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Zusammenfassung

Einleitung

Neuroendokrine Tumore sind eine Gruppe von Neogtaslie, aufgrund ihrer Heteroge-
nitat und ihrem seltenen Vorkommen, eine besond@&gnostische Herausforderung
darstellen. Bevor es zu morphologischen Organveramgen kommt, fihren diese Tu-
more vorrangig zu Anderungen der Organfunktionihirer Diagnostik steht daher die
Szintigraphie, ein nuklearmedizinisches UntersugBuarfahren, an erster Stelle. Sie
liefert Informationen Utber den Funktionszustand Wa@mperorganen und -

geweben.

Ein entscheidender Nachteil dieser Untersuchungedkich, dass Aussagen Uber die ge-
naue anatomische Lokalisation detektierter pathstbgr Herde nur eingeschrankt mog-
lich sind. Daher ist zusatzlich der Einsatz morphgach bildgebender Untersuchungs-
modalitaten notwendig. Entwickelt wurden nun Hygedite, die in der Lage sind, funk-
tionelle und morphologische Informationen in eineimersuchungsgang zu akquirieren
und in einem Tomogramm zu fusionieren. Man erhaltgenannte Transmissions-
Emissions-Tomographien (TET). Durch Korrektur deernen Absorption wird zusatz-

lich eine bessere Bildqualitat erreicht.

Ziel der Arbeit

Ziel dieser retrospektiven Untersuchung war esatrufinden, ob die diagnostische
Aussagekraft der Szintigraphie durch solche Trassimims-Emissions-Tomographien

(TET) verbessert werden kann.

Methodik

241 Patienten wurden in die Untersuchung eingesshin Je nach vermutetem Tumor
wurde die Szintigraphie mit 123-J-MIBG oder mit ilhiOktreotid durchgefuhrtBei
167 Patienten wurden TET-Aufnahmen, bei den résthc7/4 Patientenur planareund
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SPECT-Aufnahmen akquiriert. Als Referenz diente dergleich mit dem Befund der
morphologischen Bildgebung, der histologische Bdfoder, wenn beides nicht vorhan-

den war, der klinische Verlauf.

Ergebnisse

Die Fusion morphologischer und szintigraphisch&rimationen ermdglicht eine genau-
ere Befundinterpretation als die getrennte Befugdimintigraphischer und radiologi-
scher Aufnahmen. In dieser Untersuchung konnte Bbdie 123-J-MIBG-Szinitgraphie
als auch die 111-In-Oktreotid-Untersuchung verb#sserden. Die Sensitivitat in der
Gruppe, die eine 123-J-MIBG-Szintigraphie mit TETfAahmen erhielt, lag bei 94,7 %,
die Spezifitat bei 90,9 % und die Treffsicherhait 82,6 %. Die Gruppe umfasste 41
Patienten. In der Vergleichsgruppe, in der kein@-Pfnahmen durchgefuhrt wurden,
ergaben sich eine Sensitivitat von 80 %, eine SipEzvon 90 % und eine Treffsicherheit
von 86,6 % bei einer Anzahl von 30 Patienten. 1&eRten erhielten eine Szintigraphie
mit 111-In-Oktreotid. Die Sensitivitat in dieseruppe lag bei 96 %, die Spezifitat bei
98,6 % und die Treffsicherheit bei 97,6 %. In derdleichsgruppe ohne TET-Auf-
nahmen und mit 47 Patienten ergaben sich eine t8aéasivon 90 %, eine Spezifitat von
96 % und eine Treffsicherheit von 93,6 %. Durch e -Aufnahmen wurden weiterhin

zuvor nicht bekannte relevante Zusatzbefunde erhobe

Schlussfolgerung

TET-Aufnahmen ermdglichen, im Vergleich zur gettemnBefundung morphologischer
und nuklearmedizinischer Informationen, eine sigaiite Verbesserung der Aussage-
kraft der Szintigraphie.
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Summary

Background and aim

Neuroendocrine tumours represent a group of nemglaghich are challenging to diag-
nose, because of their rarity and heterogeneitjorBanorphologic changes occur they
mostly cause alterations in organ function. Theeetbe scintigraphy, a nuclearmedicine
imaging modality, plays an important role in detegtneuroendocrine tumours. It pro-
vides status information on organ and tissue fonctBut it fails providing information
about the precise anatomic localization of the atetklesions. Correlation with anatomic
imaging techniques is necessary. Hybrid systeme baen developed with the capability
of acquiring functional and morphologic data sirankously by only a single examina-
tion. This data is fused into one image and isedaltansmission and emission tomogra-

phy (TET). Furthermore image quality is improvedaiienuation correction.

The aim of this retrospective evaluation now wasualuate whether diagnostic decision
making by scintigraphy can be improved by thesastrassion and emission tomo-
graphies (TET).

Methods

241 patients were included in the evaluation. &piaphy was performed with 123-J-
MIBG or 111-In-Octreotid according to the tumoupey

TET was performed in 167 patients, in the remaimagnly planar and SPECT images
were acquired. Standard of reference was the ebiwelwith morphologic images, his-

tology or, if both were not available, with thenitial follow-up.
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Results

Fusion of morphologic and scintigraphic informatiomproves image interpretation more
than the separate analysis of scintigraphic anobl@gic images. In this evaluation both
123-J-MIBG scintigraphy and 111-In-Octreosdintigraphy could be improved hfis
image fusion. Sensitivity of 123-J-MIBG scintigrgplith image fusion in a group of 41
patients was 94.7 %, specifity 90.9 % and the ayu®2.6 %. The group of comparison,
which received scintigraphy without image fusiongluded 30 patients. Sensitivity of
this analysis was 80 %, specifity 90 % and the @myu86.6 %. 126 patients underwent
scintigraphy with 111-In-Octreotid. A sensitivity 86 %, a specifity of 98.6 % and an
accuracy of 97.6 % resulted. The group of compansith 47 patients achieved a sensi-
tivity of 90 %, a specifity of 96 % and an accuraxfy93.6 %. Furthermore information

before unknown was provided additionally by thephafl fused images.

Conclusion

Image fusion improves significantly scintigraphigage interpretation in comparison to

separate analysis of radiologic and scintigraphiages.
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1. Einleitung

Neuroendokrine Tumore stellen eine Gruppe von Nesogh dar, die aufgrund ihrer He-
terogenitat und ihrem seltenen Vorkommen oft nam&r diagnostiziert werden kénnen.
Wegen ihres langsamen Wachstums und ihrer zunénbpezifischen Klinik, bleiben sie
meist lange unentdeckt. Fur die Diagnostik sindedamtersuchungsverfahren aus unter-
schiedlichen Fachdisziplinen der Medizin notwendigese neuroendokrinen Tumore
fuhren meist lange vor den morphologischen Verangn eines Gewebes zunachst zu
funktionellen Organveranderungen. Daher steheneamkiedizinische Untersuchungs-
modalitaten, die in der Lage sind, den Funktiorzsv.lden Aktivitatszustand von Kor-
perorganen und — geweben darzustellen, an ersibe Bt der Diagnostik. Besonders
hervorzuheben ist hierbei die Szintigraphie.

Aus den Befunden nuklearmedizinischer Untersuchuogsilitaten ist es jedoch oft

nicht maglich, die exakte anatomische Lokalisagores als pathologisch detektierten
Herdes zu erkennen bzw. das Ausmald morphologisstgamveranderungen und Dich-
teunterschiede im Vergleich zum umgebenden Gewatristellen. Hierflr benoétigen

sie die unterstitzenden Informationen radiologisth@ersuchungsverfahren, wie z.B.
das CT und das MRT. Umgekehrt sind radiologischéa¥ieen nicht in der Lage, Infor-
mationen Uber den Funktionszustand eines pathclogisranderten Gewebes zu liefern
und bendtigen hierzu die nuklearmedizinischen imfittonen. Da sowohl die Kenntnis
Uber den Aktivitatszustand als auch die morphotdgsveréanderung eines Organs in der
Diagnostik neuroendokriner Tumore notwendig ishdrasich beide Verfahren in der
Diagnostik dieser Tumore etabliert. Sie ergdnzeh @weils in ihrer Aussagekraft und
kompensieren das Defizit der anderen Untersuchuodalitét [12, 26, 49]. Die Kombi-
nation radiologischer und nuklearmedizinischer tntehungsergebnisse liefert also im
Vergleich zur getrennten Befundung wichtige Infotimaen, die auch fur das weitere
diagnostische und therapeutische Vorgeltamgrof3er Bedeutung sind. Trotzdem beste-
hen Einschrankungen in der Aussagekraft, die waitégn erlautert werden. Seit Jahren
besteht nun die Frage, wie man die Informationvéeschiedenen Untersuchungsverfah-
ren so kombinieren kann, dass eine mdglichst halss&gekraft bei der Befunderstel-

lung erreicht wird.
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Die getrennte Befundung nuklearmedizinischer unltbtagischer Bilddaten und der
anschlie3ende Vergleich der Ergebnisse ist, wenh anit Einschrédnkungen verbunden,
eine Moglichkeit. Vorteilhaft bei dieser Vorgeheresse ist, dass weder zusatzliche
Software, noch personeller oder zeitlicher Aufwanidrderlich werden. Nachteilig ist,
dass die Untersuchungen an unterschiedlichen Gedéatehgeflhrt werden, so dass das
Problem einer identischen Positionierung des Patiebesteht, zumal die verschiedenen
Untersuchungen auch in unterschiedlichen Atemlalyechgefiihrt werden. Daraus re-
sultieren ungewollte Atem-, Organ- und Bewegungs$akte, die eine exakte anatomi-
sche Zuordnung pathologischer Herde nicht zuvedassnoglichen [66].

Ein weiterer Arbeitsansatz ist der visuelle Vergjteder Bilder beider Untersuchungsmo-
dalitaten [36]. Der Nachteil allerdings hierbej dass die Untersuchungen meist in ge-
trennten Einrichtungen erfolgen. Die Bilder lieggam Befunder zunachst nicht gemein-
sam vor. Hierfir muss z.B. ein frei zuganglichesvERetzwerk vorhanden sein, mit
multimodalen Bildbetrachtungsstationen und entsdpeder Software [1, 33]. Aul3erdem
muss ein Team von Nuklearmedizinern und Radiolaygrgemeinsamen Befundung der
Bilder zur Verfligung stehen, was einen hohen pelgamAufwand bedeutet. Des Wei-
teren wurde, oder wird auch immer noch, Fusionaso# verwendet, die die Befunde
beider Untersuchungsmodalitaten tberlagert [1753656], d.h. das Szintigramm wird
z.B. mit dem Computertomogramm Uberlagert. Die Sehgkeit, die hierbei auftritt ist,
dass die morphologischen Informationen nicht séeemmit den szintigraphischen Er-
gebnissen in einem Bild fusioniert werden konneriin@de hierfir sind, wie bereits er-
wahnt, dass di®aten von verschiedenen Untersuchungsgeraten gliefd womaglich
auch an unterschiedlichen Tagen aufgenommen weStenit befindet sich der Patient
zwischen den einzelnen Untersuchungen nicht irglééchen Position. Die identische
Position zu erreichen ist, wie bereits erwahnt,bedingt moglich. Durch Artefakte, wie
unterschiedliche Fullungsgrade der Blase und Ledtidlgerungen im Abdomen, ist es
schwierig, neben den bereits genannten Artefaldi@e, identische Lage des Patienten zu
erreichen [13, 52, 64]. Nicht zu vernachlassigtmie Durchfihrung der Untersuchun-
gen in unterschiedlichen Atemlagen. So wird z.BeeCT-Untersuchung des Thorax in
maximaler Inspirationslage akquiriert, wahrend $#ntigraphie, aufgrund der Untersu-
chungsdauer, in Atemmittellage erfolgt, was die l#mgerung der Bilddaten ebenfalls

erschwert [39].
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Eine gute N&herung zur Losung dieser Problemerbldybridgerate, welche in der Lage
sind beide Untersuchungsmodalitaten in einem Untdiengsgang durchzufihren. Die
Akquisition der Bilder unterschiedlicher Modalitéterfolgt in kurzen Abstanden, auf-
einander folgend, sodass die moglichen, bereitteweben genannten Schwierigkeiten,
dadurch reduziert werden konnten [2, 19, 43, 63].

1.1 Ziel der Arbeit

Ziel dieser retrospektiven Untersuchung war esrmiteln, ob und inwieweit die Aus-
sagekraft der Somatostatin- und MIBG-Szintigraphittels schwéachungskorrigierter
Rontgen-Transmissionsmessungen in der Diagnostifoeadokriner Tumore verbessert
werden kann. Als Verbesserung wurden dabei folgethaieh die Transmissions-
Emissions-Tomographien, (TET) gelieferten Inforrmaén angesehen:

- eine genauere anatomische Zuordnung der in dECBAufnahmen

ermittelten pathologischen Mehranreicherungen.
- Ermittlung weiterer betroffener Organe.
- Ausschluss eines klinisch vermuteten tumoroseadases.

- Ermittlung von L&sionen, die durch konventiondlilelgebende

MalRnahmen nicht entdeckt wurden.
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2. Neuroendokrine Tumore

2.1 Definition: Neuroendokrine Tumore

Neuroendokrine Tumore stellen eine heterogene @&rgpftener, benigner und maligner
Neoplasien dar, die sich hinsichtlich ihrer Priro&dlisation in verschiedenen Organen,
ihrer biochemischen Eigenschaften, ihres klinisdBestheinungsbildes und ihres
Wachstums- und Ausbreitungsverhalten sehr unteidaheDiese Tumore entwickeln

sich aus Zellen des neuroendokrinen Systems. DarZaileses Systems in verschiedenen
Kodrperorganen vorkommen, kénnen diese Neoplasieh an verschiedenen Stellen im
Korper entstehen, so z.B. in der Hypophyse, dereNsthilddrisen, Nebennieren, Ma-

gen-Darm-, Respirationstrakt und Pankreas [8].

Diese neuroendokrinen Tumore wurden bereits inddBrhundert entdeckt. 1907 wur-
den sie dann genauer in einer Arbeit des Arztegfiteel Oberndorfer (1876-1944) aus
Munchen beschrieben. Er bezeichnete sie als gugaftarzinome bzw. Karzinoide (kar-
zinoméahnlich). 22 Jahre spater stellte sich neleerydtartigen Eigenschaft dieser Tumo-
re zusatzlich auch ein malignes Potential heraaseiis damals hatte man erkannt, dass
diese Tumore von der Gewebsdarstellung eigentlmizikome genannt werden mussten.
Als Unterschied zu den Karzinomen bezeichnete nesedarzinoide als eine homoge-
ne Gruppe von Tumoren, die durch ein langsameresh¥tiam und geringere Aggressivi-

tat charakterisiert sind [57].

Heute weil3 man, dass es sich um eine heterogemp&umon Tumoren handelt. Daher
war der Begriff des ,Karzinoids® nicht mehr austezad, um diese Heterogenitét zu be-
schreiben und er wurde im Jahre 2000 in der WHQdlikation als ,neuroendokrine

Tumore® (NET) neu definiert.
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2.2 Einteilung neuroenokriner Tumore

Neuroendokrine Tumore lassen sich unabhangig wen ifokalisation in 2 grof3e Grup-
pen gliedern [27] (s.Tab.2):

1.) in die des epithelialen Typs.

2.) in die des neuralen Typs.

Zellendifferenzierung Tumore

1.vom neuralen Typ:

- Nebennierenmark Phaochromozytom, Neu-
roblatom

- Paraganglien Paragangliom

2. vom epithelialen Typ [Neuroendokrine Tumore
- Gastrointestinaltrakt
- Pankreas
- Bronchien und Lunge
- neuroendokrine Zel-
len in verschiedenen
Organen (z.B.Leber,
Mamma)

Tab.1: Einteilung neuroendokriner Tumore

Weiterhin kann man NET in funktionell aktive undimi aktive Tumore unterscheiden
[6]. Wie die Zellen des neuroendokrinen Systenrg] auch sie in der Lage, Katechola-
mine und Analoga in ihre Sekretgranula aufzunehrsewje verschiedene Peptidhormo-
ne und Amine zu bilden und in die Blutbahn auszutteh. Diese Hormone verursachen
durch ihre unkontrollierte Freisetzung klinischexyfome. Man spricht in diesem Fall
von funktionell aktiven Tumoren. Sowohl benignealeh maligne Tumore kdnnen
funktionell aktiv sein. Diese Hormonproduktion jstioch nicht bei allen Tumoren nach-
zuweisen bzw. nicht alle Tumore schitten die gebéid Hormone in die Blutbahn aus
oder nur in so geringer Menge, dass sie keine Symphervorrufen [88]. Diese Tumore
werden als funktionell nicht aktiv klassifiziertaldliese Tumore oft sehr langsam wach-

sen, bleiben sie lange unerkannt. Sie fallen damistrerst zufallig im Rahmen von Rou-
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tineuntersuchungen auf oder indem sie unspezifiBelsehwerden wie Bauchschmerzen
und Gewichtsabnahme hervorrufen. Oft werden sié aust entdeckt wenn sie metasta-
siert haben oder in ihrem Wachstum so weit fortigeten sind, dass sie zu Nachbar-
strukturen verdrangendes Wachstum gefihrt habers. Beist bereits auf ein fortge-
schrittenes Stadium der Erkrankung hin [68, 74gdBifunktionell inaktiven Tumore
kommen haufiger vor als funktionell aktive und suat allem im Magen, in der Appen-

dix, im Rektum und im Pankreas lokalisiert [6, 45].

Die Einteilung der Tumore anhand der Lokalisaties 8rimartumors und der Metasta-
sierung ist fir das weitere diagnostische Vorgetdenzu planende Therapie und fir die
Prognose von hoher Bedeutung [45, 94].

2.2.1 Neuroendokrine Tumore vom epithelialen Typ

Zu dieser Gruppe zahlt man neuroendokrine Tumasegdstro-entero-pankreatischen
Systems, der Bronchien und der Lunge. 85 % der Teisiod dabei im Gastrointesti-
naltrakt lokalisiert, v.a. in der Apendix, im lleunmd Rektum, 10% im Bronchialsystem
und 5 % in der Leber, Gallenblase, Pankreas, Thyf@wuarien, Prostata, Larynx. [6, 46].
Gastro-entero-pankreatische Tumore machen ca. dé%euroendokrinen Tumore aus.
Sie entstehen aus serotoninproduzierenden enteroeffinen Zellen [34].Wie der Name
bereits vermuten l&sst, kdnnen sie im gesamterr@atststinaltrakt vorkommen (Magen,
Duodenum, Jejunum, Appendix, Kolon, Rectum und Rza®) und machen ca. 2 % unter
den gastrointestinalen Neoplasien aus [85]. Di¢eiimg dieser Tumore ist in Tabelle 1

dargestellt.
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Hormonelle Aktivitat Differenzierungsgrad Dignitat Ursprungsort | Lokalisation
- funktionell aktiv hoch differenzierter neuroendo- | benigne oder Vorderdarm - Respirationstrakt
- funktionell inaktiv kriner Tumor niedrig maligne - Thymus
hoch differenziertes neuroendo- | niedrig maligne - Osophagus
krines Karzinom - Magen
niedrig differenziertes Karzinom | hoch maligne - Duodenum
- Pankreas
Mitteldarm - DUnndarm
- Appendix
- bis Flexura coli sinistra
Enddarm - distal Flexura coli sinistra

- Sigmoid
- Rektum

Tab.2: Klassifikation gastro-entero-pankreatisaieuroendokriner Tumore (WHO 2000)

Klinik gastro-entero-pankreatischer Tumore

Funktionell aktive Tumore rufen, je nachdem, obisid?ankreas oder im Darm lokali-

siert sind, bestimmte Symptome bzw. Krankheitslpiltervor:

Die Tumore des Dinndarms produzieren und sezemieeotonin, wodurch sie das

Karzinoidsyndrom hervorrufen. Dieses ist gekenrtmeet durch Flushepisoden und

Durchfalle (bei ca. 90 % der Patienten). Tretesei®ymptome auf, kann man bereits

von einem metastasierten Tumor ausgehen.

Vorher treten nur unspezifische Symptome auf, wie anklare abdominelle Beschwer-

den [68]. In 6 % Prozent der Félle findet man éiardiale Beteiligung im Sinne einer

Endokardfibrose, die zu einer Trikuspidal-, Pulmi@maind Rechtsherzinsuffizienz fih-

ren kann. Zurickzufihren ist dies auf die Serotamgschittung [46, 68].
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NET des GIT Endokrine Pankreastumoren
(Karzinoide) (EPT)
funktionell aktiv funktionell inaktiv funktionell aktiv funktionell inaktiv
Karzinoidsyndrom: - Insulinom
Serotonin - Gastrinom
- VIPom
- Glukagonom

- Somatostatinom

Abb.1: Neuroendokrine Tumore: Funktionelle Aktivifa5]

2.2.2 Neuroendokrine Tumore vom neuralen Typ
Hierzu gehoren Neuroblastome, PhaochromozytomdPanaigangliome.
Phaochromozytome/Paragangliome

Phaochromozytome entstehen aus chromaffinen Tulenzdie hauptsachlich im Ne-
bennierenmark lokalisiert sind (90 %). In 10 % Béle findet man sie aber auch
extraadrenal entlang der thorakalen oder abdoremelympathischen Paraganglien, wo
sie dann als Paragangliome bezeichnet werden. Diesenaffinen Zellen gehéren zum
neuroendokrinen System, da sie embryologisch amsNEuroektoderm entstehen. Dies
erklart auch, weshalb Phaochromozytome gelegentiicterkrankungen auftreten, die
ihren Ursprung ebenfalls im Neuroektoderm habemdet es sich um hormonell aktive
Phaochromozytome, so kann man eine Uberprodukgoikdtecholamine Adrenalin und

Noradrenalin nachweisen.
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Neuralleiste

v

Sympathogonien
v R

Neuroblastom<_ Neuasb Phaochromoblast

v / \
Paragangliom < Sympathische Ganglienzelle

adrenomedullare chromaffine Zelle extrandl®e chromaffine Zelle

v v

Phaochromozytom extraadrenales Phdochromozytom

Abb.2: Embryogenetische Entwicklung chromaffinemiare

Phaochromozytome werden eingeteilt nach:

- dem Auftreten: sporadisch oder familiar (oft assot mit Multiplen endo-

krinen Neoplasien, von Hippel-Lindau-Syndrom)
- der Lokalisation: intra- oder extraadrenal

- der Dignitat: benigne oder maligne

Phaochromozytome sind in 90 % der Falle benigneadie) und in 10 % bosartig
(Karzinom). Als maligne bezeichnet man sie, wern\etastasen gesetzt haben. Die
Metastasierung erfolgt meistens in das Skelettsysteber, in das Retroperitoneum,
ZNS, Pleura oder Niere.

Klinisch prasentieren sich Phdochromozytome wigtfol

Leitsymptom ist der therapierefraktare Hypertoridauerhypertonus oder hypertone

Krisen). Weitere haufige Symptome sind KopfschmerZechykardieSchweil3ausbri-
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che und Schwindel. Zusatzlich kdnnen Nervositéemor, Gewichtsverlust, Blasse,
Ubelkeit und Bauchschmerzen auftreten [34]. Verhswerden diese Symptome da-
durch, dass Adrenalin und Noradrenalin in erhéKtarzentration vorliegen und somit

eine gesteigerte Wirkung haben.
Neuroblastome

Bei dieser Tumorart handelt es sich um einen enmaigm, malignen Tumor, der aus

dem sympathischen Nervensystem entsteht. Er istaldigste extrakranielle Tumor im
Kindesalter und kommt vor allem bis zum 6. Lebemsjeor. Die Inzidenz im 1. Lebens-
jahr betragt ca. 40 % und sinkt mit zunehmenderarAWie alle Tumoren mit Ursprung

im sympathischen Nervensystem, produzieren audediamore Katecholamine.

Entstehen konnen Neuroblastome Uberall dort, wo sympathisches Nervengewebe
befindet, in der Nebenniere mit einer Haufigkeib\a® %, im cervikalen, thorakalen und
abdominellen Grenzstrang sowie in den Paragandiearoblastome metastasieren frih,
in 50 % der Falle liegen bei Diagnosestellung hefdietastasen vor [30]. Als besonderes
Merkmal des Neuroblastoms bleibt aber noch zu neraeess es sich, trotz seiner Ma-
lignitat, spontan zurtickbilden kann. Unter den gra#h Tumoren hat es die hochste Rate

an Spontanremission [9, 28].

Die Klinik der Neuroblastome kann, aufgrund denafalen Lokalisationsmaoglichkeiten
des Primartumors, sehr unterschiedlich sein. Beilkaen und zum Teil noch thorakalen
Neuroblastomen kann es zum Horner-Syndrom komnenntsathorakaler Lage ent-
steht Luftnot. Abdominelle Tumore kénnen zu Harhadgbehinderungen fuhren [31].
Bei Leberbeteiligung findet man oft ein aufgetriebge Abdomen [47]. Allgemeinsym-
ptome wie Fieber, Mudigkeit, Gewichtsverlust sindish Zeichen einer Metastasierung.

Retrobulbare Infiltrationen flhren zu periorbitalekchymosen (Brillenhamatomen)[47].
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2.3 Diagnostik neuroendokriner Tumore

2.3.1 Laborchemische Untersuchungen bei
a) Gastro-entero-pankreatischen Tumoren

Enterochromaffine Zellen, die entartet und funkéibaktiv sind, produzieren grol3e
Mengen an Hormonen und deren Metabolite wie Semotbtistamin, Prostaglandine,

Gastrin.

Besteht nun der Verdacht auf einen neuroendokifivenor, werden zunachst Hormone,
deren Metabolite und Tumormarker im Blut und imriJoestimmt, die erste Hinweise

auf das Vorhandensein eines neuroendokrinen Tulmefesn konnen.

Hierzu gehort die Bestimmung des Serotoninhauptnoditan 5-Hydroxy-
Indolessigsaure (5-HIES) im 24-Stunden-Urin miteeiBpezifitat von tber 90 % und
einer Sensitivitat von ca. 70 % [68, 73, 92] sodas spezifischen Peptidhormons (z.B.

Insulin, Gastrin, Glukagon).

Falsch hohe oder falsch niedrige 5-HIES-Konzerdrein konnen aber auch durch den
Genuss verschiedener Nahrungsmittel und Medikamamtesacht sein (Alkohol, Aspi-
rin, Nikotin, Coffein, Kiwi, Melonen, Bananen, Avado, MAO-Hemmer, Methyldopa
etc.). Somit ist eine Erhéhung der 5-HIES alleichbibeweisend fir das Vorliegen eines

Tumors.

Ein weiterer wichtiger laborchemischer Parameter,uhbedingt untersucht werden soll-
te, ist der Tumormarker Chromogranin A. Er ist @erhtigste Tumormarker neuroendo-
kriner Zellen, mit einer Sensitivitat von 80-100 Bz handelt sich beim Chromogranin A
um ein Glykoprotein, das Bestandteil der Membram 8ekretgranula neuroendokriner
Zellen ist [95]. Es wird zusammen mit anderen Tusekretionsprodukten von allen neu-
roendokrinen Zellen freigesetzt [95]. Die HOhe @&somograninspiegels im Plasma
korreliert mit der Tumormasse und dient somit aushVerlaufsbeobachtungr hat

insbesondere bei Patienten mit funktionell inakiil@moren eine grol3e Bedeutung [59].
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b) Ph&ochromozytomen/Paragangliomen, Neuroblastomen

Besteht aufgrund der Klinik der Verdacht auf dasli¥gen eines neuronalen Tumors,
folgt eine Messung der Katecholamine (Noradren&drenalin und Dopamin) im Plas-
ma und im Urin sowie ihrer Abbauprodukte (Normefanene, Metanephrin und Vanil-
linmandelsaure) im Urin [50]. Weiterhin die Bestimng des Tumormarkers Chro-
mogranin A oder NSE [6]. Sie stellen sensitive Meldn flr die Diagnose von Phaoch-

romozytomen, Paragangliomen und Neuroblastomen dar.

2.3.2 Bildgebende Diagnostik

Nach der laborchemischen Diagnostik neuroendokiinenore, ist der nachste wichtige
Schritt, den Sitz des neuroendokrinen Primariusesole Tumorausdehnung und Diffe-
renzierung mittels einer Bildgebung zu ermitteln.

Hierfur spielen besonders radiologische Verfahwaa,z.B. das CT, und nuklearmedizi-

nische Verfahren (Szintigraphie) eine wichtige B¢ll2, 54, 87].

2.4 Epidemiologie und Inzidenz

Die Inzidenz neuroendokriner Tumore liegt bei ¢&/100.000 Einwohner/ Jahr [53, 54].
Die Haufigkeit des Auftretens ist bei Mannern umduen gleich. Sie treten vor allem
zwischen dem 20. und 70. Lebensjahr auf.

Neuroendokrine Tumore machen die meisten endoktivesn Erkrankungen des
Gastrointestinaltraktes aus, betreffen aber weratge? % aller Malignome dieses Berei-
ches.

Im Allgemeinen geht man davon aus, dass endoknmeofe eher selten sind. Da sie
aber aufgrund ihrer meist geringen Gro63e oder antyfehlender Symptomatik, z.B. bei
fehlender endokriner Aktivitat, meist unentdeblgiben oder sehr spat diagnostiziert

werden, vermutet man, dass ihre Inzidenz in Wihiedt viel héher ist [23, 29, 51].
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2.5 Therapie neuroendokriner Tumore

Das Verfahren der Wahl bei der Therapie dieser Temam ihre weitere Ausbreitung,
Wachstum und Hormonausschittung zu vermeiden,ieskamplette chirurgische Ent-
fernung des Primartumors. Hat jedoch bereits eiretabtasierung in die Leber und
Lymphknoten stattgefunden, ist die chirurgische rape nicht mehr ausreichend. Der
nachste Schritt besteht in der medikamenttsen Bidvag mit z.B. Somatostatinanaloga
oder Chemotherapeutika [6, 27, 32]. Die optimaler&pieplanung hangt von der Schwe-
re des Krankheitsbildes und vom Vorhandensein vetabtasen ab. Hierflr ist ein aus-
sagekraftiges praoperatives Staging von grol3er Bedg, das mittels bildgebender Ver-
fahren erreicht wird [37, 41].

2.6 Prognose neuroendokriner Tumore

Die Prognose neuroendokriner Tumore ist abhangigdes Tumorlokalisation und deren
Ausbreitung [55].

Die maligne Potenz ist abhéngig von der GréRe desditumors, seiner Lokalisation,
endokrinen Aktivitat und der Art der endokrinen|gal Im Gegensatz zu benignen neu-
roendokrinen Tumoren werden maligne Tumore oft@asin diagnostiziert, wenn sie
Metastasen gebildet haben. Patienten, bei dendnkedte Metastasierung stattgefunden

hat, haben eine bessere Prognose [32, 53].

Aber auch bereits metastasierte Tumore kbnnen eioehgute Prognose haben, wenn sie
gut differenziert sind und eine geringe Prolifevatiaktivitt zeigen, da sie dann auch ein
langsames Wachstum vorweisen. Geringe Tumordifeeeetng und hohe Proliferation
zeigen dagegen eine eher schlechtere Prognoset Somider Erkrankungsverlauf bei
malignen Tumoren variieren, von rasch, innerhalbiger Monate progredienten For-

men, bis hin zu Verlaufen tber Jahrzehnte [5].
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3. Material

3.1 Radiopharmazeutika

Bei Radiopharmazeutika handelt es sich um radioak#rkierte Arzneimittel. Fur die
radioaktive Markierung unterscheidet man 2 Arten Mukliden: Halogene (wie z.B. J-
123) oder Metalle (wie z.B. 111-Indium). Letztek@ken nur Gber einen Chelator (z.B.
DTPA) in die gewlinschte Verbindung (also z.B. nmieen Peptid) gebracht werden.

Halogene dagegen kénnen organische Verbindungekt airarkieren [7].

Radiopharmazeutika bestehen also aus einem ganamasilen Nuklid, einem radioak-
tiv markierten Arzneimittel und gegebenenfalls auem Chelator.

Die Auswahl der Isotope, die zur radioaktiven Marking des Arzneimittels verwendet
werden, ist von mehreren Faktoren abhangig: voardghysikalischen und biochemi-
schen Eigenschaften sowie der Bindungsmaoglichkeitler zu markierenden Substanz,
einer niedrigen Strahlenbelastung fur den Patientehdas Personal, kostengiinstige,
ausreichende Herstellungsmaéglichkeiten und EmissaionGammastrahlung in einem fir

die Messgeréate gunstigen Bereich.

Bei den flur unsere Untersuchungen verwendeten Radimazeutika handelte es sich
um 111-In-Oktreotid und 123-J-MIBG.

3.1.1 Somatostatin

Somatostatin ist ein kdrpereigenes zyklisches Fid, das aus 14 (ss14) oder 28
(ss28) Aminosauren besteht. Seine Funktion besteatseits darin, die Sekretion ande-
rer Hormone zu hemmen (u.a. Wachstumshormon, Ti&Jih). Es ist somit als physio-
logischer Wachstumsinhibitor an der RegulationMesabolismus beteiligt. Andererseits
fungiert es aber auch als Neurotransmitter im ZM&es die motorische Aktivitat und
kognitive Funktion steuert [62, 89].

Somatostatin kommt in fast jedem Gewebe in untezdtibher Konzentration vor: gro-

Rere Mengen werden z.B. im zentralen und periphdegaensystem, im Pankreas und
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im Darm nachgewiesen, eher kleinere Mengen sindgiagin der Schilddrise, den Ne-

bennieren, Niere, Prostata und Plazenta zu find2h [

Seine Wirkung vermittelt das Somatostatin Uberisede, hochaffine 7-Trans-
Membranrezeptoren (spezifische Bindungsstellee)soth in der Zellmembran der Ziel-
organe befinden. Diese Somatostatinrezeptoren wend® verschiedene Subrezeptorty-
pen unterschieden (SSTR 1-5) [70]. Diese befindgnia vielen Geweben u.a. im Ner-
vensystem, gastro-entero-pankreatischen Systemeundendokrinen Gewebe [89].

Hierbei kbnnen verschiedene Rezeptorsubtypen eneiGewebe vorkommen [62].

Tumore, die sich aus diesen Geweben bilden, expranimeistens auch zahlreiche sol-
cher Somatostatinrezeptoren. Karzinoide exprimieréd® % der Falle den SS-Rezeptor-
Subtyp 2, endokrine pankreatische Tumore dagegealleon den Subtyp 5 [15, 48]. Zu
allen Rezeptorsubtypen, bis auf den Subtyp 5, batafostatin (ss 14 und ss 28) eine
gleich hohe Affinitdt. Zum SS-Rezeptorsubtyp 5 rei@ggegen das ss 28 eine hdhere Af-
finitat [61]. Die Szintigraphie mit Somatostatin ohé sich die Eigenschaft dieser Tumo-
re, SS-Rezeptoren zu exprimieren, zu nutze. Algslist das physiologische Soma-
tostain als Tracer ungeeignet, da es eine sehe ldabwertszeit besitzt (< 3 min) und
nur intravends appliziert werden kann. Anstelle 8ematostatin werden daher Soma-
tostatinanaloga mit lAngerer biologischer Halbwasitsverwendet.

3.1.2 111-In-Octreotid

Bei Octreotid handelt es sich um ein Somatostasilvayon langerer Halbwertszeit. Ra-
dioaktiv mit 111-Indium markiert und mit dem ChelaDiethylentriaminopentaacetat
(DTPA) verestert, findet es als Radiopharmakon Amdumg in der Diagnostik neuroen-
dokriner Tumore. Nach Veresterung mit Diethylemriaopentaacetat (DTPA) bezeich-

net man es als Pentetreotide, im Handel als Oataet® veflgbar.

Es zeigt eine hohe Affinitat zum Rezeptorsubty3TR 2), eine mittlere Affinitat zum
SSTR 5 und keine Affinitat zu den anderen Subtyp8h Seine biologische Halbwerts-
zeit betragt 2 Stunden.
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Das 111-Indium ist ein reiner Gammastrahler undZgkiotronprodukt. Seine physikali-
sche Halbwertszeit betragt 2,83 Tage. Unter Aussegmaon Gammastrahlung zerféllt es
zu stabilem Cadmium mit Energien von 172 keV und R4V und Rontgenstrahlung mit
einer Energie von 23-26 keV [58].

Das 111-In-Pentetreotid bindet an Gewebe, an déstoberflache mehr als die physio-
logische Dichte an Somatostatin-Rezeptoren exprimied, mit hoher Affinitat an die
Somatostatin-Rezeptoren 2 und 5. Es ermittelt@l®d den Rezeptorstatus neuroendo-
kriner Tumore und hilft somit bei Therapieentscluaigen, z.B. ob eine Oktreotidtherapie
sinnvoll ist.Das intravends injizierte 111-In-Pergetid wird zu 80-90 % innerhalb von
24 Stunden uber die Harnwege ausgeschieden. Dagisohe Halbwertszeit betragt 6
Stunden [58].

3.1.3 123-J-MIBG (Metajodbenzylguanidin

Bei Metajodbenzylguanidin handelt es sich um eialdgon des Neurotransmitters No-
radrenalin (Abb.3a) mit einer Guanidin-Seitenké&bb 3b). Somit ist es ein Derivat des
Sympatholytikums Guanethidin und besitzt als saatieselben Aufnahme- und Spei-
chermechanismen wie Noradrenalin. Die Aufnahmeaercdromaffinen Granula der
postganglionaren sympathischen Neurone und insriviedrenmark erfolgt Gber einen
spezifischen und hochaffinen sowie ATP-und Natrizioh&ngigen Typ-1-Carrier. Die
Freisetzung erfolgt durch Exozytose in den synapée Spalt [11, 19]. Daneben gibt es

noch einen unspezifischen nicht energieabhangiggnahmeprozess tber Diffusion.

OH
H
% /4
N—C
\
HO R NH,

OH

Abb. 3: Strukturformel Noradrenalin (links) und MEB(rechts)
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Schwache Grundaktivitat des MIBG findet sich in 8&elettmuskulatur. Knochen und
Knochenmark kommen unter physiologischen Verh&@enaie zur Darstellung. Diese

Kenntnis ist wichtig, um pathologische Befunde gkeanen.

Das MIBG-Molekul entsteht durch Chlor-Methylierumgn Nitrobenzol und anschlie-
Render Umsetzung mit Imino-Harnstoff. Die radioa&tMarkierung durch z.B. Jod-123
erfolgt an der Ringstruktur in Meta-Stellung [20]

123-J-MIBG ist ein reiner Gammastrahler mit eineygkalischen Halbwertszeit von
13,3 Stunden.

Aufgrund seiner physikalischen Eigenschaften unteKk ist das MIBG der am meisten
benutzte Radiotracer, um Tumore des sympathiscleeweNsystems darzustellen. Be-
sonders in der Diagnostik von Neuroblastomen uri@bBfromozytomen zeigt es eine
hohe Sensitivitat und Spezifitat. AuRerdem istedw ilfreich, um das Vorhandensein

extraadrenal gelegener Tumore zu zeigen [47].

Aufgrund der nur maRigen Anreicherung des MIBGennoendokrinen Zellen ist der
Tumorkontrast gering und die Sensitivitat bei darddellung kleinerer Herde sehr gering
[21]. Im Vergleich zur Oktreotid-Szintigraphie tie Sensitivitéat bei der MIBG-
Szintigraphie in der Diagnostik von Lebermetastasahgastro-entero-pankreatischen

Tumoren deutlich geringer (< 70 % vs. 95 %).
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4. Methodik

4. 1 Bildgebung
4.1.1 Indikation zum CT

Die Computertomographie stellt ein wichtiges, niciviasives Verfahren in der praopera-
tiven Diagnostik von Tumoren dar. Sie liefert Infationen zur Tumorlokalisation und
Ausbreitung. Sie hilft aber auch bei der Theragiephg und dient der Verlaufsbeobach-

tung unter Therapie.

Die Tumore des neuralen Typs (z.B. Phaochromozytomeeden mit einer Senitivitat
zwischen 93-100 % erfasst, extraadrenale Phaoclayiorae mit einer Sensitivitat von
ca. 90 %. [35]

Neuroendokrine Tumore des gastro-entero-pankréais&Systems und ihre Metastasen
werden mittels radiologischer Verfahren (CT, MRTi} einer Sensitivitdt zwischen 50 -
85 % dargestellt [86, 87].

Der Nachteil der morphologisch bildgebenden Vesahist aber, dass diese nicht in der
Lage sind, die Tumore in ihrer Funktion zu diffexiemen [47]. Hierfur sind nuklearme-

dizinische Verfahren, wie die Szintigraphie notwigrd4,73].

4.1.2 Indikation zur Szintigraphie

Bei der Szintigraphie (aus dem Lateinischen vontsla = der Funke) handelt es sich um
eine bildgebende Untersuchungsart der Nuklearmediz die Verteilung eines injizier-
ten Radiopharmakons im Korper misst. Dadurch kér8affwechselvorgéange und der
Funktionszustand von Organen dargestellt werdennfaicht sich dabei die Eigenschaft
vieler neuroendokriner Tumore und deren Metastasarutze, an ihrer Zellmembran-
oberflache Somatostatinrezeptoren zu exprimieren bestimmte Stoffe in ihre Vesikel

bzw. neuroesekretorischen Granula des Zytoplasofastamen zu kénnen.

Je nachdem welche Rezeptorsubtypen exprimiert wgf#} und je nach Lokalisation
des Primartumors kann die Somatostatinrezeptorgm@aphie in ihrer Aussagekraft, im
Vergleich zu anderen bildgebenden Verfahren, eeres@vitat zwischen 80 und 9%
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erreichen [4, 24, 84]. Ihre Spezifitat dagegerisatas geringer, da es auch in vielen an-
deren Tumoren oder bei Autoimmunerkrankungen zurfeficherungen in verschiede-

nen Geweben kommt [38].

Die Szintigraphie ermdglicht es, in einem Untersudsgang unterschiedliche Korperre-
gionen darzustellen. Auch kleinere Primartumoreth Mietastasen, die mit radiologi-
schen Verfahren wie CT, MRT und Sonographie niclraur schwer nachweisbar sind,
kénnen bei hoher Rezeptorexpression szintigraplistektiert werden. Im Vergleich
dazu, missen bei der Diagnostik mit konventiondbidsigebenden Verfahren mehrere
konventionelle Untersuchungsverfahren zum Einsatarken. Man kann mit der Szinti-
graphie also Zeit gewinnen und dem Patienten laegga Untersuchungsablaufe erspa-
ren [37].

Hauptindikationen zur Durchflihrung einer Somatastezeptorszintigra- phie ist die
Lokalisierung von Primartumoren oder zum Nachweijgdtischer oder mesenterialer
Metastasen. Sie wird aber auch durchgefuhrt, uniltienapieerfolg mit Somatostatina-
naloga zu beurteilen bzw. um eine moégliche TherapiesS-Analoga zu ermitteln [10].
Die 123-MIBG-Szintigraphie hat eine Sensitivitanv@0 % und eine hohe Spezifitat in
der Diagnostik von neuroendokrinen Tumoren des Nieleeenmarks, aber nur eine Sen-

sitivitat von 25-70 % in der Diagnostik anderer reeundokriner Tumore [38].

Die Indikation fur eine 123-MIBG-Szintigraphie idér Verdacht auf Nebennierenrinden-

tumoren oder bei bekannter Raumforderung zur ffealdiagnose Hperplsie/Adenom.

Nachteil der Szintigraphie ist jedoch, wie bereitwdhnt, die, nur mangelhafte Moglich-
keit, die genaue anatomische Lokalisation der pagfiechen Mehranreicherung darzu-
stellen. Hierfur wird dann letztendlich doch der§leich mit anatomisch bildgebenden
Verfahren notwendig [43]. Ein weiterBlachteil ist, dass Lasionen mit einer Grof3e < 1

cm kaum oder gar nicht dargestellt werden konn&h [1
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4.1.2.1 Ablauf der Szintigraphie

Der Tracer wird in die Blutbahn injiziert. Nach ékgion verteilt sich dieser im ganzen
Kdrper und reichert sich vor allem im zu untersunden Gewebe an. Die Gamma-
Strahlen, die von den Tracern emittiert werdenlagsen als elektromagnetische Wellen
den Koérper und kdnnen dann mit einer Gamma-Kanegstriert werden.

4.1.2.2 Gamma- Kamera

Die Gamma-Kamera, auch Szintillationskamera genastrein Gerat, zur raschen bild-
mafigen Aufzeichnung der Verteilung gammastrahleNa&lide. Gamma-Strahlung ist
eine elektromagnetische Strahlung, die beim Zeviatl Atomkernen radioaktiver Nukli-
de entsteht. Die rdumliche Verteil-ung der aus #@mper austretenden Gamma-
Strahlung kann als Bild dargestellt werden und wi@dn als Szintigramm bezeichnet.

Die Gamma-Kamera wurde 1958 von Anger entwicked.b@steht aus einem Messkopf
(Detektor) von ca. 40 x 60 cm Grol3e, der aus eigefdflachigen Kristall besteht. Der
Detektor befindet sich direkt Gber der PatientgdieDie Strahlen des radioaktiven Nuk-
lids, die aus dem Kdrper austreten, werden zunédchisésem Kristall in ein Lichtsignal
umgewandelt. Dieser Vorgang kann mit der Belichtdeg Films eines klassischen Foto-
apparates verglichen werden. Statt der Linse zku$erung wird ein so genannter Kol-
limator (Sammler) verwendet. Dieser besteht ausewfilomig angeordneten kleinen
Offnungen, ahnlich einem Lochbrett, und ist denmstéli vorgeschaltet. Er sorgt dafiir,
dass den einzelnen Gamma-Quanten, die ungericidetean Untersuchungsgebiet aus-
gestrahlt werden, eine bestimnRe&htung vorgegeben wird, um eine Abbildung zu er-
halten. Somit wird erreicht, dass nur Strahlunggaisn kann, die unter genau definierter
Richtung einféllt, sodass der Herkunftsort einem@aquants ortsgetreu lokalisiert wer-
den kann. Diese Strahlung trifft dann auf das rallilum-dotierte Natrium-lodid-Ein-
kristall und l6st dort Lichtblitze aus. Uber Lickitier erreichen die Lichtblitze Photoka-
thoden, von denen Elektronen freigesetzt werdees®werden nun durch einen Photo-
multiplier (Elektronenvervielfacher) zu einem Elektronenfluesstarkt. Anschlie3end
werden die emittierten Gammaquanten gemessen uadhoet, wo sich das Isotop zum
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Zeitpunkt der Emission befand. Somit erhéalt maordmationen tber den Ort und den
Umsatz der Substrate. Die Detektoren detektierendien zwischen 80-400 keV, der
ideale Energiebereich liegt bei 120-200 keV.

Gesamtansicht Aufbau

Ortungselektonik

Photovervielfacher
Na .J(Ti) - Einkristal
Kollimator

Abb.4: Schematischer Schnitt durch einen Gammalkakoef (Uni Marburg)

4.1.2.3 Planare Bildgebung

Szintigraphische Untersuchungen mit Gammastrahtettierenden Radiotracern begin-
nen normalerweise mit planaren GanzkoérperaufnahB&rder planaren Bildgebung
wird die dreidimensionale Aktivitatsverteilung imnbkper aus nur einer Blickrichtung
gemessen und in ein zweidimensionales Bild prajizle nach Intensitat der Mehranrei-
cherung des Radiopharmakon in pathologischem Geheliesich diese von der Umge-
bung ab, sodass krankhafte Prozesse ermittelt wda@@nen.

Die zweidimensionalen planaren Aufnahmen liefedogh keine Informationen Uber die
Aktivitatsverteilung in der Tiefe eines zu untersecden OrgandNeiterhin kommt es

durch Anreicherungen vor und nach der ZielstruktutJberlagerungen, was den Kon-
trast der Aufnahme beeinflusst. Um Traceranreiaingen dahegenauer zu lokalisieren
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und Uberlagerungsfrei darzustellen, werden zusétitimographische Aufnahmen

durchgefuhrt.

4.1.2.4 Single Photon Emission computed tomograpf{$PECT)

Bei diesem Aufnahmeverfahren wird die Aktivitadtdedung eines Kérperabschnitts, der
in den planaren Ganzkérperaufnahmen pathologisatedreicherungen gezeigt hat, in
coronaren, sagittalen und axialen Schnittbildemgeistellt. Aus den gewonnenen Infor-
mationen werden dann dreidimensionale Funktionsbgdstellt. Es kann als nuklearme-
dizinisches Analogon zum CT betrachtet werdendbei jedoch keine Rdntgenstrahlen,
sondern aus dem Patienten emittierte Einzelphot@ammaquanten) gemessen wer-

den. Hierfir missen Bilder aus unterschiedlichefnalomepositionen akquiriert werden.

Erreicht wird dies mittels rotierender Gammakamgstsne, bestehend aus 2 oder 3
Kamerakopfen. In bestimmten Winkelschritten erfalgt Rotation rechnergesteuert und
gleichzeitig werden Einzelaufnahmen der Aktivit&deilung angefertigt. Je enger die
rotierende Kamera dabei an dem zu untersuchendeicBevorbeigefiihrt wird, umso
hoher ist die erzielte Ortsauflésung. Der RadiusRigation sollte also so klein wie mog-

lich gehalten werden.

Aus den akquirierten Messdaten kann die raumlickievatsverteilung berechnet und
als Schnittbild rekonstruiert werden. Hierfir kanan zwei verschiedene Verfahren an-

wenden: das Verfahren der gefilterten Rickprojektder die iterative Rekonstruktion.

Dieses Verfahren ermoglicht, dass pathologischéhgrungen bereits im Molekularbe-
reich sichtbar werden, bevor es zur Anderung dephwalogischen Struktur im Submil-
limeterbereich kommt, welche dann im CT dargestaditden kann. So konnen z.B. klei-
ne abdominelle Tumore oder Lebermetastasen, diplané&ren Aufnahmen aufgrund
von Organuberlagerungen maglicherweise nicht erfassden, mittels SPECT darge-
stellt werden [79, 80, 82]. Die verwendeten Radarptaka sind jedoch meist so spezi-
fisch fur das zu untersuchende Gewebe oder Orgess, dle umliegenden Strukturen nur
schwach dargestellt werden kénnen. Dies hat zugeh-alass auch bei dieser Untersu-

chung eine anatomische Zuordnung des Befundes kaigtich ist. Zwar konnte mittels
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der SPECT-Aufnahmen die Sensitivitat der plana@m&ostatinrezeptorszintigraphie
bereits wesentlich verbessert werden [79, 80,82hesteht aber weiterhin das Problem,
dass aufgrund des eher geringen raumlichen Auflfswermégens der SPECT - Auf-
nahmen (ca.1,5 cm) die anatomische Zuordnung déardgeicherung nur eingeschrankt
maoglich ist. Ein Grund hierfir ist, dass die aumd€drper freigesetzten Photonen auf
dem Weg zwischen Entstehungs- und Detektionsorbdeibi®ns- und Streuungsvorgan-
gen unterliegen. Diese flihren zu einer Schwachengus dem Patienten emittierten
Einzelphotonen und daher zu einer Verminderungelanstruierten Aktivitadtskonzent-
ration, v.a. in der Tiefe des zu untersuchenderekdpj Diese, durch die Photonenschwa-
chung entstehenden Inhomogenitaten der Aktivitétsieng fuhren zu einem vermin-
derten Bildkontrast (verstarktes Rauschen), wodaschu Fehlinterpretationen des Ent-
stehungsortes kommen kann. Verantwortlich fir di¥setonenschwachung wahrend der
Untersuchung einer Korperregion, also von biolduyese Gewebe, sind der Compton-
und der Photoeffekt.

Dies stellt z.B. ein Problem dar bei Foci mit imsodomineller Lage. Wird z.B. ein Focus
im Pankreas detektiert, ist es schwierig ihn umgdbd.ymphknoten abzugrenzen oder
z.B. einen hepatischen Herd einem Lebersegmentrdizen. Dies sind jedoch alles
Informationen, die fiir das weitere diagnostischegében bzw. fir chirurgische Eingrif-
fe wichtig sind. Die Einfuhrung eines Hybrid-Geatellt moglicherweise einen Lo-

sungsansatz fur solche Probleme dar.

4.1.3 Grundlagen zum SPECT/CT-System

Das SPECT/CT-System (Millenium VG Hawkeye der Fir@eneral Electric Medical
Systems, Solingen Deutschland) ist ein Hybridsystiam zwei Untersuchungsmodalita-
ten in einem Gerat vereint: ein Gammakamera-Sygamssionseinheit) und einen
Computertomographen (Transmissionseinheit). Nelefdsion morphologischer und
funktioneller Informationen in einem Bild, kann d&dh eine Absorptionskorrektur fur
die Szintigraphiderechnet sowie die genaue anatomische Lokalisaimas pathologi-
schen Herdes ermittelt werden.
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Beide Untersuchungseinheiten werden in einem Uintarsngsgang auf derselben Pati-
entenliege durchgefiihrt. Eine Repositionierungklgenten zwischen den Messungen
ist daher nicht mehr notwendig [10]. Lagerungsbegtdirirtefakte werden dadurch mi-

nimiert. Weiterhin bestehen bleiben jedoch atmuadsigte Artefakte, da die Akquisiti-
on der CT-Bilder nicht gleichzeitig mit der SPECURtersuchung mdoglich ist, sondern

nur nacheinander.

Die Kombination von Transmission mit einem Emissgystem wird mittels Réntgen-
rohrentechnik ermoéglicht. Bei dieser Transmissiontsat handelt es sich eigentlich nur
um einen CT-Zusatz auf Rontgenbasis, der eine Sdhw@skorrektur ermdglicht. Da-
her kann keine diagnostische CT-Qualitat erreiatriden. Die Aufnahmen entsprechen
denen eines niedrig auflésenden CTs. Diese werdennait Rekonstruktionsalgorithmen
in der Form bearbeitet, dass qualitativ hochwerfiginahmen erhalten werden. Die Un-

terscheidung degenerativer Befunde von Metastas@amit z.B. gut mdoglich [91].

4.1.3.1 Aufbau des SPECT/CT System

In den anschlieRenden Abschnitten erfolgt die Besisng des SPECT/CT-Systems
~Millenium VG Hawkeye*.

Die Anlage besteht aus einem flexiblen und stabieotorgetriebenen Schleifring-Stativ.
Dies ermdglicht eine Positionsanderung der beidemi@akamerakopfe, wodurch Auf-
nahmen aus verschiedenen Detektorpositionen erfdgenen. Daher die Abkirzung
VG, die furVariableGeometrie steht. So ist z.B. eine laterale Versamglder Detekto-

ren moglich, um Aufnahmen am stehenden oder sizeR@tienten durchzufihren.
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Abb.5: Frontale Ansicht des SPECT/CT-Systems

(Millenium VG Hawkeye von GE Medical Systems)

Schleifringkontakte ermdglichen eine schnelle disionige, kontinuierliche Rotation der
Gammakameraképfe und der Transmissionseinheit. idhdind Ganzkérperuntersuch-
ungen in planarer und tomographischer Aufnahmetkehiiglich sowie gezielte tomo
graphische Aufnahmen einer Korperregion.

Abb.6: SPECT/CT-System (Siemens Deutschland)
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Die Untersuchungsliege ist extra breit und bis n28Q kg belastbar. Sie kann in der
Lange um 210 cm verschoben und bis 55 cm abges@mlien. Sie ist ausschwenkbar,

wodurch auch Aufnahmen im Sitzen oder Stehen migiiad.
Gammakamerasystem

Die Gammakamera-Einheit, die die Emissionsaufnahenerdglicht, besteht aus 2 digi-
talen Gammakamerakopfen, die 90° und 180° zueimgratgtioniert werden kénnen.
Die Detektoren dieser Gammakamerakopfe besteheNattusm-Jod-Kristallen mit ei-
ner Dicke von ca. 15,9 mm (5/8 Zoll). Das Gesidaitsbetragt 540 x 400 mm, die Ge-
sichtsfeldform ist rechteckig. Die Anzahl der Photdtipler je Detektor betragt 59.

Aufbau der Réntgenréhre

Die Rontgenrdhre besteht aus einer Festenanodeni@ier Betriebsspannung betragt
140 kV, der Anodenstrom 2,5 mA. Die Generatorleigtliegt bei max. 350 W, wodurch

ein kontinuierlicher Betrieb moglich ist.

Die Transmissionseinheit ist direkt am rotierendeit des Stativs angebracht und erfasst
die Verteilung des schwachenden Gewebes um diedhmamreing, wobei die raumliche
Auflésung so gut ist, dass eine anatomische Zuarginund eine klare Differenzierung

verschieden dichter Gewebe moglich ist [39].
Rontgenmessung und -verarbeitung

Die Aufnahme der Rontgentransmissionstomogramnuégerfor oder nach der Emissi-
onsmessung. Die Schichtdicke der einzelnen CT-&ehmetragt 10 mm. Sie werden
ohne Uberlappung in jeweils 13 s pro Schnitt aubgemen. Zwischen den Schichten ist
eine Verzogerung von ca. 1 s Dauer moéglich. Dieahhzler Schichten pro FOV (axial

40 cm) betragt 40 mit einer gesamten Aufnahmedi@mesin FOV von 9,85 min.
Aufnahmetechnik

Die Szintigraphieuntersuchung wird mit der zuvosdigiebenen Doppelkopf-
Gammakamera durchgefuhrt. Zunéchst erfolgen plahafahmen von ventral und dor-
sal 4-48 Stunden nach der Injektion. Von den Regianit verdachtigen pathologischen

Mehranreicherungen auf den planaren Aufnahmen wettdan zusatzlich noch SPECT-
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Aufnahmen agkuiriert. Ob eine Schwachungskorrekititels CT erforderlich ist, wird
nach einer SPECT-Aufnahme entschieden. Ist diefalerwird ein Topogramm Uber
den untersuchten Kérperabschnitt gefahren. Umusétzliche niedrige Strahlenbelas-
tung noch zu verringern, kann der CT-Bereich amsBbhd noch manuell eingegrenzt
werden. Topogramm und CT sind innerhalb einer Mirhgendet [42]. Die Transmissi-
onsmessung kann vor oder nach der Emissionsmessiahgen, jedoch nicht alleine.

Die Aufnahmetechnik wird als Transmissions-Emissiomographie (TET) bezeichnet.

Auswertung der Aufnahmen

Die Transmissionsdaten werden mittels Rickprojekitioeine 128 x 128 oder 256 x 256
Matrix rekonstruiert und mit den Emissionsdatersétzsioniert. Der resultierende Da-
tensatz kann an einer Workstation (eNtegra 2.56H)Medical Systems, Solingen
Deutschland) in 3 Schichtebenen ausgewertet wehsheAnschluss an das CT erfolgt
eine automatische Uberlagerung der Aufnahmenreimalgleichzeitige Darstellung der

schwachungskorrigierten nuklearmedizinischen Bileldan der eNtegra Workstation.

Eine Rekonstruktion tomographischer Aufnahmenastahl mit als auch ohne Schwa-
chungskorrektur moglich. Die Schwachungskorrekttolgt mittels der CT-Schnitte.
Hierfur werden die p-Faktoren aus den Houndsfieleéh der Hawkeye-CT-Schnitte
auf die Energie des verwendeten Nuklids umgerecimetCT-Schnitte werden mit einer
Schichtdicke von 1cm angefertigt. Dieser VorgangdwiO x wiederholt, um die 40 cm
des axialen Gesichtsfeldes der Gammakamera zu lme&om

Die Houndsfieldeinheiten des Bildes werden in dittenuation Map, sozusagen eine
Abschwachungskarte, umgerechnet. Je nachdem fihesRadionuklid die Schwa-
chungskorrektur berechnet werden soll, werden de@undsfield-Units Abschwa-
chungskoeffizienten zugeordnet. Diese Attenuati@pMird dann in einer Ruckprojek-
tion mit dem OSEM-Algorithmus (OSEM, ordered sulesgiectation maximation) pi-

xelweise angewandt.
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4.1.4 Bewertung von Untersuchungsergebnissen

Bei der Einfihrung einer neuen diagnostischen Watdrungsmethode muss die Gute
dieser neuen Methode zur Diagnose einer bestimktenkheit beurteilt werden. Die
Wahrscheinlichkeit fur eine richtige Vorhersagetei# des neuen diagnostischen Verfah-

rens muss also Uberpruft werden.
Zur Definition dieser Wahrscheinlichkeiten sind dnstellationen moglich [40]:

»1. Der Patient ist krank (k+) und zeigt das im flgsmessene Symptom (S+); das Test-
ergebnis ist richtig-positiv (RP).

2. Der Patient ist krank (K+) und zeigt im Testrk8ymptom (S-); das Testergebnis ist
falsch-negativ (FN).

3. Der Patient ist nicht krank (K-) und zeigt imsteas Symptom (S+); das Testergebnis
ist falsch-positiv (FP).

4. Der Patient ist nicht krank (K-) und zeigt imst&ein Symptom (S-); das Testergebnis
ist richtig-negativ (RN)[40].

Aus diesen 4 Kombinationen ergeben sich zwei Pasarbew. Wahrscheinlichkeiten,
die die Gute einer diagnostischen Mal3hahme besameivobei RP, RN, FP, FN die
Anzahl der entsprechenden Befunde darstellt:

a) Die Sensitivitat (RP/(RP+FN)), die Wahrscheinkeit, das$ei vorhandenem Sym-
ptom (S+) der Patient auch krank ist (K+) ist.

b) Die Spezifitat (RN/(RN+FP)), die Wahrscheinlielitk dass bei fehlendem Symptom
(S-) der Patient gesund ist (K-).

c) Die Treffsicherheit ((RP+RN)/(RP+FN+RN+FP)), tiahrscheinlichkeit, dass ein

richtiges Untersuchungsergebnis erhalten wird“ [40]

Die schematische Darstellung der oben beschriebmidgtichen Ergebnisse einer dia-
gnostischen Untersuchungsmethode besteht in eieeieldertafel.
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4.2 Patientenkollektiv

Im Zeitraum zwischen Juli 2002 bis September 200fen 269 Patienten untersucht,
bei denen sich aufgrund der Klinik oder pathololyigeranderter Laborwerte, der Ver-
dacht auf einen neuroendokrinen Tumor ergab, mulavfskontrolle unter Therapie
oder zum Staging eines bereits bestatigten neuobeingén Tumors.

Das Alter der Patienten lag zwischen 1 bis 95 Jalwevon 123 Patienten weiblich und

132 méannlich waren.

4.2.1 Einteilung der Patienten

Bei den Patienten wurde entweder:

1.) eine 123-J-MIBG-Szintigraphie oder

2.) eine 111-Oktreotidszintigraphie durchgefinhrt.

Die Wahl des Radiopharmazeutikums richtete sicln mi@en vermuteten Tumor: Bei
Patienten mit Verdacht auf einen neuroendokrinemdrudes gastro-entero-
pankreatischen Systems wurde die Szintigraphid bditin-Oktreotid durchgefuhrt, bei
Verdacht auf adrenerge Tumore mit 123-Metajodbaquaidine.

Diesem entsprechend wurde das Patientenkollektiwgi unterschiedliche Gruppen

eingeteilt (s.a. Tab.3):

Gruppe 1: Patienten, bei denen eine 123-J-MIBG#fgzaphie durchgefihrt wurde.

Gruppe 2: Patienten bei denen eine 111-In-Oktre®tidtigraphie durchgefuhrt wurde.
Haupt- und Vergleichsgruppe:

In beiden oben genannten Gruppen wurden die Patiemederum anhand des Vorhan-

denseins von Transmissions-Emissions-Tomograpfigem)(unterschieden:
1.) Hauptgruppe: Patienten mit TET-Aufnahme

2.) Vergleichsgruppe: Patienten ohne TET-Aufnahmen
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Ein weiteres Einteilungskriterium war das positoger negative bzw. falsch positive

oder negative Ergebnis in den einzelnen Gruppen.

Hauptgruppe Vergleichsgruppe

(=Pat. mit TET) (=Pat. ohne TET)

1.MIBG positiv 1.MIBG positiv

2.MIBG negativ

2.MIBG negativ

3.0ktreo positiv

3.0ktreo positiv

4.0ktreo negativ

4.0ktreo negativ

Tab.3: @Eezung der Patientengruppen

4.2.2 Untersuchungsablauf

Sowohl die 123-J-MIBG-, als auch die 111-In-Oktrée®zintigraphie wurden jeweils
Uber 2 Tage durchgefiihrt. Bei allen Patienten gréol zunachst planare Aufnahmen von
dorsal und ventral. Anschlie3end wurden SPECT-Aufman von der Kdperregion ak-
quiriert, in der sich ein suspekter Befund befanB8, Aufnahmen von Abdomen oder
Thorax. Zur genaueren Befundlokalisierung wurdemgavenn nétig, zusatzlich Ront-
gentransmissionsaufnahmen durchgefiihrt. Diese Aunfiea wurden mit der SPECT/CT-

Anlage Hawkeye durchgefihrt.
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4.2.2.1 123-J-MIBG-Szintigraphie

Fur die 123-J-MIBG-Szintigraphie wurden je nach @dnd Gewicht des Patienten,
entsprechend den Richtlinien der EANM, 37-270 MR3-Tod-MIBG langsam intrave-
nas injiziert und anschliel3end tber circa 10 minRlatdruck und die Herzfrequenz kon-
trolliert. Unmittelbar nach der i.v. Applikation si&adiopharmazeutikums und Gleich-
verteilung, nach 4-6 sowie nach 24 Stunden wurd@mape Ganzkdperaufnahmen aus
ventraler und dorsaler Sicht angefertigt. Fraglifdi@le Mehrspeicherungen in einer
Kdperregion, z.B. im Thorax und/oder Abdomen, wardann weiter in SPECT-Technik
untersucht, d.h. 4-6 und nach 24 Stunden wurdengoaphische Aufnahmen des fragli-
chen Bereiches mit Rekonstruktion von Schnittedraéi verschiedenen Ebenen akqui-
riert. Je nach Fragestellung bzw. Schwierigkeiteider anatomischen Lokalisierung,
wurden zusatzlich Rontgentransmissionsmessungeitebed und 24 Stunden Aufnah-

men durchgefuhrt.

Patientenvorbereitung:

Eine Woche vor der Untersuchung durfen Medikameitez.B. Reserpin, trizyklische
Antidepressiva, Sympathomimetika, Kalziumantag@msticht mehr eingenommen
werden. Alpha- und Betarezeptorenblocker beeinflngie MIBG-Speicherung nicht.
Die Patienten mussen fur die Untersuchung nichhtgiio sein. Vor der Injektion des
Radiopharmazeutikum muss die Jodaufnahme der Sciadd mit 50 Tropfen Perchlorat
(Irenat®) blockiert werden, wobei im weiteren Verfl& x 20 Tropfen Gber die nachsten
2 Tage zu verabreichen sind.

4.2.2.2 111-In-Oktreotid-Szintigraphie

Auch bei der 111-In-Oktreotidszintigraphie wurdempch Groéf3e und Gewicht des Pati-
enten, entsprechend den EANM Richtlinien, 83-216gMR1-In-Octreoscan intravends
injiziert.

Nach Gleichverteilung wurden dann zunachst Ganataggnahmen von ventral und
dorsal angefertigt und nach 4-6 bzw. nach 24 Stunai®ographisché&ufnahmen der
Kdrperregion mit suspekter Mehranreicher- ung. Wéeder 123-J-MIBG-Szinigraphie
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wurden auch hier je nach Fragestellung noch zusktRiontgentransmissionsmessungen

zur Bildfusion durchgefihrt.

Patientenvorbereitung:

Das Pentetreotid wird renal ausgeschieden. Eineefieine Ausscheidung wird durch
gute Hydrierung des Patienten und haufige Miktioeieht. Fur die Spataufnahmen (24
h p.i.), mUssen die Patienten, die keine Diarrtigen, mit Abfihrmitteln oder hohen

Einlaufen vorbereitet werden.

4.3 Auswertung der Bilddaten

Die szintigraphischen Befunde einschliel3lich dem#&ufnahmen wurden, wenn vor-
handen, mit den Ergebnissen der morphologischetg&iiung (Sonographie, CT oder
MRT) und den histologischen Befunden verglichenlsFsolche Daten nicht vorhanden

waren, diente der klinische Verlauf als Referenz.

Die Histologie wurde mittels operativer Entfernudhgs Prim&rtumors, durch eine Biopsie

von Lymphknoten oder Metastasen erhalten.

Ein Patient wurde der Gruppe der positiven bzwatiegn Szintigraphie zugeordnet,
wenn der szintigraphische Befund durch die Hist@dgstatigt bzw. nicht bestatigt
wurde oder wenn der weitere klinische Verlauf dlifdzw. unauffallig war. Wurde ein
Herd, der zwar mittels konventioneller Bildgeburegektiert wurde, szintigraphisch nicht
bestétigt, so wurde zur Klassifizierung als posiiler negativ der histologische Befund
verwendet. War dieser nicht vorhanden, wurdenZdleen und Untersuchungen in Zu-
sammenschau beurteilt und anhand des klinischelaferals negativ oder positiv ein-

gestuft.

Ein Befund in der Szintigraphie bzw. in der SPECITi#@urde als positiv bewertet, wenn
er durch die Histologie oder den klinischen Verlaastatigt werden konnte. Als falsch

positiv wurden die Falle klassifiziert, bei denawvaz eine pathologische Mehranreiche-
rung szintigraphisch ermittelt wurde, diese abedavéistologisch noch durch den klini-

schen Verlauf als pathologisch bestatigt werdemiem
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Dadurch ergaben sich folgende Gruppeneinteilungen:
a) Positive und negative 123-J-MIBG-Szintigraphie
1.) Hauptgruppe mit TET-Aufnahmen

2.) Vergleichsgruppe ohne TET-Aufnahmen

b) Falsch positive und falsch negative 123-J-MIB&naggraphie
1.) Hauptgruppe mit TET-Aufnahmen

2.) Vergleichsgruppe ohne TET-Aufnahmen

c) Positive und negative 111-In-Oktreotid-Szintgree
1.) Hauptgruppe mit TET-Aufnahmen

2.) Vergleichsgruppe ohne TET-Aufnahmen

d) Falsch positive und falsch negative 111-In-@&tid-Szintigraphie
1.) Hauptgruppe mit TET-Aufnahmen

2.) Vergleichsgruppe ohne TET-Aufnahmen

4.4 Ausschlul® von Patienten

Aus der Untersuchung ausgeschlossen wurden Patjdr@iedenen der Krankheitsverlauf
nicht zuriickverfolgt werden konnte oder keine kortianelle Bildgebung oder histologi-
sche Untersuchung durchgefuhrt wurde.
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5. Ergebnisse

Die Endgruppe dieser Untersuchung umfasste scidieB#4 Patienten. Von diesen 241
Patienten wurden bei 167 Patienten zusatzlich Tmeassons-Emissions-Tomographien

durchgeflnhrt.
5. 1: Richtig positive und richtig negative Ergebrgse

5.1.1 Positive 123-J-MIBG-Szintigraphie und TET

Bei 18 Patienten fiel die 123-J-MIBG-Untersuchumgipiv aus. In 13 Fallen wurde die
Untersuchung zur Suche des Primartumors durchgditsi5). Hierunter befanden sich
Patienten, bei denen der Verdacht auf ein Phaodmgiom (n=11), ein Phdochromozy-
tomrezidiv (n=2) und ein Neuroblastom (n=1) bestama. die Untersuchung zur Suche
des Primartumors bei bekannten Lebermetastasehghfithrt (n=1, Tab.4 Nr.18) wur-
de. Weiterhin wurde die Untersuchung zum Stagim@)meines bereits bekannten Pha-
ochromozytoms (n=2) und Neuroblastoms (n=1) durithge Bei 15 Patienten lag der
histologische Befund vor, der den Tumor bestatigtd.3 Fallen lag ebenfalls der mor-
phologische Befund vor, der mit dem szintigraphestBefund korrelierte. In 2 Fallen
zeigte die morphologische Bildgebung keinen patffisthen Befund (Tab.4 Nr. 1& 12),
der Tumor bei Nr.12 war von zu geringer Grél3e, uittets CT dargestellt werden zu
konnen. Bei Nr. 3, 14 und 18 war keine morpholdusBildgebung zum Vergleich vor-
handen. Bei allen Patienten konnte durch die TETr&lomen die anatomische Lage der
Tumoren ermittelt sowie die Lage zu den umgebei@mneben dargestellt werden. In 6
Fallen konnte sogar nur durch die SPECT/CT Aufnaheire eindeutige Befundung
erzielt werden (Tab.4 Nr. 3, 4, 5, 9). In 5 Falkemnten vorher unbekannte Lasionen
detektiert werden (Nr. 4, 7, 9, 11, 17), davon @sgire Mitbeteiligung (Nr.7). Bei Nr.11

wurde jedoch noch zusatzlich der Vergleich zur rhotpgischen Bildgebung empfohlen.

Zusammenfassend kann festgestellt werden, da&P#E€T/CT-Aufnahmen in 6 Fallen
zur eindeutigen Verbesserung der Bildinterpretatieigetragen haben, da nur durch sie
eine genaue anatomische Lokalisierung erfolgenteomm 5 Fallen wurden zuvor uner-
wartete Zusatzbefunde ermittelt. In Edllen erbrachten d8PECT/CT-Aufnahmen je-

doch keine zusatzlichen Befunde im Vergleich zu 8BECT-Aufnahmen.
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Nr. [RP Tumor Indikation  Bildgebung Planar SPECT SPECT/CT |Histo
1|MIBG |Pha Primartumor [ negativ Positiv positiv positiv positiv
2| MIBG |Pha Primartumor | positiv Positiv positiv positiv positiv
3|MIBG |[Pha Primartumor | - Positiv positiv AZ positiv
4|MIBG |Pha Primartumor | positiv Positiv positiv AZ,ZB positiv
5|MIBG [Pha Primartumor | positiv Positiv positiv AZ,ZB positiv
6| MIBG |Pha Staging positiv Positiv positiv positiv -
7| MIBG | Neuroblastom | Staging positiv Positiv positiv AZ,ZOB -
8| MIBG |Pha Staging positiv Positiv positiv positiv positiv
9|MIBG [Pha Primartumor | positiv Positiv positiv AZ,ZB positiv
10| MIBG |Pha Primartumor | - Positiv positiv positiv positiv
11 |MIBG |Pha Primartumor | positiv Positiv positiv pos, ZB,VB [ positiv
12 | MIBG |Pha Primartumor | negativ Positiv positiv positiv positiv

Tumor erbsgrof3, im CT nicht sichtbar

13| MIBG |Pha Primartumor | positiv Positiv positiv positiv positiv
14| MIBG |Pha Primartumor | - Positiv positiv AZ positiv
15| MIBG | Neuroblastom | Primartumor | positiv Positiv positiv positiv positiv
16 | MIBG |Pha Rezidiv positiv Positiv positiv positiv positiv
17| MIBG |Pha Rezidiv positiv Positiv positiv positiv, ZB [ positiv
18 | MIBG | LM Carcinoid | Primartumor | positiv Positiv positiv positiv -

Staging fir Lebermetastasen, negativ flr Primartumor

Tab.4: Positive 123-J-MIBG-Szintigraphie mit TET
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Abb.7: 6 Jahre alter Junge mit bekanntem NeuratrlaStadium IV.

Durchfuihrung der Szintigraphie zur Verlaufskoniddei Z.n. Polychemotherapie, subto-
taler Tumorresektion retroperitoneal, MIBG-Therapaeh Tumorrezidiv.

(A) Ganzkdrperszintigraphie 5 (links) und 24 Stum@echts) p.i. mit Darstellung der

physiologischen Verteilung des Radiopharmazeutikums

(B) Die Transmissions-Emissions-Tomographien dedoiiens 24 h p.i. zeigen eine
pravertebrale Anreicherung im Bereich des Oberbesicschemenhafte Anreicherung
links paravertebral in Projektion auf die linke idehnierenloge; kraftige Anreicherung in
Projektion auf das rechte Os ilium und flaue Annerting in Projektion auf den linken

proximalen Femur und das linke Acetabulum.
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8 A)
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Abb.8: Verlaufskontrolle bei 54 jahrigem Patient mékanntem metastasiertem Phéoch-

romozytom und Z.n.Adrenalektomie links, Rezidiv-@itl MIBG-Therapie.

(A) Sowohl die Ganzkorperszintigraphie mit 123-JB@ nach 5 (links) und 24 h
(rechts), als auch die TET-Aufnahmen (B) nach P4 zeigen eine kréftige MIBG-

Speicherung préavertebral im Oberbauch sowie emefAnreicherung in der rechten
Bogenwurzel des BWK 11 (s. Pfeil)
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5.1.2 Negative 123-J-MIBG-Szintigraphie und TET

Bei 20 Patienten fiel die 123-J-MIBG-Untersuchuregativ aus.

Hierunter befanden sich Patienten mit VerdachteaufPhaochromozytom (n=10), Neu-
roblastom (n=1), Paragangliom (n=1) und Paragangkaidiv (n=1); weiterhin Patien-
ten bei denen die Untersuchung zum Staging durdhgefvurde bei bereits bekanntem
Phaochromozytom (n=2) und bekanntem Paraganglieth) fowie zur Verlaufskontrol-
le einer Phaochromozytom- (n=1) und Neuroblastoraghie (n=2). Bei Patient Nr. 20
(Tab.5) bestand der Verdacht auf einen neuroenaekimumor unklarer Lokalisation,
sodass sowohl eine Szintigraphie mit 123-J-MIBGaalsh mit 111-In-Oktreotid durch-
gefuhrt wurde, die jedoch beide keine auffalligesfuBide zeigten. In vier Fallen korre-
lierte der szintigraphische Befund mit der morplgedohen Bildgebung. In 11 Féllen
detektierten die morphologisch orientierten Veréahpathologische Befunde im Sinne
von unklaren Raumforderungen. In finf Fallen lageime morphologischen Bilddaten
vor.

Anhand der nuklearmedizinischen Untersuchungentieomliso ein tumordser Prozess
ausgeschlossen werden. Dadurch wurde vermiedessitdisdie Patienten unnétigerwei-
se einer Therapie oder einem chirurgischen Eingriferzogen. Bei Patient Nr.1 und 2
(Tab.5) konnte anhand der SPECT/CT-Aufnahmen emrzunbekannter Zusatzbefund

ermittelt und auch histologisch bestétigt werden.
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Nr. |RP Tumor Indikation Bildgebung | Planar SPECT SPECT/CT [ Histo
1 MIBG Pha Staging negativ Negativ negativ Negativ, ZB -
ZB: positiv

2 MIBG Pha Primartumor | positiv Nur n.4h + [ negativ Negativ,ZB -
3 MIBG Pha Staging - Negativ negativ negativ -
4 MIBG Pha Primartumor | positiv Negativ negativ negativ -
5 MIBG Pha Primartumor | positiv Negativ negativ negativ negativ
6 MIBG Pha Primartumor | positiv Negativ negativ negativ negativ
7 MIBGO2 | Neuroblastom | VK positiv Negativ dezent pos. -

MIBG 04 AD Negativ negativ negativ
8 MIBG Paragangliom | Prim&rtumor | positiv Negativ negativ negativ -
9 MIBG Neuroblastom | AD negativ Negativ negativ negativ -
10 |[MIBG Pha Primartumor | positiv Negativ negativ negativ negativ
11 |MIBG Neuroblastom | Primértumor | positiv Negativ negativ negativ negativ
12 | MIBG Pha Primartumor | negativ Negativ negativ negativ -
13 |MIBG Pha Primartumor | positiv Negativ negativ negativ negativ
14 |MIBG Pha Primartumor | positiv Negativ negativ negativ negativ
15 |MIBG Paragangliom | Rezidiv - Negativ negativ negativ -
16 |MIBG Paragangliom | Staging positiv Negativ negativ negativ -
17 |MIBG Pha Prim&rtumor - Negativ negativ negativ -
18 |MIBG NET Primartumor - Negativ negativ negativ -

Oktreo - Negativ negativ negativ -
19 |MIBG Pha Primartumor | negativ Negativ negativ negativ -
20 [MIBG Pha VK - Negativ negativ negativ -

Tab.5: Negativel23-J-MIBG-Szintigraphie mit TET

5.1.3 Positive 123-J-MIBG-Szintigraphie ohne TET

Bei acht Patienten fiel die 123-J-MIBG-Szintigragbpiositiv aus, d.h. der Kklinisch ver-

mutete Tumor wurde bestatigt.

Hierunter befanden sich Patienten mit VerdacheaufPhaochromozytom (n=3) und

Patienten mit bereits bekanntem Neuroblastom (rset)denen die Untersuchung zum

Staging und zur Ermittlung der Therapieoption somieVerlaufskontrolle unter Thera-

pie durchgefuhrt wurde. In vier Fallen lagm Vergleich der histologische Befumdr.

In allen acht Fallen lagen morphologische Bilddaten die mit der Szintigraphie Uber-

einstimmten. In vier Fallen konnten Zusatzbefunuhaittelt werden, wobei jedoch bei

zwei Patienten (Tab.5 Nr.2 & 8) der Vergleich net dnorphologischen Bildgebung
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empfohlen wurde. In einem weiteren Fall (Nr.4) iyte eine Verlaufskontrolle unter

Chemotherapie bei metastasiertem neuroendokrinekr&aeskarzinom.

Nr. |RP Tumor Indikation  Bildgebung Planar SPECT Histo
1 MIBG |Pha Primartumor | positiv positiv positiv Positiv
2 MIBG | Neuroblastom | Staging positiv positiv positiv,VB [ Positiv
3 MIBG | Neuroblastom | VK positiv positiv positiv,ZB

4 MIBG | NET VK positiv positiv positiv

5 MIBG | Neuroblastom | Th.option positiv positiv positiv

6 MIBG |Pha Primartumor | positiv positiv positiv,ZB [ Positiv
7 MIBG |Pha Priméartumor | positiv positiv positiv Positiv
8 MIBG | Neuroblastom | VK positiv positiv positiv,VB

Tab.6: Positive 123-J-MIBG-Szintigraphie ohne TET

5.1.4 Negative 123-J-MIBG-Szintigraphie ohne TET

Bei 18 Patienten fiel die 123-J-MIBG-Szintigraphegativ aus, d.h. eine tumordse Er-
krankung konnte ausgeschlossen werden.

Hierunter befanden sich Patienten mit VerdachieauPhaochromozytom (n=12), Neu-
roblastom (n=1) und Paragnagliom (n=1). In einentexen Fall wurde ein metastasier-
tes Paragangliom nachgewiesen. Die Untersuchundenaur Suche nach dem Primaér-
tumor, was jedoch erfolglos blieb, und zur Ermitguder Therapieoption durchgefuhrt.
Bei 2 Patienten (Tab.7 Nr.8 & 16) (n=2) waren hsrmetastasierte neuroendokrine Tu-
more bekannt. Die Untersuchung diente hier deravéskontrolle, dem Staging und der
Ermittlung der Therapieoption. Bei Patient Nr.1al17) wurde die Untersuchung zum
Staging bei bereits nachgewiesenem Phaochromozysochgefihrt. In sieben Féllen
lag der Vergleich mit der Bildgebung vor, die nodrei Fallen den negativen Befund der
Szintigraphie bestatigte. In vi€&&éllen wurde bildmorphologisch der Verdacht autein
tumorése Raumforderung geaul3ert, wovon zwei duehigtologie und zwei durch den
klinischen Verlauf ausgeschlossen werden konnteiigriind der fehlenden Lokalisati-
onsmoglichkeit des Primartumors wurde bei PatienbNund 8 (Tab.7) zuséatzlich eine
111-In-Oktreotid-Szintigraphie durchgefuhrt, dienderimartumor ebenfallsicht lokali-

sieren konnte, dafir aber eine vorher nicht belaKnbchenbeteiligung darstellte.
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Die Szintigraphie half in vier Fallen bei der Thaisentscheidung und lieferte in einem

weiteren Fall einen unerwarteten Zusatzbefund (Nalferdings mit der Empfehlung

eine Korrelation mit der morphologischen Bildgebamgustreben.

Nr |RM Tumor Indikation Bildgebung | Planar SPECT Histo
1 |MIBG Pha Primartumor | positiv negativ negativ negativ
2 |MIBG Pha Primartumor - negativ negativ -
3 |MIBG Paragangliom | Primartumor - negativ negativ -
4 |[MIBG Neuroblastom | Prim&rtumor | negativ negativ negativ -
5 |MIBG Paragangliom | Prim&rtumor | positiv fir | negativ negativ ,TE positiv fur
Stg,Th.option | Metastasen Metastasen
Octreo Primartumor | negativ negativ negativ; TE -
positiv fur Metastasen,ZOB -
6 |MIBG Pha Primartumor | positiv negativ negativ -
7 |MIBG Pha Primartumor - negativ negativ,ZB,Vgl. -
8 |MIBG 03 NET VK - negativ negativ -
Oktreo '03 Th.option - negativ negativ,TE -
9 |MIBG Pha Primartumor | negativ negativ negativ -
10 | MIBG Pha Primartumor - negativ negativ -
11 |MIBG Pha Primartumor | negativ negativ negativ -
12 |MIBG Pha Primartumor - negativ negativ -
13 | MIBG Pha Primartumor | Positiv negativ negativ negativ
14 | MIBG Pha Primartumor | Negativ negativ negativ -
15 | MIBG Pha Staging - negativ negativ -
16 | MIBG NET Staging negativ negativ,TE -
Th.option
17 |MIBG Pha Primartumor | Positiv negativ negativ -
18 | MIBG Pha Primartumor - negativ negativ -

Tab.7: Negative 123-J-MIBG-Szintigraphie ohne TET

5.1.5 Positive 111-In-Oktretid-Szintigraphie und TH

Bei 48 Patienten bestatigte die Rezeptorszintigeagén klinisch vermuteten neuroendo-

krinen Tumor des gastro-entero-pankreatischen Bwste

In 18 Féallen wurde die Untersuchung zum Staginglugefihrt. Bei den restlichen 30

Patienten wurde der szintigraphisch nachgewiesen®or histologisctbestatigt. Bei den

restlichen Patienten konnten durch die TET-Aufnalikmine zusatzlichen Informatio-

nen gewonnen werden. In 13 Fallen wurden anhandE€&rAufnahmen relevantéu-
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satzinformationen detektiert, die auf den plana@er den SPECT-Aufnahmen nicht zu

sehen waren.

Insgesamt trugen die TET-Aufnahmen bei 21 Patiewsentlich zur Verbesserung der

Befundinterpretation bei. In zwei Fallen (Tab. 83\& 16) wurde nicht geahnte Kno-

chenbeteiligung dargestellt. Der Primartumor konhé bekannter Metastasierung, nicht

immer dargestellt werden. Anhand des NachweiseSderatostatinexpression wurde

entscheidende Hilfe bei der Therapieentscheidutejsget.

Nr |RP Tumor Indikation Bildgebung Planar SPECT SPECT/CT Histo

1 OCTREO |NET Primartumor | positiv Positiv positiv positiv positiv

2 OCTREO |NET Staging positiv Positiv positiv positiv,ZB,VB | -

3 OCTREO |NET Staging positiv Positiv positiv positiv,ZOB | positiv

4 OCTREO |NET Staging - Positiv positiv positiv -

5 OCTREO |NET Staging positiv Positiv positiv AZ -

6 OCTREO |Z.n.Pha RD positiv Positiv positiv Positiv -

7 OCTREO |NET Staging positiv Positiv positiv AZ -
extrahepat.Manifestation Ausschluss extrahepat.menif.

8 OCTREO |Z.n.NET Rezidiv positiv Positiv positiv AZ positiv

NB positiv [ NB positiv AZ positiv

9 OCTREO |NET Staging positiv Positiv positiv AZ positiv

10 |OCTREO |NET Staging positiv Positiv positiv positiv, VB -

11 |OCTREO |NET Re-Staging | positiv Positiv positiv positiv,ZB,VB | -

12 |OCTREO |Z.n.Pha VK - Positiv positiv AZ VB -

13 |OCTREO |NET Primartumor | positiv Positiv positiv AZ,ZB positiv
& Staging negativ fir Prim&rtumor

14 |OCTREO |Z.n.NET Restaging positiv Positiv positiv positiv,VB

15 |OCTREO |NET Primartumor | positiv Positiv positiv AZ,ZB

16 |OCTREO |NET Primartumor | positiv Positiv positiv positiv,ZOB

17 |OCTREO |NET Staging positiv Positiv positiv AZ,7B,VB

18 |OCTREO |NET Primartumor | positiv Positiv positiv positiv

19 |OCTREO |NET Primartumor | positiv Negativ positiv AZ

20 [OCTREO [NET Rezidiv positiv Positiv positiv AZ

21 [OCTREO |NET Staging positiv Positiv positiv AZ, ZB,VB

22 |OCTREO [NET Primartumor positiv Positiv

23 |OCTREO |NET Primartumor | positiv Positiv positiv positiv

24 |OCTREO [NET Primartumor | negativ Positiv positiv positiv

25 [OCTREO [NET Primartumor | positiv Positiv positiv positiv

26 [OCTREO |[NET VK positiv Positiv positiv positiv,ZB

27 |OCTREO |NET VK positiv Positiv positiv positiv,ZB

28 |OCTREO [NET VK - Positiv positiv positiv

29 [OCTREO [NET Primartumor | positiv Positiv positiv positiv

30 [OCTREO [NET Staging positiv Positiv positiv positiv

31 |[OCTREO [NET Staging positiv Positiv positiv positiv,ZB -

32 [OCTREO |[NET Primartumor | positiv Positiv positiv AZ -

33 [OCTREO [NET Primartumor | positiv Positiv positiv positiv positiv
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ZB,AZ, VB -
34 [OCTREO [NET Staging positiv Positiv positiv positiv positiv
35 [OCTREO |NET Primartumor | positiv Positiv positiv positiv positiv
36 [OCTREO [NET Primartumor | positiv Positiv positiv positiv positiv
37 |[OCTREO |[NET Staging positiv Positiv positiv positiv -
38 [OCTREO [NET Staging positiv Positiv positiv AZ positiv
39 [OCTREO [NET Primartumor | - Positiv positiv AZ positiv
40 |OCTREO |[NET Primartumor | positiv Positiv positiv AZ positiv
41 |OCTREO [NET VK - Positiv positiv positiv positiv
42 |OCTREO [NET Staging positiv Positiv positiv AZ -
43 |OCTREO [NET VK negtaiv Positiv positiv AZ -
44 |OCTREO [Z.n.NET Rezidiv positiv Positiv positiv positiv -
45 |OCTREO [NET Primartumor | positiv Positiv positiv positiv positiv
46 |OCTREO [NET Rezidiv positiv Positiv positiv positiv -
ZB,AZ, VB -
47 |OCTREO [NET Primartumor | positiv Positiv positiv positiv positiv
48 |OCTREO [NET VK positiv Positiv positiv positiv positiv

Tab.8:Positive 111-In-Oktreotid-Szintigraphie mit TET

9 A)
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Abb.9: Verlaufskontrolle bei 50 Jahre alter Patrentit bekannter multipler endokriner

Neoplasie Typ I.

A) Die Ganzkoérperaufnahmen von ventral und dorgéihks) und 24 Stunden (rechts)
nach Injektion zeigen eine fokale kraftige Mehraehrerung in Projektion auf den linken
Leberlappen in der Medianlinie. Diese demarkierh gleutlich besser in den Spatauf-
nahmen. Weiterhin findet sich eine flaue Mehrarreiang in Héhe des Mittelgeschosses

der rechten Niere.

B) Die TET-Aufnahmen zeigen zudem vor dem oberdttddder linken Niere eine flaue
Mehranreicherung der Nebenniere. Weitere flaue Btef@icherungen finden sich in Pro-

jektion auf die Milzloge.

B)
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5.1.6 Negative 111-In-Oktreotid-Szintigraphie und ET

Bei 75 Patienten ergab die 111-In-Oktreotid-Sznajidpie einen negativen Befund, neu-
roendokrine Tumore konnten somit ausgeschlosseteneHierunter befanden sich 36
Patienten, bei denen die Untersuchung aufgrun/defachtes eines neuroendokrinen
Primartumors durchgefuhrt wurde. In zehn Fallendewtieses Ergebnis durch die Histo-
logie bestéatigt. Bei weiteren 18 Patienten wurageSfiintigraphie zum Staging eines be-
reits nachgewiesenen neuroendokrinen Tumors dufidhigein acht Fallen zur Ermitt-
lung eines Tumorrezidivs. Bei sechs Patienten giéadie Untersuchung zur Verlaufs-
kontrolle unter laufender Chemotherapie. Bei seaiseren waren bereits ein Tumor
oder Metastasen bekannt. Hier erfolgte die Unténsnig, um den Rezeptorstatus dieser
Tumore zu ermitteln und um das weitere therapdwtidstorgehen zu planen. In einem
Fall diente die Untersuchung als Abschlussdiaghkosti

Unter den bereits beschriebenen Patienten erbrdeht&zintigraphie in sieben Fallen
signifikante Nebenbefunde. Hierunter lag in eineat Hab.9 Nr.37) vergleichend der
positive Befund der Histologie vor.

In 17 Fallen lag, korrelierend zum Szintigraphieinef, der Befund der morphologischen
Bildgebung, in 40 Fallen lagen keine morphologiscBédddaten vor. In drei Fallen war
der morphologische Befund unklar und in 15 Falemmite dieser nicht mit dem szin-

tigraphischen Befund tberein.

Nr. |RP Tumor Indikation  Bildgebung Planar |SPECT |SPECT/CT |Histo
1|OCTREO |NET Primartumor | negativ Negativ | negativ | negativ negativ
2|OCTREO |NET Staging - Negativ | negativ | negativ -
3|OCTREO |NET Rezidiv - Negativ | negativ | negativ -
4|OCTREO |NET Primartumor | - Negativ | negativ | negativ -
5|OCTREO |NET Primartumor | - Negativ | negativ | negativ negativ
6| OCTREO |NET Primartumor | - Negativ | negativ | negativ -
7|OCTREO |NET Staging - Negativ | negativ | negativ -
8| OCTREO |NET Staging - Negativ | negativ | negativ -
9|OCTREO |NET Staging positiv Negativ | negativ | negativ -
10| OCTREO |NET Staging - Negativ | negativ | negativ -
11|OCTREO |NET Prim&rtumor | negativ Negativ | negativ | negativ -
12| OCTREO |NET Primartumor | positiv Negativ | negativ | negativ -
13|OCTREO |NET Staging - Negativ | negativ | negativ -
14| OCTREO |NET Rezdidiv negativ Negativ | negativ | negativ negativ

negativ,
15|OCTREO |NET VK - Negativ | negativ | ZB -

16 | OCTREO NET Prim&rtumor | negativ Negativ | negativ | negativ negativ
17| OCTREO NET Primartumor | negativ Negativ | negativ | negativ -

18 OCTREO |NET Primartumor | - Negativ | negativ | negativ -
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19| OCTREO |NET Primartumor | unklar Negativ | negativ | negativ -
20|OCTREO |NET Primartumor | negativ Negativ | negativ | negativ -
21|OCTREO |NET Primartumor | - Negativ | negativ | negativ -
22| OCTREO |NET Primartumor | - Negativ | negativ | negativ -
23|OCTREO |NET Rezidiv positiv Negativ | negativ | negativ -
24| OCTREO |NET Primartumor | - Negativ | negativ | negativ -
25|0OCTREO |Z.n. NET VK - Negativ | negativ | negativ negativ
26| OCTREO |Z.n.NET Staging negativ Negativ | negativ | negativ negativ
27|OCTREO |NET Primartumor | - Negativ | negativ | negativ -
28| OCTREO |NET VK - Negativ | negativ | negativ -
29| OCTREO |NET Primartumor | - Negativ | negativ | negativ -
30| OCTREO |NET Staging negativ Negativ | negativ | negativ -
31|OCTREO |NET VK positiv Negativ | negativ | negativ -
32|OCTREO |NET Primartumor | - Negativ | negativ | negativ negativ
33|OCTREO |Z.n. NET Rezidiv negativ Negativ | negativ | negativ negativ
34| OCTREO |NET Prim&rtumor | negativ Negativ | negativ | negativ negativ
35|OCTREO |NET VK - Negativ | negativ | positiv -
36| OCTREO |NET Primartumor | negativ Negativ | negativ | negativ,ZB | negativ
37|OCTREO |NET Primartumor | negativ Negativ | negativ | negativ -
ZB:positiv ZB positiv | positiv
38| OCTREO |NET Primartumor | - Negativ | negativ | negativ -
39| OCTREO |NET Primartumor | - Negativ | negativ | negtaiv -
40 | OCTREO |NET Staging - Negativ | negativ | negativ -
41| OCTREO |NET Staging positiv Negativ | negativ | negativ -
42 | OCTREO |NET Primartumor | negativ Negativ | negativ | negativ -
43| OCTREO |NET Staging positiv Negativ | negativ | negativ -
44| OCTREO |NET Rezidiv - Negativ | negativ | negativ -
45| OCTREO | NET Primartumor | - Negativ | negativ | negativ,ZB | -
46 | OCTREO |NET Staging unklar Negativ | negativ | negativ -
47 | OCTREO |NET Staging - Negativ | negativ | negativ -
48 | OCTREO |NET Primartumor | - Negativ | negativ | negativ -
MIBG Negativ | negativ | - -
49 | OCTREO |NET Staging negativ Negativ | negativ | negativ -
50| OCTREO |NET Rezidiv unklar Negativ | negativ | negativ -
51|OCTREO |NET Staging positiv Negativ | negativ | negativ -
52| OCTREO |NET AD - Negativ | negativ | negativ -
53| OCTREO |NET SSE - Negativ | negativ | negativ -
54| OCTREO |NET SSE - Negativ | negativ | negativ -
55|OCTREO |NET Primartumor | - Negativ | negativ | negativ -
56| OCTREO |NET SSE - Negativ | negativ | negativ -
57|OCTREO |Z.n. Staging - Negativ | negativ | negativ -
58| OCTREO |Z.n. NET Staging negativ Negativ | negativ | negativ -
59| OCTREO |Z.n. NET Rezidiv positiv Negativ | negativ | negativ -
60| OCTREO |Z.n. NET Rezidiv - Negativ | negativ | negativ,ZB | -
61| OCTREO |NET Primartumor | - Negativ | negativ | negativ -
62| OCTREO |NET SSE - Negativ | negativ | negativ -
63| OCTREO |NET SSE positiv Negativ | negativ | negativ,ZB | -
64| OCTREO |NET Primértumor | negativ Negativ | negativ | negativ -
65| OCTREO | Metastasen | Primdrtumor | negativ. Negativ | negativ | negativ -
66 | OCTREO |NET Primartumor | negativ Negativ | negativ | negativ -
67| OCTREO |NET Primartumor | positiv Negativ | negativ | negativ -
68| OCTREO |NET Prim&rtumor | positiv Negativ | negativ | negativ,ZB | -
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69| OCTREO |NET Prim&rtumor | positiv Negativ | negativ | negativ -
70| OCTREO |NET Primartumor | positiv Negativ | negativ | negativ -
71|OCTREO |NET Primartumor | - Negativ | negativ | negtaiv -
72| OCTREO |NET Staging - Negativ | negativ | negativ -
73|OCTREO |NET Primartumor | - Negativ | negativ | negativ -
74| OCTREO |Z.n. NET VK - Negativ | negativ | negativ -
75|OCTREO |NET SSE positiv Negativ | negativ | negativ -

Tab.9: Negative 111-In-Oktreotid-Szintigraphie MET

5.1.7 Positive 111-In-Oktreotid-Szintigraphie ohndET

In dieser Gruppe wurde die 111-In-Oktreotid-Szirghie ohne die schwachungskorri-
gierten Transmissions-Emissions-Aufnahmen durchgetind ergab bei 18 Patienten
einen positiven Befund.

Bei neun Patienten wurde die Untersuchung zur Sdekdrimartumors durchgefihrt
bzw. zur Rezidivdiagnostik (Tab.10 Nr.15), bei Vatienten zum Staging.

In sieben Féllen lag der histologische Vergleich var genauen Lokalisation wurde in
funf Fallen unterstiitzend der Vergleich zur koniamellen Bildgebung hinzugezogen.
In einem weiteren Fall war eine Verlaufskontroliger laufender Chemotherapie not-
wendig (Nr.4).

Bei Patient Nr. 6, 8, 10 & 11 (Tab.10) war die Bthang des Rezeptorstatus der bereits
bekannten Tumore notwendig, um das weitere thetigbe Vorgehen zu planen. Bei
Patient Nr.16 mit bekanntem Insulinom konnten dutiehSzintigraphie die metastati-
schen Herde ermittelt werden. Der Vergleich zud@ébung korrelierend zur Szintigra-
phie lag in 15 Fallen vor, bei 3 Patienten (Tab\t@, 9 & 10) waren keine morphologi-

schen Bilddaten vorhanden. Zuséatzliche Befundem&runicht ermittelt.

Nr. |[RP Tumor Indikation  Bildgebung Planar SPECT Histo
1|OCTREO [NET Primartumor | positiv positiv positiv positiv
2|OCTREO |NET Primartumor | positiv positiv positiv positiv
3|OCTREO |NET Primartumor | positiv positiv positiv positiv
4|OCTREO |Metast. NET | VK - positiv positiv positiv
5|OCTREO |NET Primartumor | positiv positiv positiv positiv
6| OCTREO |NET SSE positiv positiv positiv positiv
7|OCTREO |NET Primartumor | positiv positiv positiv positiv
8| OCTREO | Metast. NET | SSE positiv positiv positiv -
9|OCTREO |NET Primartumor | - positiv positiv -
10|OCTREO [NET SSE - positiv positiv -

11 |OCTREO [NET SSE positiv positiv positiv
12|OCTREO [NET Restaging [ positiv positiv positiv
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13|OCTREO [NET Primartumor | positiv positiv positiv
14| OCTREO [NET Staging positiv positiv positiv
15|OCTREO [NET Rezidiv positiv positiv positiv
16 | OCTREO |[Insulinom Staging positiv positiv positiv
17|OCTREO [NET Primartumor | positiv positiv positiv positiv
18| OCTREO [NET Staging positiv positiv positiv

Tab.10: Positive 111-In-Oktreotid-Szintigraphie eNrET

5.1.8 Negative 111-In-Oktreotid-Szintigraphie ohndET

Die 111-In-Oktreotid-Szintigraphie ohne zusatzlithrchgefiihrte TET-Aufnahmen bes-
tatigte in 26 Fallen den klinisch vermuteten Tumight. In 16 Fallen war die Indikation
der Untersuchung die Suche nach dem PrimartumdiininFallen ein Staging. Bei drei
Patienten erfolgte die Untersuchung zur Verlaufsiadie unter laufender Chemothera-

pie. In zwei Fallen sollte der Rezeptorstatus dattitverden.

Vergleichend lag hierzu bei zehn Patienten komretid zur Szintigraphie der Befund der
konventionellen Bildegbung vor, in einem Fall (TEbNr.4) war er unklar, in drei Fallen
(Tab.11 Nr.10, 13 & 20) stimmte er nicht mit denmsgraphschen Befund tberein und
in 12 Fallen lag kein Befund zum Vergleich vorzinei Fallen lag der histologische Be-
fund vor (Tab.11 Nr.7 & 14). Bei Patient Nr. 15 darder Vergleich mit der morpholo-
gischen Bildgebung empfohlen und bei Patient Neip4Zusatzbefund ermittelt.

Nr. | RP Tumor Indikation Elaildgebung Planar | SPECT Histo
1|OCTREO |[NET VK - negativ [ negativ -
2|OCTREO |NET Dinn. | VK - negativ [ negativ -
3|OCTREO |NET Primartumor | - negativ [ negativ -
4|OCTREO |NET Priméartumor | unklar negativ [ negativ -
5|OCTREO |NET Rezidiv - negativ [ negativ -
6| OCTREO |NET Primartumor | - negativ [ negativ -
7|OCTREO |NET Primartumor | - negativ [ negativ neg.
8| OCTREO |NET Primartumor | negativ negativ [ negativ -
9|OCTREO |NET Primartumor | negativ negativ [ negativ -
10| OCTREO [metast.NET | SSE positiv negativ [ negativ -
11|OCTREO [NET Primartumor | - negativ [ negativ -
12| OCTREO [NET Primartumor | negativ negativ [ negativ -
13| OCTREO [ metast.NET | Prim&rtumor | positiv negativ [ negativ -
14| OCTREO [NET Primartumor | negativ negativ [ negativ neg.
15|OCTREO [NET Primartumor | - negativ | Negativ,VB | -
16 |OCTREO [Z.n NET Staging negativ negativ [ negativ -
17| OCTREO [NET Primartumor | negativ negativ [ negativ -
18| OCTREO [Z.n NET Staging - negativ [ negativ -
19| OCTREO [NET Staging negativ negativ [ negativ -
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20| OCTREO |metas.NET [ SSE positiv negativ [ negativ -
21| OCTREO |NET VK - negativ [ negativ -
22| OCTREO |NET Staging - negativ [ negativ -
23| OCTREO |NET Primartumor | negativ negativ [ negativ -
24| OCTREO |NET Primartumor | - negativ | negativ,ZB | -
25| OCTREO |NET Primartumor | negativ negativ [ negativ -
26 |OCTREO |NET Staging negativ negativ [ negativ

Tab.11: Negative 111-In-Oktreotid-Szintigraphie eArET

5.2 Falsch positive und falsche negative Ergebnisse

5.2.1. Falsch positive 123-J-MIBG-Szintigraphie miTET

In zwei Fallen, in denen das klinisch vermutetedehéomozytom szintigraphisch besta-
tigt wurde, stimmte das Ergebnis nicht mit der kamtionellen Bildgebung und dem his-
tologischen Befund bzw. dem klinischen Verlauf idersodass diese beiden Falle als

falsch positiv klassifiziert wurden.

Nr. | RP Tumor |Indikation Bildgebung |Planar | SPECT | SPECT/CT | Histo
1 |MIBG |Pha Primartumor | negativ positiv | positiv. | AZ negativ
2 |MIBG |Phé Primartumor | negativ positiv | positiv | AZ negativ

Tab.12: Falsch positive 123-J-MIBG-Szintigraphie WET

5.2.2 Falsch negative 123-J-MIBG-Szintigraphie miTET

Bei einem Patienten wurde der Verdacht auf einemasndokrinen Tumor szin-
tigraphisch nicht bestatigt, wobei der Verdachictiudtie konventionelle Bildgebung er-
hartet und schlief3lich histologisch bestétigt warkennte. Dieser Patient wurde als

falsch negativ klassifiziert.

Nr. |RP Tumor |Indikation Bildgebung |Planar | SPECT | SPECT/CT |[Histo
1 MIBG | Pha Primartumor | positiv negativ | negativ | AZ positiv

Tab.13: Falsch negative 123-J-MIBG-Szintigraphie T T
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5.2.3 Falsch positive 111-In-Oktreotid-Szintigraphe mit TET

Auch bei der 111-In-Oktreotid-Szintigraphie wurdesinem Fall der klinisch vermutete
neuroendokrine Tumor szintigraphisch bestatigt, mrelst mit dem histologischen Be-
fund korrelierte. Auch die konventionelle BildgelpuCT) zeigte in diesem Fall eine

unklare Raumforderung.

Nr. | RP Tumor |Indikation Bildgebung |Planar | SPECT | SPECT/CT |Histo

1|Octreo |NET Priméartumor | positiv positiv | positiv | AZ negativ

Tab.14: Falsch positive 111-In-Oktreotid-Szintigvegomit TET

5.2.4 Falsch negative 111-In-Oktreotid-Szintigrapte mit TET

Zwei Patienten wurden als falsch negativ klasgfizida sich der klinisch und in der
morphologischen Bildgebung vermutete Tumor sziapbisch nicht bestatigte, daftr

aber histologisch. In einem Fall bestand der Vertaaf ein Insulinom.

Nr. | RP Tumor Indikation [kildgebung Planar | SPECT | SPECT/CT |Histo

1 | Octreo |Insulinom | Primartumor | positiv negativ | negativ | negativ positiv

2 | Octreo |NET Primartumor | positiv negativ | negativ | negativ positiv

Tab.15: Falsch negative 111-In-Oktreotid-Szintigmammit TET

5.2.5 Falsch positive 123-J-MIBG-Szintigraphie ohn&@ET

Bei zwei Patienten wurde der Kklinisch vermutete duszintigraphisch bestatigt. Da
dieser Befund jedoch nicht den Ergebnissen depldgie entsprach, wurden diese Pati-
enten als falsch positiv klassifiziert. In einenl karrelierte der szintigraphische Befund
mit dem Befund der konventionellen Bildgebung.
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Nr. |RP Tumor |Indikation Bildgebung Planar [SPECT |[Histo

1 MIBG | Pha Primartumor | negativ negativ | positiv._ | negativ

2 MIBG | Pha Primartumor | positiv positiv | positiv | negativ

Tab.16: Falsch positive 123-J-MIBG-Szintigraphi@elTET

5.2.6 Falsch negative 123-J-MIBG-Szintigraphie ohn€ET

Als falsch negativ wurden durch die 123-J-MIBG-Ustehung zwei Patienten einge-
stuft. Der szintigraphisch nicht ermittelte Tumaomnkte in der konventionellen Bildge-
bung ermittelt und histologisch bestatigt werdeierbei handelte es sich bei dem ge-
suchten Tumor um ein Insulinom (Tab.17 Nr.2), dagmnd seiner fehlenden Rezeptor-

expression nicht mittels Szintigraphie ermittelreen kann.

Nr. | RP Tumor Indikation Elaildgebung Planar [SPECT |[Histo

1| MIBG | NET Primartumor | positiv negativ | negativ | positiv

2 | MIBG | Insulinom | Prim&rtumor | negativ negativ | negativ | positiv

Tab.17: Falsch negative 123-J-MIBG-Szintigraphia@BET

5.2.7 Falsch positive 111-In-Oktreotid-Szintigraphé ohne TET

Bei einem Patienten wurde szintigraphisch der @rtdauf einen Tumor gestellt. Dieser
liel3 sich jedoch weder histologisch noch mit kortiereller Bildgebung darstellen.

Nr. | RP Tumor Indikation  Bildgebung Planar [SPECT |Histo

1| Octreo | NET Primartumor | negativ positiv | positiv | negatitv

Tab.18:Falsch positive 111-In-Oktreotid-Szintigraphie ofeT
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5.2.8 Falsch negative 111-In-Oktreotid-Szintigrapte ohne TET

Auch in dieser Gruppe fiel bei zwei Patienten dimtigraphische Untersuchung negativ
aus. Mittels konventioneller Verfahren wurde jedeain Tumor dargestellt und dieser

auch histologisch nachgewiesen.

Nr. | RP Tumor Indikation  Bildgebung Planar [SPECT |Histo
1| Octreo | NET Primartumor | positiv negativ | negativ | positiv

2| Octreo | NET Primartumor | positiv negativ | negativ | positiv

Tab.19:Falsch negative 111-In-Oktreotid-Szintigraphie ofEd

5.2.9 Zusammenfassung der Ergebnisse:

Hauptgruppe

Die Hauptgruppe bestand aus 167 Patienten.

Hiervon hatten 66 Patienten (40 %) ein positivegeBnis in der Szintigraphie im Sinne
von nachgewiesenen Lasionen. Darunter befander88iétatienten bei denen die Suche
nach einem Primartumor erfolgte. In 21 Fallen wut@eUntersuchung zum Staging, in
sieben Fallen zur Verlaufskontrolle unter Therapuechgefihrt. In 27 Fallen (40 %)
fuhrten die Informationen der SPECT/CT-Daten zigskeeen Befundinterpretation, in 18
Fallen (27 %) erbrachten die SPECT/CT-Daten relevZnsatzinformationen, davon
wurde in drei Féllen eine nicht erwartete ossarthéteiligung ermittelt. In 10 Fallen
wurde der Vergleich mit der Bildgebung empfohlen.

In 95 Fallen (56 %) zeigte die Szintigraphie kepa¢hologischen Befunde. In 58 Fallen
wurde ein Priméartumor ausgeschlossen, in 21 Falteigte die Untersuchung zum Sta-
ging, in 11 Fallen zur Verlaufskontrolle unter lanfler bzw. nach Abschluss einer Che-
motherapie. In sechs Fallen wurde Udietersuchung zu Hilfe fur die Therapieentschei-
dung gezogen. Relevante Zusatzbefunde konnterhimZ&llen ermittelt werden (10 %).

In drei Féallen wurden falsch positive und in dréllén falsch negative Befunde ermittelt.
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Szintigraphie Neuroendokriner Tumor Summe
123-J-MIBG | vorhanden nicht vorhanden

positiv (RP) 18 | (FP) 2 20
negativ (FN) 1| (RP) 20 21
Summe 19 22 41

Tab.20: Vierfeldertafel fur Hauptgruppe mit 123-JB%G-Szintigraphie und TET

Anhand der Vierfeldertafel in Abb. 20 ergibt sicéh tlie 123-J-MIBG-Szintigraphie eine
Sensitivitat von 0,947, d.h. die bedingte Wahrgsdshkeit, dass bei einem Patienten mit
einem neuroendokrinen Tumor die 123-J-MIBG-Sziadrie mit TET positiv ist, be-
tragt 94,7 %.

Die Spezifitat betragt 0,909, d.h. die bedingte Walheinlichkeit, dass bei einem nicht
erkrankten Patienten die 123-J-MIBG-Szintigraphikhch negativ ist, betragt 90,9 %.
Anhand dieser Daten ergibt sich eine Treffsicheénhamn 92,6 %.

Szintigraphie Neuroendokriner Tumor Summe
111-In-

Oktreo vorhanden nicht vorhanden

positiv (RP) 48 | (FP) 1 49
negativ (FN) 2 | (RN) 75 77
Summe 50 76 126

Tab.21: Vierfeldertafel fur Hauptgruppe mit 111ktreotid-Szintigraphie und TET

Fur die 111-In-Oktreotid-Szintigraphie ergibt sgihe Sensitivitat von 96 %, eine Spezi-

fitdt von 98,6 % und eine Treffsicherheit von 9%6

Vergleichsgruppe:

Die Vergleichsgruppe bestand aus 77 Patienten.
In 26 Fallen (35 %) zeigte die Szintigraphie patiggdche Lasionen. In 12 Fallen wurde
der Primartumor gesucht, in finf Fallen wurde dimgghgdurchgefihrt. In finf Fallen

diente die Untersuchung der Verlaufskontrolle ufiteerapie, in vier Fallen sollte der
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Rezeptorbesatz zur weiteren Therapieplanung ettitégden. In acht Fallen (7 %) wur-
de der Vergleich mit der morphologischen Bildgebengpfohlen. In zwei Fallen wurden
Zusatzbefunde ermittelt. In 11 Fallen lag vergleiwth der histologische Befund vor.

In 44 Fallen (59 %) zeigte die Szintigraphie keandfalligen Befunde. In 31 Fallen
konnte der klinisch vermutete Tumor ausgeschlogseden, in sieben Féllen diente die
Untersuchung dem Staging. In vier Féallen wurdezareVerlaufskontrolle unter Therapie
durchgefuhrt. In vier Féllen half sie bei der Theegntscheidung. In drei Féllen lag ver-
gleichend der histologische Befund vor.

In vier Fallen wurden falsch positive, in drei Edlfalsch negative Befunde ermittelt.

Szintigraphie Neuroendokriner Tumor Summe
123-J-MIBG |vorhanden nicht vorhanden

positiv (RP) 8 | (FP) 2 10
negativ (FN) 2 | (RN) 18 20
Summe 10 20 30

Tab.22: Vierfeldertafel fur Vergleichsgruppe mit3t2-MIBG-Szintigrapie ohne TET

Hier ergeben sich eine Sensitivitat von 80 %, &pezifitat von 90 % und eine Treffsi-
cherheit von 86,6 %.

Szintigraphie Neuroendokriner Tumor Summe
111-In-

Oktreo vorhanden nicht vorhanden

positiv (RP) 18 | (FP) 1 19
negativ (FN) 2 | (RN) 26 28
Summe 20 27 47

Tab. 23: Vierfeldertafel fur Vergleichsgruppe mitltin-Oktreo-Szintigrapie ohne TET

Hier ergeben sich eine Sensitivitat von 90 %, &pezifitat von 96 % und eine Treffsi-
cherheit von 93,6 %.
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6. Diskussion

Nuklearmedizinische Verfahren (GanzkorperszintigrapSPECT) sind in der Diagnos-
tik neuroendokriner Tumore von grof3er BedeutungelBiohe Sensitivitat und Spezifitat
der Szintigraphie in der Diagnostik neuroendokrine@more wurde bereits in der Litera-
tur beschrieben [44, 54, 71]. Dies lasst sich anainserer Untersuchung nachvollzie-
hen. In der Vergleichsgruppe, in der keine SPECTADInahmen vorlagen, konnte fur
die Szintigraphie mit MIBG eine Sensitivitat von &) eine Spezifitat von 90 % und eine
Treffsicherheit von 86,6 % ermittelt werden. Diensigraphischen Untersuchungen mit
Oktreotid ergaben eine Sensitivitat von 90 %, &pezifitat von 96 % und eine Treffsi-
cherheit von 93,6 %. Diese Ergebnisse stehen iki&ig mit den in der Literatur be-
schriebenen Daten. Dennoch ist die Szintigraphibrer Aussagekraft begrenzt. Sie er-
maoglicht nur eingeschrénkt die Darstellung der genaanatomischen Lokalisatipa-
thologisch detektierter Herde, was aus dem nurigied raumlichen Auflosungsvermo-
gen der Untersuchung resultiert [49hne die genaue anatomische Lage ist es jedoch
schwierig, physiologische Mehranreicherungen vahgdagischen zu unterscheiden [41,
43]. Die Aussagekraft wird dadurch erheblich negativifesst und es besteht die Ge-
fahr einer Fehlinterpretation der Bilddaten. Einesentliche Verbesserung in der Lokali-
sationsdiagnostik der Somatostatinrezeptorszimgfgeakonnte bereits durch den Einsatz
von SPECT-Aufnahmen erzielt werden [82]. Jedoclamesweiterhin das Problem der

mangelnden Lokalisierungsmaglichkeit [2].

Daher ist fur die anatomischen Informationen messtausatzlich der Einsatz morpholo-
gisch bildgebender Verfahren notwendig. Diese wigahesind nicht in der Lage, Infor-
mationen uber die Gewebsbeschaffenheit oder —fomizti treffen. Metastasen konnen,
wenn sie von so geringer Grol3e sind, dass sie mobhzu Veranderungen des betroffe-
nen Organs gefihrt haben, nicht friihzeitig entdecktden [41, 43]Dies zeigt, dass die-
se Untersuchungsmodalitaten allein betrachtetifigr prazise und effektive Diagnostik
nicht ausreichend sind.

Diese zuvor beschriebenen Sachverhalte macherémdhish, welche Vorteile eine
Kombination der funktionellen und morphologischafofmationen verschiedener Unter-

suchungsmodalitaten bringen konnte.
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Das Ziel unserer Untersuchung bestand nun daraubkeufinden, ob die Aussagekraft
der 123-J-MIBG- und 111-In-Oktreotid-Szintigrapinigtels eines Hybdridgerates, wel-
ches nicht nur eine kombinierte Bildegbung funkéiiber und morphologischer Informa-
tionen ermdglicht, sondern auch eine Schwachungskior der SPECT-Aufnahmen
durch Rontgentransmissionsmessungen, was zu eigseten Bildqualitat fuhrt, verbes-
sert werden kann. Unsere Ergebnisse zeigen, das&dibination von SPECT und CT

einen Fortschritt in der Diagnostik neuroendokrifemore bedeutet.

Das SPECT/CT fuhrte in unserer Untersuchung in 4fe¢dalle zur besseren Befundin-
terpretation, entsprechend den Ergebnissen deatute]2, 43, 60, 81Die fusionierten
Aufnahmen flhrten zu einer besseren anatomischkalik@rung der detektierten Herde
sowie zur besseren Ermittlung der Lage zu den uergggm Strukturen. In 27 % der Fal-
le konnten relevante Zusatzinformationen gewonnerden, u.a. eine ossare Mitbeteili-
gung. Lasionedie aufgrund ihrer geringen Grol3e mittels morphisidger Untersu-
chungsmodalitaten nicht detektiert werden konntenden anhand des SPECT/CT-
Gerates ermittelt. Ahnliche Ergebnisse werden amcker Arbeit von Delbeke [16] und
Even-Sapir [19] beschrieben. Informationen libee @sséare Beteiligung bei neuroendo-
krinen Tumoren sind daher von Bedeutung, da si®dhgnose wesentlich beeinflussen.
Die Resektion einer ossaren Metastase verfolgt kaiatives Ziel, sodass dem Patient

ein unnotiger chirurgischer Eingriff erspart werdemn.

Weiterhin konnte mit Hilfe der kombinierten Bildgetg bei 56 % der Patienten mit Kli-
nisch vermutetem Tumor, physiologische Mehranreiamgen von pathologisch veran-
derten Geweben differenziert, eine tumorose Erkaagksomit ausgeschlossen werden.

Dadurch wurde vermieden, dass sich Patienten upeiiter Operation unterzogen.

Weiterhin demonstriert unsere Untersuchung, deftipes Einfluss des SPECT/CT-
Systems bei der Therapieentscheidung bzw. beimpkeatischen Vorgehen, da eine Ex-
pression von SS-Rezeptoren detektierter patholbgidderde ermittelt werden kann.
Waren solche Rezeptoren vorhanden, lag gleichadidiggnatomische Information tber
diese Herde vor. Zu ahnlichem Schluss kam aucha{dagi1].

Das SPECT/CT-System fihrte in unserer Untersucledarh auch zu falsch positiven
und negativen Ergebnissdéfin Grund hierflr war u.a., dass es sich bei desaggen

Tumor um ein Insulinom
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handelte. Da diese Tumorgtioch entweder keine oder nur den SS-Rezeptorsdoty
(sstr 3) [44] oder 4 (sstr 4) exprimiert [6dRs Somatostatinanalogon Oktreotid aber be-
vorzugt an sstr 2 und mit geringerer Affinitat atr$ bindet, jedoch nicht an sstr 4, kdn-
nen Insulinome auch meist mittels Somatostatinggaghie nicht dargestellt werden [6,
53]. Dies macht verstandlich, warum die Sensitivaigr Szintigraphie in der Insulinom-
diagno- stik nur 10-50 % betragt [54]. In eineml B&ar von uns untersuchten Patienten
konnten jedoch Metastasen eines Insulinoms szapigsch erfasst werden, die wahr-

scheinlich sstr 2 oder 5 exprimierten.

Ein nicht zu vernachlassigender Nachteil der SPECTi$t, dass es sich beim CT nur um
ein low-dose CT handelt. Sie beeinflusst zwar diR6htgentransmissionsmessungen
erheblich die Bildqualitat, was, wie in unserer &stichung gezeigt wurde, in den meis-
ten Fallen ausreichend ist, um anatomische Infaomen zur Lokalisierung szin-
tigraphisch detektierter Herde zu erhalten. Jedwoadicht sie nicht das raumliche Aufl6-
sungsvermoégen und die Bildqualitat eines hochaefiden CTs, wodurch eine diagnosti-
sche Interpretation nicht moglich ist. Da die Steabelastung im Vergleich zu einem
hochauflosenden CT [42] deutlich niedriger ist, ikaiaher in unklaren Fallen problemlos
eine weitere Untersuchung mit einem hochauflose@iedurchgefihrt werden, wie es

auch in einigen Fallen der von uns untersuchteieiah empfohlen wurde.

In einigen Arbeiten wird postuliert, dass die hdehSussagekraft mittels SPECT/CT-
Aufnahmen und der Vergleich mit einem hochaufloeen@T erzielt werden kann [3, 11,
65].

Als Alternative zur Bildgebung mittels SPECT/CTldtdie retrospektive Bildfusion zur
Verfigung, die separat akquirierte Bilddatensatteaad entsprechender Software in
einem Bild fusionieren. Beide Verfahren erwiesam.B. der ,visuellen® Fusion als
deutlich Uberlegen. [3, 36]. Eine hohe Aussagekiaftretrospektiven Bildfusion wird
v.a. fur das Staging von NET des gastro-entero-gatischen Systems beschrieben.
Man fand sogar eine fast gleichwertige Aussagekmifier Methoden im Bezug auf die
anatomische Zuordnurig].Trotzdem bestehen bei der retrospektiven Fusohnisch
bedingte Limitationen. Durch die Akquisition deldgir an verschiedenen Geraten mit
unterschiedlichen Untersuchungsbedingungen remeiitigicht vermeidbare Artefakte

u.a. aus Bewegung, unterschiedlicher PositioniecuimthAtmung, welche die Qualitat
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der Bilduiberlagerung beeinflussen. Durch die Einfillg des Hybrid-SPECT/CT-
Systems, welches in der Lage ist durch Schwachwngiur mittels Transmissions-
messungen Artefakte zu minimieren, konnten diesehidde, im Vergleich zu den vor-
handenen Methoden, zumindest zum Teil beseitigtl@rerDie Durchfihrung der ver-
schiedenen Untersuchungen in einem Untersuchungsgahkirzt auRerdem den zeitli-
chen Aufwand flr die Diagnostik [42]. Jedoch bedarth das SPECT/CT-System, trotz
bereits erreichter erheblicher Fortschritte im Veiah zu den bisherigen Untersuchungs-
verfahren in der Diagnostik neuroendokriner Tumeegerer Entwicklung zur Perfekti-

onierung.

Zu erwéahnen ist hierbei die kombinierte PET/CT-Wsiehung. Im Vergleich zur
SPECT/CT-Untersuchung stellt sie eine gute Altevean der Diagnostik neuroendokri-
ner Tumore dar. Es wird sogar eine Uberlegenhgiégéber der 111-In-Oktreotid
SPECT/CT-Untersuchung beschrieben [224, bei Anwendung des Radiopharmazeuti-
kums 68Ga-DOTA-NOC [77].

Schlussfolgerung:

Die Entwicklung des SPECT/CT-Systems mit der Mdwat der Schwachungskorrek-
tur stellt ein gutes Verfahren in der Diagnostduroendokriner Tumore dar, die zu einer
besseren anatomischen Zuordnung der in den SPE@aAmen detektierten Lasionen
sowie zur Ermittlung zusatzlich involvierter Orgdiiart. Weiterhin hilft es bei der The-

rapieentscheidung und beim Ausschluss tumordseeBse.
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