensitivität von 50% und eine Spezifität von 100%. Dieses Ergebnis kann 

mit dieser Arbeit so nicht bestätigt werden, da in unserem Patientinnengut gutartige 

Läsionen einen initial schnellen Anstieg gefolgt von einem Plateau bzw. einen Wash-

Out zeigen.   

 

KUHL et al (1999, 2000) beschreiben ebenfalls, dass eine atypische KM-Kinetik 

sowohl bei benignen als bei malignen Läsionen zu beobachten ist. Sie kommen zu 

dem Schluss, dass ergänzend zur Kinetik auch die Morphologie einer Läsion beurteilt 

werden sollte. Auch SCHNALL et al publizieren 2006 in einer Studie,  in der sowohl 

morphologische wie auch kinetische Kriterien bei 1004 Patientinnen beurteilt werden, 

dass in der MRM sowohl Morphologie als auch Kinetik bewertet werden sollten. 

WARREN et al stellen 2006 eine Studie vor, in der sie versuchen, das KM-

Enhancement  quantitativ zu bestimmen. Ziel der Studie ist es, eine bessere Spezifität 
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der MRM zu erreichen. Die Autoren verwenden zu diesem Zweck die Parameter 

pattern of enhancement (POE), percentage of maximal focal enhancement (PMFE), 

maximal signal intensity-time ratio (MITR) und pattern of contrast material wash-out 

(POCW). Es kann bestätigt werden, dass POE und Wash-Out geeignet sind zwischen 

benignen und malignen  Befunden zu differenzieren. MITR und PMFE sind in dieser 

Studie keine sicheren Indikatoren für Malignität. Letztlich kommen auch WARREN 

et al zu dem Schluss, dass die Morphologie ergänzend zur Kinetik beurteilt werden 

sollte. 

 

Statische Schule - Beurteilung der Morphologie 

Die Morphologie der Läsionen wird in dieser Studie nicht beurteilt. Dennoch soll auf 

die in der Literatur immer wieder hingewiesenen Vor- und Nachteile der 

morphologischen MRM-Interpretation kurz eingegangen werden. Mangels 

Standardisierung der Aufnahmetechnik wurden in der Vergangenheit unterschiedliche 

Ortsauflösungen in verschiedenen Studien vorgeschlagen, was zu schwer 

vergleichbaren Ergebnissen führte. Es existierte eine Vielzahl unterschiedlicher 

Definitionen der morphologischen Kriterien. Erst durch das erste Lexikon zur 

Beurteilung der MRM  BIRADS®MRI konnte eine Standardisierung dieser Begriffe 

erreicht werden. Da aber die Morphologie ausschließlich visuell beurteilt wird, ist sie 

stark untersucherabhängig. Des weiteren erforderte diese Methode in der 

Vergangenheit eine sehr hohe Ortsauflösung, wodurch lange Akquisitionszeiten 

entstanden und eine ergänzende Beurteilung der KM-Kinetik Schwierigkeiten 

bereitete, da die Zeitauflösung nicht ausreichend war und daher nur wenige 

Aufnahmen gemacht werden konnten. 

 

WEDEGÄRTNER et al (2001) kommen in einer Studie zur Aussagefähigkeit der 

morphologischen Kriterien zu dem Schluss, dass diese durchaus geeignet sind 

zwischen benignen und malignen Befunden zu unterscheiden. Dennoch sollte eine 

Standardisierung der verwendeten Definitionen erfolgen und ergänzend die KM-

Kinetik beurteilt werden, da so mit einer verbesserten Unterscheidung der 

Tumorentitäten zu rechnen ist. Diese Fragestellung wird in verschiedenen Studien 

evaluiert (vgl. Kap 4.3.9). 
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4.3.9 MRM-Klassifikationen 

 
4.3.9.1 Göttingen Score 

Aus den Ergebnissen der oben genannten Studien zur Interpretation der MRM 

entwickelt FISCHER mit dem Göttingen Score eine Kombination aus den beiden 

Auswertungskriterien Morphologie und Dynamik. Dieses Scoring-System verwendet 

verschiedene diagnostische Kriterien, die durch den Anwender beurteilt werden 

müssen. Für jedes Charakteristikum wird ein Punktwert vergeben. Zum Abschluss der 

Beurteilung werden die Punktwerte aufsummiert und anhand einer Referenztabelle 

der Malignitätsgrad des Herdbefundes festgelegt (vgl. Tab. 29). 

 

 

Diagnostisches 

Kriterium 

Ausprägung Punktwert 

FORM 

rund, oval, polygonal, 

linear 

dendritisch, 

stern-förmig 

0 

 

1 

Begrenzung 
unscharf 

scharf 

0 

1 

Anreicherungsmuster 

homogen 

inhomogen 

randständig 

(rim enhancement) 

0 

1 

2 

initiale SI  

<50% 

50-100% 

>100% 

0 

1 

2 

postinitiale SI 

kontinuierlich 

Plateau 

Wash-Out 

0 

1 

2 

 
Tabelle 29  Göttingen Score nach FISCHER (1999) 
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Nach dem Göttingen Score ist eine Läsion als maligne zu bewerten, wenn mehr als 

vier Punkte vergeben werden. Sind höchstens zwei Punkte vergeben worden, so ist 

die Läsion benigne. In dem Bereich zwei bis vier Punkte ist keine klare 

Differenzierung zwischen maligne und benigne möglich. 

  

4.3.9.2 weitere Studien zur Kombination von Morphologie und Kinetik 

FISCHER D et al legen 2004 eine retrospektive Studie vor, bei der sie 793 

histologisch gesicherte Läsionen untersuchen. Beurteilt werden sowohl 

morphologische als kinetische Kriterien, wobei der Schwerpunkt der Arbeit in der 

Bewertung der diagnostischen Leistungsfähigkeit des blooming signs liegt. Dieses 

kinetische Kriterium beschreibt eine Läsion mit einer initial (1 min nach KM-

Injektion) sehr deutlichen Abgrenzung zum umgebenden Gewebe über zwei Minuten, 

die im Verlauf der Zeit (nach 7 min post injectionem) unscharf wird (Fischer D 

2004). 63% der malignen und 15% der benignen Läsionen in dieser Studie zeigen ein 

blooming sign. Hieraus resultieren für dieses Kriterium eine Sensitivität von 63% und 

eine Spezifität von 85%. FISCHER D et al sehen im blooming sign eine durchaus 

sinnvolle Ergänzung der bislang etablierten kinetischen Kriterien Wash-Out und 

Plateau. 

 

In einem weiteren retrospektiven Methodenvergleich, bei dem 132 histologisch 

gesicherte Läsionen untersucht werden, testen FISCHER D et al (2005) die 

Aussagekraft des Göttingen Score (Fischer U 1999) in Kombination mit dem von 

MALICH et al (2004) entwickelten Score. Beide Systeme beruhen auf einer 

Kombination morphologischer und kinetischer Kriterien. Der Göttinger Score wurde 

bereits beschrieben, so dass an dieser Stelle nur noch das Scoring-System von 

MALICH aufgezeigt wird. Mit einem Punktesystem werden folgende Kriterien 

bewertet: 

• Infiltration des M. pectoralis (hook sign) 

• hypointense Läsion in T2, LK > 10mm, Verdickung der Haut 

• insointense Läsion in T2, kein Ödem, enhancing septations 

• hyperintense Läsion in T2, keine enhancing septations 

 

In dieser Studie von FISCHER D erzielt der Göttinger Score allein eine Sensitivität 

von 83% und eine Spezifität von 60%. In Kombination mit dem System von 
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MALICH, welche nur bei unklaren Fällen angewendet wird, kann die Sensitivität auf 

97% und die Spezifität auf 77% verbessert werden. 

 

Aktuell liegen zwei Studien von WARREN und SCHNALL vor, die sowohl 

kinetische als auch morphlogische Kriterien zur Interpretation der MRM 

herangezogen haben (vgl. Tab. 30). WARREN et al (2006) untersuchen 1541 MR-

Mammographien prospektiv mit dem entwickelten Score, welcher die Morphologie, 

POE, PMFE, MITR und POCW beurteilte. Die ROC-Analyse ergibt eine AUC 

(Fläche unter der  Kurve) von 0,88. (Sensitivität 84% und Spezifität 86%). Die 

Autoren kommen zu dem Ergebnis, dass durch eine Kombination von Morphologie 

und Kinetik (hier POE und POCW) die besten Ergebnisse erzielt werden können. Die 

Einzelanalyse der Parameter PMFE und MITR führt in dieser Studie zu keinen 

zufrieden stellenden Ergebnissen. In einer weiteren Studie, die von SCHNALL et al 

(2006) durchgeführt wird, beurteilen die Radiologen ebenfalls morphologische und 

kinetische Kriterien. Auch sie kommen zu dem Ergebnis, dass eine größere 

diagnostische Sicherheit in der MRM durch die Kombination der beiden Kriterien 

erreicht werden kann. 

 

Autor Kinetik Morphologie Sens Spez 

Fischer 

DR 2004 

initiale SI 

postinitiale SI 

blooming sign 

Begrenzung 

Iso-/Hypointensität in 

T1 oder T2 

Infiltration des M-

pectoralis 

Ödeme, LK 

blooming 

sign: 63% 

blooming 

sign: 85% 

Fischer 

DR 2005 

initiale SI 

postinitiale SI 

Göttingen Score; 

Malich Score 

97% 77% 

Warren 

2006 

PMFE, MITR, 

POWC 

Form, Begrenzung, 

Spikulae, POE 

84% 86% 

Schnall 

2006 

Nach 

BIRADS®MRI 

Form, Begrenzung, rim 

enhancement 

ROC ROC 

 
Tabelle 30 Studien, die Morphologie und Kinetik beurteilen 
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4.3.9.3 BIRADS® MRI 

Beim Vergleich der oben genannten einzelnen Studien fällt auf, dass die 

diagnostische Leistungsfähigkeit der MRM in Abhängigkeit vom Studiendesign und 

von den verwendeten diagnostischen Kriterien erheblich schwankt. Die 

morphologischen Auswertungskriterien, wie zum Beispiel die Begrenzung der 

Läsion, können unter Verwendung von hochauflösenden Scans zu einer Verbesserung 

der Spezifität der MRM führen, jedoch ist die Sensitivität nicht zufrieden stellend 

(Kuhl 1999, 2000). Auch durch eine alleinige Beurteilung der KM-Kinetik können 

keine besseren Ergebnisse für die Sensitivität und Spezifität erzielt werden. Wie in 

Kapitel 4.3.8 und 4.3.9.1 gezeigt, existieren zahlreiche Interpretationsschemata für 

die MRM in der wissenschaftlichen Literatur und lange Zeit gibt es kein einheitliches 

Interpretationsschema. Aus diesem Grund wird durch das American College of 

Radiology (ACR) mit BIRADS® MRI (2003) eine Entscheidungshilfe für den 

klinischen Alltag geschaffen. Man entwickelt in Form eines Lexikons eine 

standardisierte Nomenklatur, mit der sowohl die Morphologie als auch die KM-

Anreicherung einer Läsion einheitlich beschrieben werden können (vgl. Tab.31).  

 

Beurteilt werden sollte jeder Bereich auf einem Kontrastmittelbild, in dem die 

Signalintensität im Vergleich zum umgebenden Gewebe höher ist. Nach BIRADS® 

MRI kann dann unterschieden werden, zwischen Focus, Mass und Non-Mass. Ein 

Focus ist kleiner 5 mm und zeigt eine punktuelle KM-Anreicherung, die aber zu klein 

für eine morphologische Beurteilung ist und auf den Aufnahmen vor der KM-

Injektion nicht gefunden wird. Eine Mass wird beschrieben nach Form und 

Begrenzung, um zwischen malignen und benignen Befunden zu differenzieren. Eine 

Non-Mass ist ein Bereich, dessen Enhancement sich  nur gering vom umliegenden 

Brustdrüsengewebe unterscheidet. 

  

Form Begrenzung 

Rund Glatt 

Oval Irregulär 

lobulär mit Ausläufern (Spikulae) 

irregulär  

 
Tabelle 31 Termini zur Beschreibung von Form und Begrenzung nach BIRADS® MRI 2003 
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Weiterhin kann das Enhancement als homogen oder heterogen beschrieben werden. 

Insbesondere maligne Läsionen weisen eine heterogene KM-Anreicherung auf, da 

zum Teil durch zentrale Nekrosen nur in den Randbereichen der Läsion 

Kontrastmittel anflutet. Dieses Phänomen wird als rim enhancement bezeichnet. 

 

Zur Beurteilung der KM-Kinetik empfiehlt BIRADS® MRI eine ROI in den Bereich 

der größten Signalintensität zu legen und die Enhancementkurve zu bewerten. Die 

ROI sollte eine Größe von mindestens drei Pixel haben. Das relative KM-

Enhancement sollte im Vergleich zur baseline (Signalintensität vor KM-Injektion) 

gemessen werden. Die Kurven können anhand des initialen und des postinitialen 

Kurvenverlaufs beschrieben  werden. Der initiale Kurvenverlauf bezieht sich auf die 

ersten zwei Minuten nach KM-Injektion bzw. auf den Zeitpunkt, an dem sich der 

Kurvenverlauf ändert (vgl. Tab. 32).   

 

Initial Postinitial 

Langsam kontinuierlicher Anstieg 

Mäßig Plateau 

Schnell Wash-Out 

 
Tabelle 32 Termini zur Beschreibung des Enhancement-Kurven nach BIRADS® MRI 

 

Anhand der morphologischen und kinetischen Kriterien kann eine Läsion nach 

BIRADS® MRI in 6 verschiedene Kategorien eingestuft werden. 

 

Insgesamt lässt BIRADS® MRI den Anwendern aber viele Freiheiten in der 

Beschreibung der MRM, denn insbesondere für die kinetischen Kriterien liegen zur 

Zeit noch keine weitergehenden Definitionen vor. Zwar besteht in der Literatur 

Einigkeit über die Beurteilung der Form des Kurvenverlaufs, aber die 

vorangegangenen Kapitel konnten zeigen, dass eine quantitative Beschreibung der 

Kurvenverläufe notwendig ist.  Eine Standardisierung der in BIRADS® MRI 

eingeführten Begriffe, wie zum Beispiel schneller Wash-In oder Wash-Out, müssen 

getroffen werden.   

 

In der hier vorliegenden Studie wird ausschließlich die KM-Kinetik nach den 

Standards des BIRADS® MRI beurteilt. Die ROI ≥ 3 Pixel wird in den Bereich der 
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maximalen Signalintensität gelegt und anschließend der Kurvenverlauf nach den oben 

genannten Kriterien beurteilt. Der Schwellenwert für die initiale KM-Anreicherung 

wird mangels Empfehlung des BIRADS® MRI nach KAISER (1989) auf > 100% 

innerhalb der ersten zwei Minuten nach KM-Injektion festgelegt. Für die Bewertung 

des postinitialen Verlaufs sind die von FISCHER im Göttinger Score definierten 

Kriterien kontinuierlicher Anstieg, Plateau und Wash-Out zugrunde gelegt. 

 

  

4.4 Evaluation der MRM mit dem Softwareassistenten DynaVision 

 
4.4.1 Implementierung von DynaVision als Routineanwendung  

DynaVision kann für die Analyse kinetischer MR-Daten, insbesondere aber für die 

Darstellung der kontrastmittelbasierten Tumor- oder Muskelperfusion verwendet 

werden. 

 

Die vorliegende Arbeit kann bestätigen, dass mit DynaVision eine einfache 

Bildbearbeitungssoftware entstanden ist, die eine exakte Analyse der 

Kontrastmittelkinetik von Mammatumoren ermöglicht. Im Vergleich zu der 

Standardkonsole kann kein nachteiliger Effekt auf die Diagnostik durch Verwendung 

des Programms DynaVision nachgewiesen werden. Im Vergleich der Sensitivität und 

Spezifität der Befundung durch die Radiologin und die Testperson ergeben sich keine 

signifikanten Unterschiede. Somit kann diese Studie zeigen, dass auch eine 

ungelernte, Testperson ohne entsprechende Vorkenntnisse mit Unterstützung einer 

Bildnachbearbeitungssoftware vergleichbare Ergebnisse in der Diagnostik der MRM 

erzielen kann. 

 

Das Programm ermöglicht dem Anwender, die aufgenommenen Bilder schnell zu 

überblicken und verdächtige Läsionen zu entdecken. Sowohl im Subtraktionsmodus 

als im Parametermodus kann durch Scrollen innerhalb weniger Sekunden der gesamte 

Datensatz überblickt und nach verdächtigen Läsionen untersucht werden. 

 

Im Parametermodus  besteht für den Untersucher die Möglichkeit, vor der 

eigentlichen ROI-basierten Analyse der Kontrastmittelkinetik, die kinetischen 

Parameter Wash-In und Wash-Out durch Farbkodierungen sichtbar zu machen. Diese 
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Farbkodierung der Pixel ist eine sinnvolle Ergänzung der Subtraktionsbilder und 

ermöglicht dem Anwender eine einfache und sichere Platzierung der ROI. Des 

Weiteren zeigen bereits KUHL et al (1996), dass ein inhomogenes 

Anreicherungsverhalten in Parameterbildern weitaus besser zur Darstellung kommt 

als in Subtraktionsbildern. 

 

Die Platzierung der ROI mit Hilfe der Maus ermöglicht dem Nutzer von DynaVision 

eine sehr einfache Handhabung und dabei exakte Messung der  ROI-basierten 

Enhancement-Kurven, die in einem Viewer graphisch dargestellt werden. Es können 

mehrere ROIs – auch in verschiedenen Schichten - bemessen und miteinander 

verglichen werden. Die ROI-Platzierung erfolgt nicht automatisch sondern von Hand 

durch den jeweiligen Untersucher. 

 

Bislang erfolgt die Beurteilung der Kontrastmittelkinetik entweder anhand des 

initialen oder des postinitialen Verlaufes. Wobei der initiale Verlauf als schnell, 

mittel oder langsam und der postinitiale als kontinuierlicher Anstieg, Plateau oder 

Wash-Out beschrieben werden konnte. Eine Schwelle zwischen den verschiedenen 

Charakteristika ist in der Literatur nur unzureichend beschrieben. Lediglich für den 

wash-out hat FISCHER (2000) eine postinitiale Änderung der Kontrastmittelkinetik 

von mehr als 10% festgelegt.  

 

Mit den in DynaVision zur Verfügung stehenden kinetischen Parametern ist es  

erstmals möglich, die Enhancement-Kurven näher zu charakterisieren und die von 

FISCHER beschriebenen Charakteristika initial schnell, initial mäßig oder initial 

langsam sowie kontinuierlicher Anstieg, Plateau oder Wash-Out  besser zu definieren. 

Die Parameter Slope1 und Slope2 geben in der Einheit  (%/30sec) die KM-

Anreicherung innerhalb einer bestimmten Zeit wieder. Somit kann erstmals eine 

qualitative Analyse der KM-Anreicherung erfolgen.  

 

Nachteilig auf die Anwendung von DynaVision wirkt sich in dieser Studie noch die 

lange Vorbereitungszeit aus. Die kinetischen Serien müssen zunächst an der 

konventionellen Konsole unter einer neuen Studie gespeichert und über das PACS an 

die mit der Software ausgestattete Workstation gesendet werden. Hierbei kommt es 

insbesondere beim Senden der Daten an das PACS und vom PACS zur Workstation 
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zu erheblichen zeitlichen Verzögerungen (minimaler Zeitaufwand ca. 45 min; 

maximaler Zeitaufwand >24h). Diese Probleme wurden gelöst, so dass für die 

Testung der Nachfolgeapplikationen kein erhöhter Zeitaufwand mehr besteht. 

 

Zusätzlich müssen die Daten vor der Bearbeitung vom DICOM-Format in ein 

DICOM/TIFF-Format transformiert werden, was wiederum zu einem zeitlichen 

Mehraufwand von ca. 15 Minuten pro Datensatz führt. Da jedoch einige Datensätze 

nicht exakt über 800 Bilder verfügen, kommt es z.T. zu Problemen bei der 

Datentransformation, wodurch ein weiterer zeitlicher Mehraufwand von ca. 5-10 

Minuten entsteht.  Diese Probleme wurden in der Nachfolgeapplikation gelöst, so 

dass nunmehr Datensätze unterschiedlicher Größe ohne zeitliche Einbußen bearbeitet 

werden können. 

 
Im Rahmen dieser Arbeit ist aufgefallen, dass die Definition der Parameter TTP und 

PeakEnhancement in DynaVision zu keinen aussagefähigen Ergebnissen führt, weil 

sie nicht initial (innerhalb der ersten zwei Minuten) sondern über die gesamte 

Messzeit berechnet werden. Es werden also auch postinitiale Peaks der 

Enhancementkurve bewertet, was zu einer falschen Einschätzung des Parameters 

führt.  Der sich hieraus ergebende Verbesserungsvorschlag ein initiales 

PeakEnhancement sowie eine initiale TTP (innerhalb der ersten zwei Minuten post 

injectionem) anhand der Enhancementkurve zu berechen, wurde in dem 

nachfolgenden Prototypen DynaLAB verwirklicht. Eine weitere sinnvolle Ergänzung 

wäre die Angabe der Einheiten zu den berechneten Parameterwerten. 

 

DynaVision ermöglicht bereits eine 3D-Ansicht einer Läsion, wodurch eine 

realitätsnahe Darstellung von Lage und Größe der Läsion ermöglicht wird. In der 

getesteten Version ist es jedoch nicht möglich, das Volumen der Läsionen quantitativ 

und qualitativ zu bestimmen. Für den Operateur eines Mammakarzinoms sind 

Angaben zu Lage, Größe, Morphologie und Volumen einer Läsion durchaus wichtige 

Zusatzinformationen, die in die Therapieplanung sinnvoll mit einbezogen werden 

können. 
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Aus diesem Grund wurde in der Nachfolgeversion von DynaVision zusätzlich ein 

Tool zur Berechnung des Tumorvolumens implementiert und damit der 3D-Modus 

sinnvoll ergänzt.  

 

DynaVision bietet dem Untersucher keine Möglichkeit die Morphologie einer Läsion 

zu beurteilen. BIRADS®MRI (2003) empfiehlt bei der Interpretation der MRM auch 

die Morphologie einer Läsion zu berücksichtigen. Es ist somit sinnvoll, nachfolgende 

Versionen um einen weiteren Modus „Morphologie“ zu ergänzen. Hier könnte der 

Untersucher gemäß den BIRADS® Standards (2003) die festgelegten Kriterien 

beurteilen. Das Ergebnis müsste in eine abschließende Befunddokumentation 

aufgenommen werden.  Tumorgewebe zeigt keine homogene Vaskularisation, häufig 

findet man zentrale Nekrosen und in den Randbereichen eine ausgeprägte Perfusion. 

Daher könnte eine zusätzliche Information darin bestehen, in Histogrammen 

darzustellen, wie viel Prozent des Tumorgewebes eine bestimmte Signalintensität 

aufzeigen. Dieser Verbesserungsvorschlag wurde ebenfalls in die Nachfolgeversion 

DynaLAB aufgenommen. 

 

Weiterhin wäre es wünschenswert, die Befunddokumentation zu erleichtern, indem 

die ROIs mit den dazugehörigen Enhancement-Kurven und Parametern unter einem 

zentralen Verzeichnis gespeichert und anschließend in den Befund übernommen 

werden könnten. Dies würde zu einer umfangreichen und nachvollziehbaren 

Dokumentation führen.  

 

In DynaLAB werden alle Messungen und Bilder in einem zentralen Ordner für die 

jeweilige Patientin abgelegt, sodass die Kriterien, die zu der diagnostischen 

Entscheidung führten, für andere nachvollziehbar dargestellt werden. 

 

Abschließend stellt DynaVision ein ausgezeichnetes Hilfsmittel in der Beurteilung 

kinetischer MR-Mammographien dar und trägt –nicht zuletzt durch seine einfache 

Handhabung- zur Verbesserung der Detektion von Läsionen bei.  

 

Die ROI-basierte Messung und Interpretation der Enhancement-Kurven wird durch 

die Parameterbilder und die Platzierung der ROI per Mausklick sehr einfach und 

schnell. Wenn bei der Berechnung der kinetischen Parameter zusätzlich das initial PE 



 89 

und die initiale TTP berücksichtigt werden, kann mit einer weiteren Verbesserung der 

Spezifität der MRM gerechnet werden. 

 

Verbesserungen im Datentransfer sind notwendig, um den Zeitaufwand der 

Auswertung zu minimieren und die Hemmschwelle für die Anwendung der Software 

herabzusetzen. 

 

 

4.5 Wertigkeit der kinetischen Parameter in der Befundung 

 
4.5.1 TTP und PeakEnhancement 

Der Parameter PeakEnhancement bezeichnet die maximale Signalintensität zu einem 

bestimmten Messzeitpunkt (TTP). Da die Parameter TTP und PeakEnhancement in 

einem engen Zusammenhang stehen, sollen sie auch gemeinsam bewertet werden. In 

der Literatur liegen zahlreiche Studien vor, die das initiale maximale Enhancement 

zur Differenzierung zwischen benignen und malignen Läsionen heranziehen. 

KAISER (1989) verwendet einen Signalintensitätsanstieg von >100% innerhalb der 

ersten zwei Minuten nach KM-Injektion als Kriterium für Malignität. GRIBBESTAD 

et al (1994) definieren im Gegensatz dazu einen Anstieg der Signalintensität >70% 

innerhalb der ersten Minute post injectionem als maligne. In verschiedenen Studien 

legen KUHL et al (1997,1999) einen SI-Anstieg >60% nach 40 sec als Schwellenwert 

fest.    

 

In der hier vorliegenden Studie kann gezeigt werden, dass eine ausschließlich 

mathematische Bestimmung der beiden Parameter zu keinen zufriedenstellenden 

Ergebnissen führt. Soll der Parameter TTP eine Sensitivität von 95% erreichen 

(treshTTP=8), so kann die Spezifität lediglich mit 37,50% angegeben werden. 

Ähnliche Ergebnisse zeigten sich für PeakEnhancement. Bei einer Sensitivität von 

95% (treshPE=57%) liegt die Spezifität bei 18,70%. Dies ist darin begründet, dass 

DynaVision diese Parameter über die gesamte Messzeit berechnet, wodurch 

Schwankungen im postinitialen Verlauf zu Fälschungen des Ergebnisses führen 

können. Bei einem Plateau-Phänomen führt dies insbesondere im postinitialen 

Verlauf häufig zu einer Fehlinterpretation der Parameterwerte für PE und TTP. 

Hieraus ergibt sich die Notwendigkeit einer initialen Berechnung der beiden 
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Parameter innerhalb der ersten zwei Minuten nach KM-Injektion oder bei Änderung 

des Kurvenverlaufs.  Weiterhin muss eine Berechnung von PE und TTP über die 

gesamte Messzeit erfolgen, um Kurven mit einem postinitialen, kontinuierlichen 

Anstieg zu erfassen. Abschließend sollte erwogen werden, eine Toleranzgrenze 

zwischen 5 und 10% Änderung der SI einzuführen.  Der Kurvenverlauf wird somit 

bei geringen Schwankungen der SI geglättet und ein Plateau-Phänomen wäre auch 

rechnerisch zu erkennen. 

 

4.5.2 Slope1 und Slope2 

Die kinetischen Parameter Slope1 (Wash-In) und Slope2 (Wash-Out) stellen die 

initiale und die postinitiale Steigung der Enhancement-Kurven dar. In verschiedenen 

Studien wird der Kurvenverlauf anhand seiner Form qualitativ beurteilt (Fischer 

1999, Kuhl 1999). Auch BIRADS® MRI beurteilt den initialen und postinitialen 

Kurvenverlauf anhand qualitativer Kriterien. Durch die Anwendung von DynaVision 

besteht nunmehr die Möglichkeit, diese Steigungen nicht nur qualitativ zu bewerten, 

sondern auch quantitativ zu messen.  

 

In einer prospektiven Studie mit 101 malignen und 165 benignen Läsionen beurteilen 

KUHL et al (1999) den initialen Kurvenverlauf anhand der prozentualen KM-

Anreicherung (Early-Phase Enhancement Rate)  und den postinitialen Kurvenverlauf 

nach seiner Form (Shape of the Time-Signal Intensity Curves). Das Early-

Enhancement wurde untergliedert in a) <60%, b) 60% < X < 80% c) >80%.  Läsionen 

vom Typ a werden benigne, Läsionen vom Typ c maligne beurteilt. Im Falle des Typ 

b ist keine eindeutige Zuordnung möglich. Es werden für den postinitialen Verlauf 

drei Typen definiert: 

 

• Typ I:  kontinuierlicher Anstieg 

• Typ II: Plateau 

• Typ III: Wash-Out 

 

Wenn sich der postinitiale Verlauf durch ein Plateau oder einen wash-out auszeichnet, 

so wird die Läsion maligne bewertet. Nach dieser Klassifikation kann für das Early-

Enhancement eine Sensitivität von 91% und eine Spezifität von 37% erreicht werden. 
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Für die Kurvenform hingegen kann eine Sensitivität von 91% und eine Spezifität von 

83% berechnet werden.  

FISCHER (1999) legt im Göttingen Score für die Bewertung des postinitialen 

Kurvenverlaufes die gleichen Kriterien fest und fügt sie in einen Score aus 

morphologischen und kinetischen Kriterien ein. Durch die kombinierte Auswertung 

von Morphologie und Kinetik kann hier eine Sensitivität von 95% und eine Spezifität 

von 90% erreicht werden. Daher kann für diese Studie keine Aussage zur 

diagnostischen Leistungsfähigkeit des Kriteriums „Kurvenverlaufs“ gemacht werden. 

Die Ergebnisse von FISCHER sind somit nicht mit den unseren zu vergleichen. 

SHERIF et al publizieren 1997 eine Studie, in der sie den Wash-Out als alleiniges - 

aber qualitatives -  Malignitätszeichen festlegen. Sie können eine Sensitivität von 

51% und eine Spezifität von 100% feststellen.  Die qualititative Bewertung des 

Wash-Outs ergibt in der vorliegenden Studie deutlich schlechtere Ergebnisse. Es kann 

für dieses Kriterium lediglich eine Sensitivität von 28,4% sowie eine Spezifität von 

82,4% festgestellt werden. Im diesem Patientinnengut gibt es einen gutartigen Befund 

(Papillom), der einen deutlichen Wash-Out zeigt, wodurch die schlechteren 

Ergebnisse im Vergleich zu SHERIF et al (1997) zu erklären sind. Außerdem können 

wir in unserem Patientinnengut überwiegend Enhancementkurven mit 

Plateauphänomen beobachten. Allerdings ist das Plateau-Phänomen auch bei einigen 

gutartigen Läsionen zu erkennen, die dann fälschlicherweise als bösartig klassifiziert 

werden.  Jedoch erfolgt die Bewertung des postinitialen Verlaufs in den drei Studien 

(Kuhl 1999, Fischer 1999, Sherif 1997) nur qualitativ nicht quantitativ. Auch in 

dieser Arbeit wird zur Berechnung von Sensitivität und Spezifität der beiden 

Kriterien Plateau und Wash-Out eine qualitative Bewertung zugrunde gelegt.  Es ist 

jedoch durch Verwendung des Parameters Slope2 auch die Steigung des postinitialen 

Kurvenverlaufs zu quantifizieren. In einer nachfolgenden Studie sollte evaluiert 

werden, ob eine Steigerung der diagnostischen Leistungsfähigkeit durch Kombination 

von qualitativen und quantitativen Kriterien erreicht werden kann.   

 

Das Early-Enhancement bei KUHL (1999) entspricht dem Parameter 

PeakEnhancement in unserer Studie (vgl. Kap. 4.6.1) und kann mit dem Parameter 

Slope1 nicht verglichen werden. Die Steigung der Enhancementkurve im initialen 

Bereich wird in keiner aktuell vorliegenden Studie berechnet, daher liegt keine 

vergleichbare Sensitivität und Spezifität vor. Nach den Ergebnissen aus dieser Studie 
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kann man für den Parameter Slope1 zusammenfassend sagen, je größer das initiale 

PeakEnhancement, desto größer ist auch die Steigung der Kurve und damit der 

Parameter Slope1. Daher ist zu erwarten, dass maligne Befunde aufgrund ihrer 

Eigenschaft initial schnell anzureichern größere Werte für die Slope1 zeigen. Diese 

Erwartung trifft so auch für viele  benigne Enhancement-Kurven zu, allerdings gibt es 

einen Teilwertebereich, in dem eine Differenzierung schwierig ist (vgl. Kap. 3.2). So 

können auch wir die Beobachtungen aus anderen Studien (Fischer 1996) bestätigen, 

dass es invasive Karzinome gibt, die nur mäßig bis langsam anreichern und dadurch 

kleinere Werte bei der Slope1 aufweisen. Wir konnten bei einigen benignen Befunden 

ein initial schnelles Anreichungsverhalten beobachten, wodurch auch große 

Steigungen gemessen wurden. Mathematisch ist diese Beobachtung anhand der 

Geometrie eindeutig zu belegen. Gegeben sind eine Grundsignalintensität A und das 

PeakEnhancement B als Punkte in einem Koordinatensystem mit den Koordinaten 

(Ax/Ay) und (Bx/By). Die Steigung der Strecke AB berechnet sich wie folgt: 

 

m =  (By-Ay) / (Bx-Ay) 

 

Nimmt der Parameter PeakEnhancement große Werte an, so ist die Differenz 

zwischen By  und  Ay größer als die Differenz zwischen Bx  und  Ax.  Nach der oben 

genannten Gleichung nimmt auch der Quotient – die Steigung - aus den beiden 

Differenzen einen positiven Wert an.  

 

Anhand der oben genannten Beobachtungen kann auch das schlechte Abschneiden 

diese Parameters in der ROC-Analyse (AUC=0,699) erklärt werden. Hier wurde für 

eine Sensitivität von 95% eine Spezifität von 0,00% berechnet.  

 

Der Parameter Slope2 sollte bei benignen Befunden größere Werte annehmen, da 

diese typischerweise im postinitialen Verlauf der Enhancement-Kurve einen 

kontinuierlichen Anstieg der SI zeigen. Probleme ergeben sich bei der 

Differenzierung zwischen einem Plateau- und einem Wash-Out-Phänomen. In 

DynaVision können keine Toleranzgrenzen bestimmt werden, innerhalb deren der 

Kurvenverlauf angepasst wird. Bei einem Plateau-Phänomen sollte der Parameter 

Slope2 definitionsgemäß den Wert null annehmen. Sind jedoch postinitiale –wenn 

auch geringe – Schwankungen im Kurvenverlauf vorhanden, so gibt dieser Parameter 
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ein Mittel aus den gemessenen Steigungen wieder, der in den meisten Fällen ungleich  

null ist. Bei einer isolierten Betrachtung dieses Parameters kann ein Plateau-

Phänomen übersehen werden. Ähnliches gilt für das Wash-Out-Phänomen. Ein 

geringer Abfall der Steigung >/= 5% wird bereits als negative Steigung angegeben 

und kann somit fälschlicherweise als Wash-Out gewertet werden, obwohl bei 

visueller Betrachtung eher ein Plateau-Phänomen vorliegt. Deshalb sollten auch für 

diesen Parameter Toleranzgrenzen definiert werden, z.B. +/- 5% der mittleren 

postinitialen Steigung, damit diese falsch-positiven Entscheidungen vermieden 

werden können. Weiterhin kommt es zu falsch-positiven und falsch-negativen 

Entscheidungen bei atypischen postinitialen Kurvenverläufen. Diese Toleranzgrenze 

wurde in der Nachfolgeversion DynaLab bereits eingearbeitet. Diese 

Interpretationsschwierigkeiten spiegelt auch die ROC-Analyse der Slope2 wieder. 

Hier beträgt das AUC=0,699. Im Ergebnis sollte auf eine isolierte Betrachtung des 

Parameters Slope2 zur Differenzierung zwischen malignen und benignen Befunden 

verzichtet werden. 

 

Die Werte der beiden Parameter Slope1 und Slope2 sind letztlich auch abhängig von 

dem Zeitintervall, in dem sie berechnet werden. BIRADS®MRI empfiehlt, die initiale 

Steigung (Slope1) entweder innerhalb der ersten zwei Minuten nach KM-Injektion 

oder wenn die Kurve ihren Verlauf ändert zu berechnen. Die postinitiale Steigung 

ergibt demnach aus dem Zeitintervall „Endpunkt der initialen Steigung bis 

Messzeitende“. 

 

Wir definieren für diese Studie gemäß BIRADS®MRI ein zweiminütiges Intervall 

zur Definition der initialen Steigung. Wir können jedoch retrospektiv beobachten, 

dass alle Kurven einen Umschlag nach spätestens 90 sec. zeigen. Somit wird 

insbesondere bei einem Plateau- oder Wash-Out-Phänomen die initiale Steigung zu 

klein berechnet und kann damit zu einer Fehlinterpretation dieser Werte führen. Die 

Berechnung der Slope2 wird durch diese Definition nicht beeinträchtigt, da hier der 

Endpunkt durch die Messzeit festgelegt ist.  
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4.5.3 MaxSlope und MinSlope 

Die beiden Parameter MaxSlope und MinSlope geben die maximale und minimale 

Steigung der Enhancement-Kurve über die gesamte Messzeit wieder. Bislang liegen 

keine Studien vor, bei denen diese Parameter verwendet wurden, so dass die 

gemachten Aussagen lediglich für das hier zugrunde liegende Untersuchungskollektiv 

gemacht werden können.  

Grundsätzlich sollte davon ausgegangen werden, dass maligne Befunde aufgrund der 

besseren Vaskularisation innerhalb kurzer Zeit das Maximum der SI erreichen und 

damit im initialen Kurvenverlauf eine maximale Steigung erreichen. Charakteristisch 

für maligne Befunde in diesem Untersuchungskollektiv ist zum einen eine geringe 

Steigung im postinitialen Verlauf, die dann als Plateau-Phänomen beurteilt wird. Zum 

anderen weisen maligne Befunde postinitial durchaus eine negative Steigung auf, was 

als Wash-Out bezeichnet wird. Da aber auch viele benigne Befunde in unserem 

Untersuchungskollektiv initial mäßig bis schnell anreichern, kann der Parameter 

MaxSlope allein nicht zur Differenzierung zwischen benignen malignen Befunden 

herangezogen werden. Die Ergebnisse können insbesondere durch atypische 

Veränderungen der SI bei malignen und benignen Befunden verfälscht werden.   Das 

AUC betrug 0,769. Jedoch konnte bei einer Sensitivität von 95% lediglich eine 

Spezifität von 18,70% erreicht werden. Daher erscheint es nicht sinnvoll die 

maximale Steigung über die gesamte Messzeit zu bestimmen. Die Spezifität der 

MRM kann durch eine isolierte Betrachtung des Parameters MaxSlope nicht 

verbessert werden. 

 

Die Vaskularisation einer Läsion ist auch bei der Bewertung des Parameters 

MinSlope von entscheidender Bedeutung. Betrachtet man die Enhancement-Kurven 

sowohl von benignen als auch von malignen Herdbefunden, so fällt auf, dass 

insbesondere im postinitialen Verlauf geringere Steigungen zu beobachten sind. 

Maligne Läsionen sind stark vaskularisiert und können daher das KM schneller 

abtransportieren als benigne Läsionen. Die hierdurch entstehenden Wash-Out- bzw. 

Plateau-Phänomene der malignen Herdbefunde weisen dann eine negative (Wash-

Out) bzw. geringe, positive Steigung (Plateau) auf. Oberhalb eines bestimmten 

positiven Schwellenwertes ist eine Läsion sicher als benigne zu beurteilen. In 

unserem Patientinnenkollektiv sind diejenigen Befunde sicher maligne,  die sehr 

kleine, negative oder sehr große, positive Werte für MinSlope annehmen. Auffällig in 
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dieser Studie ist jedoch auch, dass in der Gruppe der malignen Befunde 

durchschnittlich die größeren Werte für den Parameter MinSlope erreicht werden. 

Dies könnte zum einen unter anderem dadurch erklärt werden, dass maligne Befunde 

grundsätzlich größere Steigungen erreichen und damit die kleinste Steigung immer 

noch größere Werte annimmt. Zum anderen könnte durch Artefakte insbesondere im 

postinitialen Verlauf der Kurve das Messergebnis verfälscht worden sein. Auch bei 

atypischen Kurvenverläufen, wie zum Beispiel Papillomen mit negativer Steigung im 

postinitialen Verlauf, kann die alleinige Betrachtung des Parameters MinSlope zu 

falsch-positiven Ergebnissen führen. In der ROC-Analyse erreichte der Parameter 

MinSlope den besten Wert (AUC=0,811; KI= 0,693-0,929). Für den gewählten 

Schwellenwert bei 95% Sensitivität ergibt sich jedoch eine Spezifität von 0,00%. Der 

Schwellenwert in diesem Fall ist -3,2. Alle Fälle, die einen größeren Wert für 

MinSlope annehmen werden zur Berechnung der Sensitivität herangezogen. Alle 

Fälle, einen Parameterwert unterhalb des Schwellenwertes annehmen, geben die 

Spezifität wieder. In unserem Patientinnengut haben alle benignen Läsionen einen 

Parameterwert der MinSlope >-3,2 und werden daher fälschlicherweise maligne 

bewertet. Wählt man einen anderen Schwellenwert nimmt die Sensitivität zu Gunsten 

der Spezifität ab.   

 

4.5.4 MITR 

Der Parameter MITR gibt die mittlere Anreicherungsgeschwindigkeit bis zu einem 

Maximalwert der Kontrastmittelanreicherung wieder. Er berechnet sich als Quotient 

aus der Zeit und der maximalen Signalintensität über die gesamte Messzeit. 

Insbesondere bei benignen Läsionen, die in der Regel einen kontinuierlichen Anstieg 

der SI aufweisen, nimmt dieser Parameter kleinere Werte an. Dies liegt unter anderem 

daran, dass benigne Läsionen eine geringe SI über die gesamte Messzeit aufweisen 

und erst im postinitialen Verlauf das Maximum der SI erreichen. Im Gegensatz dazu 

ist das SI-Maximum bei malignen Läsionen in der Regel deutlich größer > 100% und 

liegt  innerhalb der ersten beiden Minuten post injectionem, wodurch die MITR 

größere Werte annimmt. Probleme können entstehen bei malignen Läsionen, die erst 

nach zwei Minuten ein SI-Maximum erreichen, oder die insgesamt über die gesamte 

Messzeit nur eine geringe SI aufweisen. Ebenso ist die Beurteilung bei benignen 

Läsionen schwierig, die einen atypischen Kurvenverlauf zeigen, wie die beiden 

Papillome in dieser Studie. 
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WARREN et al (2006) bewerten 1541 kinetische MRM und testen unter anderem die 

diagnostische Leistungsfähigkeit des Parameters MITR. Bei der durchgeführten 

ROC-Analyse erreichte die MITR eine AUC von 0,60 (KI 0,52-0,69), daher kommen 

WARREN et al zu dem Schluss, dass die alleinige Betrachtung der MITR keine 

sichere Differenzierung zwischen malignen und benignen Befunden liefert.  

 

In der hier vorliegenden Studie hingegen erreicht die MITR mittels ROC-Analyse 

eine AUC von 0,801 (KI 0,685-0,916). Es besteht somit in unserem 

Untersuchungskollektiv eine gute Trennschärfe zwischen malignen und benignen 

Befunden mittels MITR.  Jedoch ist auch hier die diagnostische Leistungsfähigkeit 

abhängig von der Wahl des Schwellenwertes. Daher sollte dieser Parameter mit 

einem festgelegten Schwellenwert nochmals an einem unbekannten, größeren 

Patientinnengut getestet werden.       

 

4.5.5 MTT 

Der Parameter MTT ist ein Maß für die mittlere Transitzeit und entspricht dem 

Schwerpunkt der Kurve. Studien, die die diagnostische Leistungsfähigkeit dieses 

Parameters in der kinetischen MRM testen, liegen aktuell nicht vor. Jedoch wird die 

MTT in anderen Bereichen der MR, z. B. zur Beurteilung des cerebralen Blutflusses, 

herangezogen (Carpenter 2006). Die MTT ist abhängig vom Blutfluss und dem in der 

Läsion vorhandenen Blutvolumen. Je besser eine Läsion vaskularisiert ist, desto mehr 

Blutvolumen kann in einer bestimmten Zeit durch diese fließen. Benigne Befunde 

sind in der Regel weniger gut vaskularisiert, so dass über die Zeit nur wenig Blutfluss 

zu messen ist. Probleme könnten bei alleiniger Betrachtung der MTT zum Beispiel 

bei einem Fibroadenom entstehen, die bei jungen Frauen häufig gut durchblutet sind 

(vgl. Kap. 4.1). Gegensatz dazu sind maligne Läsionen häufig sehr gut vaskularisiert, 

so dass ein schneller Blutfluss gemessen werden kann. Dadurch wird es möglich, dass 

in relativ kurzer Zeit große Blutvolumina durch die Läsion fließen. Aber auch anhand 

der Enhancement-Kurven können die unterschiedlichen Werte des Parameters MTT 

bei malignen und benignen Befunden erklärt werden. Bei benignen Befunden sollte 

die MTT größere Werte annehmen, da die Enhancement-Kurven dieser Befunde 

typischerweise einen kontinuierlichen Anstieg aufweisen und der Schwerpunkt der 

Kurve somit nach hinten verlagert wird. Maligne Läsionen hingegen zeigen häufig 
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einen schnellen initialen Anstieg mit nachfolgendem Wash-Out, sodass der 

Schwerpunkt der Kurve dann im vorderen Bereich liegt. Beachtet werden sollte 

jedoch, dass dieser Parameter abhängig ist von der Durchblutung des umliegenden 

Gewebes und von der Herzfrequenz der Patientinnen.  

 

Auch in dieser Studie zeigt die MTT bei malignen Befunden kürzere mittlere 

Transsitzeiten als bei benignen Befunden. Der Mittelwert der benignen Befunde lag 

bei 5,3 (MP; 170 sec). Die malignen Befunde hingegen nahmen im Mittel den Wert 

4,59 (MP; 156 sec) an. Was bedeutet, dass sich die mittlere Transitzeit zwischen 

benignen und malignen Läsionen um circa 30 Sekunden unterscheidet. Dies ist auch 

mathematisch damit zu erklären, dass bei malignen Befunden aufgrund des 

schnelleren wash-in der Schwerpunkt der Kurve zeitlich früher gemessen wird. Die 

Trennschärfe konnte mittels ROC-Analyse als gut eingestuft werden (AUC = 0,793). 

 

4.5.6 Integral 

Die Fläche unter der SI-Kurve, mit deren Hilfe eine Aussage über den Blutfluss 

innerhalb des Herdbefundes gemacht werden kann, wird als Integral bezeichnet. Zur 

Verwendung des Parameters Integral in der MR liegen keine Studien vor.  

Grundlage der Bewertung dieses Parameters stellt der Blutfluss innerhalb der Läsion 

dar. Dieser ist wiederum abhängig von der Herzfrequenz der Patientin, der 

Durchblutung des umliegenden Gewebes und nicht zuletzt von der Vaskularisation 

der Läsion selbst. In den vorangegangen Kapiteln wurde bereits darauf hingewiesen, 

dass maligne Läsionen in der Regel besser vaskularisiert sind als benigne Läsionen 

(vgl. Kap. 4.1 und 4.2). Ausnahmen können jedoch in beiden Gruppen beobachtet 

werden. Dennoch sollte man grundsätzlich davon ausgehen, dass maligne Läsionen 

die größere Fläche aufweisen. Dies liegt u.a. darin begründet, dass maligne Läsionen 

initial schnell einen großen SI-Anstieg zeigen, der sich postinitial häufig in einem 

Plateau-Phänomen fortsetzt. Benigne Befunde hingegen werden aber in der Regel 

geringere Integrale aufweisen, da sie initial einen geringeren SI-Anstieg zeigen, der 

aber auch von einem Plateau gefolgt werden kann. In diesem Fall ist die Fläche unter 

der Kurve kleiner als bei malignen Befunden. Ein weiteres Problem stellen Läsionen 

dar, die einen postinitialen Wash-Out aufweisen. Hier wird das Integral durch den 

schnellen Wash-out entsprechend verkleinert, so dass ein kleinerer Wert für diesen 

Parameter fälschlicherweise einen gutartigen Befund vortäuschen kann.  
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In der hier vorliegenden Studie erreichte der Parameter Intergral allein keine 

zufrieden stellenden Ergebnisse, so dass er als singuläres Beurteilungskriterium 

zwischen malignen und benignen Befunden nicht herangezogen werden kann. In der 

ROC-Analyse betrug das AUC=0,743. Für den Schwellenwert 

treshIntegral=365(%*sec) betrug bei einer Sensitivität von 95% die Spezifität 18,70%. 

In einer nachfolgenden Studie sollte evaluiert werden, ob die Einführung eines 

weiteren Parameters „initialIntegral“ einen diagnostischen Vorteil bietet.  

 

4.5.7 Abhängigkeit der Parameter von der ROI 

Die kinetischen Parameter werden auf der Basis einer ROI berechnet. Die jeweiligen 

ROIs werden in der vorliegenden Studie manuell eingezeichnet. Eine ROI, deren 

Mindestgröße 3 Pixel beträgt, wird in den Bereich einer Läsion gelegt, der die größte 

SI zeigte. BIRADS® MRI empfiehlt ebenfalls eine ROI </= 3 Pixel in den Bereich 

der größten SI zu legen. BUADU (1996) legt die ROI ebenfalls in den Bereich mit 

der größten SI und sucht unter mehreren ROIs diejenige aus, die die verdächtigste 

Enhancementkurve hat. In der Literatur besteht über diesen Punkt Einigkeit, auch 

BIRADS® MRI empfiehlt bei mehreren Kurven, diejenige auswerten, die am ehesten 

auf einen malignen Prozess hinweist. Dieser Empfehlung folgen wir in dieser Arbeit 

bei Vorliegen mehrerer ROIs. Probleme können jedoch bei der Detektion des Areals 

mit der größten SI entstehen. Konventionell werden für die kinetische Analyse der 

MRM Subtraktionsbilder zum Einzeichnen der ROI verwendet. Hier unterscheidet 

sich ein suspektes Areal durch eine größere Hyperintensität, das heißt dieses Areal ist 

im Vergleich zum umgebenden Gewebe heller. STOUTJESDIJK (2005) hingegen 

nutzt farbcodierte Aufnahmen zur Detektion der verdächtigen Areale. Dabei haben 

Bereiche mit einer SI < 100% eine andere Farbe als Bereiche mit einer kleineren SI. 

So können verdächtige Areale schnell erkannt werden. Studien, die die diagnostische 

Leistungsfähigkeit der MRM mit diesen beiden unterschiedlichen Verfahren testen, 

liegen in der aktuellen Literatur nicht vor. Auch DynaVision erlaubt durch eine 

Farbcodierung die Visualisierung des Wash-In und des Wash-Out. Diese Möglichkeit 

wird hier jedoch nicht zur ROI-Detektion genutzt. Allerdings sollte in einer 

prospektiven Studie evaluiert werden, ob eine höhere Standardisierung durch 

Verwendung farbcodierter Bilder bei der Markierung verdächtiger Areale erreicht 

werden kann. Auch durch die Größe der ROI können die Parameterwerte beeinflusst 

werden. Die Parameter stellen immer einen Mittelwert aus den gemessenen Werten 
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innerhalb einer ROI dar. Umfasst eine ROI beispielsweise eine zentrale Nekrose, so 

wird aus den Arealen mit großer SI und dem Nekroseareal mit sehr geringer SI ein 

Mittelwert gebildet. Durch eine alleinige Bewertung der Parameter könnten hier 

falsche Entscheidungen getroffen werden. HEYWANG-KÖBRUNNER (2. Auflage) 

empfiehlt aus diesem Grund die ROI so klein wie möglich zu wählen, um die 

Partialvolumina des umliegenden Gewebes und Nekrosen auszuschließen. Auch 

FISCHER (1997) wählt ROI von einer Größe zwischen 2 und 5 Pixel aus.  

Damit derartige Fehlerquellen minimiert werden, sollte das ROI-Zeichnen 

standardisiert und computerassistiert erfolgen. Außerdem sollte bei mehreren 

Messungen –gemäß BIRADS®MRI- diejenige Kurve gewählt werden, die am 

malignitätsverdächtigsten ist. KUHL et al (1996) zeigen, dass durch eine 

entsprechende automatisierte ROI-Definition die Inter- und Intra-Observervariabilität 

entsprechend verringert werden kann. 

 

 

4.6  Parametervergleiche bei invasiv-duktalen und invasiv- lobulären 

Karzinomen 

KUSUMA (2005) beschreibt, dass sich die Enhancement-Kurven der invasiv-

duktalen von denen der invasiv-lobulären Karzinome unterscheiden. Die invasiv-

lobulären Karzinome zeichnen sich durch ein langsames Enhancement aus. Die 

invasiv-duktalen Karzinome zeigen im Gegensatz dazu häufig einen initial schnellen 

SI-Anstieg, dem sich postinitial ein Plateau- oder Wash-Out-Phänomen anschließt. 

Vor diesem Hintergrund ist zu erwarten, dass sich auch bei den Parametern, die 

aufgrund der Enhancement-Kurven berechnet werden, Unterschiede zeigen. Aktuell 

liegen jedoch keine Studien vor, die Parameter quantitativ bestimmt und Unterschiede 

zwischen den beiden Tumorentitäten statistisch verifiziert haben.  

Wie in Kapitel 3.4 beschrieben, bestehen durchaus Unterschiede zwischen den 

Mittelwerten der Parameter, die jedoch das Signifikanzniveau nicht erreichen. Dieses 

Ergebnis sollte aber nochmals an einem unbekannten, größeren 

Untersuchungskollektiv überprüft werden. 
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5 SCHLUSSFOLGERUNGEN 

Die MRM als ein additives Verfahren in der Mammadiagnostik kann grundsätzlich 

eine gute Sensitivität erzielen. Schwierigkeiten ergeben sich in der Diagnostik der 

benignen Befunde,  so dass die Spezifität verbessert werden muss. Die alleinige 

Bewertung der ROI-basierten Enhancement-Kurven anhand der kinetischen 

Parameter bietet jedoch keine Vorteile in der Differenzierung zwischen malignen und 

benignen Befunden.     

Die computerassistierte Diagnostik führt durch die Anwendung von 

Softwareassistenten zu einer Arbeitserleichterung im klinischen Alltag. Des Weiteren 

zeigt Anwendung von DynaVision keine signifikanten Unterschiede zur der 

Routineapplikation syngoMR® in bezug auf die Differenzierung zwischen malignen 

und benignen Läsionen. Die diagnostische Leistungsfähigkeit (Sensitivität und 

Spezifität) wird durch die Anwendung von DynaVision nicht beeinträchtigt, wie der 

Vergleich zwischen konventioneller Auswertung durch eine Radiologin und der 

Auswertung mit DynaVision durch eine Testperson zeigt. Durch ergänzende 

Funktionen, wie die kinetischen Parameter oder die Parameterbilder, der hier 

verwendeten prototypischen Software DynaVision können zusätzliche Informationen 

über KM-Anreicherung, Größe und Lage der Läsion gewonnen werden. Die 

Schwierigkeiten im Workflow sind inzwischen behoben, so dass eine adäquate 

Nutzung des Softwareassistenten möglich ist. Probleme treten jedoch bei der 

Definition und Interpretation der kinetischen Parameter auf. Die Parameter TTP, 

PeakEnhancement, Slope1 und Slope2 stellen sehr gute Ansätze dar, sowohl den 

initialen als auch den postinitialen Kurvenverlauf zu quantifizieren. Für die Parameter 

TTP und PeakEnhancement muss das Messintervall verkürzt werden, um einen 

initialen Parameterwert zu erhalten. Die initiale und postinitiale Steigung der 

Enhancementkurve (Slope1 und Slope2) muss für eine sinnvolle Interpretation mit 

Toleranzgrenzen gemessen werden. Die Parameter TTP und MTT zeigen im 

Vergleich der Mittelwerte von gutartigen und bösartigen Läsionen in dieser Studie 

signifikante Unterschiede. Der Vergleich der Mittelwerte von invasiv-lobuären und 

invasiv-duktalen Karzinomen zeigt bei allen Parametern Unterschiede, die jedoch das 

Signifikanzniveau nicht erreichen.   
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6 ZUSAMMENFASSUNG 

 

Fragestellung: Ziel dieser retrospektiven Studie ist es, die diagnostische 

Leistungsfähigkeit –insbesondere die Spezifität- der kontrastmittel-unterstützten 

Magnetresonanz-Mammographie durch Anwendung der prototypischen Software 

DynaVision des Forschungsinstitutes MeVis zu verbessern. Forschungsgegenstand 

sind die kinetischen Parameter Time-To-Peak (TTP), PeakEnhancement, Slope1 

(initiale Steigung), Slope2 (postinitiale Steigung), MaxSlope, MinSlope, Maximum-

Intensity-to-Time-Ratio (MITR), Mean-Transit-Time (MTT) und Integral, die anhand 

der ROI-basierten Enhancement-Kurven berechnet werden. Zu untersuchen ist, ob 

signifikante Unterschiede der Parameterwerte zwischen malignen und benignen 

Befunden sowie zwischen verschiedenen Tumorentitäten bestehen.  Ergänzend soll 

die Anwendbarkeit des prototypischen Software DynaVision für die klinische 

Routine evaluiert werden. 

 

Patientinnen und Methoden: Enhancement-Kurven von 59 Läsionen (42 maligne, 

17 benigne) werden retrospektiv durch eine Testperson ohne Kenntnis der Ergebnisse 

von Mammographie, Mammasonographie, konventioneller MRM und histologischer 

Untersuchung nachbearbeitet und ausgewertet. ROI-basierte Enhancement-Kurven 

werden gemäß BIRADS® MRI qualitativ sowie anhand der kinetischen Parameter 

quantitativ analysiert. Als Malignitätskriterien der qualitativen Bewertung gelten eine 

initiale Kontrastmittelanreicherung >100% sowie postinitial Plateau oder Wash-Out. 

Goldstandard ist das Ergebnis der histopathologischen Untersuchung. Die 

diagnostische Leistungsfähigkeit der kinetischen Parameter wird mittels ROC-

Analyse bestimmt. Zusätzlich erfolgt der Vergleich zwischen qualitativer Auswertung 

durch die Testperson und eine Radiologin. 

 

Ergebnisse: Die qualitative Befundung durch die Testperson (T) erreicht eine 

SensitivitätT von 90,48% und eine SpezifitätT von 76,47%, die jedoch keine 

signifikanten Unterschiede zur Radiologieauswertung (R) zeigt (SensitivitätR 100% 

und SpezifitätR 94,12%).  

Es bestehen zwar Mittelswertunterschiede der kinetischen Parameter zwischen 

malignen und benignen Befunden, diese sind jedoch mit Ausnahme der Parameter 
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TTP und MTT nicht signifikant. Die Parameter MITR (AUC=0,801), MTT 

(AUC=0,793) und MinSlope (AUC=0,811) erreichen mittels ROC die beste 

Trennschärfe. Unter der Voraussetzung eine 95%-ige Sensitivität zu erreichen, kann 

die Spezifität für diese Parameter mit <20% angegeben werden. 

 

Die Parametervergleiche zwischen invasiv-duktalen und invasiv-lobulären 

Karzinomen zeigen Unterschiede zwischen den Mittelwerten dieser beiden 

Tumorentitäten, die jedoch das Signifikanzniveau nicht erreichen. 

 

Die Anwendung von DynaVision wirkt sich nicht nachteilig auf die diagnostische 

Leistungsfähigkeit aus (s.o.). Es bestehen jedoch Schwierigkeiten im Workflow und 

bei der Verwendung der Parameter TTP und PeakEnhancement, die sich aus der 

Definition ergeben. 

 

Schlussfolgerungen: Die quantitative Analyse der Enhancement-Kurven durch die 

kinetischen Parameter führt zu keiner Verbesserung der diagnostischen 

Leistungsfähigkeit verglichen mit den Ergebnissen der qualitativen Bewertung gemäß 

BIRADS®MRI. Die Spezifität der kinetischen Analyse von MR-Mammographien 

kann durch die alleinige Anwendung dieser kinetischen Funktionsparameter nicht 

verbessert werden.  Jedoch kann die Parameteranalyse eine Ergänzung zur 

konventionellen Auswertung der MRM darstellen. 

 

Abschließend bestätigt diese Studie, dass DynaVision gut in den klinischen Alltag 

integriert werden kann. In der Nachfolgeapplikation DynaLab sind die vorgeschlagen 

Änderungen zur Berechnung der Parameter TTP und PeakEnhancement (initialTTP 

und initialPE) sowie weitere Ergänzungen des Programms wie zum Beispiel 

Volumetrie und Histogramm-Berechnung aufgenommen worden. Der Workflow wird 

das direkte Versenden der Daten von PACS an die VICORA-Workstation 

vereinfacht. 
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8 ABKÜRZUNGSVERZEICHNIS  

2D Zweidimensional 

3D Dreidimensional 

Abb. Abbildung 

ACR American College of Radiology 

ADH Atypische duktale Hyperplasie 

ALH Atypische lobuläre Hyperplasie 

AUC Area under the curve 

BET Brusterhaltende Therapie 

BIRADS Breast Imaging Reporting and Data System 

CAD Computerassisterte Diagnostik 

CLIS Carcinoma lobulare in situ 

CUP Cancer of unknown primary 

DCIS Duktales Carcinoma in situ 

DICOM Digital Imaging and Communications in Medicine 

FA Flip angle 

FLASH 2D Zweidimensionaler fast low-angle shot 

FLASH 3D Dreidimensionaler fast low-angle shot 

FN false negatives 

FOV Field of View 

FP false postives 

Gd-DTPA Gadolinium-Diethylentriaminpentaacetat 

GE Gradientenecho-Sequenz 
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HIF- α hypoxic response factor 

i.v. Intravenös 

Kg Kilogramm 

KI 95%-Konfidenzintervall 

KM Kontrastmittel 

LK Lymphknoten 

MaxSlope Maximale Steigung 

Min Minuten 

MinSlope Minimale Steigung 

MITR Maximum Intensity-time-ratio 

Ml Milliliter 

Mm Millimeter 

MOR Morphologie 

MP Messpunkte 

MR- Magnetresonanz- 

MRI Magnetic resonance imaging 

MRM Magnetresonanzmammographie 

MRT Magnetresonanztomographie 

MTT Mean transit-time 

MW  Mittelwert 

Nr. Nummer 

PACS Picture Archiviering and Communication System 
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PC Personal Computer 

PE PeakEnhancement 

PE Probeexzision 

PMFE Percentage of maximal focal enhancement 

POCW Pattern of contrast material wash-out 

POE Pattern of enhancement 

ROC Receiver-Operating-Characteristic 

RODEO rotating delivery of excitation off resonance 

ROI Region of interest 

ScD Schichtdicke 

SD Standardabweichung 

SE Spin Echo 

Sec Sekunde 

Sens Sensitivität 

SI Signalintensität 

Spez Spezifität 
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T Tesla 

TE Tumorextirpation 

TE Echozeit 

Test Testperson 

TIFF Tagged Image File Format 

TIRM Turbo inversion recovery magnitude 
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TN true negatives 

TP true positives  

TR Time of repition 

TSE Turbo spin echo 

TTP Time-To-Peak 

VEGF vascular endothelial growth factor 

vgl. Vergleiche 

VHL Hippel-Lindau-Protein 
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DOKUMENTATIONSBOGEN  

 
 

Lfd. Nr.:      Datum der Auswertung: 
 
 
 
Patientenidentität:     Tag der Untersuchung: 
 
 
 
Histologie: 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
BIRADS:     1  2   3  4  5         6 
 
 
(BIRADS:  1= negativ     4= verdächtiger Befund,  
            Biopsie empfohlen 
  2= gutartig      5= höchst   
             malignitätsverdächtig 
  3= wahrscheinlich benigne, Follow-Up  6= histologisch   
            gesichertes Malignom) 
 
 
 
 
 
A. Lokalisation der Kontrastmittelanreicherung 
 

Nr. Rechts Links 
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B. Kontrastmittelkinetik  
 

Initialer Verlauf¹ 
(1 min post injectionem) 1. Läsion 2. Läsion 3. Läsion 4. Läsion 

5. 
Läsion 

ROI 
 

     

ROI 
 

     

ROI 
 

     

ROI 
 

     

ROI 
 

     

 
 
1) nach Fischer:  Enhancement < 50% (1); 
   Enhancement zwischen 50% und 100% (2); 
   Enhancement > 100% (3) 
 
 

 
Postinitialer Verlauf¹ 

 
1. Läsion 2. Läsion 3. Läsion 4. Läsion 5. Läsion 

ROI 
 

     

ROI 
 

     

ROI 
 

     

ROI 
 

     

ROI 
 

     

 
 
2) nach Fischer: kontinuierlich (1) 
   Plateau (2) 
   Wash out (3) 
 
 
C. Bemerkungen zur Auswertung mit DynaVision 
 
 
 



 120

Verzeichnis der akademischen Lehrer 

 

Meine akademischen Lehrer waren die nachfolgenden Damen und Herren, denen ich 

zu großem Dank verpflichtet bin. 

 

Adamkiewicz, Albert, Alfke, Alter, Arnold, Aumüller, Bals, Barth, Basler, Baum, 

Baumann, Becker, Behr, Berger, Bette, Bertalanffy, Benes, Bien, Bolm, Boudriot, 

Boyan, Cetin, Christiansen, Czekelius, Czubayko, Daut, del Rey, Dietrich, 

Dobbelstein, Donner-Banzhoff, Duda, Dünne, Ebel, Eilers, Ellenrieder, Engenhardt-

Cabillic, Feuser, Fricke, Fuck, Funk, Garten, Geks, Gemsa,  Gerdes, Göke, Görg, 

Göring, Gotthardt, Gotzen, Gress, Grimm, Griss, Grundmann, Grzeschik, 

Gudermann, Hadji, Hamer, Hasilik, Hellwig, Hermann-Lingen, Hertl, Herzum, 

Heverhagen, Höffken, Hörle, Hoffmann, Hofmann, Hofstätter, Hoyer,  Jakisch, 

Jerrentrup, Jones, Jungclas, Kalder, Kalinowski, Kann, Klaus, Klenk, Klingmüller, 

Klose, Koch, Köhler, Köhler, König, Koolmann, Krause, Kretschmer, Krieg, Kroll, 

Kühnert, Kuhlmann, Lang, Langer, Lange, Leonhardt, Leppek, Lill, Lippert, Löffler, 

Lohoff, Luers, Maier, Maisch, Mandrek, Martin, Mennel, Meyer, Moll, Moosdorf, 

Mueller, Müller, Mutters, Neubauer, Oertel, Pieper, Printz, Radsak, Remschidt, Renz, 

Richter, Ritter, Röhm, Röper, Rominger, Rosenow, Rothmund, Sax, Schädel-

Höpfner, Schäfer, Schäfer, Schäfer, Schmidt, Schmidt, Schmitt, Schneider, Schnabel, 

Sommer, Schrader, Schüffel, Schultz, Schulze, Schwarz, Schwella, Seitz, Sekundo, 

Steiniger, Steinkamp, Stiletto, Strempel, Tebbe, Tekesin, Vogelmeier, Voigt, Vogt, 

Wagner, Wagner, Walther, Weihe, Weiler, Wennemuth, Werner, Westermann, Wulf, 

Zwiorek 



 121

Danksagung 

 

Hiermit möchte ich mich bei allen bedanken, die es mir ermöglicht haben, meine 

Dissertation im Fachbereich Medizin der Philipps-Universität Marburg erfolgreich 

anzufertigen. 

 

Mein besonderer Dank gilt Herrn Prof. Dr. K.-J. Klose, Direktor der Abteilung für 

Strahlendiagnostik im Medizinischen Zentrum für Radiologie des 

Universitätsklinikum Marburg für die Bereitstellung der zur Durchführung dieser 

Arbeit benötigten Ressourcen. 

 

Insbesonders möchte ich Frau PD Dr. M. Rominger, Oberärztin in der Abteilung für 

Strahlendiagnostik, für die Überlassng des Themas sowie für ihr großes Engagement 

und die hervorragende Betreuung bei der Durchführung der Arbeit danken. Ihre 

stetige, hilfreiche und qualifizierte Beratung führte immer wieder zu neuen 

Anregungen und Verbesserungsvorschlägen. 

 

Herrn Prof. Dr. J. Heverhagen danke ich für die intensive Beschäftigung mit dieser 

Arbeit, welche zu wichtigen Verbesserungsvorschlägen führte. 

 

Frau Swetlana Kail danke ich für die Zusammenarbeit beim Datentransfer und für 

ihre stetige Hilfsbereitschaft bei Problemen seitens der Software. Auch bei den 

übrigen Mitarbeitern und Mitarbeiterinnen des Zentrums für Radiologie gebührt Dank 

für ihre Unterstützung. 

 

Frau Sarah Behrens, Mitarbeiterin der Firma MeVis, möchte ebenfalls meinen Dank 

aussprechen. Leider konnte ich im Rahmen meiner Dissertation die nächste 

Softwareversion nicht mehr testen.  

 

Meiner Familie  insbesondere meinen Eltern bin ich zu großem Dank für ihre 

fortwährende Unterstützung vor und während meines Studiums verpflichtet. Björn 

danke ich für die vielen motivierenden Worte sowie den fachkundigen Rat bei 

stilistischen Fragen. Claudia und Sabine gilt besonderer Dank für das Korrigieren der 

orthographischen Mängel sowie für die Unterstützung zum Layout.  



 122

 

Mein Dank gilt außerdem Herrn Prof. Dr. U. Wagner, Direktor des Medizinischen 

Zentrums für Frauenheilkunde und Geburtshilfe der Phillips-Universität Marburg, der 

die Durchführung der Studie ermöglicht hat, sowie Frau Dr. K. Bock, Oberärztin in 

der Abteilung für Gynäkologie, die den initialen Anstoß zur Anfertigung dieser 

Arbeit gegeben hat. 

 

Nicht zuletzt möchte ich auch allen beteiligten Patientinnen meinen herzlichen Dank 

aussprechen, ohne sie hätte diese Arbeit niemals entstehen können.      



 123

 


