Aus dem Institut fur Diagnostische und
Interventionelle Radiologie
der Heinrich-Heine-Universitat Dusseldorf
Direktor: Univ.-Prof. Dr. G. Antoch

Prospektiver Vergleich von Prostatauntersuchungen
im 1,5-Tesla-MRT und 3-Tesla-MRT

hinsichtlich der Bildqualitat und diagnostischen Genauigkeit

Dissertation

zur Erlangung des Grades eines Doktors der Medizin

der Medizinischen Fakultat der Heinrich-Heine-Universitat Disseldorf

vorgelegt von
Charlotte Oelers

2020



Als Inauguraldissertation gedruckt mit Genehmigung der Medizinischen Fakultat der
Heinrich-Heine-Universitat Dusseldorf

gez.:
Dekan: Prof. Dr. med. Nikolaj Klocker
Erstgutachter: Priv.-Doz. Dr. med. Lars Schimmoller

Zweitgutachter: Priv.-Doz. Dr. med. Christian Arsov



Teile dieser Arbeit wurden veroffentlicht:

Ullrich T., Quentin M., Oelers C., Dietzel F., Sawicki L.M., Arsov C., Rabenalt R., Albers P.,
Antoch G., Blondin D., Wittsack H.J., Schimmadller L. (2017) Magnetic resonance imaging
of the prostate at 1.5 versus 3.0T: A prospective comparison study of image quality.
European Journal of Radiology, (90) 192-197 (Impact Factor: 2.843)



Zusammenfassung

In dieser prospektiven Studie wurden die diagnostische Genauigkeit und die Bildqualitat von
Prostata-MRT-Untersuchungen am 3-Tesla-MRT mit denen im Anschluss beim selben
Patienten durchgeflihrten Untersuchungen am 1,5-Tesla-MRT verglichen.

MRT-Untersuchungen der Prostata werden in der klinischen Routine mit einer MRT-
Feldstarke von 1,5 oder 3 Tesla (T) durchgefiihrt. In den meisten publizierten Studien (Stand
06/2018) wurden jedoch 3T-Scanner mit Kdrperspule zur Prostatadiagnostik praferiert,
wahrend Studien mit 1,5T-Geraten mehrheitlich mit Endorektalspule (ERC) durchgefihrt
wurden. In einer Umfragestudie aus dem Jahr 2015 konnte gezeigt werden, dass in
Deutschland die Verflugbarkeit von 1,5T-Kernspintomographen Uberwog und dass die
Prostatauntersuchungen meist ohne ERC durchgefiihrt wurden.

Um die Bildqualitat fir eine adaquate Prostatakarzinomdiagnostik beider Magnetfeldstarken
zu vergleichen, haben wir 63 konsekutive Patienten mit erhéhtem PSA-Wert und Verdacht
auf ein Prostatakarzinom in unsere Studie eingeschlossen. Alle Patienten erhielten zwischen
September 2013 und Mai 2014 eine leitlinienkonforme multi-parametrische MRT-
Untersuchung der Prostata im 3T-MRT, welche T2-gewichtete (T2-weighted imaging, T2WI),
diffusionsgewichtete (diffusion-weighted imaging, DWI) und dynamische, kontrastmittel-
verstarkte (dynamic contrast-enhanced imaging, DCE) Sequenzen enthielt, und im
Anschluss eine bi-parametrische Untersuchung (T2WI und DWI) in einem 1,5T-MRT, jeweils
mit Koérperspule. Anhand einer 5-Punkte-Skala wurde die subjektive Bildqualitdt bewertet.
Zur Beurteilung der objektiven Bildqualitat wurden das Signal-Rausch-Verhaltnis (signal-to-
noise-ratio, SNR) und das Kontrast-Rausch-Verhaltnis (contrast-to-noise-ratio, CNR)
analysiert. Es erfolgte zudem ein Vergleich der Genauigkeit der Prostatakarzinomdetektion
mittels standardisierter PI-RADS-Klassifikation (Prostate Imaging - Reporting and Data
System), welche ein Befundungsschema darstellt, mit dem jeder verdachtigen Lasion ein
Wert auf einer 5-Punkte-Skala zugeteilt wird und sich abschlieRend eine Prognose Uber die
Wahrscheinlichkeit des Vorliegens eines Karzinoms bestimmen Iasst.

Ziel war es herauszufinden, ob die Bildqualitdt des 3T-MRT den 1,5T-Untersuchungen
relevant Uberlegen ist und ob die Magnetfeldstarke die Befundung bzw. Diagnostik
beeinflusst, da in der Regel eine héhere Magnetfeldstarke ein besseres SNR und damit auch
eine hohere Bildqualitat verspricht.

Die Ergebnisse zeigten, dass die objektive Bildqualitat (SNR und CNR) in den T2-Sequenzen
bei beiden Magnetfeldstarken vergleichbar, in den DWI-Bildern bei 1,5T jedoch signifikant
niedriger war. Die subjektive Bildqualitdt war bei allen Untersuchungen mit dem 3T-MRT
signifikant besser, wahrend die Bewertungen der PI-RADS-Klassifikation keine signifikanten
Unterschiede zwischen den beiden Geratemodalitaten ergaben. Obwohl das 1,5T-MRT dem
3T-MRT in den diffusionsgewichteten Sequenzen und in der subjektiven Bildqualitat
unterlegen war, konnte auch bei 1,5T ohne ERC mithilfe optimierter Aufnahmeprotokolle eine
klinisch absolut akzeptable diagnostische Genauigkeit erzielt werden. Demnach ist
insbesondere  mit neueren 1,5T-Scannern und  geratespezifisch  optimierten
Aufnahmeparametern eine Prostatadiagnostik mit beiden Feldstarken in der klinischen
Routine maglich.



Summary

This study prospectively compares image quality (IQ) and diagnostic performance of prostate
magnetic resonance imaging (MRI) at 3 Tesla (T) with prostate MRI at 1.5T among the same
patients.

Currently, MRI scanners with magnetic field strengths of 1.5 and 3.0T are used for MRI of
the prostate. When we started our examinations, most studies preferred 3T scanners with
pelvic phased array coils (PPA)for prostate MRI. For 1.5T scanners, the literature
recommended the use of an endorectal coil (ERC). However, a survey study indicated that
the majority of radiologists in Germany used 1.5T scanners for prostate MRI which
were mostly available without an ERC.

To evaluate if both magnetic field strengths can deliver sufficient 1Q for appropriate prostate
cancer diagnostic, sixty-three patients with elevated PSA levels and suspected prostate
cancer were included in our study. From September 2013 to May 2014, all patients received
multi-parametric (mp) MRI, including T2-weighted (T2WI), diffusion-weighted (DWI) and
dynamic contrast enhanced (DCE) imaging on a 3T scanner and bi-parametric (bp) MRI,
including only T2WI and DWI on a 1.5 T scanner using a PPA. A 5-point-scale was used
to classify subjective 1Q of T2WI and DWI. For the evaluation of objective 1Q, signal-to-noise-
ratio (SNR) and contrast-to-noise-ratio (CNR) were assessed. Finally, lesions of the prostate
were rated in T2WI and DWI of both magnetic field strengths according to the PI-RADS
Prostate Imaging - Reporting and Data System to evaluate the diagnostic performance.

The aim of this study was to evaluate if IQ of 3T scanners is superior to IQ of 1.5T scanners
and if magnetic field strength influences the analysis and diagnosis of MR-images of the
prostate since theoretically higher magnetic field strengths should increase SNR and might
therefore improve spatial and temporal resolution and 1Q.

The results showed that objective IQ as assessed with SNR and CNRin T2WI was
comparable at both magnetic field strengths. However, in DWI objective 1Q was significantly
lower at 1.5T. Subjective 1Q was significantly better at 3T for both, T2WI and DWI, whereas
PI-RADS scoring did not reveal significant differences between both scanners. Although
subjective 1Q of 3T images was superior to 1.5T images and objective |1Q of DWI was
significantly better at 3T, prostate MRI at 1.5T can yield comparable objective 1Q in T2WI
under the condition of optimized measuring parameters. Furthermore, the assessment of
corresponding lesions resulted in similar PI-RADS scores.

In conclusion, adequate diagnostic performance seems feasible independent of the magnetic
field strength even without an ERC.
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Einleitung

1 Einleitung

1.1 Klinischer Hintergrund des Prostatakarzinoms

1.1.1 Epidemiologie

In Deutschland stellt das Prostatakarzinom (PCa) mit 23 % aller diagnostizierten
Krebserkrankungen die haufigste Krebsursache bei Mannern dar, mit deutlichem Abstand
vor dem Bronchial- und dem kolorektalen Karzinom, welche jeweils 13 % aller
Krebsneuerkrankungen ausmachen [1]. Im Jahre 2014 gab es in Deutschland fast 57.400
Neuerkrankungen, wahrend ca. 13.700 Manner im gleichen Jahr am PCa verstarben. Als
Ursache fir tédlich verlaufende Krebserkrankungen bei Mannern steht das PCa damit in
Deutschland mit 11 % weiterhin an zweiter Stelle hinter dem Lungenkrebs [1].

Wie in vielen anderen westlichen Industrienationen ist in Deutschland mittlerweile ein
deutlicher Rickgang der altersstandardisierten Erkrankungsrate zu verzeichnen,
wohingegen Uber fast zwei Jahrzehnte bis Anfang des Jahrtausends ein Anstieg zu
beobachten war. Dies ist allerdings vor allem durch eine Zunahme an Neuerkrankungen in
den friihen Stadien und somit am ehesten auf vermehrte Friiherkennungsuntersuchungen
mittels PSA-Test zurlickzuflihren, dessen Anwendung mittlerweile wieder ricklaufig ist [1].
Die altersstandardisierte Mortalitat ist seit den 90er Jahren kontinuierlich gesunken und
verlauft seit 2007 nahezu stabil. Die relative 5-Jahres-Uberlebensrate fiir Manner mit PCa
liegt bei 91 % [1]. Dennoch sterben heute absolut gesehen fast doppelt so viele Manner an
diesem Tumor wie in den 1970er Jahren und die Neuerkrankungszahlen liegen sogar etwa
funfmal so hoch, was vermutlich insbesondere durch die héhere Lebenserwartung der
Bevolkerung und das durchschnittlich hohe Erkrankungsalter, welches zuletzt bei 72 Jahren
lag, zu erklaren sein dirfte [2].

Weltweit betrachtet ist das PCa die zweithaufigste diagnostizierte Krebserkrankung und die
funfthaufigste Krebstodesursache. Die altersstandardisierte Inzidenz variiert weltweit
allerdings sehr stark. Am héchsten ist sie in Australien und Neuseeland (111,6 pro 100.000)
und in anderen westlichen Landern, in denen 70 % aller PCa zu verzeichnen sind, was auf
die weite Verbreitung der Methoden zur Friherkennung in diesen Landern zurlckzufuhren
sein durfte [3].

In weniger entwickelten Regionen wie beispielsweise in der Karibik ist die Anzahl an
Neuerkrankungen niedriger als in westlichen Industrienationen (79,8 pro 100.000),
wohingegen die Mortalitdtsrate fur das PCa in Landern mit vorwiegend schwarzer
Bevolkerung am hochsten ist. So liegt die altersstandardisierte Mortalitatsrate
beispielsweise in der Karibik und Subsahara-Afrika zwischen 19-29 (pro 100.000). Bei
asiatischen Mannern weist das PCa eine sehr viel seltenere Inzidenz (4,5-10,5 pro 100.000)

und Mortalitat (2,9 pro 100.000) auf als in allen anderen Regionen der Welt [2, 3].
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1.1.2 Atiologie

Risikofaktoren, die an der Entwicklung eines PCa beteiligt sind, sind weitestgehend
unbekannt. Bekannte Risikofaktoren sind lediglich fortgeschrittenes Alter, ethnischer
Ursprung sowie familiare Disposition [4]. So weisen afro-amerikanische Manner in den USA
im Vergleich zur kaukasischen Bevolkerung ein 1,6-fach erhdhtes Risiko auf, an einem PCa
zu erkranken, und ein dreimal so hohes Risiko wie Manner asiatischer Herkunft [5]. Die
Grinde, warum schwarze Manner nicht nur eine erhdhte Inzidenz, sondern auch eine
zweifach erhéhte Mortalitat bei diagnostiziertem PCa aufweisen, sind noch unbekannt [6].
Dieser Sachverhalt Iasst sich nicht ganzlich durch sozio6konomische und Umweltfaktoren
sowie die medizinische Versorgung betreffende Faktoren erklaren. Die Genetik scheint eine
weitaus wichtigere Rolle zu spielen und es konnten Genloci identifiziert werden, die mit
einem erhohten Risiko fur Prostatakrebs einhergehen und bei Mannern afrikanischen
Ursprungs haufiger vorkommen [5, 7]. Des Weiteren konnten Studien einen signifikanten
Zusammenhang zwischen Erkrankungen innerhalb der Familie und einem erhdhten
Erkrankungsrisiko feststellen [8]. So haben Manner, deren Vater oder Brider erkrankt sind
bzw. waren, ein zwei- bis dreifach erhohtes Risiko, ebenfalls Prostatakrebs zu bekommen
[5, 9]. Man geht zudem davon aus, dass Lebensstil und Ernahrung einen Einfluss auf die
Entwicklung von PCa haben [10]. Hormonelle Faktoren scheinen ebenso eine Rolle zu
spielen. Zwar ist die Hohe der Testosteronkonzentration im Serum nicht mit einem erhdhten
Risiko assoziiert, allerdings wird die Haufigkeit der Diagnose von PCa und Praneoplasien
durch die Einnahme von 5-a-Reduktase-Hemmern wie z.B. Finasterid reduziert [5]. Dieses
verhindert die Umwandlung von Testosteron in Dihydrotestosteron, das metabolisch aktiver
in der Prostata ist [9, 11].

1.1.3 Anatomie, Lokalisation und Klinik

Die Basis der Prostata liegt direkt unterhalb der Harnblase, der Apex geht kaudal in die
Urethra Uber. Die paarig angelegte Glandula vesiculosa, auch Blaschendriise oder
Samenblaschen genannt, befindet sich basal der Prostata. Histologisch wird die Prostata
in vier Zonen unterteilt (siehe Abb. 1). Im anterioren fibromuskularen Stroma (AFS) befindet
sich kein Drisengewebe. Die Transitionszone (TZ) umgibt den proximalen Teil der Urethra
und beinhaltet 5% des Drisengewebes. Kommt es im Alter zu einer benignen
Prostatahyperplasie (BPH), hyperplasiert die TZ, so dass der prozentuale Anteil des
Drisengewebes dieser Zone deutlich ansteigt. Die zentrale Zone (CZ) umgibt die Ducti
ejaculatorii und enthalt ca. 20 % des Driisengewebes. Der hdchste Anteil an Drisengewebe
(80 %) befindet sich in der peripheren Zone (PZ), in der sich auch 70-75 % aller PCa
befinden. 20-30 % der PCa liegen in der TZ. Karzinome der zentralen Zone sind eher

ungewohnlich und meist Folge einer Infiltration eines Karzinoms aus der PZ [12]. Symptome

2
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wie Miktionsbeschwerden, Hamatospermie und Impotenz treten aufgrund der Lokalisation
der meisten Karzinome in der PZ erst im fortgeschrittenen Stadium auf. Meistens werden
PCa allerdings gar nicht erst durch klinische Symptome, sondern vielmehr durch ein
auffalliges Labor entdeckt. Metastasierte Karzinome kénnen durch eine Anamie oder

Knochenschmerzen symptomatisch werden [13, 14].

Pz

i

AS

Abb. 1: Lokalisationsschema mit der zonalen Einteilung der Prostata (links), MRT-Bild (T2-
gewichtet) mit para-axialer Schichtfiihrung durch die Mitte der Prostata (rechts) [15]
PZ = periphere Zone; CZ = zentrale Zone; TZ = Transitionszone; AS = anteriores Stroma

1.1.4 Klassifikation und Stadieneinteilung

Um die Prognose und die Behandlungsméglichkeiten des PCa abschatzen zu kdnnen,
werden die Tumore nach Tumor-Typ, Gleason-Score sowie TNM-Einteilung klassifiziert [9].
Die Festlegung der Stadieneinteilung erfolgt anhand der Tumorausbreitung geman der
TNM-Klassifikation der UICC (Union for International Cancer Control). Diese Klassifikation
beschreibt die anatomische Ausbreitung des Tumors und beinhaltet Ausdehnung des
Primartumors (T), Beteiligung von Lymphknoten (N) und den Status der Fernmetastasen
(M) (siehe Tabelle 1) [16]. Lokal kann sich das Adenokarzinom direkt auf periprostatisches
Fettgewebe, den Harnblasenhals und die Samenblaschen ausbreiten. Metastasen finden
sich am ehesten in den pelvinen Lymphknoten und im Knochen, wobei es sich

typischerweise um osteoblastische Knochenmetastasen handelt [5].
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Tabelle 1: TNM-Klassifikation des Adenokarzinoms der Prostata [16]

T — Primartumor

X Primartumor kann nicht beurteilt werden

TO Kein Anhalt fiir Primartumor

sichtbar ist
T1a  Tumor zufalliger histologischer Befund in 5% oder weniger des resezierten

Gewebes

T1c  Tumor durch Nadelbiopsie diagnostiziert (z.B. wegen erhohtem PSA)
T2 Tumor begrenzt auf die Prostata

T2a  Tumor befallt die Halfte eines Lappens oder weniger

T2b  Tumor befallt mehr als die Halfte eines Lappens

T2c  Tumor in beiden Lappen

T3 Tumor durchbricht die Prostatakapsel

nachweisbare Infiltration des Blasenhalses)

T3b  Tumor infiltriert Samenblase(n)

an der Beckenwand fixiert

T1 Klinisch nicht erkennbarer Tumor, der weder tastbar noch in bildgebenden Verfahren

T1b  Tumor zufalliger histologischer Befund in mehr als 5% des resezierten Gewebes

T3a Extrakapsuldare Ausbreitung (ein- oder beidseitig) (auch mikroskopisch

T4 Tumor fixiert oder infiltriert andere benachbarte Strukturen als Samenblasen und/oder ist

N — regiondre Lymphknoten

NX Regionare Lymphknoten kdnnen nicht beurteilt werden
NO Keine regionaren Lymphknotenmetastasen

N1 Regionare Lymphknotenmetastasen

M - Fernmetastasen

MO Keine Fernmetastasen

M1 Fernmetastasen
M1a Nichtregiondre Lymphknoten
M1b  Knochen

M1c Andere Lokalisation

Zudem wird nach der histologischen WHO-KIlassifikation der Tumor-Typ bestimmt, wobei
zwischen gutartigen, bésartigen Tumoren und Krebsvorstufen unterschieden wird. Bei mehr
als 95 % der PCa handelt es sich um azinare Adenokarzinome. Krebsvorstufen dazu stellen
die prostatischen intraepithelialen Neoplasien (PIN) dar. Selten kdnnen auch Sarkome
vorkommen. Eine verdachtige Lasion wird als atypische mikroazinare Proliferation

bezeichnet (ASAP = atypical small acinar proliferation) [4, 5, 14]. Zur Einstufung des

4



Einleitung

Malignitatsgrades des PCa (Grading) lassen sich histopathologisch Differenzierungsgrade
je nach Unterschied der Gewebearchitektur des Tumors vom Ursprungsgewebe der
Prostata bestimmen. Zur Einteilung wurde daflr im Jahre 1966 der Gleason-Score
entwickelt. Das Grading nach Gleason stellt den prognostisch wichtigsten Indikator dar [5]
und soll gemal der aktuellen Leitlinien entsprechend der Konsensuskonferenz der
International Society of Urological Pathology (ISUP) von 2005 bzw. der modifizierten
Version von 2014 erfolgen [9, 17, 18]. Die Bestimmung des Gleason-Scores erfolgt durch
das Prostatamaterial nach radikaler Prostatektomie (RPE), einer transrektalen oder
transperinealen Stanzbiopsie oder einer transurethralen Resektion der Prostata (TURP).
Die Muster der Drisenarchitektur werden beurteilt und in finf verschiedene Grade
eingeteilt, wobei Grad 1 gut differenzietem Gewebe und Grad 5 wenig differenziertem
Gewebe entspricht. Der Gleason-Score ist bei der Prostatektomie die Summe des
haufigsten und des zweithdufigsten Wachstumsmusters und bei der Stanzbiopsie die
Summe aus haufigstem und héchstem Grad. Ist nur ein Wachstumsmuster vorhanden, wird
der Wert verdoppelt (siehe Tabelle 2) [13, 17, 19, 20].

Tabelle 2: Histologische Definition des Graduierungssystems eines Prostatakarzinoms der
International Society of Urological Pathology (ISUP) [20]

Graduierungsgruppe | Gleason-Score Histologie
1 3+3=6 nur einzelne umschriebene, gut geformte
Drisen
2 3+4=7 pradominant gut geformte Drusen mit

ungeordneter Komponente schlecht

geformter/ fusionierter/ kribriformer Driisen

3 4+3=7 pradominant schlecht geformte/ fusionierte/
kribriforme Drisen mit untergeordneter

Komponente gut geformter Driisen

4 4+4=8 nur schlecht geformte/ fusionierte/
kribriforme Drisen oder

3+5=8 vorherrschend gut geformte Driisen mit
geringerer Komponente ohne Drisen oder
vorherrschend Epithelverbande ohne drisige
Differenzierung mit geringerer Komponente

5+3=8 gut geformter Drusen

5 9-10 fehlende Drisenbildung (mit oder ohne
Nekrosen) mit oder ohne schlecht geformte/

fusionierte/ kribriforme Drlisen
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1.1.5 Konventionell-urologische Diagnostik

Die initiale Verdachtsdiagnose eines PCa wird meist durch die Bestimmung des PSA-
Wertes und/oder aufgrund einer auffalligen digito-rektalen Untersuchung (DRU) gestellt.
Die DRU weist zwar eine hohe Spezifitat auf, allerdings nur eine geringe Sensitivitat [9, 21].
Denn Karzinome lassen sich nur mittels DRU entdecken, wenn sie sich in der rektumnahen
PZ der Prostata befinden und gréfRer als 0,2 ml sind [22]. Daher wachsen 70 % der
Karzinome, welche mittels DRU diagnostiziert wurden, bereits organiberschreitend [23].
Ein auffalliger Tastbefund ist dementsprechend mit dem Risiko eines hohen Gleason-
Scores verbunden und sollte abgeklart werden [22, 24]. Ab einem PSA-Wert von 4,0 ng/ml
spricht man gemaR der aktuellen S3-Leitlinie von einem abklarungsbedurftigen Wert [9].
Der PSA-Test weist allerdings nur eine Spezifitdt von 36 % auf und eine Erhéhung kann
auch auf eine benigne Prostatahyperplasie oder eine Prostatitis hinweisen, da PSA zwar
organspezifisch gebildet wird, nicht aber spezifisch flr ein Karzinom ist [22, 25]. Des
Weiteren kann ein PCa auch bei niedrigeren PSA-Werten vorliegen. So liegt das Risiko fir
ein PCa mit einem Gleason-Score = 7 bei einem PSA-Wert zwischen 0,0 bis 0,5 ng/ml bei
6,6 %, zwischen 3,1 und 4,0 ng/ml betragt das Risiko schon 26,9 % [9, 22]. Beide Methoden
zur Friherkennung eines PCa sind umstritten, da sie eine limitierte Aussagekraft haben. So
wurde in einigen Studien nachgewiesen, dass das PSA-Screening das Risiko flr ein
metastasiertes PCa signifikant senkt und der PSA-Test auch die prostatakrebsspezifische
Mortalitat senken kann [26, 27]. Metaanalysen wiederum konnten keine relevante
Reduktion der prostatakrebsspezifischen Mortalitat oder des Gesamtiberlebens durch
Screeningmalinahmen mittels PSA-Wert sowohl mit als auch ohne DRU feststellen [6, 28].
Erganzend kann die transrektale Ultraschalluntersuchung (TRUS) eingesetzt werden. Die
TRUS dient jedoch primar der Biopsiefihrung und Platzierung der systematischen Stanzen
innerhalb der Prostata und weist ebenfalls eine limitierte Testgite auf [9]. Verglichen mit
der TRUS und DRU konnte gezeigt werden, dass ein erhdhter PSA-Wert als unabhangige
GroRe zur Friherkennung eines PCa die beste Aussagekraft hat. Die hdchsten
Karzinomdetektionsraten wurden in einer klinischen Studie von Catalona et al. allerdings
durch Kombination von erhéhtem PSA und auffalliger DRU erzielt, wahrend in der TRUS
nahezu 40 % aller Karzinome Ubersehen wurden [22, 29]. Denn mittels TRUS lassen sich
zwar das Prostatavolumen bestimmen sowie multiple fokale Lasionen darstellen, bei diesen
kann jedoch nicht zwischen benignen und malignen Veranderungen unterschieden werden
und Ausdehnung und Grad eines Karzinoms werden oft unterschatzt [14, 25].

Eine definitive Diagnose gelingt nur durch eine histopathologische Untersuchung im
Rahmen einer Prostata-Biopsie, nach einer transurethralen Resektion der Prostata (TURP)
oder nach Prostatektomie. Die Indikation zur Biopsie sollte gemaly der European
Association of Urology (EAU) auf dem Ergebnis der DRU und des PSA-Wertes gestellt
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werden, unter Berlicksichtigung der therapeutischen Konsequenzen und der Risikofaktoren
des Patienten und ohne Festlegung eines exakten PSA-Grenzwertes. Empfohlen wird in
den europaischen Leitlinien der EAU, die Indikation nicht nur auf dem Boden eines erhdhten
PSA-Wertes zu stellen, sondern den PSA-Test unter gleichen Bedingungen ggf. nach
einigen Wochen zu wiederholen, bevor man die Indikation stellt, um unndtige Biopsien zu
vermeiden [22].

GemalR der deutschen S3-Leitlinie besteht eine Indikation zur Prostatabiopsie ab einem
PSA-Wert von 4,0 ng/ml in der erstmaligen Fruherkennungskonsultation, bei einem
karzinomverdachtigen Ergebnis in der DRU sowie bei einem auffalligen PSA-Anstieg,
insbesondere bei einer PSA-Dynamik ab Grenzwerten zwischen 0,35 ng/ml und 0,75 ng/ml
pro Jahr [9]. Standardmalig erfolgt eine systematische Probeentnahme Uber eine
Prostatastanzbiopsie unter TRUS-Kontrolle [9]. Die Biopsie erfolgt meist transrektal, einige
Urologen bevorzugen allerdings auch einen transperinealen Zugangsweg. Die
unterschiedlichen Zugangswege haben nach aktueller Studienlage keinen relevanten
Einfluss auf die Karzinomdetektionsraten [22, 30].

Der aktuellen S3-Leitlinie (Stand 04/2018) zufolge sollen bei der systematischen Biopsie
mindestens 6, empfohlen sind sogar 10-12 Gewebezylinder, unter Antibiotikaschutz aus
der PZ im Bereich der Basis, Mittel und Apex beider Prostata-Lappen enthommen werden
[9]. In den Richtlinien der EAU wird darauf hingewiesen, dass die Ultraschall-gezielten
Biopsien die systematischen Stanzen noch nicht ersetzen kdnnen aufgrund von fehlender
Evidenz und mangelnder Reliabilitat der TRUS [22]. Da die systematische TRUS-
gesteuerte Biopsie sich auf die posterioren Anteile der peripheren Zone beschrankt, kann
trotz negativer Biopsie ein PCa vorliegen. Persistierend erhdhte PSA-Werte bei negativer
Biopsie sprechen beispielsweise flir eine chronische Prostatitis oder aber fir ein nicht
detektiertes PCa [15].

1.2 Magnetresonanztomographie der Prostata

1.2.1 Entwicklung der MRT-Prostatadiagnostik
Der Einsatz der Kernspintomographie zur Darstellung der Prostata wurde erstmals zu
Beginn der 1980er Jahre beschrieben [31-33]. Einige Jahre spater erfolgte die Entwicklung
einer Endorektalspule (endorectal coil, ERC), welche schon damals als vielversprechend
bewertet wurde, da sie die Darstellung der Prostata durch ein hdheres Signal-Rausch-
Verhaltnis (signal-to-noise-ratio, SNR) und eine hohere raumliche Auflésung deutlich
verbessern konnte [34, 35]. In den 1990er Jahren konnten weitere Grundlagen gelegt
werden durch die Kombination aus Kérper- und Oberflachenspule in einer integrierten ERC
sowie durch Fortschritte in der T2-gewichteten Bildgebung (T2-weighted imaging, T2WI)
[36, 37]. Uber die Notwendigkeit der Verwendung einer ERC wurde bereits in den 90er
7
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Jahren diskutiert. So wurden 1994 Studien mit einer einfachen ERC sowie mit einer
kombinierten Endorektal-Korperspule bei 1,5T veroffentlicht, welche die Endorektalspule
bzw. die integrierte endorektale Korperspule im Vergleich zu den Untersuchungen mit
Korperspule allein hinsichtlich des Stagings von PCa iberlegen sahen [37, 38]. Ahnliche
Ergebnisse lieferte die Meta-Analyse von Engelbrecht et al., welche Studien von 1984 bis
2000 einschloss und in der die MRT eine Sensitivitat und Spezifitat von 71 % und 74 % flr
das Staging aufwies [39]. Ebenso schnitt in der Studie von Futterer et al. die kombinierte
Endorektal-Korperspule hinsichtlich Genauigkeit und Spezifitdt der Untersuchung
signifikant besser ab als mit der Kérperspule [40]. Boni et al. verglichen die endorektale
MRT nicht nur mit der MRT mit Kérperspule, sondern auch mit der DRU sowie der TRUS
und kamen zu dem Schluss, dass die endorektale Kernspintomographie den anderen
Methoden in Treffsicherheit, Sensitivitdt und auch Spezifitdt zur praoperativen
Stadieneinteilung Uberlegen war [41]. Eine weitere Indikation ergab sich bei der
Untersuchung von Patienten mit dauerhaft erhdhtem PSA, aber negativer TRUS-
gesteuerter Biopsie, deren Ergebnisse deutlich machten, dass die MRT mit ERC in diesen
Fallen eine hdhere Sensitivitat beim Nachweis von PCa aufweist als die DRU und die TRUS
[42]. Beyersdorff et al. schlussfolgerten 2003, dass sowohl die ERC alleine als auch die
kombinierte Endorektal-Koérperspule bei 1,5T fir das Staging des PCa einer einfachen
Korperspule vorzuziehen seien aufgrund einer besseren Bildqualitat [43]. In anderen
Studien hingegen erzielte wiederum die Korperspule bessere Ergebnisse [44, 45]. Mitte der
2000er Jahre wurde die Diskussion in eine neue Richtung gelenkt, als
Kernspintomographen mit eine Feldstarke von 3T klinisch relevant wurden und damit die
Frage aufgeworfen wurde, ob man auf eine ERC verzichten kdnne, da sie nicht nur mit
einem grofRReren Zeitaufwand sowie mit mehr Kosten und Unbehagen auf Seiten der
Patienten verbunden ist, sondern auch bei Patienten mit vorausgegangener anorektaler
Operation, mit chronisch entzliindlichen Darmerkrankungen und bei erhéhtem
Analsphinktertonus kontraindiziert ist [46, 47]. Eine erhéhte Magnetfeldstarke verspricht
eine Verbesserung des SNR, des Kontrast-Rausch-Verhaltnisses (contrast-to-noise-ratio,
CNR) und der raumlichen Auflésung [48]. Seit Endorektalspulen auch bei 3T zur Verfligung
stehen, wird zudem diskutiert, ob die Verwendung einer ERC auch bei 3T die Ergebnisse

der Prostata-MRT-Untersuchungen verbessern kann [49, 50].

1.2.2 Multiparametrische MRT-Technik

Fortschritte in MRT-Techniken flhrten weiterhin zur Entwicklung der multiparametrischen
MRT (mp-MRT) [51]. Wahrend zuerst nur T1-gewichtete (T7-weighted imaging, T1WI) und
T2-gewichtete Sequenzen (T2-weighted imaging, T2WI) generiert wurden, welche eine

ausschlieRlich morphologische Beurteilung zum lokalen Staging ermdglichen, kombiniert
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die mp-MRT anatomische und funktionelle Sequenzen und verbessert die diagnostischen
Méoglichkeiten, indem die verschiedenen Vorteile der jeweiligen Untersuchungstechnik
vereint werden [12]. Fur die Kombination aus einer anatomischen Sequenz mit zwei
funktionellen Bildgebungen konnten mitunter Sensitivitaten bis zu 95 % und Spezifitaten bis
fast 100 % erreicht werden [52]. Daher sollen anatomische T2-Bilder mit mindestens zwei
funktionellen MRT-Techniken wie diffusionsgewichteten Aufnahmen (diffusion-
weighted imaging, DWI), dem daraus abgeleiteten scheinbaren Diffusionskoeffizienten
ADC (apparent diffusion coefficient) sowie mit dynamischer Kontrastmittel-gestitzter
Bildgebung (dynamic contrast-enhanced imaging, DCE) und der Magnetresonanz-
spektroskopie (MRSI) kombiniert werden [36, 53]. Seit dieser Entwicklung ist die klinische
Anwendung der Kernspintomographie der Prostata gewachsen und spielt eine Rolle in der
Tumordetektion, -lokalisation, -charakterisierung sowie bei der Therapieliberwachung und
zur Steuerung der Biopsie [12, 25].

Die Richtlinien fur die mp-MRT der Prostata von der European Society of Urogenital
Radiology (ESUR) wurden erstmalig 2012 veroéffentlicht (PI-RADS v1: Prostate Imaging —
Reporting and Data System: 2012, Version 1) [25]. Diese wurden auf Literatur und
Expertenkonsens basierend entwickelt und sollten die Qualitdt der Kernspintomographie
der Prostata hinsichtlich der Indikationsstellung und Auswertung verbessern. Die ESUR hob
den klinischen Nutzen der mp-MRT hervor, da sich der Nachweis und die weitere
Charakterisierung von PCa verbessern lieRen [25]. Eine neue Version wurde 2015
veroffentlicht und erfolgte in enger Zusammenarbeit von ESUR und American College of
Radiology (ACR) (PI-RADS v2: Prostate Imaging — Reporting and Data System: 2015,
Version 2) [12], deren erneute Uberarbeitung 2019 veréffentlicht wurde (PI-RADS v2.1:
Prostate Imaging — Reporting and Data System: 2019, Version 2.1) [54].

2017 hat zudem erstmals die Arbeitsgemeinschaft Uroradiologie und Urogenitaldiagnostik
der Deutschen Rdntgengesellschaft einheitliche Empfehlungen fir Deutschland zur
Vorbereitung und technischen Durchfiihrung der MRT der Prostata verdéffentlicht, auf die
auch die aktuelle S3-Leitlinie verweist [55]. Gemal der S3-Leitlinie und den Empfehlungen
der ESUR sollen Prostata-MRT-Untersuchungen bei 1,5T oder bei 3T durchgeflhrt werden.
Die Korperspule sollte mindestens 16 Kanale haben, der Einsatz einer ERC ist weder bei
1,5T noch bei 3T obligatorisch [9, 12]. Wahrend die deutsche S3-Leitlinie von 2016 noch
empfohlen hat, Untersuchungen bei 1,5T mit kombinierter Endorektal-Korperspule
durchzufihren, weist die Version von 2018 darauf hin, dass der Einsatz einer Kérperspule
alleine oder einer kombinierten Endorektal-Korperspule abhangig von Geratetyp und
Gerategeneration getroffen werden soll [9, 56]. Bei einer Magnetfeldstarke von 3T ist eine

ERC in jedem Fall nicht notwendig. Wichtig ist in erster Linie, ein ausreichend hohes SNR
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im Bereich der Prostata zu ermdglichen. Bei Bedarf soll zudem die Darmperistaltik durch

Applikation von Butylscopolamin oder Glucagon reduziert werden [9, 57].

1.2.3 Sequenzen

In den ESUR-Richtlinien (PI-RADS v2) wird zur Untersuchung der Prostata die mp-MRT
empfohlen, wobei genaue Vorgaben zur Durchfiihrung der verschiedenen Techniken bzw.
Sequenzen gemacht werden. Das MRT-Protokoll sollte immer abhangig von Patienten,
klinischer Fragestellung sowie MRT-Ausstattung erfolgen, allerdings sollte die mp-MRT
immer T2WI, DWI und DCE beinhalten, da so die hdchste diagnostische Genauigkeit erzielt
werden kann [12, 25, 58]. Wahrend das deutsche Leitlinienprogramm 2016 noch keine
einheitlichen Empfehlungen fir die technischen Voraussetzungen von DCE und DWI des
mp-MRT benannt hatte, sondern ausschlielilich fir die MRSI sowie fir die Durchfiihrung
von T2WI (in 2-3 Ebenen) und T1WI (1 axiale Ebene) Qualitatsanforderungen definiert hatte
[56], geht die S3-Leitlinie von 2018 auf technische Voraussetzungen bei T1WI, T2WI, DWI
und DCE-Aufnahmen ein und verweist zudem auf detailliertere Empfehlungen der
Arbeitsgruppe Urogenitale Radiologie der Deutschen Rontgengesellschaft zur Vorbereitung
und Durchfiihrung einer MRT der Prostata [9, 55].

1.2.3.1 T1WIl und T2WI

T1- und T2-gewichtete Messungen werden zur hochauflésenden anatomischen Bildgebung
verwendet [15]. T1-Bilder spielen ausschlieBlich zur Beurteilung von hyperintens
erscheinenden postbioptischen Einblutungen in die Prostata und die Samenblaschen eine
Rolle sowie zur Detektion von Lymphknoten- und Knochenmetastasen. Zur Diagnose von
Karzinomen sind T1-Bilder ungeeignet, da die Prostata dort homogen hypointens ohne
Darstellung der verschiedenen Zonen erscheint [12, 15]. Fur die T1WI-Sequenzen sollte
ein groRes Messfeld gewahlt werden, um sowohl die Prostata als auch mdgliche pelvine
Metastasen adaquat beurteilen zu kdnnen [15].

Mittels T2-Bildgebung, welche eine hohe raumliche Auflésung hat, lassen sich anatomische
Strukturen der Prostata, insbesondere die verschiedenen Zonen sowie die Kapsel am
besten darstellen und dadurch Aussagen Uber Lokalisation und Staging treffen. Zudem
kénnen nicht nur die Kapsel, sondern auch Samenblaschen, posteriore Harnblasenwand
sowie das neurovaskulare Blindel, Lymphknoten und der rekto-prostatische Winkel zum
Ausschluss von extraprostatischem Wachstum beurteilt werden [12]. Typischerweise stellt
sich ein Karzinom als hypointense runde fokale Lasion, signalarmer als die physiologische
periphere Zone dar. Es kann allerdings auch Uberschneidungen mit 8hnlich imponierenden
oder Uberlagernden Veranderungen einer Prostatitis, einer Hamorrhagie, einer

Hyperplasie, von Narbengewebe oder einer Atrophie geben [12]. Tumoren der TZ sind in
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der Regel schwieriger zu identifizieren, da die Signalintensitat der Zone der des Tumors
ahneln kann, insbesondere bei T2-hypointensem stromalen Gewebe. Karzinome zeigen
sich hier eher mit undeutlichem Rand [25, 59]. Hoher-gradige Tumore weisen tendenziell
eine niedrigere Signalintensitat auf als niedrig-gradige Tumore, wobei die T2-Aufnahmen
zur Beurteilung der Tumoraggressivitat keinen relevanten Stellenwert besitzen [60]. Um
Morphologie und Signalintensitat optimal beurteilen zu kénnen, sollten die T2-Aufnahmen
in drei Ebenen (axial, sagittal, koronar) durchgefuhrt und zur Erh6hung von Sensitivitat und

Spezifitat mit zwei funktionellen Techniken kombiniert werden [25, 55].

1.2.3.2 DWI und ADC

Diffusionsgewichtete Bildgebung misst die Brownsche Molekularbewegung von
Wassermolekilen im Gewebe und kann mogliche Einschrankungen der Beweglichkeit z.B.
durch Zellverdichtungen bei Tumoren darstellen [15, 53]. Sie sollte gemal den ESUR-
Richtlinien (PI-RADS v2) ebenso Teil der Untersuchungen beim Prostata-MRT sein und
zeigt mit dem ADC-Wert eine negative Korrelation zur Aggressivitat der PCa [12, 25]. Zur
DWI-Bildgebung in der Prostata sollen mehrere b-Werte (Diffusionswichtungsfaktor)
verwendet werden, deren Hohe den Grad der Diffusionswichtung angeben. Der
Diffusionskoeffizient ADC wird automatisch von den MRT-Scannern berechnet, wodurch
die Diffusionseinschrankung mittels ADC-Karte quantifiziert werden kann [12, 15].
Karzinome weisen meist eine eingeschrankte Diffusion auf im Vergleich zu normalem
Gewebe und prasentieren sich daher normalerweise hyperintens in den hohen b-Wert-
Bildern und hypointens in der ADC-Karte. Diverse Studien konnten zeigen, dass ein
Karzinom einen niedrigeren ADC-Wert aufweist als normales Prostatagewebe und dass der
ADC-Wert negativ zum Gleason-Score korreliert [12, 61]. Da ein aggressiver Tumor einen
niedrigeren ADC-Wert hat als ein wenig maligner Tumor, spielt der ADC-Wert vor allem bei
der Therapie der Aktiven Uberwachung (Active Surveillance) eine Rolle, weil ein ADC-Abfall
ein Hinweis auf einen zunehmend aggressiveren Tumor sein kann [15, 62]. Fur die ADC-
Karte sollten mindestens zwei b-Werte gemessen werden, der niedrigste b-Wert sollte 0 bis
100 sec/mm? betragen und der hdéchste sollte bei 1000 sec/mm? liegen [15, 54, 55].
Zusatzlich sollen hohe b-Werte = 1400 sec/mm? akquiriert oder kalkuliert werden.
Informationen bezlglich der Perfusionscharakteristik des Gewebes erhdlt man bei
b-Werten zwischen 0 und 500 sec/mm? [12]. Insbesondere in der TZ kann Tumorgewebe
schlecht von gesundem Prostatagewebe unterschieden werden, was sich durch hohere
b-Werte in der DWI verbessern lasst und wodurch klinisch signifikante Karzinome besser
dargestellt werden. Allerdings sinkt das SNR mit Erhéhung des b-Wertes, sodass die Wahl
des b-Wertes von einem adaquaten SNR, welches u.a. auch von der Magnetfeldstarke, der

Software und dem Anwender beeinflusst werden kann, kalkuliert und abhangig gemacht
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werden sollte [12]. Die DWI wird axial akquiriert [55]. Zum Vergleich der anatomischen

Strukturen ist die Beurteilung immer zusammen mit den T2-Bildern wichtig [12].

1.2.3.3 DCE

Die DCE-Messungen bestehen aus einer Serie von zwei- oder dreidimensionalen axialen
T1-gewichteten Sequenzen, die mit einer zeitlichen Aufldsung <15 sec bzw. besser
< 10 sec generiert werden sollen [54]. Die Messungen werden vor, wahrend und nach der
Injektion von Kontrastmittel (Gadolinium) durchgefuhrt, um so die Vaskularisierung des
Tumors darstellen zu kénnen, welcher im Gegensatz zu normalem Prostatagewebe meist
eine frlhere Kontrastmittelanreicherung aufweist. Aus Studien ging hervor, dass sich
Karzinome hiermit noch besser als mit T2WI-Messungen lokalisieren lassen und auch das
Staging verbessert werden kann [25]. Die DCE-Sequenz verbessert Sensitivitat und
Spezifitat zur Detektion von Karzinomen in der CZ, sowie von kleinen peripheren
Karzinomen und ist zudem weniger Artefakt-anfallig als die DWI [15, 63]. DCE-Messungen
sollten in standardisierten Prostata-mp-MRT-Untersuchungen  zur initialen
Prostatakarzinomdetektion enthalten sein, vor allem um kleine signifikante Karzinome zu
entdecken. Jedoch ist es wichtig, sie in Kombination mit T2WI und DWI zu interpretieren
und die Ergebnisse abzugleichen, da sich die Anreicherung von Tumoren mitunter
unterschiedlich darstellen kann. Eine fokale Kontrastmittelanreicherung eines signifikanten
Karzinoms korrespondiert allerdings gewdhnlich mit einem suspekten Befund in der T2WI
oder in der DWI [12].

1.2.4 Indikationen

In den S3-Leitlinien von 2016 und wahrend der Durchfihrung unserer Studie wurde
empfohlen, eine MRT-Untersuchung der Prostata nur nach negativer Biopsie als
erganzendes bildgebendes Verfahren in Erwagung zu ziehen, um suspekte Lasionen auch
MRT-gesteuert zusatzlich zur systematischen Probeentnahme durchzufihren [56].
GemalR der aktuellen S3-Leitlinie (Stand: 04/2018) kann die Prostata-MRT bereits in der
Primardiagnostik, also noch vor der ersten Biopsie eingesetzt werden [9]. Die Mitglieder
des PI-RADS Lenkungsausschusses empfehlen den primaren Einsatz der mp-MRT
insbesondere bei Mannern, die beispielsweise aufgrund von familidrer und genetischer
Disposition ein sehr hohes Risiko fir ein PCa aufweisen [54]. Spatestens nach negativer
systematischer Biopsie bei fortbestehendem Karzinom-Verdacht, z.B. wegen ansteigender
PSA-Werte, wird die mp-MRT der Prostata als Sekundarindikation mittlerweile empfohlen
[9, 54]. Auch die Arbeitsgemeinschaft Uroradiologie und Urogenitaldiagnostik der

Deutschen Réntgengesellschaft halt die MRT zur PCa-Detektion sowohl in der Primar- als
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auch in der Sekundarindikation fir sinnvoll, da sich insbesondere durch die MRT-gefiihrte
Biopsie (MR-GB) die Detektionsraten maximieren liel3en [55].

In den NICE-Leitlinien aus GroRbritannien wird die mp-MRT ebenso als First-Line-
Untersuchung bei Verdacht auf ein PCa empfohlen [64]. In diversen Studien konnte eine
bessere Karzinomdetektion durch ein MR-GB erzielt werden als durch die systematische
Biopsie [65-67]. Das kann insbesondere der Fall sein, wenn sich Tumore in der ventralen
TZ befinden, da in systematischen Probeentnahmen insbesondere die PZ biopsiert wird
[68, 69]. Weiterhin sollen aber neben einer MR-GB von Karzinom-suspekten Herden auch
gezielt Proben aus auffalligen Bereichen im Ultraschall und aus in der DRU tastbaren
Knoten entnommen sowie eine systematische Biopsie durchgefihrt werden [9]. Da bisher
kein eindeutiger Einfluss auf Mortalitat, Morbiditdt und Lebensqualitdt durch den MRT-
Einsatz bewiesen wurde, wird von einem routinemafligen Einsatz der MRT in der
Primardiagnostik jedoch noch abgesehen [9]. Die S3-Leitlinien empfehlen des Weiteren bei
einer unauffalligen MRT trotzdem eine systematische Biopsie durchzufiihren, insofern ein
klinischer Verdacht auf ein PCa weiterbesteht. So wurde in einer Studie bei 16% der
Patienten mit unauffalliger MRT in der systematischen Biopsie ein signifikantes PCa
entdeckt [70].

Sowohl die Autoren der deutschen S3-Leitlinie [9] als auch die der europaischen Richtlinien
[22] sehen die MRT mit anschlieBender MR-GB, insbesondere nach negativer
systematischer Biopsie bei fortbestehendem Karzinomverdacht im Vorteil gegeniber einer
alleinigen systematischen Re-Biopsie. Meta-Analysen zeigten, dass die Auswirkung der
MRT vor bzw. bei Re-Biopsie groRer waren als vor erstmaliger Biopsie [71, 72]. Empfohlen
wird allerdings, beide Verfahren bei der Re-Biopsie zu kombinieren, da die hdéchsten
Detektionsraten durch eine Kombination aus MR-GB und systematischer Biopsie erreicht
wurden [70, 72]. So konnte in einer Studie die Sensitivitat von 77% bei der MR-GB bzw.
53% bei der systematischen Biopsie auf 85% durch die Kombination beider Verfahren
erhdht werden [67]. Sind die Ergebnisse der Re-Biopsie weiterhin negativ, soll bei
gleichbleibenden klinischen Parametern auf eine erneute Bildgebung und eine erneute
Intervention verzichtet werden [9].

Im Rahmen des Stagings sollen neben den Biopsiebefunden auch die Ergebnisse der MRT,
wenn diese bereits in der bildgebenden Primardiagnostik durchgefihrt wurde, zur
Einschatzung der lokalen Tumorausbreitung (klinisches T-Stadium) hinzugezogen werden
[9]. Insbesondere vor geplanter Strahlentherapie ist das Therapieausmall stark vom
Stagingergebnis abhangig und hier weist die MRT die besten TestgUteparameter auf [9,
39].

Abhangig von Gleason-Score, cT-Kategorie und PSA-Wert kdnnen PCa bezlglich des

Rezidivrisikos nach RPE in Risikogruppen eingeteilt werden [9]. Da bislang keine
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Uberzeugenden Daten darauf hinweisen, dass MRT-Ergebnisse zu einer sinnvollen
Anderung der Therapiestrategie bei Patienten mit Tumoren des niedrigen oder mittleren
Risikos fuhren, wird der Einsatz der Kernspintomographie erst bei Patienten mit Hoch-
Risiko-Karzinomen, d.h. ab einem Gleason-Score von 8, ab einem PSA von 20 g/ml und
bei einem Stadium cT3/4 empfohlen, insbesondere bei einer potentiellen Anderung der
Therapiestrategie, beispielsweise bei Verdacht auf extraprostatisches Wachstum.
Patienten mit einem histologisch gesicherten PCa und einem PSA-Wert von > 10 ng/ml
oder einem Gleason-Score =2 8 oder einer T-Kategorie c¢T3/4 oder Knochenschmerzen
sollten eine Skelettszintigraphie erhalten [9, 73]. Die Richtlinien der EAU weisen jedoch
darauf hin, dass die MRT als auch die Positronen-Emissions-Tomographie (PET) eine
héhere Sensitivitat in der Detektion von Lymphknoten und Knochenmetastasen aufweisen
als die Knochenszintigraphie und die Computertomographie (CT) [74].

Patienten, bei denen die Active Surveillance aufgrund eines geringen Progressrisikos als
Therapieoption erwogen wird, sollen ebenso eine MRT erhalten. Auffallige Areale in der
MRT sollen ggf. gezielt biopsiert werden, um sicherzustellen, dass kein PCa mit einem

héheren Risikoprofil in der systematischen Biopsie Ubersehen wurde [9].

1.2.5 Systematische Auswertung einer Prostata-MRT

Lange Zeit gab es keine allgemeingiltigen Kriterien dazu, wie ein Prostata-MRT zu
befunden ist, sodass die Interpretation der Bilder rein subjektiv und die Dokumentation oft
unstrukturiert waren. Im Rahmen von Studien wurden zwar diverse unterschiedliche
Auswertemethoden und -klassifikationen entwickelt, jedoch erlaubten diese keine
standardisierten Vergleiche zwischen verschiedenen Prostata-MRT-Zentren. Als System
zur Befundung hatte sich im Verlauf bei den meisten Gruppen zur Karzinomdetektion eine
5-Punkte-Skala durchgesetzt, bei der morphologische Merkmale bewertet wurden, jedoch
wurden die einzelnen Punkte auf verschiedene Art und Weise definiert. Zur genaueren
Angabe der Lokalisation kann die Prostata in verschiedene Regionen (region of interest,
ROI) eingeteilt werden, wobei die Anzahl der ROls in den verschiedenen Studien von 2 bis
zu 30 ROIs reichte, einige Gruppen haben die Prostata auch als Ganzes bewertet. Des
Weiteren kdnnen die verschiedenen Parameter, die die einzelnen mp-MRT-Sequenzen
liefern wie Volumen, Tumordurchmesser und ADC-Wert in die Auswertung miteinbezogen
werden [75].

1.2.5.1 Standardisierte Klassifikation: PI-RADS
2012 stellte die ESUR in ihren Richtlinien die PI-RADS-Klassifikation (Prostate Imaging —
Reporting and Data System Version1) vor, ein strukturiertes Befundungsschema, welches

fur die mp-MRT der Prostata entwickelt wurde und mit dem sich das Karzinomrisiko und die
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Aggressivitat des Tumors abschatzen lassen. Es ist angelegt an den BI-RADS-Score
(Breast Imaging Reporting and Data System), der der Auswertung von Mammographie
sowie Ultraschall und MRT der Brust dient, und soll Interpretation sowie Dokumentation der
Prostata-MRT-Untersuchung erleichtern und standardisieren [25].

Fur die Befundung mittels PI-RADS-Score v1 wurde die Prostata in mindestens 16,
optimalerweise aber 27 Regionen unterteilt. Jeder verdachtigen Lasion wurde ein Wert bzw.
Score auf einer 5-Punkte-Skala individuell zugeteilt, jeweils fur T2WI der PZ und der TZ
sowie fur DWI, DCE und MRSI, wobei sich die einzelnen Kriterien fur jede Sequenz
unterschieden. Zuletzt wurde jeder Lasion eine Gesamt-PI-RADS-Kategorie zugeteilt, um
eine Prognose Uber die Wahrscheinlichkeit des Vorliegens eines Karzinoms abzugeben,
wobei PI-RADS 1 eine sehr geringe Wahrscheinlichkeit beschrieb, dass es sich um ein
klinisch signifikantes Karzinom handelt, und PI-RADS 5 eine sehr hohe Wahrscheinlichkeit.
Zusatzlich sollte die Klassifikation auch zur Beurteilung von extra-prostatischem Wachstum
angewendet werden. Dafir schlug die ESUR ebenfalls eine 5-Punkte-Skala vor, welche
Kriterien fUr die extrakapsulare Ausbreitung, die Infiltration der Samenblaschen, der distalen
Sphinkterwand, des neurovaskularen Bindels und des Harnblasenhalses beinhaltet [25].
In der initialen Version der ESUR-Richtlinien wurde jedoch keine Vorgehensweise
beschrieben, wie man ausgehend von den einzelnen Scores flr die Lasionen die
Gesamtkategorie erreicht [15]. Dies anderte sich mit der zweiten Version (PI-RADS v2),
welche 2015 veroffentlicht wurde [12].

In dieser Version wird zwischen 39 verschiedenen Regionen unterschieden. 36 teilen die
Prostata ein einschlieRlich Basis, Mitte, Apex, TZ, PZ sowie zwei Regionen fur die CZ, zwei
Regionen fiir die rechten und linken Samenblaschen und eine ist flir den externen
urethralen Sphinkter im Bereich des Apex der Prostata [15].

Wieder wird ein Score jeweils fur die T2WI der PZ und der TZ sowie fur die DWI ermittelt,
wobei die genauen Kriterien und Charakteristika z.T. neu definiert wurden (Beispiel fir T2
siehe Tabelle 3). Die DCE spielt bei der Bestimmung der PI-RADS-Kategorie eine
untergeordnete Rolle und es erfolgt im Gegensatz zur ersten Version eine rein qualitative
Auswertung anhand spezieller Kriterien. So unterscheidet man nur zwischen negativem und
positivem Ergebnis, wobei ein positives Ergebnis bei einer frihen Kontrastmittel-
Anreicherung, welche mit einer suspekten Lasion in T2WI und/ oder DWI korrespondiert,

vorliegt. Die MRS ist in der neuen Version kein Bestandteil der mp-MRT mehr.
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Tabelle 3: PI-RADS-v2-Kriterien zur Bestimmung der Einzelscores einer Lasion in der
peripheren Zone (PZ) in der T2-gewichteten Sequenz [15]

T2 — periphere Zone (PZ)

Score 1 gleichmaRiges hyperintenses Signal (normal)
. ; lineare, keilférmige oder diffuse diskrete Hypointensitat, Gblicherweise
core
mit unscharfen Randern
heterogene Signalintensitat oder nicht-umschriebene, diskrete bis
Score 3 _ o
moderate Hypointensitaten
umschriebenes, homogen hypointenses fokales Areal/
Score 4 Raumforderung auf die Prostata beschrankt mit einem
Hoéchstdurchmesser von < 1,5 cm
wie 4, aber mit einem Hochstdurchmesser = 1,5 cm oder mit
Score 5 . _ _
extraprostatischer Ausdehnung oder invasivem Verhalten

PI-RADS v2 = Prostate Imaging — Reporting and Data System Version 2, cm = Zentimeter

Anhand der Ergebnisse aus den verschiedenen Sequenzen wird dann eine Gesamt-PI-
RADS-Kategorie ermittelt (siehe Tabelle 4). Wie schon in der ersten Version wird eine
5-Punkte-Skala verwendet, welche darauf beruht, wie hoch die Wahrscheinlichkeit ist, dass
die Befunde der verschiedenen MRT-Techniken mit einem klinisch signifikanten Karzinom
korrelieren. Ein klinisch signifikantes Karzinom ist hierbei definiert als Gleason-Score 27

und/ oder Volumen 2= 0,5 cc und/ oder extraprostatischem Wachstum.

Tabelle 4: Bezeichnung und Bewertung der PI-RADS-v2-Gesamtkategorien [12, 15]

PI-RADS v2 Gesamtkategorie

Kein auffalliges Areal nachweisbar
PI-RADS 1/2
MRT-Kontrolle priméar nicht erforderlich

Kontrollbediirftiger Befund

u.a. kleineres fragliches Areal, kein Kapselkontakt

PI-RADS 3

Auffalliger Befund

Eine gezielte bioptische Abklarung sollte erfolgen

PI-RADS 4

PI-RADS 5 Hochgradiger Verdacht auf ein signifikantes Prostatakarzinom
Eine gezielte bioptische Abklarung sollte zeitnah erfolgen

PI-RADS v2 = Prostate Imaging — Reporting and Data System Version 2
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Anders als in der ersten Version ist nun genau festgelegt, wie der befundende Radiologe
von einem Einzelscore pro Sequenz zu einem Gesamtscore pro Lasion und abschliel3end
zu einer Gesamtkategorie pro Patient gelangt [15].

Unterscheidet sich der PI-RADS-Score beispielsweise flr dieselbe Lasion in verschiedenen
Sequenzen, so ist die DWI fur die PZ richtungsfihrend und die T2WI fir die TZ. Durch ein
positives Ergebnis in der DCE kann die PI-RADS-Kategorie flr die PZ erhéht werden. Bei
PI-RADS 4 oder 5 sollte eine Biopsie in Erwagung gezogen werden, wobei Weinreb at al.
keine genauen Empfehlungen zur weiteren Handhabung machen mochten, da diese
generell auch von PSA-Wert und Klinik abhangig gemacht werden sollte. Bei mehreren
Lasionen ist die am wichtigsten, der die héchste PI-RADS-Kategorie zugeteilt wurde oder
welche extraprostatisches Wachstum aufzeigt. Des Weiteren sollte die Tumorgréf3e nach
einheitlichen Kriterien gemessen werden. Lasionen in der PZ sollten in der ADC-Sequenz
gemessen werden, Lasionen in der TZ in der T2-gewichteten Sequenz mit der Formel:
Lange x Hohe x Breite x 0,52 [12].

Eine Uberarbeitung der zweiten Version (PI-RADS v2.1) wurde 2019 veréffentlicht, welche
bei der Befundung der MRT-Untersuchungen unserer Studie noch keine Berlicksichtigung
fand. Das Grundgerust, bei dem erst Einzelscores in jeder Sequenz bestimmt werden, um
daraus eine Gesamt-PI-RADS-Kategorie abzuleiten, bleibt unverandert. Jedoch wurden
einige Kriterien zur Bestimmung der Einzelscores fir Lasionen in den DWI-, den DCE-
Messungen als auch in den T2WI-Messungen der TZ verandert. Auch Vorgaben fir die
technische Voraussetzung zur exakten Durchfihrung der Messungen wurden z.T.
modifiziert sowie die Anzahl der Regionen zur Aufteilung der Prostata um weitere zwei
Regionen erhoht. Die Autoren reagierten damit auf Limitationen und Unklarheiten, die durch
einige Studien seit Einflhrung und Verwendung von PI-RADS v2 benannt worden waren
[54].

1.3 Ziele der Arbeit

Die Prostata-MRT-Untersuchungen sollen nach den Empfehlungen der Europaischen
Gesellschaft fur Urogenitale Radiologie (ESUR) standardgema an einem 3T-MRT mit
Mehrkanal-Kérperspule durchgefihrt werden [12]. Im Rahmen einer deutschlandweiten
Umfrage, deren Ergebnisse 2015 verdffentlicht wurden, haben Daten gezeigt, dass 2011
etwa 91 % der 128 radiologischen Institute in Deutschland, die an der Umfrage
teilgenommen haben, die MRT-Untersuchung der Prostata an einem 1,5T-MRT
durchgefliihrt haben und 28 % an einem 3T-MRT [76]. Diesen Daten zufolge wurden 75 %
der Untersuchungen bei 1,5T ohne ERC durchgeflihrt, was den Empfehlungen der
damaligen S3-Leitlinine von 2014 widersprach. In der Literatur wird der Einsatz einer ERC
bei 1,5T haufig empfohlen [38-40, 43, 55], wahrend weitestgehend Einigkeit darin besteht,
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dass man bei 3T auf eine ERC verzichten kann [12, 46, 77]. Weder deutsche noch
europaische Richtlinien sprachen sich eindeutig flir oder gegen den Einsatz einer ERC bei
1,5 T aus [9, 12] . Da zum Zeitpunkt der Studie keine Daten belegten, dass eine Prostata-
MRT-Untersuchung mit einem 1,5-T-MRT ohne ERC mit ausreichender diagnostischer
Qualitat erstellt werden konnte, war das Ziel dieser Arbeit, prospektiv eine Aussage uber
die diagnostische Qualitat von Prostata-Untersuchungen am 1,5-T-MRT ohne ERC zu
gewinnen und die Bildqualitdt gegenuber dem 3-T-MRT beim selben Patienten zu
vergleichen. Ferner stellte sich die Frage, ob die Magnetfeldstarke die Befundung und

Diagnostik eines PCa relevant beeinflusst.
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2 Materialien und Methodik
2.1 Studiendesign

Im Rahmen einer prospektiven Studie sollten mindestens 50 Patienten, die vorab im
3T-MRT mit Korperspule mittels mp-MRT der Prostata untersucht worden waren, an
Folgetagen eine bi-parametrische Untersuchung in einem 1,5T-MRT-Scanner mit
Korperspule erhalten. Eingeschlossen wurden Patienten, die nach Indikationsstellung
durch die Urologen eine MRT der Prostata erhalten sollten, welche standardmafig und
leitlinienkonform zum damaligen Stand am 3T-Kernspintomographen durchgeflihrt wurde.
Die Patienten wurden dafiir nach der Untersuchung im 3T-MRT fir die Untersuchung im
1,5T-MRT, fir die sie méglichst in der darauffolgenden Woche einbestellt wurden, rekrutiert.
Die Aufnahme in die Studie erfolgte nach Aufklarung Gber den Ablauf der Studie und der
Untersuchung sowie nach Einholung einer schriftlichen Einverstandniserklarung. Die
Untersuchungen fanden am Institut fir Diagnostische und Interventionelle Radiologie der
Universitat Dusseldorf statt. Die Studie wurde von der Ethikkommission der Medizinischen
Fakultat der Universitat Dusseldorf genehmigt (Amendment zu den Studiennummern 3451
und 3612 vom 15.06.2013).

Primarer Endpunkt der Studie war die objektive Bildqualitat. Wir wollten bei T2WI- und DWI-
Messungen einen Unterschied < 10% des SNR und/ oder des CNR zwischen 1,5T und 3T
aufzeigen. Sekundare Endpunkte waren die subjektive Bildqualitat, die PI-RADS-v2-
Klassifikation, die Unterscheidung zwischen benignem und malignem Prostatagewebe

sowie die Abgrenzung der verschiedenen Prostatazonen.

2.2 Untersuchungsmethode: MRT

Zuerst wurden die Untersuchungen am 3T-Ganzkérper-Kernspintomographen (Magnetom
Trio A TIM System, Siemens Healthcare GmbH) durchgeflihrt. Es wurde eine
6-Kanal-Koérperspule als Empfangsspule verwendet. Das Sequenzprotokoll enthielt T1- und
T2-gewichtete Aufnahmen, DWI- sowie DCE-Sequenzen gemall den Empfehlungen der
ESUR-Guidelines von 2012 [25].

Die zweite Untersuchung erfolgte am 1,5T-Ganzkérper-MRT (Magnetom Avanto, Siemens
Healthcare GmbH). Als Empfangsspule wurde ebenfalls eine 6-Kanal-Korperspule
verwendet. Die Untersuchung beinhaltete T2WI- sowie DWI-Messungen, wobei die MRT-
Parameter fur die jeweiligen Gerate optimiert wurden, um jeweils optimale Bildqualitat zu
erreichen. Auf DCE-Sequenzen bei 1,5T wurde verzichtet, um eine weitere
Kontrastmittelgabe zu vermeiden und da vorherige Studien bereits gezeigt hatten, dass
eine vergleichbare Bildqualitat von 1,5T und 3T bei DCE-Sequenzen vorliegt [78]. Das

Sequenzprotokoll ist in Tabelle 5 aufgelistet.
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Nach Durchfiihrung einer Lokalisierungsaufnahme wurden fir die Studie ausschlieBlich
axiale T2-gewichtete und axiale diffusionsgewichtete Sequenzen mit jeweils drei
b-Werten (0, 500, 1000 s/mm?) generiert. Die Schichtdicke betrug bei allen Aufnahmen

3 mm.

Tabelle 5: Sequenzprotokoll der Untersuchungen am 1,5- und 3-Tesla-MRT [57]

Axiale T2-gewichtete - Axiale diffusionsgewichtete
Sequenzen (T2WI) Sequenzen (DWI)
Parameter 1,5T 3T 1,5T 3T
6-Kanal- 6-Kanal- 6-Kanal- 6-Kanal-
Spule Korperspule Korperspule Korperspule Korperspule
TR(ms)/TE (ms) 10130/ 113 10630/ 117 4800/ 93 4600/9 0
VoxelgroBe (mm) 0,7x0,7x3,0 | 0,5x0,5x3,0 | 1,5x1,5x3,0 | 1,56x1,5x3,0
Distanzfaktor (%) 10 10 10 10
Bildfeld (mm) 128 128 204 204
Matrix 192 x 192 256 x 256 136 x 136 136 x 136
Mittelungen 3 2 9 8
b-Werte (s/mm?) 0, 500, 1000 0, 500, 1000
Schichtanzahl 30 30 30 30
Untersuchungsdauer
8:48 8:21 5:18 4:31
(min)

T = Tesla, TR = Repetitionszeit, TE = Echozeit, ms = Millisekunden, mm = Millimeter, min = Minuten

2.2.1 Durchfihrung
Die Untersuchungen am 3T-MRT fanden in der klinischen Routine in der MNR-KIinik des
Universitatsklinikums Dusseldorf statt und wurden mit Hilfe der Medizinisch-technischen
Assistenten dort durchgefiihrt. RegelmaRig am jeweils darauffolgenden Montag erfolgten
die Untersuchungen am 1,5T-MRT in der Kinderklinik des Universitatsklinikums Dusseldorf,
technisch durchgefuhrt durch das Studienpersonal. Zur Durchfihrung der Untersuchung
wurde der Proband in Rickenlage mit den FiRen voran (Richtung MRT-R&hre) auf der
Liege positioniert. Die Oberflachenspule wurde auf den Beckenbereich gelegt, mit Gurten
fixiert und mit dem MRT verbunden. Danach wurde das Laser-Lichtvisier auf die Mitte des
zu untersuchenden Bereiches positioniert. Im 3T-Kernspintomographen erhielten die
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Patienten zudem einen venésen Zugang zur Verabreichung von Kontrastmittel. Da fiir die
Studie aber nur T2WI- und DWI-Aufnahmen bendétigt wurden, erfolgte keine weitere
Kontrastmittelgabe fir die Untersuchung im 1,5T-MRT. Nachdem jeder Proband einen
Notfallknopf sowie einen Gehdrschutz mit integriertem Kopfhérer und Mikrofon erhalten
hatte, wurde er auf der Liege mit den FiRen voran in das Gerat gefahren. Daraufhin konnte

mit den Sequenz-Aufnahmen begonnen werden.

2.3 Dokumentation

Zur Dokumentation der Daten verwendeten wir eine MS-Excel-Tabelle (Microsoft
Corporation), die auf einem lokalen Rechner in einem Passwort-gesicherten und Zugriffs-
limitierten Ordner gespeichert wurde. Ergebnisse einer Biopsie im Verlauf, nach erfolgter
MRT, wurden einschlieRlich des Gleason-Scores notiert. Ebenso wurden Daten der
Befundung und Auswertung der MRT-Bilder eingetragen. Nach Abschluss der
Datenaufnahme wurden die anonymisierten Daten der beiden MRT-Untersuchungen durch
eine verblindete Person miteinander verglichen.

Die wahrend dieser Studie erhobenen patientenbezogenen Daten wurden verschlisselt
gespeichert, gezielt anonymisiert ausgewertet und ausschlieRlich zu Zwecken dieser Studie
verwendet. Datenschutzrechtliche Bestimmungen wurden dabei gemall den
Datenschutzstandards beachtet. Keine personenbezogenen Patientendaten wurden flr

Publikationen und Veroffentlichungen verwendet. Eine Weitergabe der Daten erfolgte nicht.

2.4 Auswertung und Statistik

2.4.1 Analyse der Bildqualitat
2.4.1.1 Objektive Bildqualitdt und Signalintensitéaten

Zur Obijektivierung der Bildqualitat erfolgte die Messung der Signalintensitaten und die
Bestimmung von SNR und CNR mit der Bildbefundungssoftware Syngo.via (VA30,
Siemens Healthcare GmbH). Das SNR ist ein objektives Mal} fir die Signalqualitat des
MRT-Bildes, wobei das eigentliche Nutzsignal von einem Rauschsignal Uberlagert ist. Es
beschreibt die Signalintensitdt des jeweiligen Gewebes in Relation zum
Hintergrundrauschen. Je groBer das SNR, desto stérungsfreier ist das Signal [48]. Das
CNR beschreibt die Differenzierung von Geweben untereinander bzw. das
Intensitatsverhaltnis zweier Gewebe zueinander und gibt somit Aufschluss daruber, in
welchem Ausmall zwei verschiedene Objekte bzw. Gewebe innerhalb eines Bildes
voneinander abzugrenzen sind [48].

Wir wahlten Schnittbilder in vergleichbarer Schnitthéhe von den verschiedenen Geweben
der Aufnahmen am 3T- und 1,5T-MRT in den Sequenzen T2WI, DWI und ADC aus. Zur
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Messung der Signalintensitaten wurde in jedem Gewebe in allen sechs Aufnahmen eine
region of interest (ROI) ausgewahlt. Daflir wurde eine normierte, runde ROI-Messung in
den Urin der Harnblase (Abb. 2), den M. obturatorius internus (Abb. 3) und das Fettgewebe
(Abb. 4) gelegt sowie freihandig um die Prostata als Ganzes (Abb. 5A), um die PZ (Abb.
5B) und TZ (Abb. 5C) der Prostata und um das PCa (Abb. 6) gezeichnet, wenn dieses
histologisch gesichert worden war. GroRe und Lokalisation der ROIs wurden dabei so
gewahlt, dass das jeweilige Gewebe moglichst homogen getroffen wurde und die ROls

innerhalb des entsprechenden Gewebes gleich grol} waren.

Abb. 2: Beispiel von Aufnahmen zur ROI-Messung in der Harnblase.
Bei 1,5 Tesla (A-C) und bei 3 Tesla (D-F) bei T2-gewichteten Bildern (A und D), ADC-Karten (B und
E) und diffusionsgewichteten Bildern (C und F)
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Abb. 3: Beispiel von Aufnahmen zur ROI-Messung im Muskelgewebe bei 1,5 Tesla.
Bei T2-gewichteten Bildern (A), ADC-Karten (B) und diffusionsgewichteten Bildern (C)

Abb. 4: Beispiel von Aufnahmen zur ROI-Messung im Fettgewebe bei 1,5 Tesla.
Bei T2-gewichteten Bildern (A), ADC-Karten (B) und diffusionsgewichteten Bildern (C)

Abb. 5: Beispiel von Aufnahmen zur ROI-Messung in der Prostata bei 1,5 Tesla.
Bei T2-gewichteten Bildern in der Prostata als Ganzes (A), in der peripheren Zone (B) und in der
Transitionszone (C)
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Abb. 6: Beispiel von Aufnahmen zur ROI-Messung des Prostatakarzinoms.
Bei 1,5 Tesla (A-C) und bei 3 Tesla (D-F) bei T2-gewichteten Bildern (A und D), ADC-Karten (B und
E) und diffusionsgewichteten Bildern (C und F)

Daraufhin  notierten wir die von Syngo.via ermittelten Mittelwerte und
Standardabweichungen (SD) der Signalintensitaten und berechneten anhand dieser Werte
die normierte Signalintensitat (nSl) sowie SNR und CNR. Die nS| wurde berechnet, indem
die Signalintensitat des jeweiligen Gewebes durch die Signalintensitat des Urins in der
Harnblase dividiert wurde, da das Signal des Urins in der Harnblase das homogenste Areal
innerhalb der Beckenuntersuchung darstellt. Zur Standardisierung der Signalintensitaten
wurde das SNR berechnet. Dafur wurde die Standardabweichung der in der Blase
gemessenen Signalintensitat als Hintergrundrauschen definiert. Das CNR wurde zur
Bestimmung der Abgrenzbarkeit zwischen der gesamten Prostata und des malignen
Prostatagewebes sowie zwischen PZ und TZ errechnet. Auch hierbei wurde die
Standardabweichung des in der Harnblase gemessenen Hintergrundsignals als Bezug
gewahlt, nachdem die Signalintensitaten der entsprechenden Gewebe voneinander

subtrahiert worden waren.
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Die Formeln fiir die Errechnung von SNR und CNR lauten [57]:

Signalintensitit des jeweiligen Gewebes (SI(ROI Gewebe))

SNR =
Hintergrundrauschen (SD(ROI Harnblase))
CNR = (SI (ROI WP)—SI (ROI PCa)) (SI (ROI TZ)-SI (ROI PZ))
Hintergrundrauschen (SD (ROI Harnblase)) " Hintergrundrauschen (SD (ROI Harnblase))

S| = Signalintensitat, SD = Standardabweichung, ROI = region of interest, WP = whole prostate,
PCa = Gewebe Prostata-Karzinom, PZ = periphere Zone, TZ = Transitionszone

2.4.1.2 Subjektive Bildqualitat

Des Weiteren wurde die subjektive Bildqualitat der Prostata-Aufnahmen mittels PACS
Software (Picture Archive and Communication System, Sectra Imtec AB, IDS7, Linkoping,
Schweden) von zwei verschiedenen Radiologen mit drei bis sieben Jahren Erfahrung in der
Auswertung von Prostata-MRT-Untersuchungen unabhangig voneinander anhand einer
5-Punkte Skala als inakzeptabel (1), schlecht (2), durchschnittlich (3), gut (4) oder exzellent
(5) eingestuft. Dabei wurden Kriterien wie Artefakte, anatomische Auflosung und Scharfe,
Kontrast und der allgemeine subjektive Eindruck miteinbezogen (Tabelle 6). Die Radiologen
waren hierbei gegeniuber den Ergebnissen des anderen Radiologen sowie gegenuber der

Magnetfeldstarke verblindet.

Tabelle 6: Kriterien der 5-Punkte-Skala zur Bestimmung der subjektiven Bildqualitat

Kriterien zur Bestimmung der subjektiven Bildqualitat

1 inakzeptabel keine Diagnostik mdglich

schlechter Kontrast, Artefakte schranken die diagnostische
2 schlecht
Genauigkeit ein

trotz Artefakten ist eine zufriedenstellende klinische Diagnostik
3 durchschnittlich
moglich

f - guter Kontrast, wenig Artefakte, keine Einschrankung der
u
g diagnostischen Genauigkeit

exzellenter Kontrast, exzellente Auflésung, keine Artefakte,
5 exzellent

Hintergrundrauschen ohne Einfluss auf das Signal

2.4.2 Diagnostische Genauigkeit (PI-RADS Klassifikation)
Die Befundung anhand des PI-RADS Systems v1 und v2 der ESUR Leitlinien erfolgte

ebenfalls mittels PACS (Sectra Imtec AB, IDS7, Linkdping, Schweden) von denselben
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beiden Radiologen zu einem anderen Zeitpunkt als die Qualitatsbeurteilung [12, 25]. Zuerst
wurden maximal drei der verdachtigsten intraprostatischen Lasionen (Index Lasionen) bei
jedem Patienten unter Hinzuziehen der DCE-Sequenz anhand der 3T-Aufnahmen
ausgewahlt. Die gleichen Index Lasionen wurden dann in den Bildern des 1,5T-MRT
identifiziert und markiert. Daraufthin wurde jeder Index Lasion in jeder MRT-Sequenz bei
beiden Magnetfeldstarken jeweils ein PI-RADS-Score (1-5) zugeteilt, zusatzlich wurde eine
Gesamt-Kategorie aller MRT-Sequenzen (T2W + DWI + ADC) fur jeden Patienten
errechnet, wobei die Radiologen untereinander und gegeniber der Magnetfeldstarke
verblindet waren. Zur genauen Lokalisierung der Lasionen wurde ein 27-Regionen-

Schemata verwendet.

2.4.3 Histopathologie

Von den Patienten, welche nach der MRT-Untersuchung eine Probeentnahme erhielten,
wurden die Stanzen histopathologisch untersucht gemafR den Empfehlungen der
International Society of Urological Pathology (ISUP) [20]. Die Probenentnahme erfolgte
transrektal entweder Ultraschall-gesteuert (TRUS-PE), MRT-gesteuert (MR-PE) oder beide

Verfahren wurden miteinander kombiniert [79-81].

2.4.4 Statistik

Die Studie sollte zeigen, dass der Unterschied von SNR und/oder CNR zwischen den
3T-und 1,5T-MRT-Bildern  (jeweils far T2WI und DWI) <10 % betragt. Die
Wahrscheinlichkeit flr einen Fehler 1. Art liegt bei 5 % (0,05), die Teststarke bei 80 %. Die
statistische Analyse erfolgte mittels IBM SPSS® Statistics (Version 19, IBM Deutschland
GmbH, Ehningen, Deutschland). Es wurden der Mittelwert + SD oder der Median mit
Interquartilsabstand (IQR) erfasst. Nicht-normalverteilte Daten wurden mittels Mann-
Whitney U (MWU) Test getestet. Der Cohens Kappa Koeffizient wurde errechnet [82] als
MaR fiir die Ubereinstimmung der Einschatzungsergebnisse der zwei verschiedenen
Radiologen (Inter-Reader-Reliabilitat). Die Inter-Reader-Reliabilitdt wurde dabei als
exzellent (k> 0,81), gut (k=0,61-0,80), durchschnittlich (k =0,41-0,60), ausreichend
(k = 0,21-0,40) oder schlecht (k < 0,20) eingestuft. Die statistische Signifikanz wurde mit
einem p-Wert < 0,05 definiert.
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3 Ergebnisse

3.1 Patientenkollektiv

Die Studie umfasste 66 Patienten, wobei drei Patienten aus der statistischen Auswertung
herausgenommen wurden, da sie die Einschlusskriterien aufgrund von unvollstandigen
MRT-Aufnahmen nicht erflliten. Es wurden demnach 63 Patienten in die Studie
eingeschlossen (siehe Abb. 7). Die Datenaufnahme erfolgte von September 2013 bis Mai
2014, war also nach ungefahr acht Monaten abgeschlossen. Der maximale Zeitabstand
zwischen den Untersuchungen am 3T- und am 1,5T-MRT betrug 33 Tage. Bei 60 Patienten
erfolgte die MRT-Untersuchung zum Ausschluss eines PCa aufgrund von erhéhten PSA-
Werten. Bei drei der Patienten wurde die MRT im Rahmen des Therapiekonzeptes Active
Surveillance durchgefihrt, d.h. ein PCa war bereits zuvor diagnostiziert worden. 59
Patienten erhielten insgesamt eine Biopsie, wobei in 15 Patienten ein histologisch
gesichertes PCa nachgewiesen werden konnte. Vier Patienten erhielten keine Biopsie.
Ihnen wurde entweder eine erneute MRT-Untersuchung (n=3) oder eine erneute

Vorstellung zur klinischen Bewertung (n=1) empfohlen.

Studienpatienten mit Prostata-MRT
zwischen September 2013 und Mai
2014
n=66

Mp-MRT (T2WI, DWI, DCE)
3 Tesla
n=66

Bp-MRT (T2WI, DWI)

1,5 Tesla
n=66
Ausschluss aus Studie
wegen unvollstandiger
MRT-Aufnahmen
n=3
Auswertung
n=63 . .
s - . . Patient t
* Subjektive IQ Biopsie (TRUS-GB T——
(5-Punkte-Skala) » und/oder MR-GB) dia nostiziegrtem PCa
- Objektive IQ n=59 g e
(SI, SNR, CNR) -
* PI-RADS-Klassifikation

Abb. 7: Flussdiagramm zum Studienablauf

MRT = Magnetresonanztomographie, T2WI = T2-gewichtete Bildgebung,

DWI = diffusionsgewichtete Bildgebung, DCE = dynamische Kontrastmittel-gestitzte Bildgebung,
mp-MRT = multiparametrisches MRT, bp-MRT = biparametrisches MRT, IQ = Bildqualitat,

S| = Signalintensitat, SNR = Signal-Rausch-Verhaltnis, CNR = Kontrast-Rausch-Verhaltnis,
TRUS-GB = TRUS-gezielte Biopsie, MR-GB = MR-gezielte Biopsie, PCa = Prostatakarzinom
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Die Charakteristika der Patienten wie Alter, PSA-Wert und Prostatavolumen sind in
Tabelle 7 dargestellt. Die Patienten waren zwischen 30 und 78 Jahre alt, das
durchschnittliche Alter betrug 64 Jahre. Der PSA-Wert aller Probanden reichte von
0,82 ng/ml bis 32 ng/ml, wobei der Median bei 7,7 ng/ml lag. Das durchschnittliche
Prostata-Volumen betrug 63 ml und reichte von 15 ml bis 181 ml. Vergleicht man die
Patienten-Gruppen mit PCa und die mit benigner Lasion miteinander, so zeigt sich, dass
die Patienten mit Karzinom durchschnittlich sechs Jahre alter waren (jeweils 68 £ 7 und
62 + 9 Jahre). Der mediane PSA-Wert war bei beiden Gruppen jedoch nahezu identisch
(PCa: 9,2 ng/ml; benigne: 8,6 ng/ml). Das Prostatavolumen war bei den Patienten mit
diagnostiziertem PCa durchschnittlich 15 ml geringer als bei den Patienten mit gutartigen

Lasionen (jeweils 51 + 26 ml und 66 + 36 ml).

Tabelle 7: Charakteristika der Patienten und der Lasionen innerhalb der Studienpopulation
(57]

Gesamt Benigne PCa p-Wert?
Patientenanzahl 63 44 15
Alter [J] | Mittelwert 64+ 9 62+ 9 68 +7 0,03
+SD
PSA Median 77 8.6 9.2 07
[ng/ml] (IQR) (5,2-13) (5,.4-13) (6,9-13) !
Prostata- .
volumen | ttelwert 63 + 34 66 + 36 51 + 26 0,05
i +SD

aMann-Whitney U Test, Fettdruck weist auf einen statistisch signifikanten Unterschied hin
PCa = Prostatakarzinom, SD = Standardabweichung, IQR = Interquartilsabstand, J = Jahre,
ng/ml = Nanogramm/Milliliter, ml = Milliliter

3.2 Objektive Bildqualitat

Vergleicht man die normierten Signalintensitaten der verschiedenen Zonen der Prostata
sowie die von benignem und malignem Prostata-Gewebe bei 3T und 1,5T, so zeigen sich
keine statistisch signifikanten Unterschiede flr die T2WI- und ADC-Bilder (Tabelle 8).

In den DWI-Sequenzen ist die nSl jedoch bei 3T in der gesamten Prostata sowie in
peripherer Zone und Transitionszone signifikant héher als bei den Aufnahmen mit 1,5T (3T:
nSI=1,3+0,5und 1,5T: nSI = 1,2 + 0,1, jeweils fir gesamte Prostata, PZ und TZ). Dies
gilt allerdings nicht fur die nSI des PCa in den DWI-Bildern.
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Tabelle 8: Normierte Signalintensitaten (nSl) von gesamter Prostata, peripherer Zone,
Transitionszone und Prostatakarzinom bei 3 Tesla und 1,5 Tesla

Normierte
Signalintensitaten (nSl) 3T 1,5T p-Wert?
(Mittelwert+SD)
Patienten Anzahl 63 63
PCA Anzahl 15 15 MWD
T2WI Prostata 0,4+0,1 0,4+0,1 0,17
(SI/SI Blase) PZ 0,5+0,1 0,5+0,1 0,087
TZ 0,4+0,1 0,4+0,1 0,085
PCa 0,3+0,1 0,3+0,1 0,2
DWI Prostata 1,340, 5 1,2+0,1 <0,001
(SI/SI Blase) Pz 1,3+£0,5 1,2+0,1 0,001
TZ 1,3+0,5 1,2+0,1 0,001
PCa 1,9+1,3 1,410,3 0,3
ADC Prostata 0,6%0,1 0,5+0,1 0,2
(SI/SI Blase) Pz 0,6+0,1 0,60,1 0,7
TZ 0,6+0,1 0,5+0,1 0,2
PCa 0,4+0,1 0,4+0,1 0,6

aMann-Whitney U Test, Fettdruck weist auf einen statistisch signifikanten Unterschied hin.

T = Tesla, PZ = periphere Zone, TZ = Transitionszone, PCa = Prostatakarzinom, T2WI =T2-
gewichtete Bildgebung, DWI = diffusionsgewichtete Bildgebung, ADC = apparent diffusion
coefficient, Sl = Signalintensitat

Tabelle 9 zeigt das SNR und das CNR des Muskels (M. obturatorius internus), der
gesamten Prostata und ihrer unterschiedlichen Zonen sowie des malignen Prostata-
Gewebes bei 3T und bei 1,5T in den T2- und DWI-Sequenzen sowie in der ADC-Karte.
Betrachtet man das SNR in den T2-Bildern, so zeigt sich in keinem Gewebe ein statistisch
signifikanter Unterschied zwischen den beiden Magnetfeldstarken. In den DWI-Bildern
jedoch ist das gemessene SNR sowohl im Muskelgewebe als auch in der Prostata,
unabhéangig von der intraprostatischen Lokalisation, bei den 3T Untersuchungen signifikant
hoéher als bei 1,5T mit beispielsweise einem SNR von 16 + 2,1 bei 3T und 11 £ 1,4 bei 1,5T
innerhalb der gesamten Prostata (p-Wert < 0,001).

Auch in der ADC-Karte ist das SNR im Muskel und in der Prostata inklusive ihrer beiden
Zonen signifikant héher bei 3T. Dies gilt allerdings nicht fir das SNR im malignen
Prostatagewebe, welches bei 3T 7,3 + 3,0 und bei 1,5T 6,4 + 1,7 betrug (p-Wert = 0,2).
Das CNR war unter Betrachtung der Abgrenzbarkeit der gesamten Prostata vom malignen
Gewebe sowie der zwischen PZ und TZ bei 3T und 1,5T in den T2WI- und in den
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ADC-Bildern vergleichbar. In der DWI war das gemessene CNR des
Intensitatsverhaltnisses zwischen den beiden Prostatazonen allerdings signifikant hdher bei
3T mit 0,8 £ 0,8 (0,4 £ 0,4 bei 1,5T). Das CNR von gesamter Prostata und PCa ergab
ebenfalls einen Unterschied in der DWI (p-Wert = 0,05).

Tabelle 9: Signal-Rausch-Verhaltnis (SNR) und Kontrast-Rausch-Verhiltnis (CNR) bei 3 Tesla
und 1,5 Tesla [57]

Muskel

Prostata 8,5%+2,5 8,512,6 0,9
Pz 1043,2 10+3,5 0,8
TZ 7,523 7,742,3 0,7
PCa 5,9+2,5 6,0+1,8 0,7

Muskel 11+1,8 7,914 <0,001

Prostata 16+2,1 11+1,4 <0,001
Pz 16+2,4 12+1,6 <0,001
TZ 16+2,3 12+1,4 <0,001
PCa 20+4.,4 14+2,5 <0,001

Muskel 1,410,5 1,240,3 0,03

Prostata 12+2,9 9,0+2,0 <0,001
Pz 13+3,8 9,742,5 <0,001
TZ

Prostata - PCa 2,7+2,5 1
PZ-Tz 2,6+2,0 2,7+2,2 0,8

Prostata - PCa 4,1+3,2 21+1,8 0,05
PZ-TZ 0,8+0,8 0,4+0,4 <0,001

Prostata - PCa 3,724 3,0+1,8 0,4
PZ-TZ 1,9+1,8 1,4+1,3 0,2

aMann-Whitney U Test, Fettdruck weist auf einen statistisch signifikanten Unterschied hin.

T =Tesla, SD = Standardabweichung, Muskel = M. obturatorius internus, Prostata = gesamte
Prostata, PZ = periphere Zone, TZ = Transitionszone, PCa = Prostatakarzinom, T2WI = T2-ge-
wichtete Bildgebung, DWI = diffusionsgewichtete Bildgebung, ADC = apparent diffusion coefficient
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Vergleicht man die nSI und das SNR von gesamter Prostata, PZ, TZ und malignem
Prostatagewebe bei Patienten mit PCa innerhalb der Gruppen miteinander (Tabelle 10), so
konnten sowohl bei den Messungen im 3T-MRT als auch bei denen im 1,5T-MRT jeweils
fur T2WI, DWI und ADC signifikante Unterschiede gemessen werden, welche bei allen
Aufnahmen auf eine héhere oder niedrigere nSI bzw. SNR des PCa zuriickzufiihren sind.
So sind die nSl und das SNR in den T2WI-Bildern und in den ADC-Bildern bei beiden
Geratemodalitaten innerhalb der malignen Lasion signifikant niedriger als in der gesamten
Prostata und ihren beiden Zonen. In der DWI sind die nSl und das SNR jedoch in beiden
Gruppen (3T und 1,5T) im Bereich des PCa signifikant hdher als in der gesamten Prostata,
TZ und PZ.

Tabelle 10: Normierte Signalintensitit (nSl) und Signal-Rausch-Verhéltnis (SNR) der Prostata
und der verschiedenen intraprostatischen Lokalisationen innerhalb der Gruppe von 3 Tesla
bzw. 1,5 Tesla bei Patienten mit Prostatakarzinom

Prostatakarzinom Prostata TZ Pz PCa p-Wert?
3T nSlI T2 0,41+0,1 0,4+0,1 0,5%0,1 0,3+0,1 <0,001
DWI 1,310, 5 1,3+£0,5 1,3+£0,5 1,9%1,3 0,01
ADC 0,610,1 0,6%0,1 0,6%0,1 0,4+0,1 <0,001
SNR T2 8,512,5 7,5+2,3 1043,2 5,9+2,5 <0,001
DWI 16+2,1 16+2,3 16+2,4 204 .4 <0,001
ADC 12+2,9 12+2,7 13+3,8 7,3%13,0 <0,001
1,5T | nSI T2 0,4%0,1 0,4+0,1 0,5+0,1 0,3+0,1 <0,001
DWI 1,2+0,1 1,2+0,1 1,2+0,1 1,4%0,3 <0,001
ADC 0,5+0,1 0,5+0,1 0,6+0,1 0,4+0,1 <0,001
SNR T2 8,512,6 7,7£2,3 10+3,5 6,0+1,8 <0,001
DWI 11+1,4 12+1,4 12+1,6 14+2.5 <0,001
ADC 9,0£2,0 8,9+1,8 9,7£2,5 6,4%1,7 <0,001

aMann-Whitney U Test, Fettdruck weist auf einen statistisch signifikanten Unterschied hin.

T =Tesla, nSl=normierte Signalintensitat, Prostata = gesamte Prostata, PZ = periphere Zone,
TZ = Transitionszone, PCa = Prostatakarzinom, T2WI = T2-gewichtete Bildgebung,

DWI = diffusions- gewichtete Bildgebung, ADC = apparent diffusion coefficient
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3.3 Subjektive Bildqualitat

Die durchschnittliche subjektive Bildqualitat, welche anhand der 5-Punkte-Skala ermittelt
worden war, war bei beiden Radiologen bei den Untersuchungen mit dem 3T-MRT
signifikant besser als bei denen im 1,5T-MRT (Tabelle 11). Dies gilt sowohl fur T2WI und
ADC (p-Wert jeweils 0,01) als auch fur die DWI (p-Wert jeweils < 0,001). Alle Werte fur die
Bilder bei 3T lagen zwischen 4,1 + 0,7 und 4,2 + 1,0, wahrend die Werte bei 1,5T 3,5+ 0,8
bis 3,9 + 0,6 betrugen.

Tabelle 11: Subjektive Bildqualitat (1Q) beider Radiologen (R1 und R2) anhand einer 5-Punkte-
Skala bei 1,5 Tesla und 3 Tesla [57]

Subjektive IQ
(Mittelwert+SD) 3T 1T p-Wert”
Patienten Anzahl 63 63 Mwu
T2WI 4,2+1,0 3,81£0,8 0,01
R1 DWI 4,1+0,8 3,510,8 <0,001
ADC 4,1+0,7 3,810,6 0,01
T2WI 4,2+0,9 3,81£0,8 0,01
R2 DWI 4,2+0,8 3,6+0,8 <0,001
ADC 4,2+0,7 3,9+0,6 0,01

aMann-Whitney U Test, Fettdruck weist auf einen statistisch signifikanten Unterschied hin.
T = Tesla, T2WI = T2-gewichtete Bildgebung, DWI = diffusionsgewichtete Bildgebung,
ADC = apparent diffusion coefficient

Die Abbildung 8 zeigt Ergebnisse der Prostata-MRT-Untersuchung bei einem Patienten bei
1,5T und bei 3T als Beispiel fur die subjektive Bildqualitat. Es wird deutlich, dass T2-
gewichtete Bilder und ADC-Karten bei beiden Geratemodalitdten von vergleichbarer
Qualitat waren, wahrend die Bildqualitat in den diffusionsgewichteten Bildern bei 3T der
Aufnahme bei 1,5T Uberlegen war. Das PCa, welches hier in der links-anterioren

Transitionszone zu sehen ist, ist aber bei beiden Magnetfeldstarken detektierbar.
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e 3

Abb. 8: Beispiel der Bildqualitat bei 1,5 Tesla (A-C) und bei 3 Tesla (D-F) bei T2-gewichteten
Bildern (A und D), ADC-Karten (B und E) und diffusionsgewichteten Bildern (C und F)

3.4 Diagnostische Genauigkeit und Prostatakarzinomdetektion mittels PI-
RADS-KIlassifikation

Insgesamt wurden 170 intraprostatische Lasionen befundet, indem ihnen eine PI-RADS-
Kategorie (1-5) zugeteilt wurde. Tabelle 12 stellt die ermittelten durchschnittlichen PI-
RADS-Scores beider Radiologen bei 1,5T und bei 3T dar in T2-gewichteten und
diffusionsgewichteten Sequenzen sowie die Gesamt-PI-RADS-Kategorie. Es werden die
PI-RADS-Kategorien sowohl fur alle Untersuchungen beschrieben als auch jeweils fir
Aufnahmen von Patienten mit histologisch nachgewiesenem PCa und von Patienten, in
deren Biopsie kein PCa diagnostiziert wurde. Nicht nur die einzelnen Scores fir T2- und
DWiI-Bilder, sondern auch die Gesamt-PI-RADS-Kategorien waren fir die Untersuchungen
bei beiden Feldstarken und beiden Beurteilern ahnlich. Weder bei den allgemeinen Scores
noch bei denen flir benignes oder malignes Prostata-Gewebe ergab sich ein signifikanter
Unterschied zwischen 3T und 1,5T. Allerdings war die PI-RADS-Kategorie von Lasionen,
welche sich spater als histopathologisch maligne herausstellten, deutlich héher als
diejenige von benignen Lasionen. Patienten mit PCa erhielten weder bei 3T noch bei 1,5T
eine Gesamt-PI-RADS-Kategorie unterhalb von 4. So lag die Gesamt-PI-RADS-Kategorie
von malignen Lasionen bei 4,5 £ 0,6 im 3T-MRT bei beiden Radiologen und bei 4,5 + 0,6
(R1)und 4,4 £ 0,6 (R2) im 1,5T-MRT. Benigne Lasionen hingegen wurden durchschnittlich
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mit einer Gesamt-PI-RADS-Kategorie von 2,9 + 0,8 (R1) bzw. 3,0 + 0,8 (R2) bei den 3T-
Bildern bewertet und mit einem Score von 2,8 £ 0,8 (R1) bzw. 3,0 £ 0,7 (R2) bei den
Aufnahmen vom 1,5T-MRT.

Tabelle 12: Prostate Imaging Reporting and Data System (PI-RADS v2) Scores beider
Radiologen (R1 und R2) jeweils bei 3 Tesla und 1,5 Tesla [57].

Erel
T2WI 2,9+1,0 2,9+1,0 0,8
R1 DWI 2,941,0 2,841,0 0,2
Gesamt 3,3+1,0 3,3+1,0 0,7
T2WI 3,0+0,9 3,0+0,9 1
R2 DWI 3,0+0,9 3,0+0,9 0,7
Gesamt 3,4+1,0 3,4+0,9 0,9
PI-RADS-Klassifikation (PCa) n=15
T2WiI 4,4+0,8 4,4+0,8 1,0
R DWI 4,5+0,7 4,3+0,8 0,5
Gesamt 4,5+0,6 4,5+0,6 1,0
T2WiI 4,3+0,8 4,3+0,8 0,9
R2 DWI 4,4+0,7 4,4+0,7 0,9
Gesamt 4 5+0,6 4,4+0,6 0,8
PI-RADS-Klassifikation (benigne) n=44
T2WI 2,610,8 2,7+0,7 0,7
R DWI 2,6+0,7 2,5+0,7 0,05
Gesamt 2,9+0,8 2,8+0,8 0,6
T2WI 2,7+0,7 2,7+0,7 0,9
R2 DWI 2,740,7 2,7+0,7 0,6
Gesamt 3,0+0,8 3,0+0,7 1

aMann-Whitney U Test, Fettdruck weist auf einen statistisch signifikanten Unterschied hin.
T=Tesla, T2WI=T2-gewichtete Sequenz, DWI=diffusionsgewichtete Sequenz, Gesamt=Gesamt-PI-
RADS-Score

Daraus resultiert ein signifikanter Unterschied der Gesamt-PI-RADS-Kategorien zwischen
benignen und malignen Befunden bei beiden Feldstarken, der sich sowohl fir PI-RADS v1
als auch fir PI-RADS v2 feststellen Iasst (p < 0,001) und in Tabelle 13 dargestellt ist.
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Tabelle 13: Prostate Imaging Reporting and Data System Scores Version 1 (PI-RADS v1) vs.

Version 2 (PI-RADS v2) fiir benigne und maligne Lasionen im Vergleich

Patienten insgesamt benigne PCA p-Wert?
Anzahl 63 44 15
PI-RADS v1 3,7+0,9 34108 4,6 +0,5 < 0,001
PI-RADS v2 3,3+1,0 29+0,8 4,5+ 0,6 < 0,001
Lasionen 170

aMann-Whitney U Test, Fettdruck weist auf einen statistisch signifikanten Unterschied hin.
PCA=Prostatakarzinom

3.5 Inter-reader Vergleichbarkeit

Die Errechnung des Cohens Kappa Koeffizienten ergab eine exzellente Ubereinstimmung
(k> 0,81) zwischen den beiden Radiologen (siehe Tabelle 14). Dies gilt sowohl fur die
Beurteilung der subjektiven Bildqualitat (k: 0,93 - 0,94 bei 3T und k: 0,90 - 0,96 bei 1,5T)
als auch fur die Ermittlung der PI-RADS-Kategorie (k: 0,90 - 0,96 bei 3T und «: 0,88 - 0,93
bei 1,5T).

Tabelle 14: Inter-reader Reliabilitat der Bildqualitidt und der PI-RADS-Bewertung bei 3 Tesla
und 1,5 Tesla (errechnet mittels Cohens Kappa Koeffizienten) [57]

3T 1,5T
T2WI 0,94 0,95
Bildqualitat
DWI 0,93 0,96
(1Q)

ADC 0,94 0,90

T2WI 0,94 0,91

PI-RADS-
DWI 0,90 0,88
Klassifikation

Gesamt 0,96 0,93

T=Tesla, PI-RADS=Prostate Imaging Reporting and Data System, T2WI=T2-gewichtete
Bildgebung, DWI=diffusionsgewichtete Bildgebung, ADC=apparent diffusion coefficient,
Gesamt=Gesamt-PI-RADS-Kategorie
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4 Diskussion

4.1 Subjektive und objektive Bildqualitat

Die Verwendung einer hoheren Magnetfeldstarke in der MRT-Bildgebung verspricht eine
Verbesserung der Bildqualitat, insbesondere durch ein héheres Signal-Rausch-Verhaltnis
(SNR). Dieser Vorteil kann fir eine héhere raumliche Auflésung oder eine verkilrzte
Untersuchungszeit genutzt werden, die zudem haufig mit weniger Bewegungsartefakten
verbunden ist. Da das SNR linear mit der Magnetfeldstarke ansteigt, misste es bei 3T
theoretisch doppelt so hoch sein wie bei 1,5T. Dies ist allerdings nur bei optimalen
Bedingungen der Fall, sodass man tatsachlich nur mit einer 1,7- bis 1,8-fachen Erhéhung
des SNR rechnen kann. Durch eine héhere geometrische Auflésung in den axialen Bildern
sind in Hinsicht auf die Prostatakarzinomdetektion auch eine verbesserte Darstellung von
Gewebeveranderungen und deren Charakterisierung moglich, was dementsprechend zu
einer besseren diagnostischen Genauigkeit fihren sollte [48, 57].

Da die erhdhte Feldstarke allerdings auch mit einigen Nachteilen wie beispielsweise einer
erhdhten Relaxationszeit, Energiedeposition, Signalheterogenitdt sowie vermehrten
Artefakten einhergeht, kbnnen Veranderungen des Sequenzprotokolls, die diese Effekte
verhindern sollen, zum Teil zu einer erhdhten Untersuchungsdauer und sogar zu einem
erniedrigten SNR flhren [12, 48].

Die Ergebnisse unserer Studie zeigen, dass die objektive Bildqualitat der T2WI-Sequenzen
bei beiden Magnetfeldstarken vergleichbar war, da &hnliche Werte fir CNR und SNR
erzeugt werden konnten. Die normierte Signalintensitat (nSl) und das CNR waren zudem
nicht nur in den T2WI-Messungen, sondern auch bei den ADC-Bildern ahnlich. Dies war
unter Optimierung der Aufnahmeparameter der 1,5T-Untersuchungen méglich, indem die
Anzahl der Signalmittelungen erhdht wurde (siehe Sequenzprotokoll Tabelle 6). Das
bedeutet, dass fur die Untersuchungen am 1,5T-MRT im Vergleich zu denen am 3T-MRT
eine erhéhte Anzahl an Einzelakquisitionen bzw. haufigere Wiederholungen der jeweiligen
Messungen der Bildinformation durchgefiihrt wurden, bevor diese dann gemittelt wurden
und letztendlich das fertige MRT-Bild ergaben. Da das MR-Signal in der Regel unverandert
bleibt, das Hintergrundrauschen aber zufallig ist, kann durch die Mittelung das Rauschen
minimiert und das SNR erhoéht werden. Weil die Messzeit linear mit der Anzahl der
Mittelungen wachst, verlangerte sich daher die Untersuchungszeit.

Unsere Ergebnisse korrelieren mit den Empfehlungen, welche aus der Zusammenarbeit
zwischen dem American College of Radiology (ARC), der European Society of Urogenital
Radiology (ESUR) und der AdMeTech Foundation hervorgehen (PI-RADS Prostate
Imaging — Reporting and Data System: 2015, Version 2) [12]. Denn obwohl die meisten
Mitglieder des PI-RADS-Lenkungsausschusses 3T flr die Prostata-MRT bevorzugen,

betonten sie, dass beide Magnetfeldstarken unter Verwendung der neuesten Scanner und
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Technologien und unter Optimierung der Aufnahmeparameter und des Sequenzprotokolls
ein adaquates SNR erzielen und gute Untersuchungsergebnisse liefern kénnen [12].
Diverse Studien berichteten ebenso Uber eine vergleichbare Bildqualitat von 1,5T und 3T
in T2WI-Bildern [77, 83, 84]. All diese Studien verwendeten allerdings bei 1,5T eine ERC
oder eine kombinierte Endorektal-Kérperspule. Die Autoren von PI-RADS v2 hielten die
Verwendung einer ERC nicht grundsatzlich fir notwendig, obwohl durch die Kombination
einer Oberflachen-Kérperspule mit einer ERC das beste SNR erzielt werden kénnte [12].
Insbesondere 3T-MRTs liefern jedoch ohne ERC eine gute Bildqualitat und werden zur
Prostatadiagnostik haufiger bzw. vermehrt eingesetzt [12, 25, 36, 46]. Dies wird darauf
zuruckzufuhren sein, dass eine MRT mit ERC nicht nur kosten- und zeitintensiver ist,
sondern auch zu deutlich mehr Unbehagen und weniger Akzeptanz auf Seiten der
Patienten und teils zur Ablehnung der Untersuchung fuhrt. Auflerdem erfolgt eine
Deformierung der Drise durch die ERC und die Bildgebung kann vermehrt Artefakte
aufweisen [12]. Diese Einschatzung deckt sich mit Ergebnissen von Husband et al., welche
bereits 1998 Uber eine signifikant bessere Bildqualitdt mit Kérperspule im Vergleich zur
ERC bei 1,5T berichteten, was sie vor allem darin begriindet sahen, dass die Messungen
ohne ERC weniger Artefakte aufwiesen [45]. Ergebnisse anderer Studien, welche die
Bildqualitat bei 1,5T mit und ohne ERC verglichen, sahen jedoch einen signifikanten Vorteil
fur die Verwendung der ERC in T2WI-Sequenzen [40, 43]. Torricelli et al. bewerteten die
Bildqualitat bei 1,5T mit ERC als nur geringfligig besser als bei 3T ohne ERC, da sich ein
signifikanter Unterschied ausschlief3lich bezuglich der Darstellung des Tumors und
Infiltration von Kapsel und Samenblaschen zeigte, nicht aber beispielsweise in der
Darstellung von Apex und neurovaskularem Blndel [85]. Beyersdorff et al. kamen hingegen
zu dem Ergebnis, dass die Verwendung von 1,5T mit ERC der Goldstandard sein sollte,
solange man keine ERC fur 3T-MRT-Gerate zur Verfugung hatte. In ihren Untersuchungen
reichte das SNR trotz der hdheren Feldstarke bei 3T nicht an das SNR bei 1,5T mit ERC
heran. Dies resultierte in dieser Studie in einer signifikant besseren Bildqualitat, was sich
insbesondere in einer besseren Tumorabgrenzung, der Darstellung der Kapsel und der
verschiedenen Zonen der Prostata zeigte. Zudem wurden weniger Artefakte bei 1,5T
verzeichnet, selbst wenn sich keine signifikanten Unterschiede bezlglich der
Stadieneinteilung zeigten [47]. Park et al. konnten keinen signifikanten Unterschied in der
Bildqualitat feststellen und fanden weniger Artefakte bei 3T ohne ERC im Vergleich zu 1,5T
mit ERC, wiesen aber darauf hin, dass sie eine Spule mit mehr Kanalen verwendeten sowie
eine kurzere Aufnahmezeit vorlag im Vergleich zu der Studie von Beyersdorff et al. [47, 77].
Auch Shah et al. fanden mehr Artefakte in den Bildern bei 1,5T mit ERC. Insgesamt waren
sowohl Bildqualitat als auch die diagnostische Genauigkeit in beiden Kohorten aber

vergleichbar [83].
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Im Rahmen diverser Studien wurden Untersuchungen ausschliellich am 3T-MRT jeweils
mit und ohne ERC durchgefihrt. Heijmink et al. kamen zu dem Schluss, dass eine ERC bei
3T-Scannern von Vorteil sei, da ihre Studie eine signifikant bessere Bildqualitat und
Tumorlokalisation unter Verwendung einer ERC lieferte im Vergleich zu 3T-Scannern ohne
ERC [49]. Auch in einer aktuelleren Studie von Gawlitza et al. schnitten die Aufnahmen mit
ERC hinsichtlich der Bildqualitat signifikant besser ab [86].

Bloch et al. wiesen ebenso darauf hin, dass 3T-Scanner mit ERC eine hohe raumliche
Auflésung erzielten, die patho-anatomische Details in T2WI-Bildern sichtbar machten,
welche bei 1,5T oder auch 3T ohne ERC gar nicht erst gesehen werden kdnnten [50]. Sie
waren der Meinung, dass die erhdhte Signalheterogenitat und vermehrte Artefakte, welche
mit einer erhdhten Magnetfeldstéarke einhergehen konnten, keinen Einfluss auf die
Bildqualitdt von endorektalen MRT-Untersuchungen der Prostata hatten und dass der
Mehrgewinn, den die hohe rdumliche Auflésung erziele, Gberwiege. Diese Studie schloss
allerdings nur sechs Patienten ein, welche kein PCa hatten. Kim et al. hingegen sahen
keinen statistisch signifikanten Unterschied beziglich des SNR, auch wenn diese in den
3T-Aufnahmen ohne ERC etwas niedriger war als bei 3T mit ERC in den T2WI-Sequenzen
[46]. Da es aber kaum direkte Vergleiche zwischen 1,5T- und 3T-MRT ohne ERC gibt,
lassen sich die Ergebnisse unserer Studie nicht ganzlich mit diesen Studien vergleichen.
Gemal dem PI-RADS-Lenkungsausschuss kann die Bildqualitat bei 1,5T und 3T jedoch
auch ohne ERC gleichwertig sein. Die Mitglieder des Ausschusses sind zwar der Meinung,
dass die Bildqualitat bei 3T ohne ERC mit der bei 1,5T mit ERC vergleichbar sei, aber sie
betonen ebenso wie andere Autoren [36], dass MRT-Untersuchungen bei 1,5T ohne ERC
Ergebnisse mit einer ausreichend guten Bildqualitat liefern, solange die mp-MRT und neue
1,5T-Scanner verwendet werden, da das SNR von verschiedenen technischen Faktoren
abhangt. Sie sehen den Vorteil einer ERC vor allem bei grof3en, korpulenten Patienten
sowie bei DWI- und DCE-Sequenzen, da das SNR hier beeintrachtigt sein kann [12].
Betrachtet man die DWI-Bilder unserer Untersuchungen, zeigten sich statistisch
signifikante Unterschiede nicht nur in dem SNR, sondern auch bezlglich nSI und CNR, da
es bei 1,5T zu einer deutlichen Signalabsenkung kam. Die SNR-Werte waren bei den DWI-
und bei den ADC-Bildern signifikant héher bei 3T als bei 1,5T. Bei nSI und CNR war der
Unterschied nur in den DWI-Bildern statistisch signifikant [57].

Mazaheri et al., die in ihrer Studie bei beiden Feldstarken eine ERC verwendeten, konnten
ebenfalls nachweisen, dass das SNR in DWI-Bildern des 3T-MRTs signifikant héher war
als bei 1,5T [87]. Sie wiesen aber gleichzeitig darauf hin, dass die Bilder bei 3T mehr
geometrische Verzerrungen und Bewegungsartefakte lieferten. Im gleichen Jahr wurde
eine weitere Studie veroffentlicht, welche SNR und ADC-Werte von DWI-Bildern verglich,

die von 3T-Scannern mit kombinierter Endorektal- und Koérperspule sowie nur mit
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Korperspule erzeugt wurden. Hierbei ergaben sich signifikant niedrigere SNR- und ADC-
Werte in den DWI-Bildern ohne ERC [88].

In unseren Ergebnissen war das SNR der T2WI-Sequenzen allgemein deutlich niedriger
als das SNR der DWI-Bilder. Vermutlich liegt das daran, dass wir zur Errechnung des SNR
das Hintergrundrauschen als Standardabweichung der in der Blase gemessenen
Signalintensitat definiert haben und die Signalintensitat des Urins in der Blase in der T2WI
sehr hoch war [57].

Wahrend die objektive Bildqualitat fur die T2WI-Sequenzen in unserer Studie andere
Ergebnisse liefert als fur die DWI- Sequenzen, ist die subjektiven Bildqualitat nicht von der
Art der Sequenz abhangig. Beide Radiologen, die die MRT-Bilder ausgewertet haben,
hielten die 1,5T-MRT-Bilder sowohl in der T2WI- als auch in DWI- und ADC-Sequenzen
subjektiv fur signifikant schlechter. Die subjektive Bildqualitdt war also bei 3T der
Bildqualitat bei 1,5T signifikant Gberlegen [57].

Betrachtet man nun die Ergebnisse der verschiedenen Studien, wird deutlich, dass die
Aussagen und Empfehlungen hinsichtlich der Magnetfeldstarke und der Verwendung einer
ERC nicht einheitlich und eindeutig sind. Dabei sind vor allem die Unterschiede in der
Durchfiihrung der Studien und der verwendeten Technologien zu beachten, welche nicht
nur die Magnetfeldstarke und die Art der Spule, sondern auch die Auswahl der
Aufnahmeparameter und Sequenzprotokolle sowie die zu untersuchenden Endpunkte
betreffen. Dadurch wird es erschwert, verschiedene Studien zu vergleichen und deren
Ergebnisse zu interpretieren [53]. Parameter wie die StudiengréflRe, die Anzahl der Kanale
der Spule und die Aufnahmezeit beeinflussen die Bildqualitat erheblich und unterscheiden
sich in den meisten Studien [77].

Unterschiede gibt es auch in der Wahl der untersuchten Sequenzen. Wahrend wir sowohl
T2WI- als auch DWI-Sequenzen ermittelten, flihrten die meisten Prostata-MRT-Studien nur
T2WI-Messungen durch, was u.a. der Tatsache geschuldet sein dirfte, dass das mp-MRT
noch nicht lange eine standardisierte Anwendung findet [49, 53, 83].

Neuere Studien schliefien oft DWI- [86-88] oder DCE-Sequenzen [50, 78] mit ein. Gawlitza
et al., die den gleichen 3T-MRT-Scanner von Siemens mit einer 6-Kanal-Kdrperspule wie
wir verwendeten, generierten zwar DWI-Sequenzen, sie unterschieden im Gegensatz zu
uns aber nicht zwischen T2WI- und DWI-Bildern in der Beurteilung der Bildqualitat, was
einen direkten Vergleich mit unseren Ergebnissen erschwert [86].

Neben der verwendeten Technologie sind auch die Art der Datenaufnahme und deren
Dokumentation und Analyse von Bedeutung. So wird in unserer Studie beispielsweise
zwischen objektiver und subjektiver Bildqualitat unterschieden. Wahrend die meisten
Studien nur die subjektive Bildqualitat beurteilten, gingen nur einige zusatzlich auf das SNR
ein [47, 87, 88].
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Zur Ermittlung der subjektiven Bildqualitat wurde in unserer Studie eine 5-Punkte-Skala
verwendet, welche von exzellent bis inakzeptabel reichte (Tabelle 6). Da es kein
einheitliches Bewertungssystem zur Bestimmung der subjektiven Bildqualitat gibt und die
Kriterien sich z.T. unterscheiden oder in anderen Studien gar nicht detailliert definiert sind,
ist ein direkter Vergleich bezlglich der subjektiven Bildqualitat unserer Daten mit anderen
Studien nur sehr eingeschrankt moglich. Gawlitza et al. verwendeten zwar ebenso eine 5-
Punkte-Skala zur Bewertung der Bildqualitat, sie orientierten sich aber an Kriterien, die
Heijmink et al. zuvor definiert hatten. Es erfolgte keine allgemeine Bewertung der
Bildqualitadt, sondern es wurde zwischen Punkten unterschieden, welche wichtig zur
Beurteilung der Lokalisation der Lasion sind wie die Sichtbarkeit der verschiedenen Zonen,
sowie solchen, die bei der Stadieneinteilung eine Rolle spielen wie die Sichtbarkeit der
Prostatakapsel und des neurovaskularen Bindels. Jeder dieser Punkte wurde dann einzeln
bewertet [49, 86].

In unserer Studie wurde hingegen die allgemeine subjektive Bildqualitat beurteilt, d.h. jede
Prostata-MRT-Untersuchung erhielt jeweils einen Punkt zwischen 1 und 5, wobei die
Bildqualitat von T2WI, DWI und ADC-Karte einzeln bewertet wurde. Es flossen ebenso
Kontrast, Auflésung und Artefakte in die Bewertungskriterien unserer Aufnahmen mit ein.
Dadurch wurden Punkte wie Sichtbarkeit der verschiedenen Zonen und anatomischen
Strukturen ebenso miteinbezogen, ohne dass es notwendig war, neun verschiedene Punkte
einzeln zu bewerten. Das ermdglichte eine einfachere Darstellung und Auswertung der
subjektiven Bildqualitdt und zudem konnten die verschiedenen Sequenzen einzeln
betrachtet werden [57, 86].

In anderen Studien wurde ahnlich vorgegangen, um die Bildqualitdt zu beurteilen, und
neben einem allgemeinen Score wurde insbesondere auf die Darstellung anatomischer
Strukturen eingegangen [83-85]. Viele Studien gingen des Weiteren detailliert auf Artefakte
ein, welche die Diagnostik beeinflussen kénnen [49, 83, 86].

Vergleiche mit Ergebnissen anderer Studien sind ebenfalls erschwert, wenn beispielsweise
nicht offengelegt wird, anhand welcher Kriterien die Bildqualitat beurteilt worden ist. Dies ist

bei Block et al. der Fall, die auch bei 3T die Verwendung einer ERC empfehlen [50].

4.2 Diagnostische Genauigkeit und Karzinomdetektion

Die Ergebnisse unserer Studie zeigen bei 3T eine deutlich bessere subjektive Bildqualitat
sowie in den DWI-Sequenzen ein signifikant héheres SNR bei 1,5T [57]. Wichtig ist jedoch,
ob sich daraus auch ein relevanter Einfluss auf die diagnostische Genauigkeit und die
Karzinomdetektion ergibt. Generell ist anzunehmen, dass ein héheres SNR mit einer
héheren raumlichen Auflésung einhergeht. Eine verbesserte Sichtbarkeit von Lasionen und

deren Charakterisierung sollten damit mdglich sein [48].
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Unsere Untersuchungen ergaben keine signifikanten Unterschiede in der PI-RADS-
Kategorie zwischen den beiden Magnetfeldstarken [57]. Beide Radiologen erzielten bei 3T
und bei 1,5T in ihrer Bewertung sowohl bei den T2WI- und DWI-Sequenzen als auch im
Gesamtscore ahnliche Werte. Unabhangig von der Magnetfeldstarke erreichten Patienten
mit histologisch-diagnostiziertem PCa deutlich héhere PI-RADS-Werte im Vergleich zu
Patienten mit benignen Lasionen. So zeigten sich bei 1,5T und bei 3T signifikante
Unterschiede zwischen benignen und malignen Lasionen sowohl fur PI-RADS v1 als auch
fur PI-RADS v2 (Tabelle 13).

Trotz Unterschieden in der Bildqualitdt war eine Vergabe der PI-RADS-Kategorien
demnach unabhangig von der Magnetfeldstarke. Die Magnetfeldstarke zeigte somit in
unserer Studie keinen relevanten Einfluss auf die diagnostische Genauigkeit [57].

Unsere Analyse deckt sich mit den Ergebnissen anderer Untersuchungen. Eine Studie,
welche ebenfalls 1,5T- und 3T-Kernspintomographen ohne ERC in ihren Untersuchungen
verwendete, ergab gleichwertige Detektionsraten flr beide Magnetfeldstarken sowie
exzellente negative Vorhersagewerte und moderate positive Vorhersagewerte [89]. Die
Untersuchungen ergaben zudem ebenfalls eine signifikante Korrelation zwischen PI-RADS-
Klassifikation und einem klinisch signifikanten PCa, wobei kein Vergleich der PI-RADS-
Kategorie zwischen den beiden Magnetfeldstarken durchgefiihrt wurde. Sertdemir et al.,
die eine ERC bei beiden Magnetfeldstarken benutzten, sahen keine Unterschiede in der
Differenzierung von malignem und benignem Prostatagewebe bei den DCE-Sequenzen
[78]. Torricelli et al. beschrieben bezuglich einiger Faktoren, welche die Tumordarstellung
betreffen, eine bessere Bildqualitat bei 1,5T mit ERC im Vergleich zu 3T ohne ERC, die
diagnostische Genauigkeit, Spezifitdt, Sensitivitdt, sowie positiver und negativer
Vorhersagewert waren aber bei beiden Methoden vergleichbar [85].

Andere Studien kamen zu dem Schluss, dass das 3T-MRT ohne ERC dem 1,5T-MRT mit
ERC weder hinsichtlich der Bildqualitdt noch beziglich der diagnostischen Genauigkeit
Uberlegen war [77, 83]. In einer weiteren Studie wurden Untersuchungen bei 1,5T mit
Kdrperspule und bei 3T sowohl mit Kérperspule als auch mit kombinierter Endorektal-
Koérperspule durchgefuhrt [90]. Die Ergebnisse zeigten, dass weder die Magnetfeldstarke
noch die verwendete Spule die Detektionsrate beeinflussten. Bratan et al. sahen die
Detektionsrate insbesondere durch die Charakteristik des Tumors beeinflusst, da die Raten
anstiegen, je héher das Volumen und der Gleason-Score des Tumors waren. So lag die
Detektionsrate bei einem Gleason-Score > 7 und einem Volumen > 2 ml bei 100 %. Die
Autoren der Studie waren der Meinung, dass weniger die Signalstarke dazu fuhrt, ein PCa
in der MRT zu Ubersehen, als vielmehr der mangelnde Kontrast zum umgebenden Gewebe.
Wahrend einige Studien keine statistischen Unterschiede hinsichtlich Sensitivitat, Spezifitat

und diagnostischer Treffsicherheit bei 3T mit oder ohne ERC feststellten [46], legten diverse
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Untersuchungen nahe, dass die ERC nicht nur bei 1,5T einen deutlichen diagnostischen
Vorteil aufweist, sondern auch bei einer Magnetfeldstarke von 3T konnte gezeigt werden,
dass die diagnostische Treffsicherheit mit ERC Uberlegen und die Diagnostik ohne ERC
limitiert ist [37, 39, 49, 91].

In der PROMIS-Studie hingegen erzielten Untersuchungen mittels 1,5T-MRT ohne ERC
exzellente Ergebnisse beziglich Sensitivitdt und negativem Vorhersagewert [92]. Die
Ergebnisse der PRECISION-Studie lassen ebenso darauf schlieen, dass die
Prostatakarzinomdetektion mittels mp-MRT bei 1,5T und bei 3T, sowohl mit als auch ohne
ERC madglich ist [93]. Die Studie schloss 500 Patienten mit Verdacht auf ein PCa ohne
vorher stattgefundene Biopsie an 25 Zentren aus 11 verschiedenen Landern mit ein. Die
Patienten erhielten entweder eine TRUS-gesteuerte Standard-Biopsie oder eine mp-MRT
der Prostata, welcher eine MRT-gefuhrte Biopsie folgte, insofern die PI-RADS-
Kategorie = 3 war. Dabei wurden die MRT-Untersuchungen sowohl bei 3T als auch bei 1,5T
und jeweils zum Teil mit kombinierter Endorektal-Kérperspule, Uberwiegend jedoch nur mit
Kdrperspule durchgefiihrt. Die Autoren gingen zwar nicht darauf ein, inwiefern
Magnetfeldstarke und ERC die Prostatakarzinomdetektion beeinflussten. Jedoch wird
durch die Studie die hohe klinische Relevanz der Prostata-MRT belegt, da die MRT mit
MRT-GB im Vergleich zur Standard-TRUS-Biopsie sowohl mehr klinisch signifikante PCa
als auch weniger nicht klinisch signifikante Karzinome diagnostizierte. Dies ist im Hinblick
auf Uberdiagnose und Ubertherapie von Karzinomen, die eigentlich keiner Behandlung
bedurfen, von Vorteil. Des Weiteren mussten insgesamt weniger Manner biopsiert werden
und insgesamt wurden weniger Stanzen bendtigt, von denen die MR-gezielten Stanzen
prozentual mehr malignes Gewebe enthielten im Vergleich zu den Patienten mit TRUS-
gesteuerter Biopsie.

Zu beachten ist, dass sich mit unseren Untersuchungen keine Aussage bezlglich der
Karzinomdetektionsraten machen lasst und nur einige der Studien wie wir das Prostate
Imaging Reporting and Data System zur Befundung verwendeten [86, 89, 93].
Insbesondere die PRECISION-Studie macht die Bedeutung der PI-RADS-Klassifikation als
Befundsystem deutlich. Beispielsweise war unter den Patienten mit einem positiven MRT-
Befund (PI-RADS = 3) der prozentuale Anteil von Mannern mit einem klinisch signifikanten
PCa am hoéchsten unter Studienteilnehmern mit einer PI-RADS-Kategorie von 5, gefolgt
von denen mit einem Score von 4 und 3. So hatten 83 % der Manner mit einer PI-RADS-
Kategorie von 5 ein relevantes PCa, gefolgt von 60 % derer mit einer PI-RADS-Kategorie
von 4. Bei einer PI-RADS-Kategorie von 3 konnte noch bei 12% ein signifikantes PCa
histologisch diagnostiziert werden [93]. Eine weitere Studie verwendete ebenso die PI-

RADS-Klassifikation und untersuchte den Einfluss der Verwendung einer ERC bei 3T auf
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Bildqualitat und Karzinomdetektionsraten [86]. Sie sahen zwar die Bildqualitat mit ERC bei
3T signifikant im Vorteil, jedoch nicht die diagnostische Genauigkeit.

Hinsichtlich der PI-RADS-Klassifikation konnten Gawlitza et al. in ihrer Studie keine
signifikanten Unterschiede feststellen zwischen den Aufnahmen mit und ohne ERC bei 3T
[86]. Weder bei den T2- noch bei den DWI-Sequenzen wurden mit einer zusatzlichen ERC
signifikant unterschiedliche PI-RADS-Scores erzielt. Auch wenn mit ERC mehr Lasionen
karzinomverdachtig waren (PI-RADS 2 4) und sich eine groere Anzahl an richtig
erkannten malignen L&sionen zeigte, gab es mit ERC auch mehr falsch positive Ergebnisse,
sodass die diagnostische Genauigkeit mit ERC nicht als Uberlegen anzusehen war.

Die Ergebnisse bezuglich der Karzinomdetektionsraten, zu denen unsere Studie keine
Aussagen getroffen hat, waren bei Gawlitza et al. allerdings abhangig vom Begutachter, da
nur der erfahrenere Radiologe eine signifikant héhere Karzinomdetektionsrate mit ERC
erreichte. Die Resultate weiterer Studien lassen ebenso vermuten, dass insbesondere die
diagnostische Genauigkeit stark von der Erfahrung der Radiologen, die die Bilder befunden,
abhangen kann, da sich zum Teil nur beim erfahreneren Radiologen signifikante
Unterschiede hinsichtlich Karzinomdetektionsraten bzw. Sensitivitat feststellen lieRen [49,
86]. Auch die Autoren der PRECISION-Studie wiesen darauf hin, dass die MRT-Befundung
viel Ubung erfordere und dass sich in ihrer Studie, in der 25 % der MRT-Aufnahmen zur
Qualitatssicherung zusatzlich von zwei erfahrenen Uroradiologen des
Koordinationszentrums der Studie befundet worden waren, nur eine moderate
Ubereinstimmung von 78% zeigte [93]. Die aktuellen EAU-Richtlinien beméangelten ebenso,
dass die Befundung mittels PI-RADS nur spezialisierten Zentren mit erfahrenen Radiologen
vorbehalten sei und Ergebnisse in weniger erfahrenen Zentren moglicherweise nicht
reproduzierbar seien [22]. So seien einige Studienergebnisse nur durch intensives Training
der Radiologen méglich gewesen [92].

Die Befundung unserer Aufnahmen erfolgte an einem spezialisierten Zentrum von zwei
erfahrenen Uroradiologen. Ob unsere Ergebnisse sich daher beispielsweise an den
Instituten reproduzieren lassen, die an der deutschlandweiten Umfragestudie teilnahmen,
der zufolge 75 % der Prostata-MRT-Untersuchungen bei 1,5T ohne ERC durchgefiihrt
wurden, und ob diese Institute ebenfalls trotz einer unterschiedlichen Bildqualitat &hnliche

PI-RADS-Werte erzielen kdnnen, ist ungewiss [76].

4.3 Limitationen

Unsere Studie bringt Limitationen mit sich. Zum einen war sie primar darauf ausgelegt, die
Bildqualitat bei beiden Geratemodalitaten innerhalb der gleichen Kohorte miteinander zu
vergleichen. Obwohl die PI-RADS-Klassifikation vergleichbar war, kann unsere Studie

keine konkrete Aussage zu diagnostischen Treffsicherheit, Karzinomdetektionsraten und
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Testgutekriterien treffen. Dementsprechend stlitzen sich unsere Aussagen zur
diagnostischen Genauigkeit nur auf die Ergebnisse der Befundung mittels PI-RADS.

Des Weiteren wurde das Sequenzprotokoll fir die 1,5T-Untersuchungen optimiert, was zu
einer geringflgig langeren Untersuchungsdauer fihrte und die Qualitat der T2WiI-
Aufnahmen erst vergleichbar machte. Dies legt wiederum nahe, dass ein ausreichend
hohes SNR und eine damit einhergehende hohe Aufldsung und Bildqualitat nicht
hauptsachlich von der Magnetfeldstarke oder der verwendeten Spule abhangen, sondern
dass Feldstarken-Nachteile durch Veranderung der Sequenzparameter kompensiert
werden kdénnen.

DCE-Sequenzen, welche eigentlich Teil der mp-MRT der Prostata sind, wurden nicht in
unsere Studie miteinbezogen. Zum einen wurden bereits Untersuchungen durchgeflhrt,
welche unter Verwendung einer kombinierten Endorektal-Kérperspule bei beiden
Magnetfeldstarken vergleichbare Ergebnisse beziglich der Unterscheidung von benignem
und malignem Prostatagewebe in Kontrastmittel-gestitzten Aufnahmen erzielten [78]. Zum
anderen sollten die Patienten innerhalb eines kurzen Zeitintervalls keiner erneuten
Kontrastmittelgabe ausgesetzt werden. Daher fuhrten wir am 1,5T-MRT nur eine bp-MRT
der Prostata durch, welche ausschlieRlich T2WI- und DWI-Sequenzen beinhaltete [57].
Empfohlen wird, die mp-MRT-Untersuchungen mit DCE-Aufnahmen den bp-MRT-
Aufnahmen zu bevorzugen, da sie die Sensitivitat erhdhen kénnen und die Diagnose von
u.a. kleinen Karzinomen ermoglichen, welche in anderen Sequenzen ggf. Ubersehen
werden [12, 54]. Auch in der neuesten PI-RADS-Verdéffentlichung wurde die Wichtigkeit der
DCE-Sequenz im Rahmen der Prostatakarzinomdetektion erneut betont, insbesondere
wenn die DWI aufgrund von Artefakten und einem geringen SNR Mangel aufweist [54].
Dennoch spielen die DCE-Aufnahmen bei der finalen Ermittlung der PI-RADS-Klassifikation
im Vergleich zu T2WI- und DWI-Messungen eine untergeordnete Rolle und die bp-MRT der
Prostata ist nicht nur aufgrund der fehlenden Kontrastmittelexposition von Vorteil, sondern
auch durch eine verkirzte Untersuchungszeit und reduzierte Kosten, was wiederum mit
einer vermehrten Anwendung einhergehen durfte [54].

Eine weitere Einschrankung unserer Studie ist, dass die Lasionsauswahl zur Befundung
mittels PI-RADS mit Hilfe der DCE-Sequenzen in den Aufnahmen des 3T-Scanners
stattfand. Die Lasionen wurden dann in den 1,5T-Bildern identifiziert und markiert,
woraufhin anschliefiend die Bewertung und das Scoring der Lasionen verblindet bei den
Aufnahmen beider Magnetfeldstarken stattfanden. Dies limitiert mdglicherweise die
Aussagekraft beziglich der diagnostischen Genauigkeit, da die Lasionen in den 1,5T- und
3T-Aufnahmen zwar ahnliche PI-RADS-Werte erhielten, wir jedoch nicht untersucht haben,

ob bei 1,5T die gleichen Lasionen ausgewahlt worden waren.
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Als letzten mdglicherweise limitierenden Punkt haben wir unsere Studie mit Siemens-
Kernspintomographen durchgefihrt. Unsere Ergebnisse sind daher nicht allgemeingiltig,
da sich die Bildqualitat und diagnostische Genauigkeit bei Kernspintomographen anderer

Hersteller und Modelle méglicherweise unterscheiden werden.

4.4 Schlussfolgerung

Zusammenfassend lasst sich sagen, dass die objektive Bildqualitat der T2WI-Bilder, welche
mittels SNR- und CNR-Messungen ermittelt wurde, bei 1,5 und 3T vergleichbar war. In der
DWI hingegen sprechen erhéhte SNR- und CNR-Werte bei 3T fir eine signifikant bessere
objektive Bildqualitat. Die subjektive Bildqualitat war in allen Sequenzen des 3T-Scanners
dem 1,5T-MRT signifikant Gberlegen.

Dennoch kommen wir aufgrund vergleichbarer PI-RADS-Werte bei 1,5T und 3T zu dem
Schluss, dass eine geringere Magnetfeldstarke die diagnostische Genauigkeit und die
Befundung mittels PI-RADS-Klassifikation nicht relevant beeintrachtigen muss [57]. Diese
Erkenntnis ist insbesondere im Hinblick auf die Verfligbarkeit von MR-Techniken wichtig,
da gezeigt wurde, dass der meiste Teil der Prostata-MRT-Untersuchungen 2011 in
Deutschland zwar bereits funktionelle Techniken im Rahmen der mp-MRT beinhaltete,
diese jedoch an 1,5T-Scannern mit Kérperspule durchgefiihrt wurden, obwohl keine Daten
eine Evidenz fir Prostata-Untersuchungen mittels 1,5T-MRT ohne ERC belegten [76]. Auch
in der PRECISION-Studie, welche international an verschiedenen Zentren durchgefihrt
wurde, erfolgten die meisten Untersuchungen ohne ERC sowohl bei 3T als auch bei 1,5T
[93]. Die mangelnde Verfligbarkeit der ERC ist vermutlich auf hohe Kosten und auf die
fehlende Akzeptanz bei den Patienten zurtickzufiihren [89].

In Anbetracht der Tatsache, dass es Studien gibt, welche eine ERC bei 3T empfehlen,
erscheint es fragwurdig, ob die Qualitat von 1,5T ohne ERC ausreichen kann [49, 50, 94].
Die widerspruchlichen Studienergebnisse und variablen TestgUteparameter machen
deutlich, wie wichtig einheitliche Standards und diagnostische Kriterien im Rahmen der
Prostata-MRT-Untersuchungen sind. Die technische Ausstattung eines MRT hinsichtlich
Feldstarke und Spule sowie Aufnahmeparameter und Sequenzprotokolle kénnen sehr stark
variieren, ebenso wie das Studiendesign. So kénnen auch verschiedene Studiengréfien,
Auswertkriterien und Endpunkte dazu flihren, dass sich die Studienergebnisse
widersprechen und deren Interpretation erschwert ist [12, 40, 95].

Ein Review untersuchte 12 Studien, deren Ergebnisse beziglich Karzinomdetektionsraten
und Testguteparameter der mp-MRT deutlich variierten. So lag die diagnostische
Genauigkeit der mp-MRT, ein klinisch signifikantes PCa zu entdecken, zwischen 44 und
87 %, die Sensitivitat betrug 58 bis 96 % und auch die Spezifitat (23 — 87 %), negativer

Vorhersagewert (63 — 98 %) und positiver Vorhersagewert (34 — 68 %) wiesen deutliche
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Unterschiede auf [95]. Die Autoren betonten, dass eine zu diesem Zeitpunkt geringe Anzahl
an Studien sowie deren Heterogenitat bezliglich Patientencharakteristika, Studiendesgin,
MRT-Technik, Aufnahmeparametern und Befundsystemen eine Metaanalyse nicht méglich
machten. Sogar die Definition fur ein klinisch signifikantes PCa war unterschiedlich. Sie
konnten zudem keinen Trend feststellen, inwieweit Magnetfeldstarke (1,5T vs. 3T), Spule
(ERC vs. PPA) und Befundsysteme die Ergebnisse beeinflussten.

Durch die Einflhrung des Prostate Imaging Reporting and Data System und die damit
einhergehenden Empfehlungen der ESUR konnten bereits grof3e Fortschritte erzielt werden
[12, 96]. Zumindest hinsichtlich der Notwendigkeit der mp-MRT und dass diese durch die
Kombination aus anatomischen und funktionellen Sequenzen zur bestmdglichsten
Diagnostik fuhrt, scheint Einigung zu bestehen. Denn erst seit der Entwicklung der mp-MRT
findet das Prostata-MRT eine so grof3e klinische Anwendung [36, 96].

Die ESUR und die deutsche S3-Leitlinie zum PCa kommen zu dem Schluss, dass Prostata-
MRT-Untersuchungen sowohl bei 1,5T als auch bei 3T mit Kdrperspule alleine oder
kombinierter Endorektal-Korperspule durchgeflihrt werden kénnen, solange eine
ausreichend hohes SNR im Bereich der Prostata garantiert ist [9, 12]. Entsprechend den
Ergebnissen unserer Studie kann dies unabhangig von Magnetfeldstarke und ERC erreicht
werden, insofern neueste MR-Techniken, Scanner und optimierte Aufnahmeprotokolle
verwendet werden [12]. Dies deckt sich mit den Ergebnissen der PRECISION-Studie, in
denen die MRT zur Risikoabschatzung vor stattgefundener Biopsie und die MR-GB der
TRUS-gesteuerten Standard-Biopsie hinsichtlich der Prostatakarzinomdetektion tberlegen
waren, obwohl in 25 verschiedenen Zentren weltweit 23 Sequenzprotokolle verwendet
wurden und die Untersuchungen sowohl bei 1,5T als auch bei 3T mit und ohne ERC
durchgefuhrt wurden [93].

Diese Entwicklungen machen die Bedeutung der MRT in der Prostatakarzinomdetektion
deutlich. Ein Konsens und eine Standardisierung bezuglich der optimalen MR-
Aufnahmeparameter, der MRT-Ausstattung und Befundung flr die Prostata-
Kernspintomographie sind jedoch wichtig und es sind weitere Studien erforderlich, welche
die klinische Relevanz von Magnetfeldstarke und MRT-Scanner-Wahl fur die

Prostatakarzinomdetektion untersuchen.
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