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Arbeitshypothese und Fragestellung

Das kolorektale Karzinom ist eine der haufigsten, aber primar meist gut kurativ
therapierbaren Krebserkrankungen. Dennoch ist die Rezidivrate sehr hoch und
stellt eine besondere Herausforderung fur den behandelnden Arzt dar. Werden
die Rezidive frih und in ihrem gesamten Umfang erkannt, kénnen sie durch die
therapeutischen Optionen, die in den letzten Jahren stets weiterentwickelt
wurden, oft ebenfalls noch kurativ behandelt werden. So werden beispielsweise
neue chirurgisch-therapeutische Verfahren in den letzten Jahren mit zunehmen-
der Radikalitat in der kurativen Rezidivtherapie eingesetzt.

Durch die neuen therapeutischen Optionen in der Behandlung von Rezidiven
eines kolorektalen Karzinoms gewinnt die bildgebende Diagnostik im Rahmen
der Nachsorge in letzter Zeit eine zunehmende Bedeutung. lhre Aufgabe ist
neben der Fruherkennung von Rezidiven die moglichst vollstandige Erkennung
und Lokalisierung aller malignen Lasionen im Korper, damit neben einer gut
geplanten Chemo- oder Strahlentherapie die kurativ-chirurgische Therapie fruh-
zeitig eingesetzt und ihr Umfang genau geplant werden kann.

In den letzten Jahren wurden die Oberbauchsonografie und die kontrastmittel-
verstarkte Mehrzeilen-CT des Thorax und des Abdomens in die Leitlinien zur
Nachsorge des kolorektalen Karzinoms integriert. Bei unklaren Befunden, ins-
besondere der CT-Untersuchung, wird daruber hinaus die Durchfuhrung einer
'®Fluorodeoxyglucose-Positronen-Emissions-Tomographie (FDG-PET) empfoh-
len. Die mit Hilfe der FDG-PET mdogliche Identifikation von pathologisch
erhohter regionaler Glukosestoffwechselintensitat zur abschlieRenden Diag-
nostik ist an vielen Zentren bereits fester Bestandteil der diagnostischen Kette.

Die neu erschienenen integrierten PET/CT-Gerate ermdglichen die direkte Ver-
knipfung der morphologischen Diagnostik mit der Abklarung der regionalen
Stoffwechselintensitat. Dieses neue diagnostische Potential wirft folgende
Fragen auf:

e Welchen Stellenwert hat die PET/CT im Rahmen des Restagings bei
Rezidiv- oder Metastasenverdacht nach einem kolorektalen Karzinom im
Vergleich zu einer alleinigen CT bzw. zur sequentiellen Anwendung der
CT und der PET?

e Hat die PET/CT das Potential, als Erstuntersuchung eingesetzt zu
werden?

In dieser Arbeit soll durch die retrospektive Analyse der vorliegenden Unter-
suchungsdaten ein Beitrag zur Beantwortung dieser Fragen geleistet werden.
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1. Einleitung
1.1. Das kolorektale Karzinom

1.1.1. Epidemiologie

Das kolorektale Karzinom spielt in der heutigen Medizin als eine der haufigsten
malignen Erkrankungen eine grof3e Rolle. Mit etwa 70.000 Neuerkrankungen
und 30.000 Todesfallen in Deutschland pro Jahr ist es bei beiden Geschlech-
tern sowohl bei den Krebsneuerkrankungen (bei Mannern nach dem Prostata-,
bei Frauen nach dem Mammakarzinom) als auch bei den Sterberaten auf
Grund von Krebs (bei Mannern nach dem Bronchial-, bei Frauen nach dem
Mammakarzinom) das zweithaufigste Karzinom (Avril und Weber 2005, Herold
2007, Husmann et al. 2010, Schmiegel et al. 2008). Ab dem 50. Lebensjahr
steigt die Inzidenz des kolorektalen Karzinoms deutlich an (Husmann et al.
2010). Damit werden die Inzidenz und auch die Pravalenz mit dem Alters-
anstieg der Gesellschaft weiter zunehmen (Schmiegel et al. 2008).

1.1.2. Risikofaktoren

Es sind verschiedene Risikofaktoren fur die Entstehung eines kolorektalen
Karzinoms beschrieben. Neben vererbten Erkrankungen, die zu der Entstehung
eines kolorektalen Karzinoms pradisponieren (z.B. hereditares nicht-polypdses
kolorektales Karzinom oder familidare adenomatdse Polyposis), spielen fur die
Entwicklung eines kolorektalen Karzinoms die Lebensweise sowie andere
Erkrankungen, z.B. die chronisch entziindlichen Darmerkrankungen, eine grof3e
Rolle (Giovannucci 2003). Patienten mit Verwandten ersten Grades, die an
einem kolorektalen Karzinom erkrankt sind, haben ebenfalls ein erhdhtes Risiko
ein kolorektales Karzinom zu bekommen (Ahnen und Finlay 2009, Husmann et
al. 2010, Stdohn et al. 1993). Aullerdem weil3 man, dass sich die haufig im
Darm vorkommenden benignen Adenome Uber einen langen Zeitraum (im Mittel
10 Jahre) durch eine Vielzahl von Mutationen zu Karzinomen entwickeln
kénnen (Herold 2007).

1.1.3. Lokalisation

Ungefahr 60% aller Primartumore befinden sich im Rektum, 20% im Sigma,
10% im Colon ascendens/Coecum und 10% im restlichen Kolon (Herold 2007).

1.1.4. Histologie

95% der kolorektalen Karzinome sind Adenokarzinome, der Rest sind Gallert-
(schleimbildende Adenokarzinome) oder Siegelringzell-Karzinome. Nur selten
findet man im Kolon Lymphome, Sarkome oder Karzinoide (Greten 2005).
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1.1.5. Klinische Symptome

Die klinischen Symptome beim kolorektalen Karzinom sind uncharakteristisch
und es gibt keine zuverlassigen Fruhsymptome. Als Symptome konnen auf-
treten: Blutbeimischungen zum Stuhl (Hdmatochezie) und eine plétzliche An-
derung der Stuhlgewohnheiten. Aul3erdem kdnnen eine allgemeine Schwache
und Mudigkeit, Gewichtsverlust, Fieber, lleuserscheinungen, eine chronische
Blutungsanamie, Schmerzsensationen und eventuell ein von auf’en tastbarer
Tumor auffallen (Ahnen und Finlay 2009, Herold 2007).

1.1.6. Primare Diagnostik

FUr die primare Diagnosestellung wird eine Koloskopie mit Biopsien durch-
gefuhrt. Dabei sollten das gesamte Rektum und Kolon eingesehen werden. Ist
der Primartumor mit dem Koloskop nicht passierbar, wird meist eine Doppel-
kontrast-Rontgenuntersuchung angeschlossen, um das Vorliegen eines even-
tuellen Zweittumors ausschliel3en zu kénnen (Vorliegen in etwa 3-5% der Falle).
Andernfalls wird nach Resektion des Primartumors der Ubrige Darmabschnitt
mit Hilfe der Koloskopie untersucht (Ahnen und Finlay 2009). Seit einiger Zeit
wird bei unmdglicher kompletter Koloskopie praoperativ statt der Doppel-
kontrast-Rontgenuntersuchung die CT-Koloskopie empfohlen. Postoperativ soll-
te dann jedoch ebenfalls eine komplette konventionelle Koloskopie durchgefihrt
werden. Beim Rektumkarzinom gehort eine lokale Endosonografie zur besseren
Planung des OP-Umfangs ebenfalls zur praoperativen Primardiagnostik
(Schmiegel et al. 2008).

FUr die Suche nach moglichen Metastasen kdnnen die Sonografie des Abdo-
mens, Rontgenthorax- und CT- oder MRT-Untersuchungen und beim Verdacht
auf Knochenmetastasen zusatzlich eine Ganzkorperskelettszintigraphie durch-
gefuhrt werden (Schmiegel et al. 2008). Diese initiale Diagnostik mit Hilfe der
bildgebenden Verfahren wird jedoch meist nicht sehr umfangreich durchgefuhrt,
da man davon ausgeht, dass die meisten Patienten, unabhangig vom Vorliegen
von Metastasen, von einer chirurgischen Resektion des Primartumors profi-
tieren. Ein weiteres Staging kann intraoperativ anhand einer peritonealen
Exploration sowie einer histologischen Untersuchung der perikolischen und
mesenterialen Lymphknoten erfolgen (Delbeke und Martin 2004). Die
Bestimmung der Tumormarkerwerte (vor allem CEA, aber auch Ca 19-9) ist fur
die primare Diagnostik eines kolorektalen Karzinoms nicht entscheidend. Sie
erfolgt dennoch, um fir spatere Nachsorgeuntersuchungen einen Referenzwert
zu haben. Primar pathologisch erhohte Tumormarkerwerte missen sich nach
der Tumorentfernung normalisieren. Geschieht dies nicht, muss nach Tumor-
restgewebe oder Metastasen gesucht werden. Aullerdem ist jeder Anstieg der
Tumormarkerwerte im weiteren Verlauf zunachst als pathologisch zu sehen
(Ahnen und Finlay 2009).

Der Umfang der Primartherapie und auch die Intensitat der Nachsorge richten
sich nach dem primaren Tumorstadium. Zentrale Aufgabe der primaren Diag-
nostik ist deshalb die Stadienbestimmung (Staging). Dabei werden grundsatz-
lich zwei verschiedene Arten des Stagings unterschieden: das klinische
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Staging, das dem behandelnden Arzt hilft, die weitere Behandlung des
Patienten zu planen, und das pathologische Staging, das erst postoperativ nach
Gewinnung und Untersuchung von histologischem Material abgeschlossen
werden kann (AJCC 2010).

FUr die Stadienangabe werden gegenwartig zwei Stagingsysteme verwendet:
die Klassifikation nach Duke und das harmonisierte gemeinsame Staging-
system des American Joint Commitee on Cancer (AJCC) und der International
Union Against Cancer (UICC) (TNM-Klassifikation). Seit ihrer letzten Version
aus dem Jahr 2002 hat sich die TNM-Klassifikation weltweit durchgesetzt
(Ahnen und Finlay 2009). Altere Publikationen beziehen sich jedoch teilweise
noch auf einzelne der oben genannten Stagingsysteme.

1.1.7. Kurative primare Therapiemoglichkeiten

Die Therapie der Wahl beim Vorliegen eines kolorektalen Karzinoms ist die
Tumorresektion (Rodriguez-Bigas 2010). Die Art und die Qualitat des ausge-
wahlten primaren Operationsverfahrens ist fir die Haufigkeit von lokoregionaren
Rezidiven und damit fur die Lebenserwartung des Patienten entscheidend
(Schmiegel et al. 2008).

Das notige Ausmaly der Darmresektion zur Entfernung des Primartumors wird
durch die versorgenden Gefalle, die bei der Operation radikular durchtrennt
werden mussen, und das durch die Gefalde definierte Lymphabflussgebiet vor-
gegeben (mind. 5-10 cm beidseits des Tumors). Liegt der Tumor zwischen zwei
zentralen Gefalten, werden beide Gefalle mitentfernt (Rodriguez-Bigas 2010,
Schmiegel et al. 2008).

Bei etwa 20% der Patienten liegen bereits bei Diagnosestellung Metastasen vor
(Ahnen und Finlay 2009). In diesem Fall sollte neben der Resektion des Primar-
tumors auch die Resektion aller Metastasen angestrebt werden (Greten 2005).

Die primar chirurgische Versorgung wird den nationalen und internationalen
Leitlinien entsprechend insbesondere bei hoheren Tumorstadien durch eine
Chemo-, Radio- oder Radiochemotherapie erganzt. Dadurch kann die Lebens-
erwartung des Patienten verbessert werden (Dubé et al. 1997, lwashyna und
Lamont 2002, Labianca et al. 1995).

1.1.8. Palliative Therapiemoglichkeiten

Neben einer palliativen Chemo- und Radiotherapie, kann bei technisch nicht
oder nur unvollstandig durchfihrbarer Resektion des Primartumors palliativ eine
Umgehungsanastomose oder ein Anus praeter naturalis angelegt werden. Bei
operablem Primartumor aber weit fortgeschrittener, inoperabler Metastasierung
wird die palliative Resektion des Primarius angestrebt, um der Entwicklung
einer spateren lleussymptomatik vorzubeugen (Herold 2007, Stallmach und
Koéhne 1999).

10
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1.1.9. Nachsorge

Trotz der umfangreichen Maéglichkeiten zur primaren Behandlung eines kolorek-
talen Karzinoms gibt es im Verlauf eine hohe Rate an Metastasen und Lokal-
rezidiven. So besteht nach einer kurativen Therapie besonders wahrend der
ersten 5 Jahre ein erhohtes Risiko ein lokales Rezidiv (3-24%), Fernmetastasen
(25%), vor allem in der Leber, oder einen metachronen Zweittumor (1,5%-10%)
zu entwickeln (Schmiegel et al. 2008). Ziel der Nachsorge ist es Metastasen
oder ein Lokalrezidiv so frih zu entdecken, dass ein operativer Zweiteingriff in
kurativer Absicht moglich ist (Schmiegel et al. 2008).

1.1.10. Therapie von Metastasen oder Lokalrezidiven

Therapie der Wahl von Metastasen oder Lokalrezidiven in der Nachsorge eines
kolorektalen Karzinoms ist, wie auch bei der primaren Therapie, die radikale
operative Resektion. Die Radikalitat in der chirurgischen Therapie von Metas-
tasen eines kolorektalen Karzinoms hat sich in den letzten Jahren stark
gesteigert. Wurden friher nur einzeln vorliegende hepatische Metastasen
reseziert und nur dann, wenn keine zusatzlichen extrahepatischen Metastasen
vorlagen, wird heute auch beim gleichzeitigen Vorliegen von mehreren hepa-
tischen und extrahepatischen Metastasen eine Metastasenresektion in kurativer
Absicht angestrebt (Jacobson et al. 2009).

1.1.11. Diagnostik in der Nachsorge

Fir die weitere bestmogliche Therapie fir den Patienten ist auch in der
Nachsorge eine frUhe und zuverlassige Diagnostik wichtig. Die regelmallige
Nachsorge wird bei beschwerdefreien Patienten im Allgemeinen flr die ersten 5
Jahre nach der primaren Therapie eines kolorektalen Karzinoms ab UICC-
Stadium Il empfohlen (Schmiegel et al. 2008).

Zum Umfang der Nachsorge gibt es zwei verschiedene Konzepte: ein low-cost-
und ein high-cost-Konzept (Jacobson et al. 2009).

FUr die Nachsorge nach dem low-cost-Konzept werden lediglich die klinische
Untersuchung mit Anamnese, Tumormarkerbestimmung, Oberbauchsonografie,
Koloskopie und Réntgenthoraxaufnahme empfohlen (Herold 2007, Jacobson et
al. 2009, Stallmach und Kéhne 1999).

Der routinemaRige Einsatz weiterer bildgebender Verfahren in der Nachsorge
nach einem kolorektalen Karzinom, beispielsweise der CT, war bisher kein
fester Bestandteil der Leitlinien (Benson et al. 2000).

Die CT wurde im klinischen Alltag im Rahmen der zunachst wenig verbreiteten
high-cost-Nachsorge in der letzten Zeit zunehmend und mit wachsender
Evidenz eingesetzt. Mittlerweile wurde sie sogar in die entsprechenden
Leitlinien aufgenommen (Jacobson et al. 2009). So wird in der neuen Leitlinie
der American Society of Clinical Oncology (ASCO) eine jahrliche CT-Unter-
suchung des Thorax und des Abdomens flr Patienten, die ein erhdhtes

11
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Rezidivrisiko haben und die fur eine potenziell kurative Rezidivoperation
generell in Frage kommen wurden (z.B. operationsfahiger Allgemeinzustand),
fur die ersten drei Jahre nach der primaren Behandlung empfohlen. Eine CT-
Untersuchung des Beckens kann bei Patienten nach einem Rektumkarzinom
zusatzlich durchgefiuhrt werden (Desch et al. 2005).

1.1.12. Grenzen der morphologischen Bildgebung

Die konventionelle morphologisch-orientierte Schnittbildgebung hat jedoch ihre
Grenzen. Narbengewebe, nach einem Rektumkarzinom besonders prasacral,
sowie therapiebedingte Nekrosen kdnnen sich in der morphologischen Schnitt-
bildgebung wie Lokalrezidive oder Metastasen darstellen. Die Dignitat von
Lymphknoten kann in der CT daruber hinaus nur anhand der Grof3e und der
Lokalisation eingeschatzt werden (Delbeke und Martin 2004, Esteves et al.
2006). Auch Lungenrundherde bedeuten ein diagnostisches Problem. Die CT-
basierte Bestimmung ihrer Dignitat bleibt in vielen Fallen eine Herausforderung.
Bisher konnten unklare Befunde nur durch zytologische und histologische
Untersuchungen von Biopsien oder Gewebeproben aus Resektionen gesichert
werden.

1.2. Die Positronen-Emissions-Tomographie (PET)

1.2.1. EinfGhrung der PET

Seit EinfUhrung der PET ist es moglich, die in der CT gewonnenen morpho-
logischen Informationen mit Daten Uber den regionalen Glukosestoffwechsel zu
erganzen. Die erhohte Intensitat des lokalen Glukosestoffwechsels, beispiels-
weise in Tumorgewebe, kann mittels radioaktiv-markierter Fluorodeoxyglukose
(*®Fluorodeoxyglucose, FDG) dargestellt werden. Die radioaktiv-markierte
Fluorodeoxyglukose wird den Patienten intravends gespritzt. Anschlielend wird
sie, wie die normale Glukose, uber die GLUT-Transporter (vor allem GLUT1) in
die Zellen aufgenommen und durch die Hexokinase zu '®Fluorodeoxyglucose-6-
Phosphat phosphoryliert. Das FDG-6-Phosphat kann nicht wie die normale
Glukose, z.B. uUber den Citratzyklus, weiter abgebaut werden, sondern
akkumuliert in den Zellen. Da Tumorzellen im Gegensatz zu normalen Zellen
eine hohere Glukoseaufnahme haben, akkumuliert besonders in Tumoren die
radioaktiv-markierte Glukose. Durch die radioaktive Strahlung der Fluorodeoxy-
glukose kann die Verteilung der FDG im Koérper und damit Bereiche mit erhdh-
ter Strahlung durch das PET-Gerat nachgewiesen werden. So kann beispiels-
weise Narbengewebe von haufig morphologisch identischem Tumorgewebe
durch die PET nicht-invasiv unterschieden werden. Aber auch z.B.
Entzindungen kdénnen einen erhdhten Glukosestoffwechsel und damit eine
erhohte FDG-Aufnahme zeigen. Dies muss differenzialdiagnostisch bei der
Befundung von PET-Untersuchungen beachtet werden (Akhurst et al. 2005,
Ruers et al. 2002).

Um die sich dann als speichernde Herde darstellenden Lasionen anatomisch
besser zuordnen zu kdnnen, wird die PET-Untersuchung seit einiger Zeit haufig
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gleich bei der Durchfihrung mit einer Computertomographie kombiniert
(PET/CT) (Delbeke und Martin 2004).

1.2.2. Klinische Wertigkeit der PET beim kolorektalen Karzinom

Zur klinischen Wertigkeit der PET oder der PET/CT beim kolorektalen Karzinom
liegen zahlreiche Publikationen vor. In diesen ist von den mdglichen Frage-
stellungen, bei denen die PET zum Einsatz kommen kann, z.B. unklare Weich-
teilformation prasacral nach Rektumkarzinom, der erfolgreiche Einsatz der PET
zur Rezidivsuche bei erhdohten Tumormarkerwerten ohne morphologisches
Korrelat in der konventionellen Schnittbildgebung am ausfuhrlichsten dokumen-
tiert. Hier soll die PET Klinisch wertvolle Zusatzinformationen, die malRgeblich
zur weiteren Therapieplanung beitragen, liefern (Flamen et al. 2001, Flanagan
et al. 1998, Libutti et al. 2001, Whiteford et al. 2000).

Mit der Weiterentwicklung der Metastasenchirugie zeichnet sich ein weiteres
Einsatzgebiet der PET ab. Bei Patienten mit bekannten Lebermetastasen kann
die PET vor einer geplanten chirurgischen Metastasenresektion zum Nachweis
weiterer hepatischer sowie extrahepatischer Metastasen beitragen. Durch
diesen praoperativen Nachweis zusatzlich vorliegender Lasionen kann die
Anzahl unnotiger Laparotomien durch erst intraoperativ als zu weit fort-
geschritten diagnostizierter und damit nicht mehr kurativ therapierbarer Befunde
verringert werden (Wiering et al. 2005).

Eine neue besondere Herausforderung an die bildgebende Diagnostik stellt
aulRerdem die moglichst frihzeitige Beurteilung des Erfolgs einer kurativ oder
palliativ angesetzten Chemo- oder Radiochemotherapie dar. Bisher gehort
diese Fragestellung nicht zu den Standardindikationen zur Durchfihrung einer
PET. Es wird aber bereits grol3es Interesse an diesem madglichen Einsatzgebiet
laut. Zu diesem Thema wurden bereits einige Arbeiten veroffentlicht. Der
komplexe Prozess der Reaktion des Stoffwechsels auf die Therapie und die
Maoglichkeiten der PET, diese nachzuweisen, muss jedoch noch weiter validiert
werden (de Geus-Oei et al. 2009). Eine generelle, systematische Anwendung
der PET in der Therapiekontrolle beim kolorektalen Karzinom wird deshalb
derzeit noch nicht empfohlen. Groldere Studien mussen den Nutzen der PET
zur Therapiekontrolle noch zeigen (Esteves et al. 2006).

1.2.3. Stellenwert der PET beim kolorektalen Karzinom

Trotz der klaren positiven Aussagen der in der Literatur ausfuhrlich dokumen-
tierten Studien zum Nutzen der PET bei bestimmten Fragestellungen in der
Nachsorge des kolorektalen Karzinoms ist die Untersuchung, bedingt durch die
regional inhomogen verteilten Zugriffsmoglichkeiten auf die Methode, durch die
hohen Kosten und zum Teil wegen laufender Diskussionen zur abschlieRenden
Festlegung des Stellenwerts, noch kein Bestandteil der aktuellen Leitlinien zur
Nachsorge nach einem kolorektalen Karzinom. Die Ubernahme der Kosten fiir
die Untersuchung durch die gesetzliche Krankenversicherung erfolgt deshalb
bislang lediglich im Rahmen von Einzelfallentscheidungen.
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Die insgesamt sehr allgemeinen Meinungen zum Stellenwert der PET oder der
PET/CT mussen heute zudem wegen der zunehmenden Verbreitung der kombi-
nierten PET/CT-Technologie zum Teil verfeinert bzw. neu diskutiert werden.

1.2.4. Einsatz der PET beim kolorektalen Karzinom

Zurzeit wird die PET/CT-Untersuchung beim kolorektalen Karzinom in Deutsch-
land insbesondere bei folgenden Fragestellungen empfohlen (Schicha und
Schober 2007, Schober und Heindel 2007):

1. bei Tumormarkeranstieg in der Nachsorge ohne morphologisches Korre-
lat in der herkdmmlichen Bildgebung (CT, MRT),

2. bei unklarer Raumforderung in der Sakralhohle nach Resektion eines
Rektumkarzinoms,

3. bei potenziell resezierbaren Metastasen vor OP, um andere Metastasen
auszuschlielden.

Diese Empfehlungen sind auch durch die aktuelle Zulassung des radioaktiven
Arzneimittels FDG abgedeckt (Krankenhausbetriebsgesellschaft-Bad-Oeyn-
hausen 2005).

1.2.5. Fragestellung

Die PET/CT wird seit 2006 auch im Universitatsklinikum Hamburg-Eppendorf
(UKE) in der Nachsorgediagnostik bei Patienten nach einem kolorektalen Karzi-
nom eingesetzt. Ziel dieser retrospektiven Untersuchung ist es, unter klinischen
Bedingungen zu prufen, in wie weit die PET/CT in der Rezidivdiagnostik bei
Patienten nach einem kolorektalen Karzinom einen Beitrag zur weiteren
Behandlung leistet. Somit zielt diese Arbeit nicht auf die Validierung der durch
die PET/CT erhobenen Befunde durch histologische Ergebnisse oder weitere
klinische Verlaufe ab. Es soll viel mehr untersucht werden, ob die PET/CT zu
einer alleinigen CT-Untersuchung im klinischen Alltag zusatzliche und fur das
weitere therapeutische Vorgehen relevante Informationen liefert. Dabei zahlt
eine alleinige Bestatigung eines Befunds aus einer morphologischen Bild-
gebung, z.B. der CT, durch die PET/CT nicht als zusatzliche Information und
wurde damit nicht als zusatzlicher Nutzen der PET/CT in der Diagnostik
gewertet. Vielmehr wurden nur durch die PET zusatzlich beschriebene Lasio-
nen, die fir das weitere therapeutische Vorgehen relevant waren, oder die
Bestatigung von unklaren Befunden aus einer konventionellen morphologisch-
orientierten Bildgebung in dieser Arbeit als Nutzen durch die PET gewertet.
Daruber hinaus soll in dieser Arbeit diskutiert werden, ob die Anwendung der
PET/CT bereits als Initialdiagnostik gerechtfertigt ist oder ob eine Untersuchung
mit Hilfe der PET/CT erst nach unklarer morphologischer Schnittbilddiagnostik
erfolgen sollte.
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2. Material und Methoden

2.1. Auswahl des Gesamtpatientenkollektivs

In der Zeit zwischen Februar 2006 und Oktober 2007 wurden 79 PET/CT-Unter-
suchungen an insgesamt 73 Patienten zur Rezidivdiagnostik nach einem kolo-
rektalen Karzinom durchgefihrt und fir diese Arbeit retrospektiv ausgewertet.
Daruber hinaus wurden 2 Wiederholungsuntersuchungen aus November 2007
und Februar 2008 bei bereits im oben genannten Zeitraum untersuchten
Patienten berlcksichtigt. Somit wurden zunachst 81 PET/CT-Untersuchungen
an insgesamt 73 Patienten analysiert.

16 Patienten wurden aus der weiteren Auswertung ausgeschlossen (Tabelle 1).
Von diesen 16 Patienten hatten 6 Patienten eine dokumentierte Zweittumor-
manifestation, bei zwei Patienten war die Indikationsstellung zur Durchflihrung
einer PET/CT fur die retrospektive Analyse nicht hinreichend dokumentiert und
bei 8 Patienten konnten die flir die weitere Analyse notwendigen klinischen Da-
ten aus verschiedenen Grunden nicht besorgt werden. Insgesamt wurden somit
in dieser Arbeit 65 PET/CT-Untersuchungen an 57 Patienten ausgewertet
(Tabelle 2).

Tabelle 1: Gesamtpatientenkollektiv

Durchgefiihrte Untersuchte Beriicksichtigte Beriicksichtigte
Untersuchungen Patienten Untersuchungen Patienten
Anzahl 81 73 65 57
Tabelle 2: Ausgeschlossene Patienten
Insgesamt Begriindung
ausgeschlossene Zweittumor- Unklare Fehlende Daten
Patienten manifestation Indikation
Anzahl 16 6 2 8

2.1.1. Patientenkollektive der einzelnen Gruppen

Die insgesamt 65 fur diese Arbeit genauer analysierten Untersuchungen
wurden retrospektiv nach Indikation in 6 verschiedene Gruppen eingeteilt
(Tabelle 3).

Zur Anonymisierung sowie zur leichteren Handhabung der Patientendaten
wurde jedem Patienten bzw. bei Patienten mit mehreren PET/CT-Unter-
suchungen jeder PET/CT-Untersuchung eines Patienten eine Nummer
zugeteilt. Diese setzt sich aus der Gruppennummer zu der der Patient zugeteilt
wurde (z.B. 2. in Gruppe 2) sowie der laufenden Nummer des Patienten in der
alphabetischen Reihenfolge der Patienten aufgeteilt in zunachst Patienten mit
Kolon- und dann mit Rektumkarzinom innerhalb einer Gruppe zusammen. Da
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die Zuordnung der Nummern zu den Patienten zu Beginn der Auswertung
durchgefuhrt wurde und im weiteren Verlauf einige Patienten aus der Aus-
wertung ausgeschlossen, anderen Gruppen zugeteilt oder neu in diese
Auswertung mit aufgenommen wurden, fehlen einige Zahlen im Verlauf bzw.
sind in einer anderen Reihenfolge. Durch die spatere Aufnahme von zwei
Patienten in das Patientenkollektiv und die spatere Zuordnung zur Gruppe 2
wurde in diesen beiden Fallen von dem oben genannten Schema abgewichen.
So wurde einem Patienten die Nummer 2.28b zugeordnet, sodass 2.28a und
2.28b unterschiedliche Patienten sind. Patient 2.17a und 2.17b dagegen sind
identisch, dieser Patient wurde zweimal mit Hilfe der PET/CT untersucht,
Untersuchung 2.17b wurde jedoch erst spater mit in diese Auswertung
einbezogen.

Im Folgenden wird bis auf bei einigen Ausnahmen (z.B. bei der Beschreibung
von ovariellen Metastasen) auf die Unterscheidung zwischen mannlichen und
weiblichen Patienten im Text verzichtet und stets die mannliche Form
verwendet.

Tabelle 3: Einteilung der Gruppen

Gruppe | Indikation zur Untersuchung Anzahl
Untersuchungen

1 Unklarer Tumormarkeranstieg in der allgemeinen Nachsorge 19
nach einem kolorektalen Karzinom

2 Abklarung eines unklaren Befunds aus einer anderen bild- 25
gebenden Untersuchung

3 Therapiekontrolle nach einer Chemotherapie 4

4 Staging vor einer geplanten Therapie 9

5 Rezidivdiagnostik bei auffélliger klinischer Symptomatik nach 5
einem kolorektalen Karzinom

6 Erneute PET/CT-Untersuchung zur Klarung diagnostischer 3
Unsicherheiten aus einer ersten PET/CT-Untersuchung

2.1.1.1. Patientenkollektiv der Gruppe 1

Der Gruppe 1 wurden alle 19 Untersuchungen zugeordnet, bei denen die PET
wegen eines unklaren Tumormarkeranstiegs in der allgemeinen Nachsorge
nach einem kolorektalen Karzinom durchgeftihrt wurde.

Das Patientenkollektiv dieser Gruppe besteht aus 7 Frauen (47 bis 77 Jahre alt)
und 12 Mannern (51 bis 72 Jahre alt). Das mediane Alter der Patienten zum
Untersuchungszeitpunkt lag bei 62 Jahren.

Von den 19 Patienten hatten 12 primar ein Kolonkarzinom und 7 primar ein
Rektumkarzinom gehabt. Bei allen 19 Patienten hatte eine Resektion des
Primartumors und bei 2 Patienten zudem die Resektion eines lokalen Rezidivs
eines Rektumkarzinoms stattgefunden.
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Von den 12 Patienten nach primarem Kolonkarzinom hatten 10 bereits bekann-
te Metastasen. Bei mindestens 6 Patienten (bei den restlichen Patienten nicht
oder keine Angabe) war bereits eine Metastasenresektion durchgefihrt worden.

Bei den 7 Patienten mit primarem Rektumkarzinom war nur bei einem Patienten
eine Metastasierung (hepatisch und pulmonal) bekannt. Bei diesem Patienten
war die Lebermetastase bereits reseziert worden.

Daten aus kurz vor der PET/CT-Untersuchung durchgeflihrten bildgebenden
Untersuchungsverfahren lagen bei zwei Patienten dieser Gruppe vor und sind
in der Tabelle 4 mit aufgefuhrt. Die Patienten wurden aufgrund des primar un-
klaren Tumormarkeranstiegs der PET/CT-Untersuchung zugefuhrt. Die bereits
erfolgte morphologische Bildgebung sollte nicht alleine als Grundlage flr die
weitere Therapieentscheidung genutzt werden. Aus diesem Grund wurden
diese beiden Patienten der Gruppe 1 und nicht der Gruppe 2 zugeordnet.
Angaben uber bereits erfolgte bildgebende Untersuchungsverfahren bei den
anderen Patienten dieser Gruppe lagen nicht vor. Tabelle 4 zeigt die Patienten-
daten der Gruppe 1.
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Tabelle 4: Patienten mit Tumormarkeranstieg in der allgemeinen
Nachsorge nach einem kolorektalen Karzinom (Gruppe 1)

Pat.- | Geschl. | Alter | Primar- | MaBnahmen Bekannte Bereits erfolgte Weitere
Nr. tumor im Bereich Metastasen chirurgische Therapie Angaben aus

des der Metastasen kurzfristig

Primértumors durchgefiihrter
bildgebender
Diagnostik
1.01 W 77 K OP Pulmonal Metastase wurde entfernt
1.02 M 70 K OoP Subclavicular | Keine
1.03 M 51 K OP Hepatisch Metastase wurde entfernt
1.05 M 63 K OP Keine Keine
1.06 M 59 K OoP Hepatisch Metastase wurde entfernt
1.07 W 53 K OP Hepatisch Metastase wurde entfernt
1.08 W 59 K OP Peritoneal u. | Keine Angaben
ovariell
1.09 M 66 K OoP Hepatisch Metastase wurde entfernt
1.10 M 62 K OP Hepatisch Keine Angaben
1.1 M 7 K OP Peritoneal Keine
1.12 W 55 K OoP Keine Keine Adnex-RF bds.
1.13 W 65 K OP Hepatisch Metastase wurde entfernt
1.14 w 62 R OP Keine Keine
1.15 M 53 R OoP Keine Keine
1.16 M 72 R OP, Rez-OP Keine Keine
1.17 M 68 R OP, Rez-OP Keine Keine
1.19 M 64 R OoP Hepatisch u. | Hepatische Metastase
pulmonal wurde entfernt
1.20 M 60 R OoP Keine Keine
1.21 \W 47 R OP Keine Keine MRT: Lokalrezidiv
Becken

Abkirzungen: M: mannlich, W: weiblich, K: Kolon, R: Rektum, OP: Operative Entfernung des
Primartumors, Rez-OP: Operative Entfernung eines Lokalrezidivs, RF: Raumforderung

2.1.1.2. Patientenkollektiv der Gruppe 2

Der Gruppe 2 wurden 25 PET/CT-Untersuchungen zugeordnet, die zur weiteren
Abklarung eines Rezidivverdachts durchgefiihrt wurden. Der Rezidivverdacht
war nach Durchfiuhrung eines anderen bildgebenden Verfahrens geadullert
worden. Der Grund flr die Durchfihrung dieses friheren bildgebenden Ver-
fahrens, wie z.B. ein Tumormarkeranstieg in der allgemeinen Nachsorge nach
einem kolorektalen Karzinom, eine geplante Kontrolluntersuchung oder subjek-
tive Beschwerden des Patienten im Rahmen der Nachsorge, wurden bei der
Zuordnung der Patienten zu dieser Gruppe nicht weiter analysiert und
berucksichtigt.

Untersucht wurden in dieser Gruppe 12 Frauen (36 bis 73 Jahre alt) und 12

Manner (30 bis 71 Jahre alt). Bei einem mannlichen Patienten nach
Rektumkarzinom wurden zwei Untersuchungen mit der PET/CT durchgefuhrt
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und dieser Gruppe zugeordnet. Das mediane Alter der Patienten lag bei 64
Jahren.

Von den 24 Patienten hatten 11 primar ein Kolonkarzinom und 13 primar ein
Rektumkarzinom gehabt. Bei allen 24 Patienten war der Primartumor operativ
entfernt worden, bei zwei Patienten nach Rektumkarzinom war zudem bereits
ein Lokalrezidiv reseziert worden.

Bei 6 von den 11 Patienten mit Kolonkarzinom waren bereits Metastasen
bekannt, wovon bei mindestens 4 Patienten schon eine Metastasenteilresektion
durchgefuhrt worden war.

Bei 4 Patienten, die primar ein Rektumkarzinom hatten, waren Metastasen
bekannt und bei mindestens zwei Patienten waren diese auch bereits operativ
entfernt worden (Tabelle 5).

Tabelle 5: Patienten mit Rezidivverdacht aus einer friiheren Bildgebung
(Gruppe 2)

Pat.-Nr. | Geschl. | Alter | Primar- | MaBnahmen Bekannte Bereits erfolgte Weitere Angaben
tumor im Bereich Metastasen | chirurgische Therapie aus kurzfristig
des der Metastasen durchgefiihrter
Primértumors bildgebender
Diagnostik
2.02 M 42 K OoP Keine Keine Sono: LK-Befall
perihepatisch
2.03 w 72 OoP Hepatisch Metastase wurde entfernt | V.a. Leberrezidiv
2.04 M 65 OoP Keine Keine CT: pulmonale
Rundherde
2.06 M 69 K OoP Hepatisch u. | Hepatische Metastase CT: gréRenprog.
extra- wurde entfernt LK am Lig. hepato-
hepatisch duodenale
2.21 M 64 oP Keine Keine V.a. BC/pulm. Met.
2.07 w 67 OP Hepatisch Keine Angaben 2 kleine RF Lunge
2.08 w 65 oP Keine Keine Unklare hep. und
pulm. RF rechts
212 w 55 K OoP Hepatisch Metastase wurde entfernt | MRT: suspekte LK
prahep./2 Foki re
Leberlappen
213 M 64 K OoP Keine Keine CT: LK vor
Promontorium
2.15 w 66 K OoP Hepatisch u. | Metastasen wurden CT: OL Narbe vs.
pulmonal entfernt Rezidiv
2.16 w 36 K oP Hepatisch Keine Thorax-CT: V.a.
pulmonale Filiae
2.17a M 58 R oP Hepatisch Keine V.a. paracavale LK-
Met.
2.17b M 59 R OoP Hepatisch Keine Angaben V.a. retrocrurale
LK-Met. rechts
2.18 w 62 R OP Keine Keine MRT: gréRenprog.
prasacr. Weichteil-
gewebe
2.19 M 65 OoP Keine Keine CT: LK pararektal,
Sono: 2 LK inguinal
2.20 w 61 R oP Hepatisch Keine CT: paracaval u. -
aortal unklare
Lymphome, RF re.
Leberlappen
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Pat.-Nr. | Geschl. | Alter | Primar- | MaBnahmen Bekannte Bereits erfolgte Weitere Angaben
tumor im Bereich Metastasen | chirurgische Therapie aus kurzfristig
des der Metastasen durchgefiihrter
Primértumors bildgebender
Diagnostik
2.23 M 71 R OoP Keine Keine CT: prasacr. RF
224 M 64 R OoP Keine Keine CT: RF linker OL
2.25 w 73 R OoP Keine Keine CT:
Lungenrundherd
2.28a M 52 R OoP Keine Keine Wahrschl. CT:

Residuum apikaler
OL rechts para-

vertebral

2.28b M 30 R oP Hepatisch Metastase wurde entfernt | CT: paraaortale LK

2.29 M 61 R OP, Rez-OP Keine Keine CT: prasacr.
Gewebe mit
GréRenzunahme

2.30 w 46 R OP, Rez-OP Keine Keine CT: LK links
paraaortal

2.31 w 57 R oP Keine Keine CT: V.a. LK-Met.
Links iliakal

2.32 w 68 R oP Keine Keine MRT: RF kleines
Becken

Abkirzungen: M: mannlich, W: weiblich, K: Kolon, R: Rektum, OP: Operative Entfernung des
Primartumors, Rez-OP: Operative Entfernung eines Lokalrezidivs, RF: Raumforderung, V.a.:
Verdacht auf, LK: Lymphknoten, BC: Bronchialkarzinom, OL: Oberlappen, Met.: Metastase,
prasacr.: prasacral, gréRenprogr.: grofdenprogredient, pulm.: pulmonal, hep.: hepatisch, Lig.:
Ligamentum, re.: rechts, unkl.: unklare, wahrschl.: wahrscheinlich

2.1.1.3. Patientenkollektiv der Gruppe 3

Der Gruppe 3 wurden 4 PET/CT-Untersuchungen zugeordnet, die zur Kontrolle
nach einer Chemotherapie durchgefihrt wurden. Die Abstande zwischen dem
letzten Zyklus der Chemotherapie und dem Untersuchungszeitpunkt betrugen
zwischen 2 Wochen und 2 Monaten.

Die Untersuchungen dieser Gruppe wurden an 2 Frauen (46 und 58 Jahre alt)
und 2 Mannern (46 und 53 Jahre alt) durchgeflhrt.

Von diesen 4 Patienten hatten 2 primar ein Kolonkarzinom, das bei beiden ope-
rativ entfernt worden war. Bei einem Patienten waren zusatzlich bereits Lungen-
und Lebermetastasen reseziert worden, bei dem anderen Patienten waren
Lebermetastasen vor der PET/CT-Untersuchung bekannt.

2 der 4 Patienten hatten primar ein Rektumkarzinom, das bei beiden primar
operativ versorgt wurde. Bei beiden Patienten waren Leber- und Lungenmetas-
tasen bekannt, wobei bei einem Patienten mindestens die Lebermetastasen
bereits reseziert worden waren (zu den Lungenmetastasen fehlen weitere
Angaben). Bei dem anderen Patienten war retrospektiv nicht mehr zu eruieren,
ob seine Metastasen bereits operativ angegangen worden waren (Tabelle 6).
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Voruntersuchungen mit der PET/CT lagen bei 2 Patienten dieser Gruppe vor
(Patient 3.01 und 3.03).

Tabelle 6: Untersuchungen zur Therapiekontrolle nach Chemotherapie
(Gruppe 3)

Pat.-Nr. | Geschl. | Alter | Primar- | MaBnahmen Bekannte Bereits erfolgte Weitere
tumor im Bereich Metastasen | chirurgische Therapie der | Angaben zur
des Metastasen letzten
Primartumors Therapie
3.01 M 53 K OoP Hepatisch u. | Metastasen wurden entfernt | Chemo bis vor
pulmonal 2 Wochen
3.02 w 46 K OP Hepatisch Keine Chemo bis vor
2 Monaten
3.03 M 46 R OoP Hepatisch u. | Hepatische Metastasen Chemo bis vor
pulmonal wurden entfernt 4 Wochen
3.05 W 58 R OoP Hepatisch u. | Keine Angaben Chemo bis vor
pulmonal 4 Wochen

Abkurzungen: M: mannlich, W: weiblich, K: Kolon, R: Rektum, OP: Operative Entfernung des
Primartumors, Chemo: Chemotherapie

2.1.1.4. Patientenkollektiv der Gruppe 4

Der Gruppe 4 wurden 9 Untersuchungen zugeordnet, die zum Staging vor einer
Bestrahlung oder einer geplanten operativen Entfernung von Metastasen oder
Lokalrezidiven durchgefihrt wurden.

Diese 9 Untersuchungen wurden an 2 Frauen (71 und 73 Jahre alt) und 7
Mannern (28 bis 67 Jahre alt) durchgeflihrt. Das mediane Alter der Patienten
dieser Gruppe lag zum Untersuchungszeitpunkt bei 63 Jahren.

Von den 9 Patienten hatten 5 primar ein Kolonkarzinom und 4 primar ein
Rektumkarzinom gehabt. Bei allen Patienten hatte eine Resektion des Primar-
tumors stattgefunden, ein Patient war zusatzlich bereits an einem Lokalrezidiv
seines Rektumkarzinoms operiert worden. Bei allen Patienten lag vor der
PET/CT-Untersuchung der Verdacht auf Metastasen vor. Bei mindestens 4
Patienten waren bereits Metastasen operativ entfernt worden.

Bei 8 der 9 Patienten dieser Gruppe bestand die Indikation zur PET/CT im
Staging und in der Einschatzung der Dignitat von Lasionen, bzw. bei einem
dieser Patienten von einer vesikokutanen Fistel, vor einer geplanten Resektion.
Bei einem Patienten wurde die PET/CT zum Staging vor einer Bestrahlung
durchgefuhrt, um die Frage zu klaren, ob eine Chemotherapie zusatzlich zu der
geplanten Bestrahlung erfolgen sollte. Es lagen bei den Patienten dieser
Gruppe keine Vorbefunde vor. Die klinischen Angaben konnten nur der
Anmeldung zur PET/CT entnommen werden (Tabelle 7).
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Tabelle 7: PET/CT zum Restaging vor einer weiteren Therapie (Gruppe 4)

Pat.-Nr. | Geschl. | Alter | Primar- | MaBnahmen Bekannte Bereits erfolgte Weitere
tumor im Bereich Metastasen chirurgische Therapie Angaben zu
des der Metastasen Indikation u.
Primartumors Fragestellung

4.01 M 53 K OP Hepatisch u. Metastasen wurden Staging vor

pulmonal entfernt Bestrahlung,
Frage: zusatz-
liche Chemo?

4.02 M 63 K OoP Hepatisch u. Keine Vor geplanter
pulmonal Metastasen-

resektion

4.03 w 71 K OoP Eine Metastase | Keine Angaben Vor OP von
(Lokalisation Lebermet.
unklar)

4.04 w 73 K OoP Pulmonal u. 4 Keine Restaging vor OP
suspekte Her- der pulmonalen
de in der Leber Metastasen
(Angio)

4.05 M 63 K OoP Hepatisch u. Hepatische Metastase Status vor evtl.
pulmonal wurde entfernt OP der pulmo-

nalen u. hepa-
tischen Met.

4.06 M 45 R OoP Hepatisch, V.a. | Hepatische Metastase Vor Resektion der
pulmonale Met. | wurde entfernt pulmonalen

Metastasen

4.07 M 66 R OoP Pulmonal Keine Status vor
geplanter Metas-
tasenresektion

4.08 M 28 R OoP Hepatisch u. Hepatische Metastase OP der pulmo-
pulmonal wurde entfernt nalen Metastasen

geplant

4.09 M 67 R OP, Rez.-OP Vesikokutane Keine Vor geplanter OP
Fistel der vesiko-

kutanen Fistel

Abkurzungen: M: mannlich, W: weiblich, K: Kolon, R: Rektum, OP: Operative Entfernung des
Primartumors, Rez-OP: Operative Entfernung eines Lokalrezidivs, V.a.: Verdacht auf, Met.:
Metastase, praop.: praoperativ, Chemo: Chemotherapie

2.1.1.5. Patientenkollektiv der Gruppe 5

Der Gruppe 5 wurden 5 PET/CT-Untersuchungen zugeordnet, die aufgrund un-
klarer klinischer Symptome bei Patienten, die in der Vorgeschichte ein kolorek-
tales Karzinom hatten, im Rahmen einer Rezidivdiagnostik durchgefihrt
wurden. Ob vorher bereits andere Untersuchungen zur Rezidivdiagnostik durch-
gefuhrt wurden, war nicht bekannt und hatte keinen Einfluss auf die Zuordnung
der Patienten zu dieser Gruppe.

Von den 5 untersuchten Patienten waren 2 Frauen (36 und 64 Jahre alt) und 3
Manner (58, 60 und 70 Jahre alt).

Von den 5 Patienten hatten 3 primar ein Kolonkarzinom und einer primar ein
Rektumkarzinom gehabt. Bei einem Patienten war als klinische Angabe nur
angegeben, dass ein ,Darmkarzinom® in der Vorgeschichte bestand, aber nicht
ob ein Rektum- oder Kolonkarzinom. Bei allen 5 Patienten war der Primartumor
operativ entfernt worden. Bei 3 Patienten war eine Metastasierung bekannt. Bei
einem dieser 3 Patienten waren pulmonale Metastasen bereits reseziert wor-
den. Die klinische Symptomatik bestand bei den Patienten nach Kolonkarzinom
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in einem Harnaufstau wegen einer unklaren Raumforderung, in Schmerzen im
LWS- und Os sacrum-Bereich und in einer Gang- und Standataxie. Der Patient
nach ,Darmkarzinom® hatte eine unklare Parese in einem Bein. Der Patient
nach Rektumkarzinom fiel mit Druckbeschwerden in der Rima ani auf (Tabelle

8).

Tabelle 8: PET/CT zur Rezidivdiagnostik bei unklarer klinischer

Symptomatik (Gruppe 5)
Pat.-Nr. | Geschl. | Alter | Primar- | MaBnahmen Bekannte Bereits erfolgte Weitere Angaben zur
tumor im Bereich Metastasen chirurgische klinischen Symptomatik
des Therapie der
Primartumors Metastasen
5.01 w 36 K OP, mehrfache | Keine Keine Harnaufstau rechts wegen
Perforation unklarer RF
nach OP
5.02 w 64 K OoP Peritoneal Keine Angaben Schmerzen in LWS u. Os
sacrum
5.03 M 70 K OoP Hepatisch Keine schwere Gang- u. Stand-
ataxie unklarer Genese mit
Stérung der Tiefensensibili-
tat u. des Lagesinns,
generalisierte Schwache in
den Beinen
5.04 M 60 unklar | OP Keine Keine unklare Parese im linken
Bein
5.05 M 58 R OoP Pulmonal Keine Angaben Druckbeschwerden u.
ulzerierende Wunde in
Rima ani

Abkirzungen: M: mannlich, W: weiblich, K: Kolon, R: Rektum, OP: Operative Entfernung des
Primartumors, RF: Raumforderung, V.a.: Verdacht auf, LWS: Lendenwirbelsaule

2.1.1.6. Patientenkollektiv der Gruppe 6

Der Gruppe 6 wurden 3 Untersuchungen zugeordnet, die als zweite PET/CT-
Untersuchung nach einer bereits erfolgten ersten PET/CT-Untersuchung durch-
gefuhrt wurden. Die ersten PET/CT-Untersuchungen waren 1,5 bis 3 Monate
vorher durchgefuhrt worden. Durch sie wurden unklare Lasionen beschrieben,
die nun eine kurze Zeit spater und ohne Therapie in der Zwischenzeit mit einer
erneuten PET/CT-Untersuchung hinsichtlich ihrer Dignitat weiter abgeklart
werden sollten.

Die erste Untersuchung wurde bei 2 Patienten wegen eines Tumormarker-
anstiegs in der allgemeinen Nachsorge nach einem kolorektalen Karzinom
durchgefuhrt und bei einem Patienten zur Klarung der Dignitat eines pulmo-
nalen Rundherds, der in einer CT-Untersuchung aufgefallen war.

Patienten dieser Gruppe waren eine Frau (73 Jahre alt) und zwei Manner (51
und 68 Jahre alt).

Von den 3 Patienten hatte einer primar ein hepatisch metastasiertes Kolon-

karzinom. Sowohl der Primartumor als auch die Metastasen waren operativ
entfernt worden. 2 der 3 Patienten hatten primar ein Rektumkarzinom. Bei
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beiden war der Primartumor operativ entfernt worden, bei einem zusatzlich
bereits ein Lokalrezidiv (Tabelle 9).

Tabelle 9: Patienten mit einer zweiten PET/CT-Untersuchung innerhalb
eines kurzen Zeitraums (Gruppe 6)

Pat.- | Geschl. | Alter | Primdr- | MaBnahmen | Bekannte Bereits Weitere Befund aus
Nr. tumor | im Bereich | Metastasen erfolgte Angaben aus der ersten
des Primar- chirurgische kurzfristig PET/CT-
tumors Therapie der durchgefiihrter Unter-
Metastasen bildgebender suchung
Diagnostik
6.01 M 51 K OP Hepatisch u. | Hepatische Keine hilar links,
pulmonal Metastase OL rechts,
wurde entfernt V.a. zweite
Lungenmet.

6.02 w 73 R OoP Keine Keine V.a. pulm. Met / rechts hilar,
BC rechts hilar, prasacral
V.a. Lokalrez.

6.03 M 68 R OP, Rez.-OP | Keine Keine Klin. V.a. dorsaler UL,
Lokalrez., V.a. weitere pulmo-
hep. und pulm. nale Noduli
Metastasen ohne Speiche-

rung, LeSe 6,
RF Prostata

Abkirzungen: M: mannlich, W: weiblich, K: Kolon, R: Rektum, OP: Operative Entfernung des
Primartumors, Rez-OP: Operative Entfernung eines Lokalrezidivs, RF: Raumforderung, V.a.:
Verdacht auf, BC: Bronchialkarzinom, OL: Oberlappen, Met.: Metastase, LeSe: Lebersegment,
Lokalrez.: Lokalrezidiv, hep.: hepatisch, pulm.: pulmonal

2.2. Technischer Teil

2.2.1. Durchflhrung der PET/CT-Untersuchung

Die in dieser Arbeit ausgewerteten PET/CT-Untersuchungen wurden nach dem
Routineprotokoll der Kilinik fur Nuklearmedizin des Universitatsklinikums
Hamburg-Eppendorf mit dem dedizierten PET/CT-System Gemini GXL 10
(Philips Medical Systems, Eindhoven, Niederlande) durchgefuhrt.

Fur die PET/CT-Untersuchung sollen die Patienten mindestens ab 6 Stunden
vor der FDG-Gabe nlchtern bleiben. Der Blutglukosespiegel wird kurz vor der
FDG-Applikation kontrolliert. Bei Blutglukosewerten Uber 200 mg/dl (z.B. bei
schlecht eingestellten Diabetikern) wird die PET/CT-Untersuchung auf einen
anderen Tag verschoben, da in diesem Fall die Zellen bereits mit der vermehrt
im Blut befindlichen Glukose gesattigt sind und die applizierte radioaktiv-
markierte Glukose nicht mehr genugend in die Zellen aufgenommen werden
kann.

Zur Abgrenzung des Gastrointestinaltrakts in der CT werden zusatzlich 20 ml
Gastrolux (Sanochemia, Wien, Osterreich) in 1 L Wasser oral verabreicht.

Sechzig bis neunzig Minuten nach der intravenésen Injektion von 300-400 MBq
FDG wird zunachst eine low-dose CT zur anatomischen Lokalisation und zur
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Schwachungskorrektur der PET durchgefihrt (CT-Aufnahmeparameter: 120 kV,
50 mAs, Schichtdicke 5 mm, kein gap, pitch 1,1, Rotationszeit 0,5 s, trans-
axiales Gesichtsfeld 600 mm, Matrix 512 x 512, flache Atmung).

Direkt danach wird eine 3D-PET-Akquisition mit 90 s pro Bettposition gestartet
(axiales Gesichtsfeld 180 mm, Uberlapp 50 %, damit effektive Lange einer
Bettposition 90 mm). Die low-dose CT und die PET umfassen den Bereich von
der Schadeldecke bis zum mittleren Oberschenkel. Transversale Schnittbilder
der FDG-Verteilung werden mit dem iterativen 3D-LOR Algorithmus der
Systemsoftware und Standardparameterwerten rekonstruiert (Matrix 144 x 144).
Die Voxelgrofe ist 4 x 4 x 4 mm?, die raumliche Aufldsung liegt bei etwa 8 mm
Halbwertsbreite.

Im Anschluss an die PET-Akquisition wird eine CT-Untersuchung mit intra-
vendser Gabe von 140 ml Imeron 300 (Bracco Imaging Deutschland, Konstanz)
durchgefuhrt (Vorlauf des Kontrastmittels 110 s, Forderrate 1,6 ml/s. CT-
Aufnahmeparameter: 120 kV, 150 mAs, Schichtdicke 5 mm, kein gap, pitch 0,9,
Rotationszeit 0,75, Matrix 512 x 512, in tiefer Inspiration). Die Aufnahme
erstreckt sich von der Lungenspitze bis zum Sitzbein (Buchert et al. 2007).

2.2.2. Auswertung der PET/CT-Untersuchung

Die Auswertung der CT erfolgt durch Mitarbeiter der Radiologie nach den
Standards der Klinik flr Diagnostische und Interventionelle Radiologie des
Universitatsklinikums Hamburg-Eppendorf (UKE) an einem der Befundungs-
arbeitsplatze des klinikinternen PACS (Picture Archiving and Communication
System, Centricity, GE, Milwaukee, USA) zunachst in der Grunddarstellung.
Daruber hinaus werden die Schnittbilder mit einem zusatzlichen Knochen-
fenster, Lungenfenster und der Wirbelsdule fein in sagittalen und koronaren
Schichten dargestellt.

Die Auswertung der PET erfolgt durch Mitarbeiter der Nuklearmedizin nach den
Standards der Klinik fur Nuklearmedizin des UKEs. Die Korperregionen mit
erhohter regionaler Glukoseakkumulation auferhalb des physiologischen
Verteilungsmusters werden beschrieben und ihre Dignitat eingeschatzt.

Im Anschluss an die getrennte Analyse der Schnittbilder beider Modalitaten
werden die Befunde durch zwei erfahrene Vertreter beider Kliniken im Konsen-
sus zu einem Gesamtbefund zusammengefugt. Diese gemeinsame Bewertung
erfolgt, ebenso wie die PET-Auswertung, an einer dedizierten Workstation
(EBW-Workstation, Philips Medical Systems, Eindhoven, Niederlande) am
Computermonitor unter Verwendung der entsprechenden klinischen Software.
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3. Ergebnisse
3.1. Ergebnisse der einzelnen Gruppen

3.1.1. Ergebnisse der Gruppe 1: Patienten mit Tumormarkeranstieg in der
allgemeinen Nachsorge nach einem kolorektalen Karzinom

Bei 16 von den 19 Patienten der Gruppe 1 konnten in der PET/CT Metastasen
eines kolorektalen Karzinoms nachgewiesen werden, bei 3 Patienten nicht.

Von den 16 Patienten mit durch die PET/CT nachgewiesenen Metastasen
hatten zwei eine, vier zwei, ein Patient drei und neun Patienten mehr als drei
(multiple) Metastasen.

Bei 2 von den 16 Patienten mit nachgewiesenen Metastasen wurde zusatzlich
der Verdacht auf ein Lokalrezidiv geauliert, bei einem Patienten ein sicheres
Lokalrezidiv beschrieben.

Abbildung 1 und 2 zeigen beispielhaft die in der PET/CT deutliche Darstellung
eines Lokalrezidivs nach einem Rektumkarzinom.

Abbildung 1: Beispiel fur die Darstellung eines ausgedehnten Lokalrezidivs prasacral. In der
CT (links) ist lediglich die Knochendestruktion zu sehen, aber deutliche Aktivitdtsanreicherung
in der PET (Mitte). In der Fusionsdarstellung (rechts) deutliche Projektion der Aktivitats-
anreicherung auf den Knochen und das prasacrale Bindegewebe.
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Abbildung 2: Beispiel fir die Darstellung eines ausgedehnten Lokalrezidivs prasacral in der
Frontalansicht. Das kranio-kaudale Ausmal} des Lokalrezidivs ist in der CT (links), in der PET
(Mitte) sowie in der Fusionsdarstellung (rechts) gut erkennbar. Zudem physiologische Tracer-
anreicherung in den Nieren.

Bei den Patienten, bei denen nur eine Metastase nachgewiesen wurde, war
diese einmal in der Lunge und einmal in einem inguinalen Lymphknoten lokali-
siert. Bei den Patienten mit zwei nachgewiesenen Metastasen lagen 4 Lasionen
in Lymphknoten, drei in den Ovarien und eine in der Leber. Bei dem Patienten
mit drei nachgewiesenen Metastasen lagen zwei Metastasen in der Lunge und
eine hilar. Die multiplen Metastasen waren bei den 8 Patienten auf mehrere
Korperregionen verteilt. Die Leber war bei 5 Patienten (davon bei 2 in multiplen
Lokalisationen), die Lunge bei allen 8 Patienten mitbetroffen.

Im direkten Vergleich der PET- und der CT-Befunde zeigte sich, dass bei 7
Patienten in der PET und in der CT identische Lasionen beschrieben wurden.
Bei ihnen lieferte die PET keine relevanten zusatzlichen Informationen zu einer
alleinigen CT-Untersuchung.

Bei 4 Patienten wurden in der CT mehr Lasionen identifiziert (insgesamt 8
Lasionen) als in der PET. Von diesen Lasionen lagen 4 in der Lunge und 3 in
der Leber. Dartber hinaus wurde in der CT ein vergroflierter, damit malignitats-
verdachtiger und kontrollbedurftiger Lymphknoten identifiziert, der in der PET
keine pathologische Aktivitatsanreicherung zeigte. Auch hier lieferte die PET
keine zusatzlichen relevanten Informationen.

Bei 2 Patienten wurden durch die PET mehr La&sionen als durch die CT
beschrieben, wovon jedoch nur ein Befund fur das weitere therapeutische
Vorgehen relevant war. Bei dem ersten Patienten waren bereits multiple
Metastasen durch die CT beschrieben worden. Die durch die PET zusatzlich
identifizierten malignitatsverdachtigen Lasionen im Pankreas und prasacral
veranderten damit die weitere Therapieplanung nicht. Bei dem zweiten
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Patienten war durch die CT nur ein Lokalrezidiv beschrieben worden. Die PET
entdeckte zusatzliche malignitatsverdachtige Lasionen in einem hilaren Lymph-
knoten und parakardial. Diese zusatzlichen Befunde waren klinisch relevant, da
sie zu einer Anderung des weiteren therapeutischen Vorgehens fiihrten. Die
PET lieferte bei diesem Patienten also zusatzliche relevante Informationen, die
eine alleinige CT-Untersuchung nicht geliefert hatte.

Bei 2 Patienten wurden bei gleicher Gesamtzahl in den beiden Modalitaten zum
Teil unterschiedliche Lasionen detektiert.

Bei einem Patienten zeigten sich sowohl in der CT als auch in der PET eine
Peritonealkarzinose sowie eine Bauchwandmetastase. Die CT beschrieb
zusatzlich eine Lymphknotenmetastase, die in der PET keine pathologische
FDG-Anreicherung zeigte. In der PET zeigte sich zudem eine Lebermetastase,
die in der CT nicht aufgefallen war. Da jedoch eine weit fortgeschrittene Metas-
tasierung bereits in der CT beschrieben wurde, lieferte die PET mit dem Nach-
weis der zusatzlichen Lebermetastase keine das weitere Vorgehen beein-
flussende Information.

Bei dem anderen Patienten wurde in der CT eine Lebermetastase beschrieben.
Diese Region war in der PET unauffallig. In der PET wurde jedoch eine inter-
aortocaval gelegene Metastase identifiziert. Dieser Bereich wurde in der CT als
unauffallig bewertet. Hier hatte die PET einen klaren Einfluss auf die weitere
Therapie. Eine alleinige hepatische Metastase ware einer kurativen Resektion
zugeflhrt worden. Durch die Identifikation dieser zusatzlichen extrahepatischen
Lymphknotenmetastase wurde jedoch wegen fehlender kurativer Therapie-
mdglichkeiten auf die Resektion der Lebermetastase verzichtet.

Einen Sonderfall stellte eine Patientin dar, bei der die Frage nach einem Rezidiv
ihres Rektumkarzinoms durch die PET/CT-Untersuchung zunachst nicht ein-
deutig geklart werden konnte. Bei ihr war neben einem Tumormarkeranstieg in
der Nachsorge durch eine MRT-Untersuchung bereits der Verdacht auf ein
Lokalrezidiv im kleinen Becken von etwa 1 cm GrofRRe geaullert worden. Dieser
Befund wurde durch die PET/CT-Untersuchung jedoch nicht bestatigt. Dafur
wurden in der PET suspekte Anreicherungen in der linken Ovarialloge beschrie-
ben, die in der CT kleinere zystische Anteile zeigten. Sie wurden nicht primar
als metastasenverdachtig eingestuft, es konnte bei ihnen jedoch auch nicht
sicher zwischen Tumorgewebe und zyklusabhangigen Veranderungen unter-
schieden werden. Eine gynakologische Nachkontrolle wurde empfohlen, in der
sich der unsichere Befund der PET/CT dann mit peritonealen Metastasen im
Ovar und im Uterus bestatigte. Zudem zeigte sich in der PET/CT eine fragliche
Metastase mediastinal, die im Verlauf kontrolliert werden sollte. Uber diesen
Verlauf liegen uns keine Informationen vor. Die PET flUhrte mit dem Nachweis
des erhohten Glukosestoffwechsels in der Ovarialloge zu Nachuntersuchungen,
die den Metastasenverdacht bestatigt haben. AulRerdem entkraftete die PET
den vorbeschriebenen Befund. Insgesamt war die PET damit fir das weitere
therapeutische Vorgehen bei dieser Patientin relevant.
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Bei 3 Patienten wurden weder in der CT noch in der PET pathologische
Befunde beschrieben. Bei ihnen hat die PET im Vergleich zu einer alleinigen
CT-Untersuchung damit keine zusatzlichen relevanten Informationen geliefert.

In der Nachsorge dieser 3 Patienten normalisierte sich der Tumormarkerwert
bei einem Patienten spontan wieder. Bei einem weiteren Patienten war auch in
der CT-Kontrolluntersuchung des Thorax und des Abdomens 5 Monate spater
kein Rezidiv nachweisbar. Bei dem dritten Patienten fand sich allerdings 3 Mo-
nate spater eine Metastasierung des primaren Kolonkarzinoms in die Ovarien.

Die PET hat somit insgesamt in dieser Gruppe bei 3 von 19 Patienten im
Vergleich zu einer alleinigen CT-Untersuchung zusatzliche und fur das weitere
therapeutische Vorgehen relevante Informationen geliefert. In Abbildung 3 sind
die Ergebnisse dieser Gruppe noch einmal zusammengefasst, Tabelle 10
enthalt die genaueren Informationen zu den einzelnen Patienten.
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Abbildung 3
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Tabelle 10
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3.1.2. Ergebnisse der Gruppe 2: PET/CT zur Klarung eines unklaren
Befunds aus einer anderen bildgebenden Untersuchung

Die 25 PET/CT-Untersuchungen der Gruppe 2 wurden an 24 Patienten zur
Klarung eines Rezidivverdachts nach einem kolorektalen Karzinom, der durch
ein anderes bildgebendes Verfahren geauliert wurde, durchgefihrt. Ein Patient
dieser Gruppe wurde zweimal zu dieser Indikation mit Hilfe der PET/CT unter-
sucht (Pat.-Nr. 2.17a und 2.17b). Seine beiden Untersuchungen werden im
Folgenden beschrieben, als waren sie an zwei unterschiedlichen Patienten
durchgefuhrt worden.

Die rezidivverdachtigen Lasionen waren in den Voruntersuchungen bei 9
Patienten in Lymphknoten, bei 8 Patienten in der Lunge, bei 3 Patienten in der
Leber, bei 4 Patienten prasacral und bei einem Patienten in der Lunge und der
Leber vorbeschrieben worden. Uber die unklaren, abklarungsbedurftigen Lasio-
nen hinaus waren bei drei Patienten bereits Metastasen (alle in der Leber)
bekannt.

Bei insgesamt 16 von den 25 PET/CT-Untersuchungen wurde der durch ein an-
deres bildgebendes Verfahren geaulierte Rezidivverdacht bestatigt, bei 9 ent-
kraftet.

Bei einem der 16 Patienten, bei dem der vorbeschriebene unklare Befund in
einem prahepatischen Lymphknoten durch die PET/CT bestatigt wurde, wurden
keine weiteren malignitatsverdachtigen Lasionen nachgewiesen. Die PET
lieferte durch den Nachweis von Stoffwechselaktivitat in dieser unklaren Lasion
zusatzliche relevante Informationen zu einer alleinigen CT-Untersuchung. Bei
diesem Lymphknoten zeigte sich jedoch in einer MRT-Kontrolluntersuchung 9
Monate spater kein GroRenprogress, sodass dieser Befund retrospektiv am
ehesten als falsch positiv zu werten ist.

Bei 5 Patienten wurde neben dem bestatigten Vorbefund (bei einem Patienten
in einem Lymphknoten, bei einem Patienten in einem Lymphknoten und zudem
die bekannten Lebermetastasen, bei zwei Patienten in der Lunge und bei einem
Patienten ein Lokalrezidiv prasacral) der Verdacht auf weitere Metastasen
geaulert (bei zwei Patienten in der Lunge, bei zwei Patienten in Lymphknoten
und bei einem Patienten prasacral als Lokalrezidiv). Die PET lieferte hier bei 3
Patienten zusatzliche relevante Informationen zu einer alleinigen CT-Unter-
suchung.

Bei den ubrigen 10 der 16 Patienten wurden neben der Bestatigung des
Rezidivverdachts aus der Voruntersuchung weitere als maligne gewertete
Lasionen identifiziert. Die PET lieferte dabei bei 4 Patienten zusatzliche
relevante Informationen zu einer alleinigen CT-Untersuchung. Bei einem der 10
Patienten waren zum Zeitpunkt der PET/CT-Untersuchung bereits zusatzlich zu
dem aktuellen Rezidivverdacht und den neu beschriebenen zusatzlichen Metas-
tasen Lebermetastasen bekannt.
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Bei 6 dieser 10 Patienten wurden durch die PET/CT weitere malignitatsverdach-
tige Lasionen in einer Lokalisation beschrieben. Diese Lasionen lagen bei 2
Patienten in Lymphknoten (einmal multiple Lasionen), bei einem im Knochen
(multiple Lasionen), bei zwei Patienten im Weichteilgewebe und bei einem
Patienten in der Lunge (multiple Lasionen).

Die in der PET/CT eindeutige Darstellung einer pulmonalen Metastase zeigt
beispielhaft Abbildung 4.

Abbildung 4: Beispiel fir die Darstellung einer pulmonalen Metastase in der PET/CT.
Nachweis einer pulmonalen Lasion in der CT (links) mit dem Nachweis von Stoffwechselaktivitat
in der PET (Mitte). In der Fusionsdarstellung Projektion der Stoffwechselaktivitat auf die pulmo-
nale Lasion (rechts). Damit Wertung als maligne. Zudem Traceranreicherung sternal (klinische
Angabe dazu fehlt, am ehesten nach Sternotomie).

Bei 3 Patienten wurden weitere malignitatsverdachtige Lasionen in 2 Lokali-
sationen beschrieben bzw. der Verdacht auf maligne Lasionen in einer zweiten
zusatzlichen Lokalisation beschrieben. Bei 2 Patienten lagen diese zusatzlichen
Lasionen in Lymphknoten (bei beiden multiple Lasionen), bei einem Patienten
in der Lunge (multiple Lasionen) und der Leber und bei 2 Patienten wurde der
Verdacht auf Knochenmetastasen geaul3ert.

Bei einem Patienten wurden weitere malignitatsverdachtige Lasionen in drei
Lokalisationen beschrieben. Diese lagen in einem Lymphknoten, multiple in der
Lunge und es wurde der Verdacht auf mehrere Lebermetastasen geaulert.

Bei 9 Patienten konnten die vorbeschriebenen Lasionen durch die PET/CT nicht
bestatigt werden.

7 von diesen 9 Patienten hatten dabei in der PET/CT einen Normalbefund. Bei
diesen Patienten wurden in den friher durchgefuhrten Untersuchungen ins-
gesamt 4 malignitatsverdachtige Lasionen in Lymphknoten, 2 malignitats-
verdachtige prasacrale Weichteilformationen und eine abklarungsbedurftige
pulmonale Lasion beschrieben. Die PET lieferte bei 6 der 7 Patienten durch die
Entkraftung vorbeschriebener Lasionen zusatzliche relevante Informationen zu
einer alleinigen CT-Untersuchung.
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Bei den anderen 2 Patienten waren durch frihere Untersuchungen bei einem
Patienten pulmonale und bei dem anderen pulmonale und hepatische
malignitatsverdachtige Lasionen vorbeschrieben. Bei einem dieser beiden
Patienten konnten die vorbeschriebenen pulmonalen Lasionen durch die
PET/CT nicht bestatigt werden, es zeigte sich jedoch die bekannte Lebermetas-
tase. Daruber hinaus wurde anhand der CT der Verdacht auf eine zusatzliche
Milzmetastase geadulert. Hier lieferte die PET keine zusatzlichen relevanten
Informationen zu einer alleinigen CT-Untersuchung. Bei dem anderen Patienten
mit vorbeschriebenen malignitatsverdachtigen Lasionen pulmonal und hepa-
tisch wurde in der CT eine auffallige, aber in der PET nicht stoffwechselaktive
Lasion in der Leber identifiziert. Die PET entkraftete damit zunachst den
Verdacht auf eine hepatische Metastase. Allerdings wurde dieser Befund als
unsicher gewertet und eine zusatzliche MRT-Untersuchung empfohlen, in der
sich der Verdacht auf eine hepatische Metastase ebenfalls nicht bestatigte.
Hinsichtlich der pulmonalen Lasion konnte lediglich der Verdacht auf ein Granu-
lom geauldert werden. Eine spatere Kontrolle mit Hilfe der CT wurde empfohlen
(Daten Uber den weiteren Verlauf liegen nicht vor). Die PET lieferte bei diesem
Patienten somit eigentlich zusatzliche relevante Informationen. Aufgrund der
gebliebenen Unsicherheit bei diesem Befund wurden diese jedoch nicht als
Grundlage fur die weitere Therapieplanung genutzt

Im Rahmen der PET/CT lieferte die PET in Zusammenschau mit der CT damit
bei insgesamt 14 der 25 Untersuchungen im Vergleich zu einer alleinigen CT-
Untersuchung zusatzliche und fur das weitere therapeutische Vorgehen
relevante Informationen.

Bei 8 Patienten wurde durch die PET die Malignitat von in der CT unklaren
Lasionen bestatigt. Diese Lasionen lagen bei 4 Patienten in Lymphknoten, bei
zwei Patienten prasacral als Lokalrezidiv und bei zwei Patienten in der Lunge.
Bei zwei von diesen Patienten fuhrte allerdings die in der PET nachgewiesene
Glukoseakkumulation bezuglich eines Rezidivs zu falsch positiven Befunden.
So zeigte sich im weiteren Verlauf eine falsch positive Lasion in einem Lymph-
knoten und eine in der Lunge.

Bei weiteren 6 Patienten hat die fehlende Glukoseakkumulation in den in der
CT malignitatsverdachtigen Strukturen zur Entkraftung des Verdachts beigetra-
gen. Von diesen Lasionen lagen drei in Lymphknoten, zwei prasacral und eine
in der Lunge.

Bei einem Patienten lieferte die PET zwar zusatzliche Informationen, diese

waren aber zu unsicher um als Grundlage fir die weitere Therapieplanung
genutzt zu werden (Abbildung 5, Tabelle 11).
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Abbildung 5
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Tabelle 11
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3.1.3. Ergebnisse der Gruppe 3: PET/CT-Untersuchung zur
Therapiekontrolle nach einer Chemotherapie

Die 4 Patienten der Gruppe 3 wurden zur Therapiekontrolle nach einer durch-
gefuhrten Chemotherapie nach einem kolorektalen Karzinom mit Hilfe der
PET/CT untersucht.

Bei 3 von den 4 Patienten konnten nach Chemotherapie noch stoffwechsel-
aktive und auf Tumorgewebe verdachtige Lasionen durch die PET/CT
beschrieben werden. Bei einem dieser 3 Patienten lag dabei eine Vorunter-
suchung mit der PET/CT zum direkten Vergleich vor. Bei dem vierten Patienten
konnten durch die PET/CT keine stoffwechselaktiven und damit malignitats-
verdachtigen Lasionen nach der Chemotherapie mehr beschrieben werden.

Bei einem der 3 Patienten mit Restbefund nach Chemotherapie zeigte sich
noch stoffwechselaktives Tumorgewebe mediastinal. In der PET/CT-Vorunter-
suchung 6 Monate vorher wurden bei diesem Patienten vier Lasionen (3
mediastinal, 1 hilar) als sicher maligne eingestuft. Darliber hinaus wurden
Veranderungen in der rechten Lunge (im Ober- und Unterlappen) beschrieben.
In der PET/CT-Untersuchung nach erfolgter Chemotherapie waren die Lasionen
in der Lunge ebenso wie die hilare Lasion nicht mehr nachweisbar. Die drei
mediastinalen Lasionen zeigten sich weiterhin als stoffwechselaktiv, allerdings
konnte bei einer der drei Lasionen die Stoffwechselaktivitat als abnehmend
beschrieben werden. Hier war die Untersuchung mit Hilfe der PET/CT und im
direkten Vergleich zur Voruntersuchung mit der gleichen Modalitat hilfreich,
denn es zeigte sich, dass die Chemotherapie zu einer Veranderung des Stoff-
wechsels im malignen Gewebe gefuhrt und damit eine Wirkung erzielt hatte.
Die Grolde der Lasionen hatte sich dagegen noch nicht signifikant verandert.
Eine alleinige CT-Untersuchung, die das Ansprechen auf eine Therapie anhand
der GroRRenveranderung einer Lasion beurteilt, hatte hier somit keine Aussage
uber das Anschlagen der Chemotherapie machen konnen.

Bei einem weiteren Patienten, dessen letzte Chemotherapie 2 Monate vor der
PET/CT-Untersuchung stattgefunden hatte, konnte eine einzelne stoffwechsel-
aktive Lasion im Lebersegment 8 ohne weitere stoffwechselaktive und auf
Metastasen verdachtige Lasionen im Korper nachgewiesen werden. Durch die-
sen Nachweis einer einzelnen Metastase konnte der Patient einer kurativen
Metastasenresektion zugefuhrt werden. Der Nachweis der Stoffwechselaktivitat
hat bei diesem Patienten zur klaren Differenzierung zwischen Narbe und Metas-
tase beigetragen. So hat die PET hier zu einer therapeutischen Konsequenz
geflhrt.

Bei dem dritten Patienten fand sich eine ausgedehnte Lebermetastasierung mit
kompletter Durchsetzung der Leber, Lymphknotenmetastasen in der Leber-
pforte, interaortocaval und im Becken, sowie Knochenmetastasen im Os
sacrum und Os ischii. Die Chemotherapie war hier bis einen Monat vor der
PET/CT-Untersuchung durchgefuhrt worden. Vor der Chemotherapie war
anhand der zur damaligen Zeit durchgefihrten CT-Untersuchung die
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Metastasierung nicht als so weit fortgeschritten bekannt. Hier lieferte die PET-
Untersuchung keine zusatzlichen relevanten Informationen. Eine alleinige CT-
Untersuchung hatte das Ausmal} der Metastasierung und damit den Progress
bereits eindeutig nachweisen konnen.

Bei dem vierten Patienten dieser Gruppe konnte weder durch die CT noch
durch die PET verbliebenes Tumorgewebe nach der Chemotherapie nachge-
wiesen werden. Bei ihm lag eine Voruntersuchung mit der PET/CT vor Beginn
der Chemotherapie, 6 Monate vor der zweiten PET/CT-Untersuchung, vor.

In der ersten PET/CT-Untersuchung wurden bei diesem Patienten mehrere
Lungenmetastasen diagnostiziert. In der neuen PET/CT-Untersuchung wurden
im CT-Anteil nur noch streifige Veranderungen in der Lunge beschrieben, die in
der PET keine Stoffwechselaktivitat mehr zeigten und damit als narbig einge-
stuft werden konnten. In der CT wurde zudem ein vergréRerter Lymphknoten
beschrieben, der in der PET jedoch keine FDG-Speicherung zeigte und damit
als nicht metastasenverdachtig gewertet wurde. Die PET lieferte bei diesem
Patienten somit zusatzliche Informationen zu einer alleinigen CT-Untersuchung
und dokumentierte klare Veranderungen im Vergleich zur Voruntersuchung ein
halbes Jahr vorher.

In dieser Gruppe lieferte die PET damit im Vergleich zu einer alleinigen CT-

Untersuchung bei 3 von 4 Patienten zusatzliche und fir das weitere therapeuti-
sche Vorgehen relevante Informationen (Abbildung 6, Tabelle 12).
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Abbildung 6
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Tabelle 12
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3.1.4. Ergebnisse der Gruppe 4: PET/CT-Untersuchung vor einer
geplanten Therapie

Zur Gruppe 4 gehdren 9 Patienten, die nach einem kolorektalen Karzinom kurz
vor einer geplanten weiteren Therapie mit Hilfe der PET/CT untersucht wurden.
Bei allen Patienten dieser Gruppe waren aus Voruntersuchungen Lasionen
bekannt, die als Lokalrezidive oder Metastasen gewertet wurden und die mit
kurativer Absicht entfernt oder einer palliativen Bestrahlung zugefihrt werden
sollten.

Bei 2 Patienten wurden die vorbeschriebenen Befunde durch die PET/CT
komplett bestatigt bzw. vorher unklare Befunde gesichert. So konnten bei einem
Patienten die unsicher vorbeschriebenen Befunde in der Lunge und der Leber
aufgrund ihrer Stoffwechselaktivitat als maligne eingestuft werden. Bei dem
zweiten Patienten wurde die bekannte Lungenmetastase bestatigt ohne weitere
malignitatsverdachtige Lasionen nachweisen zu konnen. Hier waren die Ergeb-
nisse der PET durch den Nachweis der Stoffwechselaktivitdt bei dem ersten
Patienten therapeutisch relevant, bei dem zweiten Patienten lieferte die PET
keine zusatzlichen Informationen zur CT.

Bei vier Patienten wurden durch die PET/CT im Vergleich zur Voruntersuchung
zusatzliche Lasionen identifiziert. Durch den Nachweis dieser Lasionen wurde
das weitere therapeutische Vorgehen bei 3 dieser Patienten verandert, bei
einem Patienten wurde zunachst eine weitere Diagnostik empfohlen.

Bei einem dieser vier Patienten sollte eine Bestrahlung durchgefiuhrt werden
(Lokalisation nicht bekannt). Durch die PET/CT-Untersuchung sollte geklart
werden, ob eine zusatzliche Chemotherapie empfohlen werden sollte. Bei
diesem Patienten wurden weitere mediastinale und hilare Lymphknotenmetas-
tasen durch die PET/CT entdeckt. Auf Grund der Ausdehnung der Metasta-
sierung wurde empfohlen die geplante Bestrahlung durch eine zusatzliche,
primar zunachst nicht geplante, Chemotherapie zu erganzen. Hier hat die PET
durch die Identifizierung von in der Voruntersuchung nicht bekannten stoff-
wechselaktiven Lasionen zur Anderung der Therapie beigetragen.

Bei einem weiteren Patienten wurde vor der geplanten Resektion einer Leber-
metastase eine bilobulare Lebermetastasierung durch die PET/CT nach-
gewiesen. Die durch die CT beschriebenen Lasionen in der Leber zeigten sich
in der PET stoffwechselaktiv und wurden damit als maligne eingestuft. Auf
Grund der neuen Befunde wurde bei diesem Patienten auf die Metastasen-
resektion verzichtet. Die PET hat somit bei diesem Patienten durch den Nach-
weis der erhdhten Stoffwechselaktivitat in den Leberlasionen zu einer Anderung
der primar geplanten Therapie gefuhrt.

Bei dem dritten Patienten war die Resektion einer pulmonalen Metastase
geplant. In der durchgefihrten PET/CT-Untersuchung wurden zusatzlich jeweils
eine Weichteil- und eine Lymphknotenmetastase identifiziert. Daruber hinaus
wurde der Verdacht auf eine weitere Lymphknotenmetastase geaulert.
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Aufgrund der neu beschriebenen Befunde wurde auf die geplante chirurgische
Therapie verzichtet. Die PET lieferte auch hier im Vergleich zu einer alleinigen
CT-Untersuchung flr die Therapieentscheidung zusatzliche relevante Informa-
tionen.

Bei dem vierten Patienten war die Resektion einer pulmonalen Metastase
geplant. Durch die PET/CT-Untersuchung wurde der Verdacht auf weitere,
wenige Millimeter grof3e, pulmonale Metastasen geaufRert. Aufgrund der gerin-
gen Grolke dieser Lasionen konnte die PET keine relevanten Informationen zur
Stoffwechselaktivitat liefern. Bei diesem Patienten lieferte die PET somit keine
zusatzlichen Informationen zu einer alleinigen CT-Untersuchung. Eine weitere
CT-Untersuchung, fokussiert auf die neu identifizierten Lasionen, wurde
veranlasst.

Bei drei Patienten konnte die PET/CT die Vorbefunde nicht bestatigen und auch
keine neuen Lasionen identifizieren.

Bei einem von diesen drei Patienten sollten hepatische und pulmonale Metas-
tasen entfernt werden, die in der PET/CT jedoch nicht nachgewiesen werden
konnten. 2 Monate spater wurden wegen eines Tumormarkeranstiegs erneut
eine CT- und eine PET/CT-Untersuchung durchgeflhrt. Es zeigten sich 2
Lungenmetastasen (eine positiv, eine negativ in der PET), eine Lebermetastase
(negativ in der PET) und ein vergrof3erter Lymphknoten retroperitoneal (negativ
in der PET). Retrospektiv erneut analysiert zeigte sich, dass ein Teil der Lasio-
nen bereits in der ersten PET/CT-Untersuchung zu sehen war. Die erste PET-
Untersuchung lieferte hier somit keine zusatzlichen Informationen, sondern
einen falsch negativen Befund.

Bei dem zweiten Patienten sollten zwei durch die CT vorbeschriebene pulmo-
nale Metastasen entfernt werden, die in der PET jedoch nicht stoffwechselaktiv
waren und deshalb als nur narbige Veranderungen eingestuft wurden. Dieser
Patient erhielt 10 Monate spater eine weitere Untersuchung mit der PET/CT
wegen paraaortal neu aufgetretener vergrélierter Lymphknoten. Auch in dieser
Untersuchung zeigten sich die pulmonalen Lasionen, weiterhin jedoch nicht als
metastasenverdachtig. Hier lieferte die PET somit zusatzliche relevante Infor-
mationen zu einer alleinigen CT-Untersuchung und beeinflusste damit das
weitere therapeutische Vorgehen.

Bei dem dritten Patienten, der vor der Resektion einer vesikokutanen Fistel
untersucht wurde, gab es im gesamten Korper keinen Anhalt fur das Vorliegen
von malignen Lasionen. Durch die PET konnte die Fistel als nicht stoffwechsel-
aktiv beschriecben werden. So lieferte die PET fur die weitere Therapie,
beispielsweise im Hinblick auf den ndétigen Resektionsumfang, zusatzliche
relevante Informationen. Die Histologie postoperativ bestatigte, dass es sich bei
der Fistel nicht um ein Rezidiv des primaren Rektumkarzinoms gehandelt hatte.

Insgesamt hat die Durchfihrung einer PET/CT-Untersuchung in diesem
Patientenkollektiv im Vergleich zu einer alleinigen CT-Untersuchung bei 6
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Patienten zusatzliche relevante Informationen geliefert. Bis auf bei einem
Patienten, bei dem der vorbeschriebene Befund durch die PET/CT-Unter-
suchung bestatigt und so das weitere geplante therapeutische Vorgehen
abgesichert werden konnte, anderte sich bei den anderen 5 der 6 Patienten mit
zusatzlichen relevanten Informationen durch die PET/CT-Untersuchung das
durch die zuvor durchgefuhrte bildgebende Diagnostik festgelegte weitere
therapeutische Vorgehen. Bei 3 Patienten anderte sich das weitere therapeu-
tische Vorgehen durch den Nachweis von zusatzlichen Lasionen. Bei einem
Patienten wurde der vorbeschriebene Befund durch die PET/CT als nicht
maligne eingestuft, sodass die geplante Metastasenresektion nicht durchgefuhrt
wurde. Bei einem Patienten wurde eine Fistel als nicht stoffwechselaktiv
beschrieben, sodass der Resektionsumfang geringer gehalten werden konnte.
Bei einem Patienten, bei dem die PET/CT-Untersuchung den vorbeschriebenen
Befund nicht bestatigen und keine malignen Lasionen nachweisen konnte,
fuhrte die PET/CT-Untersuchung durch einen retrospektiv als falsch negativ
erkannten Befund zur Unterlassung einer weiteren chirurgischen Therapie.

Bei einem Patienten wurde das geplante weitere therapeutische Vorgehen
wegen fraglicher zusatzlicher pulmonaler Metastasen, die aufgrund von Atem-
bewegungen nicht eindeutig zu erkennen waren, bis zu einer weiterfUhrenden
Diagnostik aufgeschoben (Abbildung 7, Tabelle 13).
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Abbildung 7
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Tabelle 13
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3.1.5. Ergebnisse der Gruppe 5: PET/CT zur Rezidivdiagnostik bei auf-
falliger klinischer Symptomatik nach einem kolorektalen Karzinom

Alle 5 Patienten der Gruppe 5 hatten ein kolorektales Karzinom in der Vor-
geschichte. Wegen einer auffalligen klinischen Symptomatik wurden sie zur
Rezidivdiagnostik mit Hilfe der PET/CT untersucht. Bei 2 der 5 Patienten lieferte
die PET/CT-Untersuchung eindeutige Befunde. Bei 3 Patienten waren die
Befunde nicht eindeutig auszuwerten.

Bei einem der beiden Patienten mit eindeutigem Befund, der sich nach einem
Rektumkarzinom mit Druckbeschwerden in der Rima ani vorstellte, konnte
durch die PET/CT ein Lokalrezidiv diagnostiziert werden. Zudem konnte ein
Progress bei den bekannten pulmonalen und mediastinalen Metastasen be-
schrieben werden.

Bei dem anderen Patienten mit eindeutigem Befund, der mit einer Parese im
Bein auffiel, konnten durch die PET/CT keine pathologischen Lasionen
beschrieben werden. Bei diesem Patienten schien die klinische Symptomatik
somit nicht in Zusammenhang mit einem Rezidiv seines Darmkarzinoms
(klinische Angabe zum genauen Tumortyp fehlt) zu stehen.

Bei beiden Befunden lieferte die PET im Vergleich zu einer alleinigen CT-Unter-
suchung keine zusatzlichen und fur das weitere therapeutische Vorgehen
relevanten Informationen.

Bei den anderen drei Patienten waren die Befunde aus der PET/CT-Unter-
suchung nicht eindeutig auszuwerten und konnten deshalb nicht als sichere
Grundlage fur die weitere Therapieplanung genutzt werden. Hier wurde zur
Klarung des Rezidivverdachts eine weiterfuhrende Diagnostik mit Hilfe von
anderen bildgebenden Verfahren empfohlen.

So fanden sich bei dem Patienten mit Harnaufstau auffallige Lasionen in der
rechten Mamma und kraniodorsal der Harnblase. Die PET/CT konnte diese
Lasionen nicht sicher als maligne oder benigne einordnen. Eine weiterflhrende
Diagnostik wurde veranlasst, in der sich der Befund in der Mamma als falsch
positiv und der Befund kraniodorsal der Harnblase als richtig positiv darstellte.
Die Lasion in der Mamma war bereits in der CT sichtbar, der Befund nahe der
Harnblase nicht. Da aber der Harnaufstau auch in der CT sichtbar war und
damit zu einer weiteren Diagnostik gefuhrt hatte, lieferte die PET hier keine
zusatzlichen relevanten Informationen. Eine alleinige CT-Untersuchung hatte zu
demselben weiteren diagnostischen Vorgehen gefuhrt.

Bei dem Patienten mit Schmerzen in der Lendenwirbelsaule und im Os sacrum
wurden durch die PET/CT zwei Lymphknotenmetastasen und nur in der CT die
bekannte Peritonealkarzinose beschrieben. Im linken Unterbauch und am
Rektumstumpf wurden suspekte Lasionen beschrieben, die weiter abgeklart
werden sollten. Auch hier lieferte die PET zu einer alleinigen CT-Untersuchung
keine zusatzlichen relevanten Informationen.
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Bei dem letzten Patienten konnte durch die PET/CT nur der Verdacht auf einen
Lungenrundherd geadulert werden. Dieser sollte durch Nachkontrollen weiter
uberpruft werden. Daten Uber den weiteren Verlauf liegen uns nicht vor. Auch
hier lieferte die PET keine zusatzlichen Informationen zu einer alleinigen CT-
Untersuchung.

Insgesamt hat die zusatzlich zu einer alleinigen CT-Untersuchung durch-
gefuhrte PET-Untersuchung in dieser Gruppe bei keinem der 5 Patienten
zusatzliche und fur das weitere therapeutische Vorgehen relevante Informa-
tionen geliefert (Abbildung 8, Tabelle 14).
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Abbildung 8
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Tabelle 14
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3.1.6. Ergebnisse der Gruppe 6: Erneute PET/CT-Untersuchung zur Kla-
rung diagnostischer Unsicherheiten aus einer ersten PET/CT-
Untersuchung

Die 3 Patienten der Gruppe 6 wurden zur weiteren Dignitatsklarung von Lasio-
nen nach einem kolorektalen Karzinom, die sich in einer ersten PET/CT-Unter-
suchung nicht eindeutig maligne oder benigne darstellten, kurze Zeit spater und
ohne Therapie in der Zwischenzeit nochmals mit Hilfe der PET/CT untersucht.

Bei einem Patienten wurden in der ersten PET/CT-Untersuchung, die wegen
eines erhohten Tumormarkerwerts in der allgemeinen Nachsorge nach einem
Kolonkarzinom durchgeflhrt wurde, eine pulmonale und eine Lymphknoten-
metastase beschrieben. Zudem wurde eine weitere pulmonale Lasion
beschrieben, deren Dignitat sich nicht eindeutig darstellte. Um die Dignitat
dieser Lasionen genauer abzuklaren wurde 1,5 Monate spater die PET/CT-
Untersuchung wiederholt. In dieser zeigte sich durch eine Gréllenzunahme der
vorbeschriebenen Metastasen und das Neuauftreten von zwei Lymphknoten-
metastasen (ein Lymphknoten flau und unspezifisch vorbeschrieben, jetzt
Aktivitatszunahme) ein deutlicher Progress der Erkrankung. Die beiden pulmo-
nalen Lasionen stellten sich unverandert dar (eine in der PET positiv, eine in
der PET negativ) und wurden nun beide als maligne gewertet. Zudem wurde im
CT-Anteil eine weitere pulmonale Lasion beschrieben und in der PET der
Verdacht auf eine zerebrale Lasion gedullert. Die PET lieferte hier zu einer
alleinigen CT-Untersuchung mit dem Nachweis einer zerebralen Lasion zwar
zusatzliche Informationen, diese beeinflussten das weitere therapeutische
Vorgehen jedoch nicht.

Bei dem zweiten Patient, der mit einem Tumormarkeranstieg in der allgemeinen
Nachsorge nach einem Rektumkarzinom aufgefallen war, zeigten sich in der CT
der ersten PET/CT-Untersuchung auffallige und nur teilweise FDG-speichernde
Lungenherde. Auch in der Leber wurde ein suspekter Herd durch die CT
beschrieben. Prasacral beschrieb die CT ein Serom, das in der PET nur flau
anreicherte und als postoperativ-reaktiv und damit als benigne eingestuft
wurde. AuRerdem wurden eine unklare Raumforderung an der Prostata und ein
Adenom an der linken Nebenniere beschrieben, die weiter abgeklart werden
sollten. In der PET/CT-Untersuchung 1,5 Monate spater stellten sich alle Lasio-
nen unverandert dar und die Dignitat der unklaren Befunde klarte sich durch die
neue Untersuchung nicht. Die PET lieferte hier zu einer alleinigen CT-Unter-
suchung keine zusatzlichen Informationen. Durch die CT konnten sogar mehr
suspekte Befunde beschrieben werden als durch die PET.

Beim dritten Patienten dieser Gruppe erfolgte die erste PET/CT-Untersuchung
wegen des Verdachts auf einen durch eine CT-Untersuchung vorbeschriebenen
Lungenrundherd, der sich in der ersten PET/CT-Untersuchung bestatigte.
Zusatzlich wurde in dieser Untersuchung der Verdacht auf ein Lokalrezidiv
geaulert, der genauer abgeklart werden sollte. In der zweiten Untersuchung 3
Monate spater zeigten sich ein Grollenprogress bei beiden vorbeschriebenen
Befunden und eine neu aufgetretene unklare stoffwechselaktive Weichteil-
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formation rechts gluteal, bei der nicht sicher zwischen Abszess und Weichteil-
metastase unterschieden werden konnte. Aul3erdem wurde ein in der ersten
Untersuchung als unspezifisch bewerteter hilarer Lymphknoten als gréfien-
progredient und damit als metastasenverdachtig beschrieben. Bei diesem
Patienten lieferten die PET und die CT identische Befunde und die PET somit
keine zusatzlichen relevanten Informationen.

Insgesamt lieferten die Wiederholungsuntersuchungen mit Hilfe der PET/CT

damit bei keinem dieser 3 Patienten zuséatzliche relevante Informationen zu
einer alleinigen CT-Untersuchung (Abbildung 9, Tabelle 15).
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Abbildung 9
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Tabelle 15
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4. Diskussion

4.1. Allgemeine Einfuhrung in die Diskussion

Fur die primare Diagnostik und Therapie des kolorektalen Karzinoms gibt es
klar definierte Leitlinien, die eingesetzt werden, um das bestmdgliche Ergebnis
und damit die beste Prognose fir den Patienten zu erzielen. Doch auch nach
einer erfolgreichen kurativen Therapie und zunachst postoperativer Tumor-
freiheit des Korpers, ist es wichtig, die Patienten weiter adaquat zu betreuen.
40% der Patienten, die mit einem kolorektalen Karzinom im Stadium Il und IlI
aufgefallen sind und primar kurativ operiert wurden, erleiden ein Rezidiv ihres
kolorektalen Karzinoms (Jacobson et al. 2009). Mit dieser hohen Rezidivrate
stellen Patienten in der Nachsorge nach einem kolorektalen Karzinom im Hin-
blick auf die weitere Betreuung und die Frage nach dem ndétigen Umfang der
weiteren Diagnostik eine besondere Herausforderung flir den behandelnden
Arzt dar.

Das Ziel der Nachsorge nach einem kolorektalen Karzinom ist die fruhzeitige
Erkennung eines Rezidivs oder eines Zweittumors, damit ein operativer Zweit-
eingriff in kurativer Absicht moglich ist (Schmiegel et al. 2008). So konnen
Lokalrezidive sowie lokal begrenzt vorliegende hepatische und pulmonale
Metastasen reseziert werden und damit zu einer Heilung des Patienten fuhren
(Jacobson et al. 2009).

Die Empfehlungen der einzelnen nationalen und internationalen Fachgesell-
schaften bezuglich der empfohlenen Nachsorgemalinahmen sind allerdings
sehr heterogen. So gibt es Empfehlungen zu intensiver und weniger intensiver
Nachsorge (Jacobson et al. 2009). Durch die intensiven postoperativen Nach-
sorgeprogramme sollen asymptomatische Rezidive fruher erkannt werden.
Damit soll auch die Anzahl der Patienten, die einer kurativen Rezidivresektion
zugefihrt werden kann, erhdht werden. In 3 Metaanalysen konnte der Nutzen
dieser intensiven Nachsorgemalinahmen gezeigt werden (Figueredo et al.
2003, Jeffery et al. 2002, Renehan et al. 2002).

So zeigten beispielsweise Renehan et al. in ihrer Metaanalyse von 2002 den
Nutzen der aufwandigen postoperativen Nachsorge (in den meisten der analy-
sierten Studien charakterisiert durch regelmafige Untersuchungen der Tumor-
markerwerte sowie der regelmafigen Durchfuhrung von CT-Untersuchungen)
im Vergleich zu einer weniger aufwandigen Nachsorge nach einem kolorektalen
Karzinom. Die Rate an diagnostizierten Rezidiven war in der Gruppe mit der
aufwandigeren Nachsorge zwar nicht hoher, die Rezidive wurden aber im
Durchschnitt frGher erkannt, sodass sich die Prognose fur den Patienten im
Hinblick auf die Moglichkeit einer kurativen Therapie mit einer verringerten
Morbiditat und Mortalitat laut Renehan wesentlich verbesserte (Renehan et al.
2002).

Die Ergebnisse der verschiedenen veroéffentlichten Metaanalysen fihrten dazu,
dass die American Society of Clinical Oncology (ASCO) regelmalige CT-
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Untersuchungen mit in ihre Leitlinie zur Nachsorge nach einem kolorektalen
Karzinom aufnahm (Desch et al. 2005, Jacobson et al. 2009).

So empfiehlt die ASCO in ihrer aktuellen Leitlinie von 2005 in der Nachsorge
nach einem primar resezierten kolorektalen Karzinom fur alle Patienten mit
einem erhohten Rezidivrisiko (Stadium Il und Ill praoperativ) jahrlich fur die
ersten 3 Jahre nach Operation CT-Untersuchungen des Thorax und des Abdo-
mens. Dies gilt jedoch nur fur Patienten, die generell fUr eine systemische The-
rapie oder eine erneute kurative Operation in Frage kommen. Eine CT-Unter-
suchung des Beckens kann bei Patienten nach Rektumkarzinom, die keine
zusatzliche Bestrahlung bekommen haben, ebenfalls durchgefliihrt werden
(Desch et al. 2005).

Neben der CT wird seit den spaten 1980er Jahren auch die PET zur Diagnostik
bei onkologischen Fragestellungen eingesetzt. In den letzten Jahren zog sie
zunehmend in die Routine des klinischen Alltags ein. Sie wurde im Hinblick auf
die technische Leistung weiterentwickelt und ihre Anwendungsgebiete breiteten
sich zunehmend aus. Dennoch ist ihr Stellenwert in der Rezidivdiagnostik nach
primar reseziertem kolorektalen Karzinom bis heute nicht abschlieRend definiert
(Ahnen und Finlay 2009, Esteves et al. 2006). Auch wenn der Einsatz der PET
bei einigen Patienten frihzeitig Rezidive diagnostizieren lasst, werden diese
Vorteile durch falsch negative und falsch positive Befunde abgeschwacht. Die
Frage, ob es durch den zusatzlichen Einsatz der PET in der Nachsorge des
kolorektalen Karzinoms fiir die Patienten einen Vorteil in Bezug aufs Uberleben
gibt, konnte bisher nicht beantwortet werden (Jacobson et al. 2009). Dennoch
wird die PET bei bestimmten Fragestellungen zunehmend eingesetzt.

Ein Nachteil der PET ist, dass die Auflosung der Bilder niedrig und damit die
genaue Lokalisation der speichernden Lasionen schwer zu bestimmen ist. Um
diesem Problem entgegen zu wirken, wird die PET seit einiger Zeit gleich bei
der Durchfihrung mit einer CT-Untersuchung kombiniert. So verbessert sich die
raumliche Auflosung und verdachtige Lasionen sind durch Fusion der CT- mit
den PET-Bildern besser lokalisierbar. Die von uns retrospektiv untersuchten
Befunde stammten alle aus PET/CT-Untersuchungen. Die Daten in der publi-
zierten Literatur dagegen stammen teilweise aus alteren Kollektiven, die mit
Hilfe der PET untersucht wurden, sowie zum Teil aus neueren Patienten-
kollektiven, die mit Hilfe der PET/CT untersucht wurden. Diese beiden Unter-
suchungsverfahren sind nicht immer klar in den Publikationen von einander zu
unterscheiden. Im Folgenden wird aus diesem Grund auf die genaue Differen-
zierung dieser beiden Verfahren in der Literatur zum Vergleich mit unseren
Daten ebenfalls verzichtet und PET- und PET/CT-Untersuchungen wie ein Ver-
fahren behandelt.

Esteves et al. beschreiben in ihrer Ubersichtsarbeit zu Krebserkrankungen des
Gastrointestinaltrakts von 2006 die mdglichen Einsatzgebiete der PET im
Rahmen der Diagnostik des kolorektalen Karzinoms. Als besonders wichtiges
Einsatzgebiet der PET hierbei nennen sie die Rezidivdiagnostik in der Nach-
sorge nach einem kolorektalen Karzinom (Esteves et al. 20006).

57



Diskussion

4.2. Diskussion der einzelnen Gruppen

4.2.1. Diskussion zu Gruppe 1: Patienten mit Tumormarkeranstieg in der
allgemeinen Nachsorge nach einem kolorektalen Karzinom

Zu den diagnostischen Verfahren, die in der allgemeinen Nachsorge nach
einem kolorektalen Karzinom eingesetzt werden, gehdren neben den bild-
gebenden Verfahren die ausflhrliche Anamnese Uber aktuelle Beschwerden
und Veranderungen, eine korperliche Untersuchung sowie die laborchemische
Kontrolle des Tumormarkerwerts (Carcinoembryonales Antigen, CEA) im Blut
(de Geus-Oei et al. 2006). Die meisten Leitlinien empfehlen die Kontrolle des
Tumormarkerwerts alle 3 bis 6 Monate fur die ersten 2 bis 3 Jahre nach der
kurativen Resektion eines kolorektalen Karzinoms UICC-Stadium Il und Il
(Desch et al. 2005, Schmiegel et al. 2008).

Esteves et al. beschreiben in ihrer Ubersichtsarbeit (iber gastrointestinale
Tumorerkrankungen von 2006, dass bei 2/3 der Patienten mit einem kolo-
rektalen Karzinom eine Erhohung der Tumormarkerwerte beobachtet werden
kann (Esteves et al. 2006).

Tumormarkerwerterhdhungen kdnnen durch benigne Ursachen wie Leber- oder
Darmerkrankungen, Niereninsuffizienz, Infekte oder Entzindungen entstehen.
Auch durchs Rauchen kann der CEA-Wert im Blut ansteigen (Liu et al. 2005).
Im Allgemeinen geht ein Anstieg des Tumormarkerwerts aber mit einer hohen
Rate an Tumoren oder ihren Rezidiven einher, sodass man zunachst erwartet,
bei einem Tumormarkeranstieg neues oder zunehmendes Tumorgewebe in der
Bildgebung zu finden. Lasionen, die ein sehr kleines Volumen besitzen oder
zellarm sind, kénnen in der Bildgebung jedoch Ubersehen werden (Esteves et
al. 2006, Liu et al. 2005).

30% aller kolorektalen Tumore setzen laut Schmiegel et al. kein CEA frei. Das
Rezidiv eines primar nicht CEA-produzierenden Tumors kann aber CEA produ-
zieren. So zeigen 44% der Patienten mit einem kolorektalen Karzinom und
normalen praoperativen Werten postoperativ bei Vorliegen eines Rezidivs einen
Anstieg der Werte (Schmiegel et al. 2008).

Ein erhdhter Tumormarkerwert in der Nachsorge sollte zunachst durch noch-
malige Blutentnahme und erneute laborchemische Bestimmung verifiziert wer-
den, um vorubergehende Erhdhungen oder Messfehler auszuschlielRen. Zeigt
sich der Tumormarkerwert in der Kontrolle weiterhin erhdht, sollten weitere
diagnostische Schritte, wie eine bildgebende Diagnostik mit einer CT-Unter-
suchung des Abdomens und des Beckens, sowie eine Rontgenuntersuchung
des Thorax angeschlossen werden (Jacobson et al. 2009).

Eine frUhzeitig erkannte Tumormarkerwerterhdhung in der Nachsorge eines
kolorektalen Karzinoms steigert die Chance, auch das Rezidiv noch kurativ
behandeln zu kdonnen. Der Nachweis eines erhohten CEAs erweise sich, als
erster Indikator in der Nachsorge bei der frihzeitigen Entdeckung von Leber-
metastasen, als zuverlassiger als die Computertomographie oder die

58



Diskussion

Sonographie. Der alleinige Nachweis eines erhohten Tumormarkerwerts mit
dem Verdacht auf ein metastasiertes Tumorstadium berechtige aber nicht zum
Beginn einer systemischen Chemotherapie (Schmiegel et al. 2008).

Beim erstmaligen Nachweis eines erhdhten Tumormarkerwerts in der Nach-
sorge steht der behandelnde Arzt vor dem Problem, anhand dieses Werts nicht
auf eine Lokalisation des Rezidivs schlieRen zu kénnen. Zur Lokalisierung des
Rezidivs wird deshalb meist eine konventionelle Bildgebung angeschlossen.

Das Auftreten von morphologischen Veranderungen nach einem Anstieg des
Tumormarkerwerts kdnne, je nach Literatur, zwischen 1,5 und 6 (Jacobson et
al. 2009) bzw. 3 und 9 Monaten (Esteves et al. 2006) dauern, sodass eine fruh-
zeitige Lokalisierung des Rezidivs bzw. die Bestatigung des Rezidivverdachts
bei Tumormarkerwerterhohung in der konventionellen Bildgebung schwierig
werden kann. Die Patienten, bei denen in der konventionellen Bildgebung nach
Tumormarkeranstieg kein Rezidiv dargestellt werden kann, stellen eine grol3e
Herausforderung fur die weitere Betreuung im Hinblick auf die weitere Diag-
nostik und die Wahl der besten Therapie dar.

Bei diesen Patienten werden nicht selten unndtige bildgebende Untersuchun-
gen oder sogar Operationen durchgeflhrt, um einen Rezidivhachweis zu erlan-
gen, was mit einer hohen Morbiditat fur die Patienten einhergehen kann (de
Geus-Oei et al. 2006).

Es gibt verschiedene Vorteile der PET, die in diesem Zusammenhang in der
Literatur gegenuber der konventionellen Bildgebung angefuhrt werden. Die PET
kann bereits frih den veranderten Stoffwechsel von Tumorgewebe nachweisen
(Delbeke und Martin 2004). Dies ist meist vor einer anatomischen und in der
konventionellen Bildgebung nachweisbaren Veranderung moglich. Zudem ist
die PET eine Ganzkorperuntersuchung. So konnen Metastasen auch an Stellen
entdeckt werden, an denen sie nicht erwartet und die so mit der konventionellen
Bildgebung eventuell nicht untersucht werden wurden (de Geus-Oei et al. 2006,
Delbeke und Martin 2004).

Einige Studien haben den Nutzen der PET fir den Einsatz bei Patienten
gezeigt, die einen gesicherten Tumormarkeranstieg in der Nachsorge nach
einem kolorektalen Karzinom und eine unauffallige oder unklare konventionelle
morphologisch-orientierte Schnittbildgebung haben. Durch die PET kdnnen
haufig doch Metastasen dargestellt und damit ein Beitrag fur das weitere thera-
peutische Vorgehen bei diesen Patienten geliefert werden. So ist es moglich
Patienten mit einem Rezidiv noch in einem kurativ behandelbaren Stadium zu
erkennen und zu therapieren. Die Patienten, die von einer explorativen Laparo-
tomie profitieren kénnten, kdnnen so durch die PET selektiert werden. Dagegen
konnen Patienten mit durch die PET beschriebenen ausgedehnten Befunden
erkannt und damit unnétige Operationen bei ihnen vermieden werden
(Jacobson et al. 2009).
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Die Tumormarkerwerterhdhung, die mit einem eventuellen aber nicht auffind-
baren Rezidiv einhergehen kann, und die Verspatung einer moglichen kurativen
Therapie, sowie der Stress, der auf den Patienten durch unklare Befunde
einwirkt, werden von Flamen et al. in ihrer Publikation von 2001 als Problem
angefuhrt. Ein schnelles Finden des Rezidivs sei sowohl fur die Prognose als
auch fur die psychische Entlastung des Patienten von gro3er Bedeutung. Eine
zur weiteren Diagnostik haufig durchgefuhrte explorative Laparotomie zeige in
vielen Fallen einen ausgeweiteten und inoperablen Befund (Flamen et al.
2001). Um diese unndtige Operation den Patienten zu ersparen und auch um
das Kosten-Nutzen-Verhaltnis zu verbessern, wird bei dieser Indikation die
PET/CT empfohlen.

Flamen et al. zeigten in einer retrospektiven Studie an 50 Patienten den Nutzen
der PET fur das weitere Patientenmanagement bei Patienten mit erhohtem
Tumormarkerwert in der allgemeinen Nachsorge. Die konventionelle Bild-
gebung hatte bei diesen 50 Patienten keine oder unklare Befunde geliefert. Die
angeschlossene PET- oder PET/CT-Untersuchung dagegen konnte bei 43
Patienten Rezidive mit insgesamt 56 Lasionen nachweisen. Davon waren 42
richtig positive Lasionen bei 34 Patienten. Bei 7 dieser Patienten lieferte die CT
dieselben Befunde wie die PET, bei 27 war der Befund der CT-Untersuchung
unauffallig. Insgesamt gab es in dieser Untersuchung 14 falsch negative Lasio-
nen. Bei insgesamt 14 von 50 Patienten fuhrte die Durchfuhrung einer
zusatzlichen PET zu einer kurativen Resektion des Rezidivs (Flamen et al.
2001).

Flanagan et al. konnten in ihrer Studie an 22 Patienten mit erhdhtem Tumor-
markerwert und unauffalliger konventioneller Bildgebung in der Nachsorge
ebenfalls den Nutzen der PET zeigen. So konnte durch die PET bei 17 Patien-
ten ein Rezidiv nachgewiesen werden. Bei 7 dieser Patienten wurde eine
Histologie gewonnen, die den Rezidivverdacht bestatigen konnte. Bei 8 der
restlichen Patienten wurden die Rezidive durch den weiteren klinischen Verlauf
oder andere bildgebende Verfahren bestatigt. Bei 2 Patienten zeigten sich die
PET-Befunde im Verlauf als falsch positiv. Bei den restlichen 5 Patienten
konnte kein Rezidiv gefunden werden. Die Histologie oder der weitere klinische
Verlauf waren ebenfalls unauffallig. Damit zeigten Flanagan et al. in ihrer
Gruppe mit einem positiv pradiktiven Wert von 89% und einem negativ
pradiktiven Wert von 100% insgesamt den Nutzen der PET bei unklarem
Tumormarkeranstieg und unauffalliger morphologischer Schnittbildgebung in
der Nachsorge (Flanagan et al. 1998).

Auch Shen et al. beschrieben den grolien Nutzen der PET bei Patienten mit
einem erhohten Tumormarkerwert in der Nachsorge nach einem kolorektalen
Karzinom. In ihrer Studie sicherten sie bei 45 von 50 Patienten, die mit einem
erhohten Tumormarkerwert in der Nachsorge aufgefallen waren und in der
konventionellen Bildgebung keine oder unklare Lasionen zeigten, insgesamt 64
Lasionen. Davon hatte die PET vor der histologiesichernden Operation, Biopsie
oder einer anderen Bildgebung in der weiteren Nachsorge 62 Lasionen richtig
identifizieren kdnnen, 2 wurden in der PET nicht beschrieben und 2 zeigten sich
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als falsch positiv. Shen et al. bestatigten somit den Nutzen der PET und zeigten
ihren Einfluss auf das weitere therapeutische Management von Patienten in der
Nachsorge nach einem kolorektalen Karzinom (Shen et al. 2006).

Liu et al. fuhrten eine Studie an 37 Patienten durch, die nach einem kolo-
rektalen Karzinom einen Tumormarkeranstieg in der allgemeinen Nachsorge
ohne Rezidivhachweis oder einen unklaren Befund in der konventionellen
morphologisch-orientierten Bildgebung hatten. Anschliefend wurden sie mit der
PET untersucht. Die Sensitivitat und Spezifitat der PET betrug in ihrer Studie je
89%. Bei 68% der Patienten hatte die PET einen Einfluss auf das weitere
therapeutische Vorgehen (Liu et al. 2005).

Simo et al. zeigten in ihrer Studie an 120 Patienten, wovon 58 wegen eines
erhohten Tumormarkerwerts ohne Rezidivhachweis in der konventionellen Bild-
gebung mit der PET untersucht wurden, dass sich bei 34 von 58 Patienten ein
Rezidiv durch die PET nachweisen liel}, das anschlieRend bei 18 Patienten
kurativ reseziert werden konnte. Bis auf ein Rezidiv konnten alle Rezidive
spater histologisch nachgewiesen werden. Bei 24 Patienten konnte kein Rezidiv
durch die PET nachgewiesen werden. 11 Monate nach der PET-Untersuchung
waren 21 Patienten weiterhin rezidivfrei, bei 3 Patienten hatte sich im Verlauf
ein Rezidiv gezeigt. Somit konnte die PET bei fast 2/3 der Patienten ein Rezidiv
nachweisen, was die konventionelle Bildgebung zuvor nicht konnte. Bei
insgesamt 34 der 58 Patienten fihrte die PET zu einer signifikanten Anderung
des weiteren therapeutischen Vorgehens, wovon bei einem Patienten
madglicherweise ein falsch positiver Befund durch die PET-Untersuchung vorlag
(Simo et al. 2002).

Damit wird in der Literatur insgesamt der gro3e Nutzen der PET oder PET/CT
in der Nachsorge nach einem kolorektalen Karzinom bei unklar erhdéhtem
Tumormarkerwert beschrieben.

Anhand der Daten aus unserem Patientenkollektiv konnen wir den Nutzen der
PET/CT-Untersuchung bei unklar erhéhtem Tumormarkerwert in der allgemei-
nen Nachsorge zunachst nicht bestatigen. So hat die PET in unserer Gruppe
bei insgesamt nur 3 von 19 Patienten zu einer alleinigen CT-Untersuchung
zusatzliche und fur das weitere therapeutische Vorgehen relevante Informa-
tionen geliefert.

Zu den in der Literatur aufgefuhrten Studien bleibt anzumerken, dass sie an
Patientenkollektiven durchgefuhrt wurden, die einen erhohten Tumormarkerwert
in der Nachsorge und eine unauffallige konventionelle morphologisch-orientierte
Bildgebung nach einem kolorektalen Karzinom hatten. Erst im Anschluss an die
unauffallige konventionelle Bildgebung wurde die Untersuchung mit der PET
durchgefuhrt, sodass die Patientenkollektive in der Literatur bereits vorselektiert
waren.

Beim Vergleich der Literatur mit unserem Patientenkollektiv muss deshalb
beachtet werden, dass die von uns mit Hilfe der PET untersuchten Patienten
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zum groRen Teil direkt wegen einer unklaren Tumormarkerwerterhéhung in der
allgemeinen Nachsorge nach einem kolorektalen Karzinom in die Nuklear-
medizin zur Durchfihrung einer PET/CT-Untersuchung Uberwiesen wurden.
Eine konventionell morphologisch-orientierte Bildgebung hatte zum Groliteil
vorher nicht stattgefunden bzw. die Befunde von eventuell vorher statt-
gefundenen Untersuchungen lagen uns, bis auf bei zwei Patienten, nicht vor.
Eine primare alleinige CT-Untersuchung des Thorax und des Abdomens hatte
bei 16 von den von uns untersuchten 19 Patienten zum selben weiteren
therapeutischen Vorgehen geflihrt wie nach der PET/CT-Untersuchung.
Dementsprechend erachten wir die PET bei Tumormarkeranstieg in der
allgemeinen Nachsorge des kolorektalen Karzinoms erst nach unklarer konven-
tionell morphologisch-orientierter Schnittbilddiagnostik als empfehlenswert.

Bei 3 Patienten unserer Gruppe 1 wurden weder in der CT noch in der PET
pathologische Befunde beschrieben. Bei ihnen lagen uns Daten zum weiteren
Verlauf vor. So normalisierte sich in der weiteren Nachsorge der Tumormarker-
wert bei einem Patienten spontan wieder. Bei einem weiteren Patienten war
auch in der CT-Kontrolluntersuchung des Thorax und des Abdomens 5 Monate
spater kein Rezidiv nachweisbar. Bei dem dritten Patienten fand sich allerdings
3 Monate spater eine Metastasierung des primaren Kolonkarzinoms in die
Ovarien. Im Rahmen dieser Untersuchung wurden die PET/CT-Bilder noch ein-
mal ausgewertet, um Fehler bei der Befundung ausschliefen zu konnen. Es
zeigte sich in der PET/CT-Untersuchung bereits eine unklare Raumforderung
ohne FDG-Speicherung im Becken mit zwei einzelnen speichernden Herden.
Die Raumforderung war als nicht maligne und die Speicherungen als auf-
gestaute Ureteren bewertet worden. Im Nachhinein konnte dieser Befund aber
mit den spater diagnostizierten ovariellen Metastasen Ubereingebracht werden.

Bei einem Patienten dieser Gruppe konnte die Frage nach einem Rezidiv durch
die PET/CT-Untersuchung zunachst nicht eindeutig geklart werden. Bei ihm war
als klinische Information vor Durchfuhrung der PET/CT neben einem Tumor-
markeranstieg in der Nachsorge der Verdacht auf ein Lokalrezidiv eines
Rektumkarzinoms im kleinen Becken von etwa 1 cm Grolde, gesehen in einer
MRT-Untersuchung, gegeben. Dieser Befund konnte durch die PET/CT-Unter-
suchung jedoch nicht bestatigt werden. Dafur wurden in der PET/CT suspekte
Anreicherungen in der Ovarialloge mit zystischen Veranderungen beschrieben,
bei denen jedoch nicht sicher zwischen Tumorgewebe und zyklusabhangigen
Veranderungen unterschieden werden konnte. Eine gynakologische Nach-
kontrolle wurde empfohlen, in der sich dann peritoneale Metastasen im Ovar
und im Uterus fanden. Zudem zeigte sich in der PET/CT eine fragliche Metas-
tase mediastinal, die im Verlauf kontrolliert werden sollte. Uber diesen Verlauf
liegen uns leider keine Informationen vor. Insgesamt lieferte die PET hier somit
keine zusatzlichen und fur das weitere therapeutische Vorgehen relevanten
Informationen zu einer alleinigen CT-Untersuchung.

Kritisch anzumerken zur Auswertung unserer Patientengruppe ist, dass uns

Angaben Uber intraoperativ gewonnene Histologien, klinische Verlaufe oder
Verlaufsuntersuchungen zu diesen Patienten nicht vorlagen, sodass die
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Richtigkeit der Dignitatseinschatzung durch die PET retrospektiv nicht Gberpruift
werden konnte. AuRerdem wurden die Patienten dieser Gruppe lediglich mit der
Indikation ,erhdhter Tumormarkerwert in der Nachsorge“ zur PET/CT-Unter-
suchung in die Nuklearmedizin des UKEs uberwiesen. Primar-praoperative
Tumormarkerwerte, Angaben uber die Regelmafigkeit durchgeflhrter Diag-
nostiken in der Nachsorge und Uber den Verlauf des Tumormarkeranstiegs,
Begleiterkrankungen des Patienten sowie die exakte Hohe des Tumormarker-
werts standen uns bei dieser retrospektiven Auswertung nicht zur Verfugung.
Somit war keine genaue Differenzierung innerhalb dieser Gruppe, beispiels-
weise anhand der Hohe des Tumormarkerwerts, moglich. Aul3erdem konnten
benigne Grunderkrankungen, die zu einer Tumormarkerwerterhéhung fuhren
konnen, deshalb nicht weiter berucksichtigt werden.

FUr unsere Auswertung war jedoch entscheidend, in wie weit das weitere thera-
peutische Vorgehen in der Routinesituation im klinischen Alltag durch eine,
zusatzlich zu einer CT-Untersuchung, durchgefuhrte PET beeinflusst wird.
Diese Frage liel} sich auch ohne die oben genannten Daten weitestgehend
klaren.

In der Auswertung dieser Patientengruppe fiel auf, dass sich bei 3 der 7 Frauen
(alle nach einem Kolonkarzinom) in der PET/CT oder in der anschlieRenden
weiterfuhrenden Diagnostik ein Rezidiv in den Ovarien zeigte. Uns liegt leider
keine histologische Untersuchung dieser Befunde vor. Geht man aber nicht von
einer zweiten Tumorentitat aus, handelt es sich bei diesen ovariellen Lasionen
wahrscheinlich um Krukenberg-Tumore, also Abtropfmetastasen des primaren
Kolonkarzinoms in die Ovarien. Diese Lasionen sind aufgrund der biologisch
unterschiedlichen Aktivitat der Ovarien und der damit unterschiedlichen physio-
logischen Aktivitatsanreicherung der FDG in den Ovarien besonders schwer zu
diagnostizieren. Es wird anhand dieser Befunde aber deutlich, dass eine
genaue Untersuchung dieser Region bei Frauen von besonderer Bedeutung
sein kann.

4.2.2. Diskussion zu Gruppe 2: PET/CT zur Klarung eines unklaren
Befunds aus einer anderen bildgebenden Untersuchung

FiUr die bisher meist eingesetzte morphologisch-orientierte bildgebende Diag-
nostik, vor allem die CT, in der allgemeinen Nachsorge des kolorektalen Karzi-
noms fuhren Esteves et al. das Problem an, dass Metastasen im Peritoneum,
dem Mesenterium und den Lymphknoten nur anhand ihrer Grol3e identifiziert
werden kdénnen. Somit kdnnen sie bei noch nicht weit fortgeschrittener Grolke
leicht Ubersehen werden (Delbeke und Martin 2004, Esteves et al. 2006). Die
CT unterschatze zudem haufig neben der Dignitat bei geringer GroRe auch die
Anzahl von Lasionen, z.B. in der Leber. Desweiteren sei es schwierig in der CT
zwischen postoperativen Veranderungen und lokalen Rezidiven zu unter-
scheiden. Somit habe die PET durch den Nachweis von metabolischer Aktivitat
einen Vorteil in der Nachsorge nach einem kolorektalen Karzinom. Metabo-
lische Veranderungen seien meist vor morphologischen Veranderungen mit
deutlicher GréRenzunahme nachweisbar (Esteves et al. 2006).
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Mehrere Studien haben diese Uberlegenheit der PET in der Rezidivdiagnostik
des kolorektalen Karzinoms gegenuber der konventionellen morphologisch-
orientierten Bildgebung gezeigt (Gambhir et al. 2001, Huebner et al. 2000,
Hustinx et al. 1999, Staib et al. 2000, Valk et al. 1999).

Huebner et al. zeigten beispielsweise in einer Metaanalyse Uber 11 klinische
Studien an insgesamt 577 Patienten fur die PET beim Rezidivhachweis eines
kolorektalen Karzinoms eine Sensitivitat von 97% und eine Spezifitat von 76%.
AuBerdem zeigten sie, dass die Durchfuhrung einer PET bei etwa 29% der
Patienten zu einer Anderung des weiteren therapeutischen Vorgehens fiihrt
(Huebner et al. 2000).

Eine weitere Metaanalyse, durchgefihrt von Gambhir et al., zeigte fur den
Nachweis von Rezidiven eines kolorektalen Karzinoms durch die PET eine
Sensitivitat von 94% und eine Spezifitat von 87%, wohingegen fur die CT nur
eine Sensitivitat von 79% und eine Spezifitat von 73% gezeigt werden konnte.
Insgesamt wurde durch den Rezidivhachweis mit Hilfe der PET eine Anderung
des weiteren therapeutischen Vorgehens in ungefahr 32% der Falle anhand von
915 Patientenstudien geschatzt (Gambhir et al. 2001).

Auch in der Rezidivdiagnostik mit Hilfe der PET/CT gibt es gelegentlich
diagnostische Schwierigkeiten. So kann es schwierig sein, in der PET/CT
entziindetes Gewebe, z.B. nach Chemo- oder Strahlentherapie oder auch
reaktives Gewebe nach Operationen, von Tumorgewebe zu unterscheiden. Zwi-
schen Narbengewebe, langstreckiger Entzindung oder einem lokalbegrenzten
Fokus an speicherndem Gewebe und damit wahrscheinlich Tumorgewebe
(Lokalrezidiv oder Metastase) kann in der PET/CT aber sehr viel besser unter-
schieden werden als in der CT (Esteves et al. 2006).

Staib et al. haben in ihrer Studie an 100 Patienten gezeigt, dass die PET in der
Nachsorge nach einem kolorektalen Karzinom im Vergleich zur CT, dem Ultra-
schall der Leber und der Messung des Tumormarkerwerts (CEA) eine hohere
Sensitivitat und Spezifitat hat. Zudem liefere die PET bei 86% der Patienten
zusatzliche Informationen, was in der Studie von Staib et al. in 61% der Falle zu
einer Anderung des geplanten weiteren chirurgischen Vorgehens fiihrte. Somit
konnten Staib et al. den Einsatz der PET in der Nachsorge nach einem kolo-
rektalen Karzinom empfehlen (Staib et al. 2000).

Whiteford et al. zeigten in ihrer retrospektiven Studie an 105 Patienten, dass die
PET in der Erkennung von Metastasen oder Lokalrezidiven eine hohere Sensi-
tivitat hat als die CT kombiniert mit anderen bildgebenden Verfahren. So flhrte
die zusatzliche Durchfuhrung einer PET-Untersuchung bei einem Viertel der
Patienten zu einer Anderung des geplanten weiteren therapeutischen Vor-
gehens (Whiteford et al. 2000).

Eine schlechtere Sensitivitat nennen Whiteford et al. jedoch fur die Entdeckung

von muzindsen Adenokarzinomen des Kolons und des Rektums mit Hilfe der
PET. Die muzinosen Adenokarzinome wuirden aufgrund der Hypozellularitat
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dieses Tumortyps im Gegensatz zu anderen Tumoren des Kolons und des
Rektums nur wenig Glukose speichern. Damit sei die PET fur die Rezidiv-
diagnostik bei diesem Tumortyp nicht geeignet (Whiteford et al. 2000).

Diese Einschrankung beim Einsatz der PET konnten Berger et al. in ihrer Studie
an 25 Patienten mit primarem muzinésen kolorektalen Karzinom oder einem
Rezidiv eines muzindsen kolorektalen Karzinoms ebenfalls zeigen. Bei ihnen
zeigte die PET eine niedrige Sensitivitat von nur 59%. Als Grund fur die niedrige
Sensitivitat fuhrten sie ebenfalls die Hypozellularitat dieses Tumortyps und die
damit verbundene niedrigere Glukoseakkumulation an. Auch die Menge an ein-
gelagertem Muzin fihre zu einer verminderten Glukosespeicherung (Berger et
al. 2000).

In dem von uns untersuchten Patientenkollektiv befanden sich keine Patienten
mit muzindsem kolorektalen Karzinom, sodass wir diese Aussagen nicht weiter
Uberprifen konnten.

Unsere Daten zu den nicht-muzindsen kolorektalen Karzinomen kénnen den in
der Literatur beschriebenen Nutzen der PET nach unklarer konventioneller
morphologischer Schnittbilddiagnostik in der Nachsorge aber bestatigen. So
lieferte die PET in Zusammenschau mit der CT bei 14 der 25 zu dieser Indi-
kation von uns retrospektiv analysierten Untersuchungen zusatzliche und fur
das weitere therapeutische Vorgehen relevante Informationen. Die vorher un-
klaren Befunde und damit das weitere therapeutische Vorgehen konnten durch
die zusatzlich durchgeflihrten PET/CT-Untersuchungen gesichert werden.

Bei zwei Patienten dieser von uns untersuchten Gruppe stellten sich die in der
PET nachgewiesenen Glukoseakkumulationen im Hinblick auf mogliche Rezidi-
ve retrospektiv jedoch als wahrscheinlich falsch positive Befunde dar.

So sollte bei einem Patienten nach einer bereits erfolgten Resektion einer
pulmonalen Metastase mit Hilfe der PET/CT die Frage geklart werden, ob es
sich bei einer neu beschriebenen unklaren pulmonalen Lasion um ein Rezidiv
oder um Narbengewebe handelt. In der PET/CT zeigte sich Stoffwechsel-
aktivitat in dieser Lasion, sodass sie als Narbenrezidiv gewertet wurde. Zudem
zeigten sich multiple Lymphknotenmetastasen sowie eine fragliche ossare
Metastase. In der histologischen Untersuchung der Biopsie, die in einer Bron-
choskopie nach der PET-Untersuchung gewonnen wurde, zeigte sich nur Nar-
bengewebe. Damit ist dieser PET/CT-Befund retrospektiv zunachst als falsch
positiv zu werten. Differenzialdiagnostisch muss bedacht werden, dass die
Biopsie versehentlich neben dem mdglichen Tumorbefund oder aus einem
benignen Anteil in einer ansonsten malignen Lasion erfolgt und damit eventuell
nicht reprasentativ sein kann. Weitere Daten zum Verlauf dieser oder der
anderen Lasionen liegen uns zur weiteren Kontrolle nicht vor.

Bei dem zweiten Patienten wurden in einer MRT-Untersuchung zwei suspekte

Lymphknoten prahepatisch sowie zwei verdachtige Foci im rechten Leber-
lappen vorbeschrieben. Die PET/CT beschrieb nur einen suspekten
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Lymphknoten im cardiophrenischen Winkel. Dieser war in der Verlaufs-MRT-
Untersuchung 9 Monate spater nicht grol3enprogredient und wurde damit als
nicht weiter malignitatsverdachtig beschrieben. Auch dieser Befund wurde
damit retrospektiv als falsch positiv gewertet.

Kritisch anzumerken zur retrospektiven Auswertung dieser Gruppe ist, dass das
Patientenkollektiv insgesamt sehr heterogen ist. Die Zuteilung der Patienten zu
dieser Gruppe erfolgte anhand der Indikation zur PET/CT-Untersuchung, die bei
der Anmeldung zur Untersuchung angegeben wurde. So wurden alle Patienten
dieser Gruppe zur Abklarung eines unklaren Befunds aus einem anderen bild-
gebenden Verfahren untersucht. Bei dieser retrospektiven Auswertung wurde
nicht zwischen den vor der PET-Untersuchung durchgefuhrten bildgebenden
Verfahren unterschieden. So wurden einige Patienten mit unklaren Befunden
aus einer Ultraschalluntersuchung, andere beispielsweise mit unklaren Befun-
den aus einer CT-Untersuchung dieser Gruppe zugeordnet. Zudem wurde vor
Durchfihrung der PET/CT nicht bei jedem Patienten zunachst eine CT-
Untersuchung des Thorax, Abdomens und gegebenenfalls des Beckens
durchgefuhrt.

Insgesamt erfolgte unsere Auswertung jedoch im klinischen Rahmen und
reprasentiert damit die derzeitigen Ablaufe in der klinischen Diagnostik sowie
das Patientenkollektiv, das taglich mit Hilfe der PET zu dieser Fragestellung
untersucht wird. Die zu der Frage nach dem Nutzen der PET bei unklarer
morphologischer Bildgebung veroffentlichte Literatur basiert groRtenteils auf
Untersuchungen an Patientengruppen, die zunachst mit der CT und erst bei
unklarem oder negativem Befund mit der PET untersucht wurden. So sind die
Ergebnisse unserer Gruppe 2 schwer mit der zu diesem Thema veroéffentlichten
Literatur zu vergleichen. Die Diagnostik vor der PET-Untersuchung war bei den
Patienten aus der Literatur vollstandiger als bei unseren Patienten. So hatte bei
jenen Patienten bereits eine Selektion vor Durchfuhrung der PET stattgefunden.
Leider lagen uns, bis auf bei den beiden oben genannten Patienten, keine
Informationen Uber den weiteren klinischen Verlauf oder Histologien aus
Rezidivoperationen zur retrospektiven Validierung der PET-Befunde vor.

Bei dieser Gruppe ist aullerdem zu diskutieren, ob die Entdeckung weiterer
Metastasen durch die PET tatsachlich auf die Art der Untersuchung zuruck-
zufGhren ist oder ob die Art der Auswertung den entscheidenden Vorteil bei der
Entdeckung von zusatzlichen Lasionen liefert. So bestehen CT-Untersuchun-
gen beispielsweise aus einer Menge von Daten, die zunachst von einem
einzelnen Radiologen in kurzer Zeit befundet werden. Anschliel3end werden die
Befunde mit einem Fach- oder Oberarzt besprochen. Unsere Auswertung
erfolgte anhand dieser endgultigen, durch den Fach- oder Oberarzt frei-
gegebenen, Befunde. Es wurde in dieser Arbeit nicht Uberpruft, ob bei der
primaren Bildgebung nicht einfach Lasionen ubersehen wurden, die dann in der
PET beschrieben wurden.
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Die Untersuchung mit Hilfe der PET hat den Vorteil, durch die lokalen Glukose-
anreicherungen den Untersucher direkt auf verdachtige Lasionen aufmerksam
zu machen.

Die Auswertung einer PET/CT-Untersuchung wird auferdem zunachst von
einem Radiologen und einem Nuklearmediziner durchgefuhrt, besprochen
werden die Befunde dann noch einmal mit je einem Oberarzt der Radiologie
und der Nuklearmedizin im Konsens. Damit wird die Datenmenge von 4 Unter-
suchern durchgesehen, was die Chance auf die Entdeckung weiterer Lasionen
gegenuber einem Befunder bzw. mit ggf. einem kontrollierenden Fach- oder
Oberarzt bei der CT deutlich erhdht.

Als weiteres Problem in der Auswertung von CT-Befunden ist anzuflihren, dass
sich Lasionen nicht immer eindeutig als maligne oder benigne darstellen,
sodass bei der Einschatzung der Dignitat weitere Fehler passieren konnen. Die
Auswertung einer PET/CT-Untersuchung ist durch die Darstellung des Stoff-
wechsels im Hinblick auf die Dignitatseinschatzung von Lasionen weniger
anfallig als eine Untersuchung mit den konventionellen morphologisch-orientier-
ten bildgebenden Verfahren, wie der CT. Dennoch bleibt auch bei der Befun-
dung von PET/CT-Untersuchungen die Gefahr von Ubersehenen oder falsch
eingeschatzten Lasionen.

4.2.3. Diskussion zu Gruppe 3: PET/CT-Untersuchung zur Therapie-
kontrolle nach einer Chemotherapie

Als weiteres Einsatzgebiet der PET in der Nachsorge nach einem kolorektalen
Karzinom nennen Esteves et al. die Kontrolle des Ansprechens auf eine
Therapie. Die Chemotherapie ist die Therapie der Wahl im fortgeschrittenen,
nicht operablen Stadium eines kolorektalen Karzinoms. Aber auch adjuvant
nach sowie neoadjuvant vor einer chirurgischen Therapie wird die Chemo-
therapie haufig eingesetzt (Esteves et al. 2006). Weiterentwicklungen der
Chemotherapeutika haben in den letzten Jahren zu einer Verbesserung des
medianen Uberlebens gefiihrt (de Geus-Oei et al. 2009). 5-Fluoruracil (5-FU),
zum Teil in Kombination mit anderen Praparaten, ist derzeit das Chemothera-
peutikum der Wahl beim kolorektalen Karzinom. Leider gibt es neben einer
hohen Rate an Nebenwirkungen sowie hohen Therapiekosten eine nur niedrige
Ansprechrate von 10 bis 20% (Esteves et al. 2006). Deshalb ist die Uberpri-
fung des Ansprechens auf eine Chemotherapie von groRem Interesse. Aber
auch das Ansprechen auf eine Bestrahlung in der Therapie eines kolorektalen
Karzinoms, seiner Metastasen oder eines Lokalrezidivs kann im Hinblick auf die
weitere Therapieplanung fur den behandelnden Arzt und den Patienten von
Interesse sein.

Die Uberpriifung der Lasionen mit Hilfe der gegenwartig vorhandenen morpho-
logischen Bildgebung gehort derzeit zum Standardvorgehen in der Therapie-
evaluation. Neben der subjektiven Einschatzung der Befunde durch den Be-
handler, sind objektive Kriterien fur moglichst reproduzierbare Befunde hilfreich.
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Die erste objektive Einteilung, um das Ansprechen auf eine Therapie mit Hilfe
der bildgebenden Verfahren beurteilen zu kénnen, wurde 1979 von der World
Health Organisation (WHO) verdffentlicht. Die WHO unterschied zwischen
kompletter Remission, partieller Remission, stabiler Erkrankung und Progress.
Bestimmte Kriterien definierten jeweils eine Kategorie. Je nachdem, welche
Kriterien erfullt waren, konnten die Befunde dann einer Kategorie zugeordnet
werden. Diese Einteilung und die hierflr geltenden Kriterien waren jedoch sehr
ungenau (Wahl et al. 2009).

Um die Objektivierung der Befunderhebung fur die bildgebende Diagnostik
weiter zu verbessern, wurden im Jahr 2000 die RECIST-Kriterien (Response
Evaluation Criteria in Solid Tumors) als Standard fur die Therapieevaluation
festgelegt (Duffaud und Therasse 2000). Im Jahr 2008 wurde eine Uberarbeitete
Version der RECIST-Kriterien veroffentlicht (RECIST 1.1). Die neuen Kriterien
sollten den Therapieerfolg noch genauer klassifizieren (Eisenhauer et al. 2009).

Die RECIST-Kriterien haben aber weiterhin ihre Grenzen. So wird durch sie das
Ansprechen auf eine Therapie nur anhand von eindimensionalen anatomischen
Veranderungen festgemacht. Ein Therapieansprechen wird definitionsgemalf}
bei Abnahme des grof3ten Durchmessers der betreffenden Lasion um 30%
nach Chemotherapie angenommen. Doch 30% ist lediglich eine festgelegte
Grenze, die nicht anhand eines nachgewiesenen verbesserten Outcomes
ermittelt wurde (Therasse et al. 2000). Zudem sei die Korrelation zwischen
morphologischer Gro3enveranderung und Patientenoutcome gering (Avril und
Weber 2005). Eine weitere Einschrankung ist, dass eine Anderung der Tumor-
groRe dem biologischen Therapieansprechen hinterher hangt (de Geus-Oei et
al. 2006). Deshalb wird bereits jetzt in Frage gestellt, ob die morphologische
Bildgebung bei den heutigen alternativen bildgebenden Verfahren noch die
hdchstmdgliche Aussagekraft liefert. Eine mehrdimensionale oder funktionelle
Einschatzung konnte die Aussage Uber das Ansprechen auf eine Therapie
wahrscheinlich verbessern.

Die PET macht es beispielsweise moglich, Aussagen Uber Veranderungen des
Stoffwechsels in Lasionen ohne morphologische Veranderungen nach einer
z.B. Chemotherapie zu machen. Sie kann damit zur Uberpriifung des An-
sprechens auf eine Therapie eingesetzt werden (de Geus-Oei et al. 2009).

Zur Kontrolle nach systemischen Therapien, wie einer Chemotherapie oder
einer Chemoembolisation von Lebermetastasen, sei die PET eine sichere,
zuverlassige Methode, die fruher als die konventionellen bildgebenden Verfah-
ren eingesetzt werden kénne. Das Ansprechen auf eine Therapie kdnne mit der
FDG-PET mit einer Sensitivitat und Spezifitat von Uber 90% bereits wahrend
des ersten Therapiezyklus vorhergesagt werden (Bull et al. 2001). Bis jetzt gibt
es zu diesen neuen Verfahren jedoch nicht ausreichend Daten, sodass eine
weitere Uberprifung ihres Nutzens noch stattfinden muss (Eisenhauer,
Therasse et al. 2009).

68



Diskussion

Die zeitliche Verzégerung, die zwischen den Veranderungen des Stoffwechsels
der malignen Lasionen und ihrer Gro3enabnahme auftreten kann, zeigte sich
beispielsweise in einer Studie an 6 Patienten. Der FDG-Uptake nahm wahrend
der Therapie als Zeichen fur den zugrundegehenden Stoffwechsel ab, wohin-
gegen die Grolde des Tumors zunachst gleich blieb (Delbeke und Martin 2004).
Die CT konnte hier somit keine Aussagen bezuglich der Wirksamkeit der
Therapie machen. Die PET hingegen konnte nachweisen, dass der Tumor
zunehmend nekrotisierte und zunachst nur avitales Gewebe ohne Stoffwechsel-
aktivitat zurtckblieb (Delbeke und Martin 2004). Damit wird der Nutzen einer
PET nach einer Chemo- aber auch nach einer Strahlentherapie im Gegensatz
zur CT deutlich.

FiUr die Befundobjektivierung bei der Nutzung dieser neuen bildgebenden Ver-
fahren schlagen Wahl et al. die PERCIST-Kriterien (PET Response Criteria in
Solid Tumors) vor. Sie entsprechen im Allgemeinen den RECIST-Kriterien,
konnen aber fur die Therapieevaluation anhand von PET/CT-Untersuchungen
eingesetzt werden. Zum Bewerten des Ansprechens auf eine Therapie
bedienen sich die PERCIST-Kriterien nicht den morphologischen, sondern den
funktionellen Veranderungen der Lasionen. Limitierend bei dieser Evaluation
des Therapieansprechens ist aber noch, dass die PET, bedingt durch ihre
schlechte lokale Auflésung, den Tumor nur bis zu einer bestimmten Grolke
nachweisen kann. Wird das Resttumorgewebe zu klein, stellt es sich in der PET
nur noch flau oder als nicht mehr speichernd dar, unabhangig davon, ob noch
Tumorzellen vorhanden sind oder nicht (Esteves et al. 2006).

Neben der meist schlechteren lokalen Auflosung, die die PET im Gegensatz zu
anderen bildgebenden Verfahren, wie beispielsweise der MRT, aufweist, ist bei
dieser neuen Form der Therapieevaluation zudem zu beachten, dass die
Evaluation mit Hilfe der PET eine meist hdohere Strahlenbelastung fur den
Patienten bedeutet (de Geus-Oei et al. 2009).

Kritisch anzumerken ist zudem, dass es nach einer Chemotherapie, sowie nach
einer Bestrahlung, innerhalb des ersten halben Jahres zu Entziindungs-
prozessen kommen kann, die zu weiterhin deutlichen Anreicherungen in der
PET und damit zu falsch positiven Befunden fihren kénnen (Bull et al. 2001).
Diese Entzundungsprozesse konnen sowohl im Tumorgewebe, als auch in
gesunden Lymphknoten ablaufen.

Die Chemotherapie kann aber auch zu einer Drosselung des Stoffwechsels im
Tumorgewebe fuhren, sodass in einer PET-Untersuchung auch falsch negative
Befunde nach einer Therapie moglich sind (Akhurst et al. 2005).

Sharma et al. haben in einer experimentellen Studie den Effekt verschiedener
Zytostatika auf die Tumorzellen beim kolorektalen Karzinom untersucht. Sie
stellten fest, dass beispielsweise 5-Fluoruracil, das Standardchemotherapeuti-
kum in der Therapie des kolorektalen Karzinoms, zunachst zu einem Anstieg
des Stoffwechsels und damit zu einem Anstieg der FDG-Speicherung in den
Tumorzellen und dann zu einem Absinken der FDG-Anreicherung fuhrt. Dies
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verdeutlicht die Schwierigkeiten bei der Auswertung von PET-Untersuchungen
nach einer Chemotherapie (Sharma und Smith 2008).

Cascini et al. haben in ihrer Studie an 33 Patienten mit einem lokal-fortge-
schrittenen Rektumkarzinom gezeigt, dass die PET/CT das Ansprechen auf
eine Radiochemotherapie bereits kurze Zeit nach Therapiebeginn vorhersagen
kann. Fur ihre Studie haben sie Patienten, die vor einer totalen mesorektalen
Exzision mit einer Radiochemotherapie behandelt wurden zu Beginn der The-
rapie und 12 Tage nach Beginn der Therapie mit Hilfe der PET untersucht. Die
Ergebnisse der PET wurden dann anhand der histologischen Ergebnisse der
Operation 8 Wochen nach Beendigung der Therapie verglichen. Dabei zeigte
sich, dass eine starke Abnahme der SUV-Werte (Standardized Uptake Value,
entspricht der semiquantitativ gemessenen Stoffwechselrate, z.B. einer Lasion)
auch mit einem starken Ruckgang des Tumors einherging und umgekehrt.
Damit zeigten Cascini et al., dass die Durchflihrung einer PET das Ansprechen
auf eine Radiochemotherapie bereits nach kurzer Zeit vorhersagen kann
(Cascini et al. 2006).

In verschiedenen Studien konnte somit der Effekt gezeigt werden, dass es nach
einer Chemotherapie zu einer Drosselung und damit Normalisierung der Stoff-
wechselaktivitat in malignen Lasionen kommen kann. Diese verminderte
Aktivitatsanreicherung muss jedoch nicht das komplette Zugrundegehen von
Tumorzellen bedeuten. So konnten Tan et al. beispielsweise zeigen, dass trotz
fehlender FDG-Speicherung in Lebermetastasen in 85% der Lasionen noch
vitale Tumorzellen gefunden werden konnen (Tan et al. 2007). Neben dem
Problem, dass Metastasen mit reduzierter aber noch vorhandener FDG-
Speicherung in der Leber aufgrund der Inhomogenitat des Gewebes sowie bei
geringer Grole aufgrund der niedrigen Auflosungsfahigkeit der PET/CT schwer
zu entdecken sind, beschrieben sie damit das Problem, dass die Chemo-
therapie zu einer kurzfristigen Drosselung des Stoffwechsels fuhren kann.
Dieses Phanomen sei laut Akhurst et al. durch eine Veranderung des Stoff-
wechsels der Hepatozyten, was zu einer verminderten Aufnahme der FDG
fuhre, zu erklaren (Akhurst et al. 2005, de Geus-Oei et al. 2009).

Diese verminderte Glukosespeicherung in Tumorzellen nach einer Chemo-
therapie wurde von Akhurst et al. noch einmal klinisch untersucht. Sie fuhrten
eine prospektive Studie an 42 Patienten durch, die eine PET/CT-Untersuchung
vor einer geplanten Lebermetastasenresektion bekamen. In dieser Studie zeig-
ten Akhurst et al. den Einfluss der Chemotherapie auf Lebermetastasen. 13 der
42 Patienten hatten bis 3 Monate vor der PET-Untersuchung eine Chemo-
therapie bekommen. 29 Patienten wurden ohne vorherige Chemotherapie
untersucht. Als Kontrollreferenz wurden die postoperativen Ergebnisse der
Pathologie verwendet. Akhurst et al. beschrieben, dass die maximalen SUV-
Werte in der Gruppe nach Chemotherapie signifikant niedriger waren als in der
Gruppe ohne vorausgegangene Chemotherapie. Zudem wurden in der ersten
Gruppe 37% der Lasionen ubersehen, in der zweiten Gruppe dagegen nur
23%. Die Ubersehenen Lasionen waren in der ersten Gruppe wesentlich groRer
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als in der zweiten Gruppe. Aufgrund dieser Ergebnisse zweifeln die Autoren die
Praktikabilitat der Therapiekontrolle mittels PET an (Akhurst et al. 2005).

Unsere Gruppe 3 ist mit 4 Patienten sehr klein und damit kaum reprasentativ.
Dennoch bestatigen unsere Daten den in der Literatur zumeist genannten
Nutzen einer zusatzlich durchgefuhrten PET/CT-Untersuchung zur Therapie-
kontrolle nach einer Chemotherapie im klinischen Alltag. In unserer Gruppe
lieferte die PET im Vergleich zu einer alleinigen CT-Untersuchung bei 3 von 4
Patienten zusatzliche und fur das weitere therapeutische Vorgehen relevante
Informationen. Es zeigte sich, dass posttherapeutisch in der konventionellen
Bildgebung morphologisch identische Lasionen in der PET/CT abweichendes
Stoffwechselverhalten zeigen konnen. Diese Eigenschaft wurde bereits bei
anderen Tumorentitaten, insbesondere bei malignen Lymphomen, beschrieben
und weist auf das Potential der PET/CT bei dieser Fragestellung hin (Mauch
und Friedberg 2010).

In der von uns untersuchten Gruppe, gibt es jedoch einige Einschrankungen im
Hinblick auf die Aussagekraft der von uns erhobenen Befunde. Eine PET/CT-
Untersuchung sollte wegen der oben beschriebenen verschiedenen maglichen
Effekte, die den eigentlichen Befund verfalschen konnen, erst 4 bis 8 Wochen
nach dem letzten Chemotherapiezyklus durchgeflhrt werden. Bei 3 von 4
Patienten wurde jedoch maximal eine Zeit von 4 Wochen zwischen der letzten
Chemotherapie und der PET/CT-Untersuchung eingehalten. Die Befunde sind
aufgrund dieser kurzen Zeitspanne zwischen Therapie und Untersuchung damit
nur als bedingt aussagekraftig zu werten. Die oben genannten Kritikpunkte hin-
sichtlich moglicherweise falsch zu deutender Stoffwechselveranderungen
(Erhéhung oder Erniedrigung) in der Therapiekontrolle sollten in dieser retro-
spektiven Arbeit nicht weiter untersucht werden.

Die Zeitspanne zwischen der letzten Chemotherapie und der PET/CT-Unter-
suchung sollte vor Durchfihrung der PET/CT-Untersuchung Uberpruft werden,
um diesen mdglichen Einfluss auf die Befundqualitat zu minimieren. Im Klini-
schen Alltag werden PET/CT-Untersuchungen jedoch meistens wie geplant
auch nach einem kurzen Zeitintervall nach dem letzten Chemotherapiezyklus
durchgefuhrt, um Zuweiser und Patienten nicht durch nicht am vereinbarten
Termin durchgefuhrte Untersuchungen zu verargern. Um die Befundqualitat auf
Dauer zu sichern sollte den Zuweisern der bestmdgliche Zeitpunkt flr eine
Kontrolle nach einer Chemotherapie mitgeteilt werden. Die genaue Wahl des
Zeitpunkts der Untersuchung kann dem Patienten gegebenenfalls eine weitere
Diagnostik nach unklaren Befunden ersparen. Zudem ist es wichtig, dass dem
Befunder bei der Auswertung der Bilder die klinischen Informationen Uber den
Patienten vollstandig vorliegen, um den Einfluss vorausgegangener Therapien
auf die Bilder abschatzen zu kénnen.

Um den Erfolg einer Therapie besser Uberpriufen zu kénnen, sollten Vorunter-
suchungen des Patienten, wenn mdglich mit derselben Untersuchungsmoda-
litat, vorliegen. Bei den 4 Patienten dieser Gruppe lagen nur 2 Voruntersuchun-
gen mit der PET/CT vor. Damit war ein Vergleich schwierig und konnte nur
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anhand der Informationen aus der Anmeldung zur PET-Untersuchung gezogen
werden.

4.2.4. Diskussion zu Gruppe 4: PET/CT-Untersuchung vor einer
geplanten Therapie

Einen weiteren Einsatz der PET beschreiben Esteves et al. flr das praoperative
Staging vor einer geplanten Metastasenresektion. Die haufigste Lokalisation fur
die Manifestation von Metastasen eines kolorektalen Karzinoms ist die Leber.
25% der Rezidive seien auf die Leber beschrankt (Esteves et al. 2006). Zudem
sind Lebermetastasen eine der haufigsten Todesursachen bei Patienten mit
einem kolorektalen Karzinom (de Geus-Oei et al. 2006). Ohne Therapie betragt
die mittlere Uberlebenszeit nach Entdeckung von Lebermetastasen zwischen 6
und 12 Monaten. Selten Uberleben Patienten mit hepatischen, potentiell resek-
tablen Metastasen ohne Therapie langer als 3 Jahre (Stangl et al. 1994,
Tomlinson et al. 2007). Durch die Weiterentwicklung der Techniken in der
Metastasenchirurgie in den letzten Jahren kdnnen mittlerweile sogar multiple
Lebermetastasen noch in kurativer Absicht reseziert werden. Fur die genaue
Planung des Eingriffs ist es von grof3er Bedeutung, Informationen uber die
genaue Anzahl und Lokalisation aller Lasionen in der Leber wie auch eventuell
extrahepatisch vorliegender Metastasen zu erlangen.

Beim Vorliegen von Metastasen eines kolorektalen Karzinoms in der Nach-
sorge, ist die chirurgische Metastasenentfernung die Therapie der Wahl. Sie
fuhrt zu einer 5-Jahres-Uberlebensrate von mehr als 40%, je nach Kriterien fur
die Indikationsstellung zur Operation (Abdalla et al. 2004, Imamura et al. 2004).
Fernandez et al. berichten, dass die 5-Jahres-Uberlebensrate durch eine pra-
operativ zusatzlich durchgeflihrte PET-Untersuchung verbessert werden kann
(Fernandez et al. 2004). Kontraindikationen fur eine Metastasenresektion
stellen bis auf pulmonale alle extrahepatisch lokalisierten Metastasen dar. Auch
ein Einwachsen der Metastasen in grol3e Blutgefalde oder eine ausgedehnte
bilobulare Lebermetastasierung, die zu unsauberen Resektionsrandern oder zu
zu wenig ubrig bleibendem Lebergewebe postoperativ fuhren konnte, sind
Kontraindikationen fur die Durchfuhrung einer Operation. Um unnétige Opera-
tionen von vornherein zu vermeiden, ist ein gutes praoperatives Staging notig.
Verschiedene Metaanalysen haben den Nutzen der PET fur dieses praopera-
tive Staging gezeigt (Bipat et al. 2005, Kinkel et al. 2002, Wiering et al. 2005).

Kinkel et al. haben in ihrer Metaanalyse uber die aktuellen nicht-invasiven diag-
nostischen Mdglichkeiten zur Entdeckung von Lebermetastasen von kolorekta-
len Tumoren sowie von Magen- und Osophaguskarzinomen gezeigt, dass die
PET im Gegensatz zur Sonografie, der CT und der MRT bei gleich hoher Spezi-
fitat eine wesentlich hdhere Sensitivitat hat (55% fur die Sonografie, 72% fur die
CT, 76% fur die MRT und 90% fur die PET) (Kinkel et al. 2002).

Eine systematische Metaanalyse der aktuellen Literatur (32 Studien) von

Wiering et al. in 2005 zeigte insgesamt eine Sensitivitat und Spezifitat der PET
von 88% und 96,1% fur hepatische Metastasen und 91.5% und 95.4% flr extra-
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hepatische Metastasen. Fir die Computertomographie lagen die Sensitivitat
und die Spezifitat bei 82,7% und 84,1% fur hepatische und bei 60,9% und
91,1% fir extrahepatische Metastasen. Zu einer Anderung des weiteren
therapeutischen Vorgehens durch die PET im Vergleich zur CT kam es bei
31,6% der Patienten (Wiering et al. 2005).

Aulerdem zeigten Wiering et al. in einer eigenen Studie an 203 Patienten den
Nutzen einer zusatzlich durchgefuhrten PET-Untersuchung vor der Resektion
hepatischer Metastasen. Die Patienten waren in 2 Gruppen aufgeteilt worden.
Gruppe 1 bestand aus 100 Patienten, bei denen die Indikation zur Metastasen-
resektion durch die konventionelle Bildgebung gestellt wurde. Bei den 103
Patienten der Gruppe 2 dagegen wurde die Indikation zur Operation durch die
konventionelle Bildgebung und eine zusatzlich durchgefihrte PET-Unter-
suchung gestellt. In dieser Studie konnte gezeigt werden, dass sich die Anzahl
von Patienten, bei denen sich intraoperativ eine inoperable Metastasierung
zeigte, in Gruppe 1 wesentlich hoher war als in Gruppe 2 (28% in Gruppe 1
gegen 19,4% in Gruppe 2). Zudem unterschieden sich die Grinde fur die
Inoperabilitat zwischen den beiden Gruppen. So zeigten sich in Gruppe 1 bei-
spielsweise deutlich mehr unerkannte extrahepatische Metastasen als in Grup-
pe 2 (10 in Gruppe 1 gegen 2 in Gruppe 2). Bei den anderen Patienten konnte
die Resektion aufgrund einer zu weit ausgedehnten oder zu nah an Gefalien
gelegenen Metastasierung nicht durchgefuhrt werden (Wiering et al. 2007).

Kalff et al. zeigten in ihrer Studie an 102 Patienten, dass sich das geplante
weitere therapeutische Vorgehen bei 59% der Patienten mit Rezidivverdacht
eines kolorektalen Karzinoms nach Durchfuhrung einer PET-Untersuchung an-
derte. Die Beeinflussung des weiteren therapeutischen Vorgehens lag vor allem
in der Vermeidung von unnotigen Operationen bei durch die PET erkannter zu
weit fortgeschrittener Metastasierung (Kalff et al. 2002).

Ruers et al. zeigten in ihrer prospektiven Studie an 51 Patienten, bei denen
hepatische Metastasen reseziert werden sollten, dass durch die zusatzliche
Durchfihrung einer PET-Untersuchung bei 10 Patienten (20%) das weitere
therapeutische Vorgehen verandert wurde. Die Therapieplanung war anhand
der Befunde einer konventionell morphologisch-orientierten Bildgebung fest-
gelegt worden. Bei 8 Patienten beschrieb die PET zusatzliche Metastasen, die
die kurative Resektion unmdglich machten. Bei 2 Patienten wurde ein Befund
beschrieben, der eine Resektion doch moglich machte. So wurden unnétige
Operationen durch das Auffinden weiterer Metastasen verhindert und Patienten,
die doch als Kandidaten fur eine kurative Resektion von Metastasen in Frage
kommen, selektiert. Ruers et al. berichten allerdings auch von einem gelegent-
lichen falschen Up- und Downstaging durch die PET. Insgesamt kommen sie
jedoch zu dem Schluss, dass die zusatzliche Durchfiihrung einer PET-Untersu-
chung einen relevanten Beitrag zur weiteren Behandlung leistet (Ruers et al.
2002).

Scott et al. zeigten den Nutzen der PET-Untersuchung vor der geplanten
Resektion von hepatischen oder pulmonalen Metastasen. In ihrer Gruppe von
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98 Patienten zeigten sich in der PET-Untersuchung bei 45 Patienten zusatz-
liche Lasionen. Das weitere therapeutische Vorgehen anderte sich durch die
zusatzliche PET-Untersuchung sogar bei 48 von 98 Patienten (Scott et al.
2008).

Choti et al. zeigten in ihrer Studie an 74 Patienten, bei denen mit Hilfe konven-
tioneller bildgebender Verfahren die Indikation zur Resektion von hepatischen
Metastasen gestellt wurde, dass mit Hilfe einer PET-Untersuchung bei nur
86,5% der Patienten die hepatischen Metastasen bestatigt werden konnten. Bei
fast 30% der Patienten zeigten sich zusatzliche Metastasen, die durch die
konventionelle Bildgebung nicht beschrieben worden waren. Damit anderte sich
das weitere therapeutische Vorgehen bei 13 Patienten dieser Gruppe. Bei 8 von
ihnen wurde so eine unnotige Operation durch die PET-Untersuchung verhin-
dert. Die PET fuhrte jedoch bei insgesamt 8 Patienten dieser Gruppe zu einem
falschen Upstaging und bei 10 Patienten zu einem falschen Downstaging.
Insgesamt wurden 52 Patienten operiert, 15 Patienten wurden als inoperabel
eingestuft und 7 Patienten wurden zunachst weiteren diagnostischen Verfahren,
wie einer Biopsie, zugefuhrt. Insgesamt wurden durch die konventionelle Bild-
gebung 30 Lasionen nachgewiesen, die nicht durch die PET beschrieben
wurden (4 waren falsch positiv). Die PET fand 46 Lasionen, die der konventio-
nellen Bildgebung entgangen waren (4 falsch positive). Somit zeigte sich in
dieser Studie der zusatzliche Nutzen der PET-Untersuchung zu den konventio-
nellen bildgebenden Verfahren. Aber auch die falsche Sicherheit und die
falschen Befunde, die durch die PET-Untersuchung mdoglich sind, werden in
dieser Publikation deutlich (Choti et al. 2004).

Takahashi et al. konnten den Nutzen der PET/CT vor einer geplanten Resektion
von hepatischen Metastasen nicht bestatigen. Sie untersuchten eine Gruppe
von 40 Patienten. Bei diesen 40 Patienten lieferten die CT- und MRT-Unter-
suchungen bei 22 Patienten zur PET/CT identische Befunde, bei 18 Patienten
nicht. Bei 15 dieser 18 Patienten wurde das durch die konventionelle Bild-
gebung gebahnte therapeutische Vorgehen wie geplant durchgefuhrt. Nur bei 3
Patienten wurde dieses Vorgehen durch die PET/CT-Untersuchung verandert.
In der Operation zeigte sich, dass die PET/CT-Untersuchung nur zu einem
richtigen Upstaging gefuhrt hatte, und dass bei zwei Patienten ein falsches
Upstaging erfolgt war. Somit konnten Takahashi et al. mit ihren Ergebnissen
den zusatzlichen Nutzen der PET/CT-Untersuchung zur konventionellen Bild-
gebung nicht bestatigen (Takahashi et al. 2008).

Zusammenfassend kann man sagen, dass die PET/CT in der Literatur vor einer
Resektion von Metastasen zum Ausschluss weiterer Metastasen empfohlen
wird. Es muss jedoch beachtet werden, dass die PET/CT nicht unfehlbar ist und
falsch positive sowie falsch negative Befunde moglich sind.

Anzumerken ist noch, dass in den hier aufgefuhrten Studien nur in einer Studie

der Einfluss der durch die PET veranderten Therapie auf das Uberleben der
Patienten angesprochen wurde. Als Endpunkt der meisten Studien galt nur
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Tumorfreiheit postoperativ. Ob dies mit einer verbesserten bzw. verlangerten
Uberlebenszeit einhergeht sollte in weiteren Studien Uberpraft werden.

In der von uns retrospektiv untersuchten Gruppe mit 9 Patienten flUhrte die
zusatzlich zu einer CT-Untersuchung durchgefuhrte PET bei 5 Patienten zu
einer Anderung des geplanten weiteren therapeutischen Vorgehens. Bei 3 von
diesen 5 Patienten konnten durch die PET/CT keine malignen Lasionen mehr
nachgewiesenen werden. Bei den anderen 2 Patienten zeigten sich mehr
malignitatsverdachtige Lasionen als vorbeschrieben waren. Bei einem Patien-
ten wurde das geplante therapeutische Vorgehen wegen fraglicher weiterer
pulmonaler Metastasen, die aufgrund von Atembewegungen in der PET/CT-
Untersuchung nicht eindeutig zu erkennen waren, bis zu einer weiterfUhrenden
Diagnostik aufgeschoben. Bei 3 Patienten konnten die vorbeschriebenen
Befunde durch die PET/CT bestatigt und damit das vorher geplante therapeuti-
sche Vorgehen gesichert werden. Die Bestatigung eines z.B. durch eine CT-
Untersuchung vorbeschriebenen Befunds durch eine PET/CT wurde in dieser
Arbeit jedoch nicht als zusatzliche relevante Information gewertet. Vielmehr
wurde nur das Beschreiben von zusatzlichen Lasionen oder die Entkraftung
eines Malignitatsverdachts durch den Nachweis fehlender Stoffwechselaktivitat
in verdachtigen Lasionen als zusatzliche Information durch die PET gewertet.

Bei einem der drei Patienten, bei denen der vorbeschriebene Befund durch die
PET/CT nicht bestatigt werden und bei denen auch keine anderen Lasionen
nachgewiesen werden konnten, sollten initial hepatische und pulmonale Metas-
tasen entfernt werden. 2 Monate nach der PET/CT-Untersuchung zeigten sich
in einer CT- und einer PET/CT-Untersuchung, die wegen eines neu aufgetre-
tenen Tumormarkeranstiegs durchgeflhrt wurden, 2 Lungenmetastasen (eine
positiv, eine negativ in der PET), eine Lebermetastase und ein vergrol3erter
Lymphknoten retroperitoneal. Im Rahmen dieser Arbeit wurden die ersten
PET/CT-Bilder noch einmal ausgewertet. Es zeigte sich, dass diese Lasionen
zum Teil bereits in der ersten PET/CT-Untersuchung zu sehen waren. Die erste
PET/CT-Untersuchung war damit zunachst falsch negativ ausgewertet worden
und hatte so bei diesem Patienten keine weiteren relevanten Informationen fur
das weitere therapeutische Vorgehen geliefert.

Anhand unserer Daten lasst sich der Nutzen der PET/CT bei Patienten nach
einem kolorektalen Karzinom und mit Verdacht auf oder bei bekannten Metasta-
sen oder Rezidiven in der Nachsorge und einer geplanten weiteren Therapie,
fur die das Ausmald des Rezidivs entscheidend ist, jedoch insgesamt bestati-
gen.

4.2.5. Diskussion zu Gruppe 5: PET/CT zur Rezidivdiagnostik bei
auffalliger klinischer Symptomatik

Zur allgemeinen Nachsorge und damit zur fruhst moglichen Rezidivdiagnostik

nach einem kolorektalen Karzinom gehéren die Anamnese, die klinische und

laborchemische Untersuchung sowie verschiedene bildgebende Verfahren
(Schmiegel et al. 2008).
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Einige Patienten fallen bereits in der Anamnese mit Symptomen auf, die den
Verdacht auf das Vorliegen eines Tumorrezidivs aufkommen lassen. Aber auch
akute Beschwerden, wie z.B. eine nicht heilende Wunde in der Rima ani oder
unklare neurologische Ausfallerscheinungen, die einen Patienten mit einem
kolorektalen Karzinom in der Vorgeschichte zum Arzt fuhren, kbnnen den Ver-
dacht auf ein Tumorrezidiv aufkommen lassen. Patienten dieser beiden Kollek-
tive wurden in unserer Gruppe 5 zusammengefasst. Der Nachweis oder Aus-
schluss eines moglichen Rezidivs bei diesen Patienten stellt haufig eine grol3e
Herausforderung flr den behandelnden Arzt dar, da von den Beschwerden
nicht immer sicher auf eine Lokalisation geschlossen und diese dann auf das
Vorliegen eines Rezidivs gezielt untersucht werden kann. AuRerdem ist bei Auf-
treten der sehr variablen Symptome noch nicht klar, wie ausgedehnt ein mogli-
ches Rezidiv ist, sodass dieses in der herkdmmlichen Bildgebung auf Grund der
geringen Grole, der weit gestreuten Verteilung im Korper oder der moglichen
Lokalisation in Narbengewebe Ubersehen werden kdnnte.

In diesem Fall hat die PET als Ganzkoérperuntersuchung den Vorteil den
gesamten Korper nicht-invasiv in einem Schritt untersuchen zu konnen (de
Geus-Oei et al. 2009). Durch die PET ist es zudem moglich, Veranderungen im
Stoffwechsel vor Veranderungen in der Morphologie von Geweben zu ent-
decken (Esteves et al. 2006). Diese Vorteile der PET als Untersuchungsver-
fahren sollten bei den in dieser Gruppe untersuchten Patienten genutzt werden.

In der Literatur wird insgesamt der gro3e Nutzen der PET/CT in der Nachsorge
des kolorektalen Karzinoms genannt (Chowdhury et al. 2009, Delbeke und
Martin 2004, Shamim et al. 2010). Eine in Bezug auf die Indikation zu unserer
Patientengruppe 5 vergleichbare Gruppe fand sich in der veroéffentlichten
Literatur nicht, da eine unklare klinische Symptomatik nicht zu den empfohlenen
Standardindikationen zur Durchfihrung einer PET/CT-Untersuchung gehort.
Genauere Datenvergleiche waren hier deshalb nicht moglich.

In unseren Ergebnissen zeigte sich, dass die Durchfuhrung einer PET/CT bei
unklarer klinischer Symptomatik in der Nachsorge nach einem kolorektalen
Karzinom im Vergleich zu einer alleinigen CT-Untersuchung des Thorax, des
Abdomens und gegebenenfalls des Beckens keinen Vorteil fur die Planung des
weiteren therapeutischen Vorgehens liefert.

Kritisch zur Auswertung dieser Patientengruppe ist anzumerken, dass sie mit 5
Patienten sehr klein und damit kaum reprasentativ ist. Desweiteren wurde die
Indikation zur Durchfuhrung einer PET/CT-Untersuchung in dieser Gruppe
anscheinend nur anhand der Anamnese und der klinischen Symptomatik
gestellt. Es lagen uns keine Daten dartUber vor, ob und welche Vorunter-
suchungen bereits durchgefuhrt wurden, ob die Nachsorgemalihahmen
regelmaldig in Anspruch genommen wurden, ob erhdhte Tumormarkerwerte bei
diesen Patienten vorlagen und wann die erste Manifestation sowie die primare
Therapie des kolorektalen Karzinoms stattgefunden hatten. All diese Informa-
tionen und Untersuchungsschritte sollten vor Durchfihrung einer PET/CT
erfolgen, um eine sinnvolle Indikation zur Durchfuhrung einer PET/CT-
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Untersuchung stellen zu kénnen. Da uns all diese Informationen nicht vorlagen
muss davon ausgegangen werden, dass Teile dieser Informationen bei einigen
Patienten fehlten.

Insgesamt leiten wir aus unseren Ergebnissen ab, dass eine PET/CT-Unter-
suchung bei Patienten mit unklarer klinischer Symptomatik nach einem kolo-
rektalen Karzinom als primare Diagnostik nicht empfohlen werden kann. Die
Beschwerden waren so heterogen und der Verdacht auf ein Rezidiv lediglich
aufgrund der Symptome und der Vorgeschichte geaulert. Eine Untersuchung
mit der PET/CT sollte nach unseren Ergebnissen erst bei unklaren Befunden
aus einer konventionellen Bildgebung zur weiteren Abklarung oder vor einer
dann eventuell geplanten kurativen Metastasenresektion erfolgen, um das
Vorliegen weiterer, bisher unbekannter Metastasen ausschliel3en zu kdnnen.

4.2.6. Diskussion zu Gruppe 6: Erneute PET/CT-Untersuchung zur
Klarung diagnostischer Unsicherheiten aus einer ersten PET/CT-
Untersuchung

Auch zu den Patienten unserer Patientengruppe 6, die eine zweite PET/CT-
Untersuchung zur Kontrolle eines unklaren Befunds aus einer ersten PET/CT-
Untersuchung bekommen haben, gibt es in der veroffentlichten Literatur keine
vergleichbaren Kollektive.

Oft werden durch die PET Lasionen beschrieben, bei denen zunachst nicht
eindeutig zwischen maligne oder benigne unterschieden werden kann. Bei
Patienten, bei denen der Gesamtbefund ausgepragt ist und die Unklarheit nur
bei einzelnen Lasionen besteht, ist die genaue Kenntnis des Stoffwechsel-
verhaltens einzelner Lasionen fur die Planung des weiteren therapeutischen
Vorgehens nicht entscheidend. Bei einigen Patienten ist aber die Kenntnis der
Dignitat aller Lasionen fur weitere Therapieentscheidungen von grofl3er Bedeu-
tung. Um aus diesen vermeintlich malignen Lasionen nicht vorschnell Biopsien
zu entnehmen oder unnodtige Resektionen von im Endeffekt dann histologisch
gesundem Gewebe durchzufihren, wird bei einigen Patienten die PET/CT-
Untersuchung eine kurze Zeit spater und ohne therapeutische MalRnahmen in
der Zwischenzeit wiederholt. Damit erhofft man sich, dass sich die Lasionen in
der zweiten PET/CT-Untersuchung deutlicher im Stoffwechselverhalten dar-
stellen und somit besser zwischen benigner oder maligner Lasion unterschie-
den werden kann.

Aufgrund der geringen Patientenanzahl ist unsere Gruppe 6 nicht als reprasen-
tativ zu werten. Zudem gehort die Indikation zur Durchflihrung einer PET/CT in
diesen Fallen nicht zu den Standardindikationen, die in der Literatur empfohlen
werden. Dennoch reprasentiert diese Gruppe die klinische Realitat. Bei unkla-
ren Befunden will sich der behandelnde Arzt fir die Wahl der besten Therapie
fur den Patienten weiter absichern. So werden Untersuchungen in der Hoffnung
wiederholt, dadurch weitere Informationen zu gewinnen, auch wenn dieses Vor-
gehen nicht zum empfohlenen Standardvorgehen gehort.
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Vor Durchfihrung der zweiten PET/CT-Untersuchung war bei einem der 3
Patienten dieser Gruppe bereits aufgrund des sicheren Vorliegens einer
Lungen- und einer Lymphknotenmetastase keine kurative Resektion mehr,
sondern nur noch eine palliative Chemotherapie, madglich. Die weitere
Abklarung einer moglichen zweiten Lungenmetastase war somit flr die weitere
Therapieplanung nicht von Bedeutung. Damit war von vornherein keine
Indikation zur Wiederholung der PET/CT-Untersuchung gegeben. Bei den
anderen 2 Patienten war die Kenntnis der Dignitat aller moglichen Lasionen
dagegen fur die weitere Therapieplanung entscheidend und eine mdgliche
Indikation zur erneuten Durchfuhrung einer PET/CT damit gegeben.

In der von uns untersuchten Patientengruppe 6 mit 3 Patienten konnten wir kei-
nen Nutzen der PET/CT bei dieser Fragestellung zeigen. Bei unklaren Lasionen
in einer PET/CT-Untersuchung sollte eine weitere Diagnostik mit Hilfe eines
anderen bildgebenden Verfahrens oder eine histologische Sicherung der Befun-
de erfolgen. Die erneute Untersuchung mit derselben Modalitat zeigte sich
anhand unserer Daten als nicht hilfreich. Zudem zeigt sich in dieser Gruppe,
dass die Indikation zur Durchfihrung einer PET/CT-Untersuchung vor Unter-
suchungsbeginn noch genauer Uberprift werden sollte.

4.3. Grenzen dieser Arbeit und Ausblick

Aufgrund ihres retrospektiven Ansatzes ist diese von uns durchgefuhrte Studie
nur bedingt aussagekraftig. So wurden die Indikationen zur PET/CT-Unter-
suchung individuell anhand der diagnostischen Vorgehensweise der einzelnen
Zuweiser gestellt. Die Zuordnung der Patienten zu den einzelnen Gruppen
erfolgte dann anhand dieser auf dem Zuweisungs- bzw. Uberweisungsschein
genannten Indikationen, sodass die Verteilung der Patienten auf die einzelnen
Gruppen weitestgehend durch die Zuweiser erfolgte.

Es ist anzunehmen, dass Patienten mit einem eindeutig positiven CT- oder
MRT-Befund in der Regel nicht weiter untersucht wurden. Somit geht der even-
tuell falsch positive, aber auch der eventuell falsch negative, Anteil der Befunde
der konventionellen Bildgebung fir diese Studie verloren.

Aufgrund der retrospektiven Auswertung war es auerdem nicht moglich eine
Anderung der vorliegenden Daten, z.B. beim Erkennen eines Ubersehenen
Befunds, vorzunehmen.

Darlber hinaus ist es oft schwierig zu beurteilen, wie falsch negative oder
unklare Befunde, z.B. der CT, methodisch (bedingt durch die Auswertungs-
methode, den Zeitfaktor u.a.) oder Untersucher-bedingt entstanden sind.

Desweiteren ist darauf hinzuweisen, dass die CT-Untersuchungen, die im Rah-
men der PET/CT durchgefuhrt wurden, heterogen waren, d.h. einige wurden mit
und andere ohne Kontrastmittel durchgefuhrt. Diese Inhomogenitat innerhalb
der Auswertung macht den Vergleich mit der veroffentlichten Literatur schwieri-
ger und ungenauer.
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Bei dieser Auswertung ist zudem zu beachten, dass uns nicht alle klinischen
Daten Uber die Patienten vorlagen. Damit gibt es bei der Auswertung der Bilder
gelegentlich Schwierigkeiten bzw. Ungenauigkeiten. Desto mehr klinische Infor-
mationen zu den Patienten vorliegen, desto besser konnen Anreicherungen und
umschriebene Lasionen in einen klinischen Zusammenhang gebracht und damit
korrekt befundet werden.

Als letzte Einschrankung unserer Auswertung ist zu nennen, dass wir das kolo-
rektale Karzinom als einen Diagnosenkomplex behandelt haben. Eventuelle
Unterschiede in der Befundqualitat oder der Aussagekraft der PET fur das
Kolon- oder Rektumkarzinom, jeweils fir sich alleine ausgewertet, gingen damit
verloren.

Um die Wertigkeit der PET/CT genauer analysieren zu konnen, sollte eine pro-
spektive Studie zu diesem Thema durchgeflhrt werden. In dieser sollten die
oben genannten Kritikpunkte berucksichtigt werden. Zudem sollte eine
genauere statistische Analyse erfolgen. Auf diese wurde bei der Auswertung
unserer retrospektiv ermittelten Daten aufgrund der geringen Patientenanzahl
verzichtet.
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5. Zusammenfassung

Das kolorektale Karzinom ist eine der haufigsten, aber primar, sowie beim Vor-
liegen von Lokalrezidiven oder Metastasen, gut therapierbaren Krebserkrankun-
gen. Weitere Verbesserungen der Therapiemdglichkeiten in der letzten Zeit,
haben die Anforderungen an die bildgebende Diagnostik zur Friherkennung
von Metastasen und Lokalrezidiven nach einem kolorektalen Karzinom weiter
erhoht. Seit einigen Jahren steht flr diese Diagnostik die PET/CT-Untersuch-
ung zur Verflgung. Nun stellt sich die Frage nach ihrem Stellenwert.

Ziel dieser Arbeit war es, den Stellenwert der PET/CT im Rahmen des Resta-
gings bei Rezidiv- oder Metastasenverdacht nach einem kolorektalen Karzinom
im Vergleich zu einer alleinigen CT bzw. zur sequentiellen Anwendung der CT
und der PET im klinischen Alltag zu untersuchen. AuRerdem sollte diskutiert
werden, ob die PET/CT bereits als Initialdiagnostik gerechtfertigt ist oder ob sie
erst nach unklarer morphologischer Schnittbilddiagnostik erfolgen sollte.

Um diese Fragen zu beantworten wurde retrospektiv unter klinischen Bedingun-
gen gepruft, inwieweit die PET/CT in der Rezidivdiagnostik bei Patienten nach
einem kolorektalen Karzinom einen relevanten Beitrag zur weiteren Behandlung
leisten kann. Dafur wurden retrospektiv 65 PET/CT-Untersuchungen an 57
Patienten ausgewertet (Lebensalter bei der Untersuchung 28-77 Jahre, 32
mannlich, 25 weiblich, Mittelwert 59,7 Jahre, Median 62 Jahre) und nach Indi-
kation zur Durchfihrung der PET/CT-Untersuchung in 6 Gruppen eingeteilt.

Die PET/CT wurde nach dem Standardprotokoll der Klinik fir Nuklearmedizin
des Universitatsklinikums Hamburg-Eppendorf mit diagnostischer CT-Qualitat
durchgefuhrt. Die CT- und PET-Bilder wurden zunachst separat ausgewertet
und dann durch zwei erfahrene Vertreter der Rodntgendiagnostik und der
Nuklearmedizin zu einem Gesamtbefund zusammengeflhrt.

Bei insgesamt 26 der 65 von uns retrospektiv analysierten Untersuchungen
lieferte die PET zusatzliche und fur die weitere Behandlung im Vergleich zu
einer alleinigen CT-Untersuchung relevante Informationen. Anhand unserer
Ergebnisse konnen wir die Durchfuhrung einer PET/CT insbesondere zur
Klarung eines unklaren Befunds aus einer friheren, anderen Bildgebung, zur
Uberprifung des Therapieerfolgs nach einer Chemotherapie und zur Unter-
suchung der Krankheitsausdehnung vor einer weiteren geplanten Therapie, z.B.
einer chirurgischen Metastasenentfernung, in der Nachsorge nach einem kolo-
rektalen Karzinom mit Nachdruck empfehlen. Eine initiale Diagnostik mit Hilfe
der herkdbmmlichen morphologischen Schnittbilddiagnostik kann gegenwartig
aufgrund unserer Daten durch die PET/CT unter Berlcksichtigung des
Aufwands, der Untersuchungskosten sowie der Strahlenbelastung fur den
Patienten nicht ersetzt werden.

Diese Arbeit liefert aufgrund der retrospektiven Auswertung jedoch nur einen

Ansatz zur Bestimmung des Stellenwerts der PET/CT in der klinischen Diag-
nostik. Unsere Daten sollten in einer prospektiven Studie Uberprift werden.
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