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Einleitung und Zielstellung

1. Einleitung und Zielstellung

Anfang der 70iger Jahre begann die rasante Entwicklung der modernen Verfahren der
bildgebenden Diagnostik, Sonographie und Computertomographie. Einerseits haben diese
heute ein Entwicklungsniveau erreicht, das héaufig durch direkte und indirekte Zeichen be-
reits eine sichere Diagnosestellung gestattet, ohne dass zusétzliche invasive Methoden zum
Einsatz kommen.

Andererseits besteht bei zunehmender Spezialisierung der einzelnen Fachdisziplinen und
der immer defizileren Unterteilung einzelner Krankheitsentitéten die Forderung nach einer
eindeutigen, nicht nur auf klinischen Erkenntnissen oder Labormethoden fuenden Bestéti-
gung der Verdachtsdiagnose. Dies trifft insbesondere auf die onkologischen Erkrankungen
zu, die heute das Uberleben eines Menschen mafigeblich einschrdnken und veréndern.
Die Verschiebung innerhalb der Morbiditétsentwicklung von den Infektionskrankheiten
noch zu Anfang des letzten Jahrhundert zu den Herzkreislauferkrankungen in den 90iger
Jahren und nunmehr zu den malignen Neoplasien, macht insbesondere bei letzteren eine
spezifische und beweisende Diagnostik notwendig, deren Ziel immer die histologische Si-
cherung sein sollte.

Die onkologische Chirurgie in den 40iger Jahren und die Strahlentherapie in den 70Qiger
Jahren Gberschritten die Kurativgrenze von 50%, dagegen liegen die Erfolge der Chemo-
therapie erst seit einigen Jahren bei ausgewdhlten Untergruppen in diesem Bereich. Neben
der Entwicklung neuer Therapieverfahren werden Erfolg und Krankheitsverlauf entschei-
dend durch eine frihzeitige und sichere Diagnostik beeinflusst.

Chemo- und Strahlentherapie kénnen auch eine palliativen Zielstellung haben. Auch hier
sind individueller Nutzen und Risiko fir den Patienten grindlich abzuwégen. Um die An-
wendung dieser Verfahren zu rechtfertigen, aber auch um unter Umsténden eine Operati-
on mit all ihren Komplikationen zu vermeiden bzw. einen Tumor definitiv auszuschlieBen,
ist eine exakte histologische und zytologische Diagnostik Voraussetzung.

Die Feinnadelpunktion wird in den vergangenen 15 Jahren zunehmend als einfache und
komplikationsarme Methode zur Beurteilung der Dignitét suspekter Strukturen durch Ge-
webegewinnung eingesetzt. Dabei ist von untergeordneter Bedeutung, wie diese L&sionen
geortet werden. Neben der Palpation oberflachlicher Raumforderungen die sich zumeist
ohne apparative Leitung punktieren lassen, z.B. Lymphknoten oder Hautmetastasen, lassen
sich fur tiefer gelegene Lasionen Réntgen, Sonographie, Computertomographie und MRT
zur Darstellung und Punktfionsleitung nutzen. Kein bildgebendes Verfahren, so auch nicht
die Sonographie, ist in der Lage eine sichere Differenzierung zwischen benigner oder ma-
ligner Lasion vorzunehmen. Durch die Gewinnung von zytologischem oder histologischem
Material wird die diagnostische Information deutlich erweitert[102].
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Ziel der vorliegenden Arbeit ist,

1. die Treffsicherheit der ultraschallgezielten Feinnadelpunktion (us-FNP) durch eine
retrospektiven Aufarbeitung an dem Patientenklientel eines Versorgungskranken-
hauses zu ermitteln.

2. durch eine prospektive Untersuchung die mitgeteilten Ergebnisse einer ,Doppel-
oder Kombinationspunktion” zu Uberprifen.
3. Schlussfolgerungen fir die Gewebegewinnung unter dem Aspekt der onkologischen

Therapie in der klinischen Praxis zu ziehen.

2, Historische Entwicklung

Der Versuch, durch Nadelaspiration aus einem Lymphknoten représentative Zellen zu er-
halten, datiert aus dem Jahre 1904 [104]. Aber bereits im Jahr 1845 wurde erstmals
durch Punktion eines Tumors histologisch verwertbares Material erhalten [68].

In den 30iger Jahren wurden erstmals radiologische Methoden zur Ortung und Leitung
einer Punktion von Prozessen innerhalb des Kérpers eingesetzt. Parallel dazu entwickelte
sich die zytologische Diagnostik und fand eine zunehmende Verbreitung.

Die wohl erste ultraschallgestitzte Punktion wird durch Wang et al. im Jahr 1964 be-
schrieben [119]. Der Ultraschall findet seit ungeféhr Anfang der 50iger Jahre in der medi-
zinischen Diagnostik Anwendung. Die damals Gblichen Compoundscangeréte mit Wasser-
badankopplung lielen interventionelle Techniken zunéchst nicht zu, erst durch die Entwick-
lung des ersten Kompaktcompoundscanners durch Donald und Brown 1957 Gber bistabile
Scanner bis hin zu dem von Kosoff und Garrett 1972 vorgestellten Grey-scale Scanner
zeichnete sich Méglichkeit einer invasiven Nutzung ab [46].

Ultraschallgestitzte Punktionen werden in der deutschsprachigen Literatur in den frGhen
siebziger Jahren erwahnt [37;47;50;55;56;78;87;122]. Hier wurden insbesondere Zysten
punktiert.

1976 wurde in Zirich in Zusammenarbeit mit japanischen Ingenieuren ein Verfahren ent-
wickelt, das es ermdglichte, Gewebe unter permanenter sonographischer Kontrolle zu ge-
winnen [87]. Letztlich war dies die Geburtsstunde des ,Punktionsschallkopfes”.

Erste Bericht Gber die Verwendung einer Feinnadel (bis 1Tmm Durchmesser) stammen aus
ltalien und werden um 1895 datiert. In den 40iger Jahren des letzten Jahrhunderts fand
die Feinnadel in Amerika vermehrt Beachtung [36]. In den achtziger Jahren, mit Entwick-
lung hochauflésender Ultraschallgerdte und Nutzung von atraumatischen Nadeln, fand
die Feinnadelpunktion zunehmende Verbreitung [81].

Insbesondere die 0,7 mm Nadel von Franzén (eine elastische Nadel mit Mandrin) die eine
Weiterentwicklung in Japan als Chiba-Nadel erfuhr, léste die damals Gberwiegend ver-
wendeten groflen Biopsienadeln ab. Die Feinnadel setzte wesentlich geringere Gewebs-
schadigungen als die Grobnadel, Ursache sollte unter anderem ein sofortiger Verschluss
des Punktionskanals durch Mikrogerinnsel sein [51].

Ziel der weiteren Entwicklung waren Nadeltypen, Punktionstechniken und histologische
Methoden, die die Ausbeute und die Beurteilbarkeit des Materials bei gleichzeitiger Sen-
kung der Komplikationsrate erhdhten [92].

Mit zunehmender Entwicklung und Verbesserung der Ultraschallgeréte und den damit ver-
bundenen Méglichkeiten hinsichtlich der Darstellung von Raumforderungen werden maog-
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lichst atraumatische Punktionstechniken eingesetzt, um mit niedrigem Risiko fir den Patien-
ten bei hoher diagnostischer Aussagefdhigkeit die ultraschallgezielte Punktfion als diagnos-
tischen Standard zu etablieren [39;84].

Um die Méglichkeiten der modernen Tumortherapie mit einer immer differenzierteren Be-
handlung auszuschépfen, ist die Gewinnung von histologischem und zytologischem Mate-
rial unbedingte Voraussetzung.
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3. Material und Methode

3.1. Patientenkollektiv

Zwischen 1992 und 1999 wurden in der Medizinischen Klinik B der Ruppiner Kliniken
GmbH bei insgesamt 487 Patienten ultraschallgezielte Punktionen abdomineller bzw.
retroperitonealer Lésionen vorgenommen.

Bei den erfassten Punktionen handelt es sich ausschliefilich um solide Strukturen und tu-
morverddchtige Lasionen. Die Punktion von zystischen Raumforderungen, Aszites- oder
Pleurazytologie flieBen nicht in die Bewertung ein.

Als Referenz des Punktionsergebnisses wurde herangezogen:
1. Operation
2. Sektion
3. Eindeutiger klinischer Verlauf (Langzeitbetreuung mit 3-6 monati-
gen sonographischen Kontrollen Gber 2-5 Jahre)

Fir die vorliegende Arbeit wurden zwei Patientengruppen bewertet.

1. In die retrospektive Auswertung gingen alle dafir qualifizierten Punktionen
(solide Tumoren) aus den Jahren 1992 bis 1999 ein. Die Daten wurden
zum Teil aus Patientenakten der Klinik bzw. aus dem Befundarchiv der Ult-
raschallabteilung der Medizinischen Klinik enthommen. Es wurden 487
Punktionen erfasst. Es erfolgte ein Vergleich von Histologie und Zytologie.

2. Die prospektive Untersuchung umfasst 100 Punktionen aus dem Zeitraum

von 5°1999-5"2000, dabei wurde
a) neben dem histologischen Ergebnis durch die Grobnadelpunktion auch

b) das histologische und zytologische Ergebnis der Probe aus einer Feinnadel-
punktion bewertet.

Zu 1. retrospektive Auswertung:

Registriert wurden 262 Frauen und 225 Ménner wobei das Durchschnittsalter bei 56 Jah-

ren lag (25 — 89 Jahre). Zielorgan war in 240 Féllen die Leber, in 96 Fallen die Niere
und 66 mal wurde das Pankreas punktiert.

15 Punktionen waren Mehrfachprozeduren wegen unsicherer Materialgewinnung. Hierun-
ter ist eine Wiederholungspunktion an einem anderen Tag zu verstehen, nicht dagegen
eine Doppelpunktion mit zwei unterschiedlichen Nadeln.
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Zu 2. prospektive Auswertung:

47 weibliche Patienten und 53 médnnliche Patienten im Alter von 36 bis 80 Jahren wurden

erfasst. Wiederholungspunkfionen am gleichen Patienten flossen nicht in die Bewertung
ein.

Tabelle 1: Anzahl der punktierten Organe 1999-2000

Organ Anzahl (n=100)
Leber 55
Lymphknoten 12
Niere 19
Pankreas 14

Sowohl in der retro- als auch in der prospektiven Untersuchung bestand vor der Punktion
der Verdacht einer malignen Raumforderung.

Eine der folgenden Indikationen mussten erfillt sein:

e Die Klarung der Erkrankung ist nur durch eine invasive Untersuchung mit dem Ziel
der Gewebegewinnung (Histologie/Zytologie) méglich, in diesem Fall durch eine
sonographisch gezielte Organpunktion.

e Es wird der Beweis einer Metastasierung bei bekannter Tumorerkrankung ange-
strebt.

e Es ergibt sich eine therapeutische Konsequenz aus dem Punktionsergebnis [11;12].

e Technische Voraussetzung war

1.) Die sonographisch sichere Ortung der Lasion und
2.) der sichere sonographische Punktionzugang.

Kontraindikationen fir die Punktion waren
1. Stérungen der plasmatischen Gerinnung mit einem Quick Wert unter 50%,
2. Thrombozyten unter 50.000 Gpt/I,
3. das Vorliegen von Aszites,
4. unsichere Ortung der Lésion,
5. mangelnde Kooperativitat des Patienten.
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3.2. Technische Voraussetzungen

Fur die Untersuchung der Patienten wurden die nachfolgenden Geréate der Ultraschallab-
teilung der Medizinischen Klinik benutzt (Gerat Toshiba SSA250, SAL 77). Nach Untersu-
chung und Videodokumentation (giltig fir den Zeitraum 5.95-5.96) und Stellung der Ver-
dachtsdiagnose durch den Erstuntersucher wurde die Indikation zur Punktion gestellt.
Durch einen erfahrenen Zweituntersucher erfolgte eine unabhéangige Nachbeurteilung der
zu punktierenden Ldsion.

Die Punktionen wurden alle mit Sonographiegeraten mit Punktionsschallkopf (perforierte
Sonde, vergl. Abb.1) durchgefihrt, die alternativ méglichen Techniken wie z.B. Freihand-
punktionen ohne direkte Sicht, Punktionsadapter oder die ultraschallgestitzte Punktion
ohne direkte Sicht kamen nicht zum Einsatz.

Wir verwendeten fir die Punktion einen zentral perforierten Linear-array-Transducer der
Fa.-Toshiba, in der Priméruntersuchung kam ein 3,5 Mhz Curved-array zur Anwendung.
Mit dem speziellen Punktionsschallkopt ist die permanente Ortung der Punktionsnadel in
der Schnittebene méglich [87].

»
e

/.I -

Abbildung 1 Punktionsschallkopf

Die Verwendung eines Linear-array -Transducers erschien deshalb sinnvoll, weil im Ge-
gensatz zum Sektorschallkopf mit exzentrischer Nadelfihrung der Punktionsweg kirzer und
auf Grund der Konstruktion auch die Auflésung in der Tiefe besser ist. Zum anderen ist
der darstellbare Bereich auf die Breite des Schallkopfes begrenzt.

Insbesondere schwierig darstellbare Lésionen (nur geringe Echogenitétsunterschiede zum
umgebenden Gewebe, relativ kleine Strukturen z.B. < 1 c¢cm im Durchmesser) erfordern
eine genaue Voruntersuchung, um den Informationsverlust der durch den perforierten
Transducer entsteht, kompensieren zu kénnen.
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3.3. Punktionsnadeln

Nach dem Auflendurchmesser erfolgt die Einteilung der Nadeln in zwei Klassen:
bis 0,9 mm gelten alle Nadeln als ,Feinnadel” (FN), im Durchmesser dariberliegende
Nadeln, also ab T mm werden als ,Grobnadel” bezeichnet [76] .

Abbildung 2 links Chiba Nadel Fa Angiomed 0,7mmrechts TruCut Nadel (BioptyCut Fa. BARD) 1,2mm

Zur Punktion wurden handelsibliche Biopsienadeln verwendet.

1. Feinnadel der Fa.Angiomed bzw. Optimed (Chiba Nadel 0,7 mm, (1968) die sog. ,Ja-
panische Nadel”; eine flexible, dinne (Kanile) sowie

2.TruCut Nadeln 1,2 mm, Fa. Bard, mit Schussapparat

Andere Nadeln kamen nicht zur Anwendung.

mm Gauge (G) Charriére (Ch)=
French(F)= Filiére (Fr)

Feinnadel 0,6 23 2

0,7 22

0,8 21

0,9 20
Grobnadel 1 19 3

1,25 18 ~4

1,5 17

Tabelle 2 Nadelaussendurchmesser

Von den heute existenten und fir die zytologische bzw. histologische Materialgewinnung
gebréuchlichen Nadeln haben sich insbesondere die Chiba Nadel als am wenigsten trau-
matisierend herausgestellt, der Punktionskanal wird durch Gerinnselbildung wieder ver-
schlossen, so dass diese Punktionsmethode problematische Zugangswege wie z.B. zum
Pankreas auch transintestinal erméglicht. AuBerdem lassen sich gerade diunnere Nadeln

-10-
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mit einem Anschliff wie bei der Chiba Nadel (sog. MS-Schliff) sonographisch besser orten
[77,87].

L .

Abbildung 3 TruCut Prinzip (aus Radiologie up2date 2003; 3)

TruCut Nadeln, auch Schneidbiopsiekanilen genannt, enthalten eine Innenkanile, die
eine Kerbe zur Aufnahme eines Gewebszylinders enthélt. Die geschlossene Nadel wird vor
der Lésion positioniert, und durch Vorschieben der Innenkanile die Probenkerbe in der
Lésion platziert. Dann wird durch Vorschieben der scharf eingeschliffenen Auenkanile ein
Gewebszylinder ausgeschnitten.

Mit diesem Schussapparat wird die Eindringtiefe innerhalb des Tumors festgelegt, gleich-
zeitig erméglicht das System eine Einhandpunktion.

Abbildung 3 Schussapparat

Seit 1995 wurde im allgemeinen eine Chiba Nadel mit 0,7 mm bzw. mit 0,9 mm verwen-
det. Die TruCut Nadel wurde seit* 94 verwendet.

11-
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3.4. Probengewinnung (Vorbereitung und Punktionsablauf)

Aufkldrung: Nach Indikationsstellung erfolgte die Aufklérung des Patienten Gber die
Notwendigkeit der Mafinahme, den Ablauf, Komplikationen und die Risiken der Punktion
und Uber das zu erwartende Ergebnis. Hierbei haben sich standardisierte Aufklérungsbé-
gen (Perimed) bewahrt.

Lagerung: Nach Ausschluss von Kontraindikationen wurde der Patient auf einer Untersu-
chungsliege gelagert, bei speziellen Lokalisationen ( z.B. Niere) erfolgt die Nutzung von
Lagerungshilfen.

Punktionsplanung: Danach erfolgte nochmals eine sonographische Untersuchung un-
ter besonderer Bericksichtigung der zu punktierenden Region durch den die Punktion aus-
fohrenden Arzt. Zur Unterstitzung wurde ein Fadenkreuz auf der Haut eingezeichnet. An-
schlieBend erfolgte die sterile Vorbereitung der anatomischen Punktionsregion.

Prémedikation: Alle Punktionen wurden am nichternen Patienten und unter einer kurz-
wirkenden Sedierung, mit Midazolam (DORMICUM®) 3-5mg iv. durchgefihrt. Bei speziel-
len Indikationen z.B. am Pankreas erhielt der Patient zusatzlich Pethidin (DOLCONTRAL®)
50mg.

Hygieneregime: Nach mehrfachem Abwaschen mit einer antiseptischen Lésung
(SKINSEPT®, BRAUNODERM®) entsprechend den Krankenhaushygieneempfehlungen der
Ruppiner Kliniken, erfolgte die Abdeckung mit sterilen Tichern. Der Untersucher arbeitete
ebenfalls unter sterilen Kautelen.

AnschlieBend wurde der Schallkopf gewechselt (perforierter Linear-array-Transducer) der
mit dem Anschlusskabel in einer antiseptischen Lésung lagerte.

Andsthesie: Nochmalige Darstellung der Léasion mit dem Punktionsschallkopf (Kopplung
mit sterilem Gel), danach wurde eine groBBzigige Infiltrationsandsthesie im Bereich des
Stichkanals bis auf die Organkapsel oder bis zum parietalen Peritoneum durchgefihrt. In
der Regel waren 8-10 ml 1-2% XYLOCITIN® ausreichend. Nach einer Latenz von 1-2 min
wurde der Schallkopf unter Verwendung der Fihrungsmarkierungen, die das Ultraschallge-
rat am Monitor vorgibt exakt auf den entsprechenden Bezirk gerichtet.

Die steril aufbereiteten Punktfionsgeréte (,Schussapparat”) und Nadeln lagen in unmittel-
barer Reichweite des Untersuchers auf einem sterilen Tisch. Die fir die optimale Bildein-
stellung notwendigen Manipulationen wurden im Bedarfsfall auf Anweisung des Untersu-
chers durch eine Schwester vorgenommen.

Assistenz: Diese Assistentin ist auBerdem fur die Patientenfihrung wéhrend der Untersu-
chung und die Nachbetreuung zustandig. Sie bereitet die Punktion vor und ist fir die Ma-
terialsicherung und den spateren Versand verantwortlich.

Punktierender Arzt: Die Punktionen verteilten sich in einem Verhdélinis von 1/3 : 2/3
auf zwei qualifizierte Untersucher. Weitere von anderen Untersuchern durchgefihrte Punk-
tionen wurden zur Vermeidung eines untersucherabhdngigen Fehlers nicht bericksichtigt.
Schwierig zu ortende Lasionen bzw. sdmtliche Punktionen von Pankreasprozessen wurden
durch den quadlifizierteren Untersucher vorgenommen.

-12-
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Doppelpunktion (Kombination von Grob- und Feinnadel): Es erfolgten in der
prospektiven Erfassung regelhaft jeweils 1 Punktion mit der Grobnadel (TruCut Nadel)
und zwei Punktionen mit der Feinnadel (Chiba-Nadel).

Bei den retrospektiv ausgewerteten Untersuchungen kamen sowohl Feinnadeln als auch

Grobnadeln zum Einsatz ohne festes Regime eher in Abhéngigkeit des Zuganges und bei
Blutungsrisiken.

-13-
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3.5. Avuswertung und Statistik

Zur Bewertung der Methode wurde die Sensitivitat und Spezifitét berechnet. Zusétzlich er-
folgte die Angabe des positiven und negativen Vorhersagewertes und der accuracy (Treff-
sicherheit).

Fur den Vergleich der Doppelpunktion erfolgte die Bestimmung der Signifikanz fir unab-
hangige Stichproben. Fir die Auswertung wurde der y2-Test gewabhlt.

Sensitivitdt = richtig positiv

(richtig positiv + falsch negativ)

Die Sensitivitat (Empfindlichkeit) gibt die Wahrscheinlichkeit eines positiven Testbefundes
bei erkrankten Personen an: Die Sensitivitét ist eine Maf3zahl fir den Anteil Patienten mit
einer bestimmten Erkrankung die durch Anwendung des Tests erkannt werden, also ein
positives Testresultat haben. Ein Test mit einer hohen Sensitivitét erfasst nahezu alle Er-
krankten.

Spezifitdt = richtig negativ
(falsch positiv + richtig negativ)

Die Spezifitat (Gultigkeit) gibt die Wahrscheinlichkeit eines negativen Testbefundes bei
nicht erkrankten Personen an: Die Spezifitat ist eine MafB3zahl fir den Anteil Personen ohne
Erkrankung, die einen (richtig) negativen Test haben. Ein Test mit einer hohen Spezifitét ist
nitzlich um eine gesuchte Erkrankung auszuschlieBen.

accuracy _ (richtig positiv +richtig negativ)

(richtig positiv + falsch positiv + richtig negativ + falsch negativ)

Die  Treffsicherheit (accuracy) gibt die diagnostische Genauigkeit eines Verfahrens an,
mit der eine Diagnose gestellt werden kann.

positiver pradiktiver Wert (PPW) = richtig positiv
(richtig positiv + falsch positiv)

Der Positive Vorhersagewert (positiver pradiktiver Wert) gibt an, welcher Anteil der als posi-
tiv Diagnostizierten auch tatsachlich krank ist. Sie entspricht der Wahrscheinlichkeit, krank
zu sein, wenn der Befund des diagnostischen Verfahrens positiv ist.

negativer préadiktiver Wert (NPW) = richtig negativ
(richtig negativ + falsch negativ)

Der Negative Vorhersagewert (negativ pradiktiver Wert) zeigt, welcher Anteil der in der
Diagnostik negativ bewerteten Patienten tatsdchlich gesund ist. Das bedeutet klinisch, dass
der negative Wert eines Untersuchungsverfahrens die Wahrscheinlichkeit angibt, mit der
bei einem Betroffenem durch ein negatives Testergebnis die Krankheit ausgeschlossen ist
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Null Hypothese: HO Es existiert kein statistisch signifikanter Unterschied in der Héufigkeit
einer richtigen Tumordiagnose im Vergleich einer Einfachpunktion zu einer kombinierten
Punktion (Doppelpunktion).

Die Nullhypothese wird abgelehnt, wenn der errechnete Wert fir chi-Quadrat gréfier als
der Tabellenwert ist. (FG =1, Signifikanzniveau alpha 0,05, Quantil,, =3,84) Dann wird
ein signifikanter Unterschied fir die Kombination zweier Nadeln angenommen [52; 127].

3.6. Punktion mit der Feinnadel, Aspiratonszytologie

Im ersten Schritt wurde mit einer Feinnadel und aufgesetztem Aspirationssystem (im Allge-
meinen eine 5 ml Spritze) eine Punktion der Raumforderung vorgenommen. Nachdem die
Nadel das Zielgebiet erreicht hat, wurde mit der Spritze ein Vakuum erzeugt und anschlie-
Bend durch mehrmaliges Vorschieben der Nadel (,sticheln”) der Prozess perforiert. Dabei
war es gerade fir die zytologische Gewinnung von Vorteil, wenn sich bei den Vorschub-
bewegungen die Nadelrichtung geringfigig éndert, entscheidend war jedoch das Heraus-
l6sen von Zellen aus dem Zellverband. Mehrfachpunktion wurden auch von anderen Auto-
ren empfohlen, im Allgemeinen 2 bis 3 mal pro Sitzung, dabei sollte der Einstichkanal
immer der gleiche sein, nur direkt Uber der Lasion sollte dann die Stichrichtung variiert
werden [85;118].

r

T )

Abbildung 4: Punktion mit Aspirationsspritze [87] Abbildung 5: Punktion mit der Feinnadel
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3.7. Punktion mit der Grobnadel

|II

Nach Aufsetzen des Punktionschallkopfes wurde dann die Punktion mit der ,Grobnade
vorgenommen. Dabei handelte es sich um eine TruCut Nadel, die zusammen mit einem
Schussapparat (TruCut-System Biopty) benutzt wurde.

Die Nadel, die sich schon eingespannt im Bioptysystem befand, wurde mit leichtem Druck
an die seitliche Begrenzung der Perforation des Schallkopfes gedrickt und dann in die
vorher mit einer Lanzette (Skalpell) gefihrte Stichinszision vorgeschoben. Nach nochmali-
ger Kontrolle der Stichrichtung mit der Nadelhaltung erfolgte dann das Vorschieben der
Nadel in Richtung Lasion.

Dabei wurde insbesondere bei den Punktionen mit Fein - und Grobnadel auf eine Stich-
richtung innerhalb der Lasion geachtet, die die Tumorrandbereiche mit erfasste. Nach dem
Auslésen des ,Schussapparates” mit einer Eindringtiefe des Schnittsystems von 23 mm
wurde die Nadel zuriickgezogen und das Material aus dem System entfernt. Nur bei klei-
nen Lasionen oder problematischen Situationen lag die Schnittlénge bei 11 mm.

Eine anschlieBende makroskopische Beurteilung des gewonnenen Biopsates machte bei
mangelnder Ausbeute eine nochmalige Punktion mit dem gleichen System und gering ver-
dnderter Stichrichtung notwendig.
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3.8. Probenverarbeitung

Die durch Biopsie mit dem TruCut-System gewonnen Proben wurden mit einer Lanzette
(Skalpell) vom Schnittsystem entfernt und anschlieBend in einer 10 % igen Formalinlésung
konserviert.

Das durch Aspiration gewonnene Material wurde auf einen Obijekitréger gespritzt und auf
makroskopisch sichtbare Gewebsbréckel untersucht. Diese wurden dann ebenfalls in einer
Formalinlésung asserviert, die verblieben Aspirationsflissigkeit auf dem Obijekttréger aus-
gestrichen.

Die luftgetrockneten zytologischen Praparate sowie das histologische Material wurden zur
weiteren Verarbeitung in das Pathologische Institut gegeben.

Die zytologischen Préparate wurden nach May-Grinwald/Giemsa geférbt, die zur histolo-
gischen Beurteilung gewonnenen Gewebsstiickchen wurden in Paraffin gebettet.

Der Pathologe erhielt auf dem Anforderungsschein zur Begutachtung neben klinisch rele-
vanten Angaben Informationen zur bisherigen Diagnosestellung (klinisch Tumorverdacht,
Zufallsbefund, bekanntes Tumorleiden) und auch Angaben zu Begleiterkrankungen insbe-
sondere Leberzirrhose, Nikotinabusus, chronische Pankreatitis oder Einnahme von Kontra-
zeptiva. Auflerdem wurde ein Duplikat des sonographischen Untersuchungsbefundes mit-
gegeben um so Kenntnis Uber Gréfle und Lage der punktierten Raumforderung zu erhal-
ten.

Neben der eigentlichen pathologischen Bewertung machte der Pathologe Angaben zur
Brauchbarkeit der Probe (dies bezog sich auf den Teil, der eine Doppelpunktion mit Fein-
und Grobnadel beinhaltete). Bei der Einstufung erfolgte eine Graduierung in ,gut beurteil-
bar” und ,schlecht zu beurteilen”. Dabei war insbesondere die Aussageféhigkeit des Fein-
nadelpunktates zur Artdiagnose von entscheidender Bedeutung.

Eine Immunhistologische Aufarbeitung erfolgte nicht. Nur in einzelnen Féllen schloss sich
eine Zweitbegutachtung durch ein Referenzzentrum an, beispielsweise bei einzelnen
Lymphknotenpunktionen. Hier wurde dann bei der Verdachtsdiagnose ,malignes
Lymphom* durch den Pathologen die Probe zur weiteren Klassifikation versandt.
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4. Ergebnisse

4.1. retrospektives Datenmaterial

4.1.1 Vorbemerkungen

Im Rahmen der retrospektiven Aufarbeitung wurde bewertet, ob durch die Punktion ein
vermutetes Malignom diagnostiziert werden konnte oder nicht. Dabei war die Bewertung
des Nadeltypes (Feinnadel oder Grobnadel) von untergeordneter Bedeutung. Gerade zu
Beginn der Erfassung wurde héufiger mit einer Grobnadel (1,0-1,2mm) punktiert. Da im
Nachhinein nicht mehr eindeutig zu klaren war, welcher Nadelkaliber Verwendung fand,
wurden Nadeln von 0,7-0,9 mm unter dem Begriff Feinnadel zusammengefasst.

Tabelle 3 Anzahl der punktierten Organe 1992-99

Organ Anzahl (n=487)
Leber 240
Lymphknoten 27
Pleura 2
Mamma 11
Niere 96
Nebenniere 13
Ovar 3
Pankreas 66
Nicht eindeutig definierte Organzugehérig- 22
keit
Sonstiges ~ Milz
Mamma 22 7 Pleura
NN 11 2
13
Lymphknoten
27
Pankreas Leber
66 240
Niere
9%

Abbildung 6 Organverteilung retrospektive Daten
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487 Punktionen wurden retrospektiv bewertet, dabei verteilt sich der wesentliche Teil auf
den Zeitraum von 1992 bis 1999. Die Geschlechtsverteilung ist nahezu gleich; es wurden
225 ménnliche und 262 weibliche Patienten punktiert. Die Altersverteilung ist mit einem
Mittelwert von 56 Jahren angegeben.

Die Organe die in die Bewertung einflieflen, schlisseln sich, wie nachfolgend beschrieben,
auf.

41.2 Leber

240 Leberpunktionen stellen mit 49,3 % den weitaus grofiten Teil aller Punktionen dar,
wobei auch hier der Malignitétsausschluf die Indikation zur Punktion war. Die durch-
schnittliche Gréfle der Lasion lag bei 36mm (Ménner) bis 42mm (Frauen).

Bei 98 Fallen (40,8%) bestatigte sich der sonographischen Verdacht einer malignen Raum-
forderung durch die Punktion. Dabei sind allein 14 (5,8%) primére hepatozelluldre Karzi-
nome (davon nur ein HCC ohne Zirrhose) und 4 cholangiozellulére Karzinome gefunden
worden. Dabei wurden diese Tumore unter dem Sammelbegriff des ,Priméartumors” zu-
sammengefasst, um damit den Unterschied zu den Metastasen zu verdeutlichen.

Tabelle 4 Verteilung maligner Diagnosen bei Leberpunktionen

Histologisches Ergebnis Anzahl Anteil in %
Primartumor:
HCC 14
Cholangiocellulares Ca 4
Zwischensumme 18 18,4
Lebermetastasen aus:
Adeno Ca 31
Bronchial Ca 18
Colon Ca 16
Karzinoidmetastase 2
Mamma Ca 1
Melanom 1
Niere 3
Nicht klassifiziert 8
Zwischensumme 80 81,6
Gesamt 98 100

80 Punktionen (33,3% aller Punktionsergebnisse der Leber) ergaben Metastasen bei schon
bekanntem oder auch nicht bekanntem Tumor. Davon erwiesen sich 31 als Metastasen
eines Adenokarzinoms. Dabei konnte durch den Pathologen nur der histologische Typ fest-
gelegt werden, eine eindeutige Zuordnung zum Primértumor erfolgte nicht.
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Metastasen eines
CRC
16%

Metastasen eines
Bronchialtumors

18% Karzinoid

2%

Metastasen eines
Mammatumors
1%
Melanommetastas
e
1%

maligne Zellen
ohne eindeutige
Zuordnung
8%

Adeno Ca bei

unbekanntem

Primartumor
33%

Cholangiocell Ca
4%

Metastasen eines

Nierenzellkarzinom
s

3%

HCC
14%

Abbildung 7 Verteilung maligner Diagnosen - Leber

18 Lebermetastasen stammten von Bronchialkarzinomen (2 grofizellige, 6 kleinzellige, 10
Plattenepithelkarzinome).

16 Patienten hatten Metastasen eines schon bekannten kolorektalen Tumors, hierbei er-
folgte die Punktion unter dem Gesichtspunkt einer palliativen Operation bzw. ob eine
Chemotherapie gedndert oder fortgefihrt werden sollte.

2 Punktionen zeigten die Metastasen eines Karzinoids, insgesamt 8 Falle konnten keinem
bestimmten Tumortyp zugeordnet werden, einzig der maligne Charakter des Zellmaterials
wurde festgelegt, eine Klassifikation war jedoch nicht méglich.

Insgesamt konnte in 142 Fallen (59,2%) eine gutartige Diagnose gestellt werden. Zysten
und Abszesse fanden sich bei insgesamt 16 (6,7%) Patienten.1 (0,4%) Sarkoidose, 2
(0,8%) Hamartome, 13 (5,4%) FNH/Adenome 19 (7,9%) Regeneratknoten bei Zirrhose,
14 (5,8%) Leberparenchymschaden wurden festgestellt. Regiondre (fokale) Verfettungsdif-
ferenzen fanden sich in 28 Féllen (11,7%), 19 mal (7,9%) wurde eine Hepatitis im weites-
ten Sinne durch den Pathologen diagnostiziert. 29 (12,1%) erbrachten véllig unauffalliges
Lebergewebe obwohl primar der sonographische Verdacht auf einen Leberparenchym-
schaden (gemeint sind hier vom Ubrigen Parenchym abgrenzbare Strukturen wie z.B. Ver-
fettungsdifferenzen) geduBert worden war.
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Tabelle 5 benigne Diagnosen bei Leberpunktionen

Diagnose Anzahl Prozent.Anteil %
Zirrhose/Regenratknoten 16 11,3
Leberparenchymschaden/TM Ausschluss 14 9,9
Fokal nodul.Hyperplasie/ Adenom 13 9,2
Regionale Verfettung 28 19,7
Zyste 13 9,2
Abszess 6 4,2
Hepatitis/-Hamochromatose 19 13,4
Hamartom 2 1,4
Sarkoidose 1 0,7
Hdmangiom 1 0,7
Unauff. Lebergewebe 29 20,4
Gesamt 142 100

unauff.Leberge-
webe Zirrhose
Sarkoidose /Regen:}atknote
Hamangiom
Hamartom
LPS/ TM-
Hepatitis/- Ausschluss
chromatose
FNH/Adenom
AbszeB

Zyste

reg. Verfettung

Abbildung 8 Verteilung benigner Diagnosen Leber
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41.3 Niere

Raumforderungen der Niere wurde 96 mal punktiert. Es erfolgte keine Unterscheidung ob
es sich dabei um die linke oder rechte Niere handelt, da dies fir die Beurteilung der Treff-
sicherheit bei gleich gutem Zugang ohne Bedeutung war. Hier lag die durchschnittliche
Groéfle der Lasion bei 32 mm (Ménner) und 35 mm (Frauen). 55 maligne (57,3%) Tumo-
ren standen 41 (42,7%) gutartigen Lasionen gegeniber.

Tabelle 6 Anteil an malignen Befunden bei Nierenpunktionen

Diagnose Anzahl Anteil an malignen Be-
funden in %
Nierenzellkarzinom 50 90,9%
Metastasen Bronchial Ca 5 9,1%
Gesamt 55 100,0%
Metastasen
Nierenzell Ca 5% Angiomyolipom
52% 6%

Abszess

2%

atyp. Zyste

14%

unauff. Gewebe
21%

Abbildung 9 Verteilung der Punktionsergebnisse - Niere

Hier wurden 50 (52,1%) Nierenzellkarzinome und 5 (5,2%) Metastasen eines Bronchial-
karzinoms diagnostiziert. Zur Punktionsindikation Nierentumor wird in der Diskussion Stel-
lung genommen.

13 (13,5%) Zysten befanden sich unter den punktierten Lasionen, d.h. ein sechstel aller
Punktionen wurden unter der Verdachtsdiagnose einer atypischen Nierenzyste durchge-
fohrt. 20 Punktionen (20,8 %) erfolgten zur differentialdiagnostischen Abklarung eines Nie-
renbuckels (physiologisch) und ergaben unauffélliges Nierengewebe
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41.4 Pankreas

An dritter Stelle der punktierten Organe stehen die Pankreaspunktionen mit 66 (je 33
Ménner und Frauen) erfassten Féllen. Hier lag die durchschnittliche GréB3e der punktierten
Lasion bei 43,1 mm.

Metastasen

maligner

Prozess,

n.n.bez. Adeno Ca

Abbildung 10 maligne Pankreasbefunde
Tabelle 7 Anteil an malignen Befunden Pankreas
Diagnose Anzahl Anteil an malignen Be-
funden in %

Adenokarzinom 15 60
Maligner TM, n.n.bez. 7 28
Metastasen bei bek. Primar-TM 3 12
Gesamt 25

In 25 Fallen (37,9%) wurde ein maligner Tumor bestatigt, wobei in 15 Fallen (22,7%) ein-
deutig ein Adenokarzinom ausgehend vom Pankreas beschrieben wurde. Bei 7 Punktionen
(10,6%) konnte nur die Diagnose ,maligner Tumor” gestellt werden. Bei 3 Patienten
(4,5%) war ein Tumor bekannt, hier wurde eine Metastase im Pankreas beschrieben, es
handelte sich in keinem Fall um einen Zweittumor.

41 (62,1%) der Punktionen ergaben eine benigne Diagnose wobei 12 (18,2%) zystische
Formationen punktiert wurden. Einmal wurde ein Abszess punktiert, 9 mal (13,6%) ergab
die Punktion fibrosiertes Pankreasgewebe und 7 mal (10,6%) wurde eine fokale Pankreati-
tis beschrieben. In weiteren 12 Fallen (18,2%) erbrachte die Punktion unauffélliges Pank-
reasgewebe (ohne ndhere Angabe).
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Tabelle 8 Anteil an Benignen Befunden Pankreas

Sl N Anteil an Gesamtbe-
funden in %

Pseudozyste 12 18,2

Abszess 1 1,5

Fibros. Chron. Pankreatitis 9 13,6

Fokale Pankreatitis 7 10,6

Unauff. Gewebe 12 18,2

4.1.5 Nebenniere

Ein Nebennierentumor wurde 13 mal punktiert, die durchschnittliche Gréfie lag bei 27mm
(M@nner) und 29 mm (Frauen). 7 Punktionen (53,8%) ergaben ein Nebennieren-Adenom
bei sonographisch vergréBerter Nebenniere ohne Nachweis einer hormonellen Akfivitat.
Bei zuféllig entdeckten NN-Tumoren wird in der Regel die Bestimmung der Katecholamine
im Urin und ein Dexamethason Test empfohlen [85].

Eine metastatische Infiliration der Nebenniere wurde in 6 Féllen (46,2%) gefunden, dabei
handelte es sich ausschliefilich um Metastasen eines Plattenepithelkarzinoms der Lunge.

Tabelle 9 Anteil benigner und maligner Diagnosen bei Nierenpunktionen

Diagnose Anzahl Anteil an Befunden
in %

Adenom 7 53,8

Metastasen eines bekannten 6 46,2

Primartumors

Gesamt 13 100

4.1.6 Lymphknoten

Lymphknoten wurden insgesamt in 27 Féllen punktiert. Diese Punktionen betrafen jedoch
nur Lymphknoten im Abdomen, da peripher oder oberfléchlich gelegene Lymphknoten
chirurgisch extirpiert wurden.

In diesen Féllen standen keine einer Entnahme gut zugénglichen Lymphknoten zur Verfi-
gung, so dass auf die Klérung durch Punktion zurickgegriffen wurde.

Bei 16 Patienten konnte eine maligne Infiltration durch die Punkfion gesichert werden. Da-
von entfielen 5 (18,5%) auf die Diagnose einer hédmatologischen Systemerkrankung
(hochmalignes NHL) und 11 (40,7%) auf einen Befall durch Metastasen.

Es wurden 11 (40,7%) Patienten mit vergréfierten Lymphknoten punktiert ohne auffélliges
Ergebnis. Bei diesen Patienten wurden auch keine relevanten Tumorsymptome beobachtet.
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Tabelle 10 Anteil benigner und maligner Diagnosen bei Lymphknotenpunktion

i Anzahl Anteil an Eefunden
in %

unauff. LK Gewebe 11 40,7

NHL / Mb.Hodgkin 5 18,5

Metastasen 11 40,7

Gesamt 27 100

4.1.7 Sensitivitat und Spezifitat

Die retrospektive Analyse sollte nur die ultraschall-gezielte Punktion als ergdnzendes dia-
gnostisches Verfahren untersuchen. Die Punktionen wurden mit dem Ziel der Dignitatsklé-
rung durchgefihrt. Zur Bewertung der diagnostischen Sicherheit wurden die Sensitivitét
und die Spezifitdt bestimmt.

250 der 487 Punktionen (51,3%) wurden sowohl mit der Grobnadel als auch mit der
Feinnadel durchgefihrt, d.h. hier wurden ein histologisches und ein zytologisches Ergebnis
gewonnen. Eine "Mikrohistologie" wurde nicht aus den Feinnadelpunktaten gewonnen.

Tabelle 11 Ergebnisse retrospektive Analyse

Parameter Untersuchung retrospektiv
(alle Organe)

Auswertbare Anzahl hinsichtlich Ergebnis 250

aus Histologie und Zytologie

Pravalenz 59%

Sensitivitat 93,9%

Spezifitat 100%

accuracy 96,4%

Bei 59 Patienten (12,1%) wurde nur zytologisches Material gewonnen. Diese 59 Punktio-
nen bei denen nur eine Zytologie angestrebt wurde, beschrénkten sich auf Zysten bzw. auf
Abszesse. In dieser Patientengruppe lag die Sensitivitét bei 100 %, ein falsch negatives
Ergebnis wurde bei keiner der Zysten-Punktionen beobachtet.

Bei einer Gesamtprdvalenz von 59 % lagen die Sensitivitat der us-gezielten Punktion in
dieser Gruppe bei 93,9% und die Spezifitat bei 100%. Die accuracy der Punktionsmetho-
de wurde mit 96,4% ermittelt.

Fur die Punktionen der Leber ergibt sich folgendes Bild:

224 Punktionen konnten fir die Bestimmung der Sensitivitdt ausgewdhlt werden. 178
Punktionen erfolgten nur mit der Grobnadel. Bei einer Pravalenz von 58% und einem ne-
gativen pradikativen Wert von 0,93 ergab sich fir die Sensitivitét ein Wert von 90,8% bei
einer Spezifitdt von 100 %. Untersucht man dagegen nur die Punktionen, bei denen immer
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eine Histologie und eine Zytologie gewonnen wurde, so ergibt sich eine héhere Sensitivitat
von 96,4%. Gleichzeitig ergibt sich ein Anstieg der accuracy auf 97,9% und des negati-
ven prdadiktiven Wertes auf 0,95.

Tabelle 12 Leberpunktionen retrospektiv

Leber Histologie Zy:l?logle Emd
istologie
Anzahl 224 95
Pravalenz 44% 58%
Sensitivitat 90,8 96,4%
Spezifitat 100% 100%
Accuracy 96% 97,9%

An der Niere ergab sich fir 81 Grobnadel-Punktionen bei einer deutlich héheren Prava-
lenz von 76% eine Sensitivitat von 96,4 %.

Bei 62 Patienten mit Nieren-Raumforderungen wurden reine Doppelpunktionen durchge-
fohrt, bei denen die Sensitivitét bei 100 % lag, d.h. alle Punktionen erbrachten ein richtig

positives Ergebnis.

Tabelle 13 Nierenpunktionen retrospektiv

Niere Histologie Zyi?logle ‘.md
Histologie
Anzahl 81 62
Pravalenz 68% 76%
Sensitivitat 96,4% 100%
Spezifitat 100% 100%
Accuracy 97,5% 100%

Am Pankreas wurden 53 Punktionen mit der Grobnadel durchgefihrt. Bei einer Prava-
lenz von 47% lag die Accuracy bei 84,9%. Der negative prédiktive Wert von 0,78 spiegelt
die vergleichsweise niedrige Sensitivitat von 68% wider. Doppelte Punktionen (FNP +
GNP) wurden bei 38 der Punktionen durchgefihrt. Die Sensitivitat war mit 72,2 % nur ge-

ringfigig héher (Accuracy 86,8%; NPW 0,8).

Tabelle 14 Pankreaspunktionen retrospektiv

Zytologie und

Pankreas Histologie Histologie
Anzahl 53 38
Prévalenz 47% 47%
Sensitivitat 68% 72,2%
Spezifitét 100% 100%
Accuracy 84,9% 86,8%
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26 Lymphknoten wurden mit der Grobnadel punktiert; die Pravalenz lag bei 62%, die
Accuracy bei 100% und der negative prédiktive Wert bei 1,0. Es wurde dabei kein falsch
negatives Ergebnis erzielt (Sensitivitat von 100 %). Bei 21 Punktionen wurde histologische
und zytologische Material gewonnen (Sensitivitat 100%).

Tabelle 15 Lymphknoten retrospektiv

Lymphknoten Histologie zﬁ?;:jfg?:d
Anzahl 26 21
Pravalenz 62% 59%
Sensitivitat 100% 100%
Spezifitat 100% 100%
Accuracy 100% 97,9%
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4.2. prospektives Datenmaterial

Im Zeitraum 5’99 bis 52000 wurden 100 ultraschallgestitzte Doppel-Punktionen bewer-
tet. Hier stand insbesondere der Vergleich der Punktionsergebnisse, die mit der Grob- und
der Feinnadel bzw. der Kombination erzielt wurden, im Vordergrund.

Tabelle 16 Anzahl punktierter Organe prospektiv

Punktiertes Organ Anzahl
Leber 55
Niere 19
Pankreas 14
Lymphknoten 12
Summe 100
4.2.1 Leber

Die Abschlussdiagnosen, also die Diagnosen die nach Punktion und Kontrolle mit der Re-
ferenzmethode gestellt wurde, zeigen fir die Leber folgende Verteilung:

Tabelle 17 Verteilung maligner Diagnosen Leber, prospektiv

Histologisches Ergebnis Anzahl Anteil in %
Primartumor:
HCC 12
Cholangiocellulares Ca 8
Zwischensumme 20 52,6
Lebermetastasen aus:
Bronchial Ca 3
Colon Ca 10
Karzinoid 1
Melanom 1
Niere 3
Zwischensumme 18 47,4
Gesamt 38 100

Bei 38 Patienten wurde eine maligne Diagnose gestellt, wobei es sich um 12
hepatozellulare Karzinome (HCC) und 8 cholangiozellulére Karzinome (CCC) handelte.
18 Punkfionsergebnisse wurden als Metastasen eingestuft, wobei 10 (18,2 %) als
Metastasen kolorektaler Tumoren eingeordnet wurden. Nierenkarzinommetastasen wurden
in 3 Fallen (5,5%) gefunden, ebenfalls 3 Metastasen wurden einem Bronchialkarzinom
zugeordnet. Jeweils 1 Metastase (1,8%) stammte von einem Karzinoid bzw. einem
malignen Melanom.
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Tabelle 18 benigne Diagnosen bei Leberpunktionen

Diagnose Anzahl Anteil in %
Zirrhose 3 17,6
FNH 5 29,4
Lokale Verfettung 3 17,6
Hepatitis 3 17,6
unauff. Gewebe 3 17,6

Gesamt 17 100

In 17 Féllen ergab sich benignes Gewebe (Zirrhoseknoten 3, FNH 5, fokale Verfettung 3,
Hepatose oder Hepatitis 3, unauffélliges Lebergewebe 3). Dabei machte die FNH mit
29,4% den grofiten Teil der benignen Diagnosen aus. Der Anteil an gutartigen Diagnosen
insgesamt lag bei 30,9%, die Prévalenz maligner Raumforderungen betrug dagegen
69,1%. Die durchschnittliche Gréfle der punktierten Lasion betrug 36 mm bei Frauen und
40 mm bei Mannern.

4.2.2 Niere

19 mal wurde ein Nierentumor punktiert, dabei lag die GréBe der punktierten Lasionen
zwischen 44 mm (Manner) und 33 mm (Frauen). 6 (31,6%) Punktionen bei primdrem so-
nographischen Verdacht auf einen Nierentumor ergaben unauffélliges Nierengewebe.

In Nachuntersuchungen fanden diese benignen Befunde als ,Milzbuckel” oder ,Paren-

chymbricke” Bestatigung in der Bildgebung. Einmal wurde ein Nierenadenom (5,3%) di-
agnostiziert. Bei 12 Patienten (63,2%) wurde ein Nierenzellkarzinom bestatigt.

Tabelle 19 Anteil der Punktionsergebnisse Niere, prospektiv

Diagnose Anzahl Anteil %
Adenom 1 5,3
unauff. Gewebe 6 31,6
Nierenzell Ca 12 63,2

Gesamt 19 100

4 2.3 Pankreas

14 Pankreasprozesse mit einer durchschnittlichen Gréfie von 26mm (Ménner) und
39,4mm (Frauen) wurden sonographisch fir suspekt befunden und einer Punktfion zuge-
fohrt.

Davon wurden 7 (50%) primére Pankreaskarzinome gefunden und 3 (21,5%) als Metasta-
sen eines Adenokarzinoms eingeordnet wobei nicht eindeutig Stellung zum Primartumor
genommen wurde.
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Tabelle 20 maligne Punktionsergebnisse Pankreas

Diagnose Anzahl Anteil %
Adeno Ca 7 70
Metastasen bei bekanntem 3 30
Primar TM
Gesamt 10 100

4 (28,5%) Lasionen waren gutartig (1 Pseudozyste, 1 Abszess, 1 Pankreasfibro-
se/chronische Pankreatitis, 1 unauffélliges Gewebe) und 10 Patienten (71,5%) waren an
einem Tumor erkrankt.

Tabelle 21 benigne Punktionsergebnisse Pankreas

Diagnose Anzahl Anteil %
Pseudozyste 1 25
Fibrose 1 25
Abszess 1 25
Unauff. Gewebe 1 25

Gesamt 4 100

4.2.4 Nebenniere

Die Nebenniere wurde lediglich 5 mal punktiert, bei relativ grolem Tumordurchmesser
von 30mm (Ménner) bzw. 52 mm (Frauen) fanden sich in 4 Féllen (80%) ein Nebenniere-
nadenom und nur in einem Fall die Metastase eines Plattenepithelkarzinoms.

Tabelle 22 benigne und maligne Diagnosen bei Nebenniere

Diagnose Anzahl Anteil %
Adenom 4 80
Metastasen bei bekanntem 1 20
Primar TM
Gesamt 5 100

4.2.5 Lymphknoten

12 Lymphknotenpunktionen flossen in die Bewertung ein, 2 unaufféllige Befunde (16,6%)
und 10 maligne Befunde (83,4%) wurden dabei gefunden. Unter den benignen Befunden
waren eine Lymphzyste, sowie ein normaler Lymphknoten, bei den malignen Ergebnissen
fanden sich 6 Lymphknotenmetastasen und 4 mal (33,3%) wurde ein malignes Lymphom
diagnostiziert.
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Tabelle 23 benigne und maligne Diagnosen bei Lymphknoten

Diagnose Anzahl Anteil %
NHL (grofzelliges B-Zell) 4 34
Metastase 6 50
Lymphzyste 1 8
Unauff. Gewebe 1 8
Gesamt 12 100

4.2.6 Sensitivitat und Spezifitat

Von 113 durchgefihrten Punktionen waren 100 (89,4%) reine Doppelpunktionen, das
heif}t, hier wurde mit der Grobnadel und mit der Feinnadel punktiert und in jedem dieser
Falle ein verwertbares Ergebnis erzielt.

Bei einer Pravalenz von 71,3% wurde die Sensitivitat fir jede Methode allein und in der
Kombination bewertet. Dabei war es fir das Ergebnis der Feinnadelpunktion unerheblich,
ob lediglich die Mikrohistologie oder die Zytologie oder nur eines der beiden Ergebnisse
korrekt war. Gab es ein richtiges Ergebnis, wurde die Methode als sensitiv bewertet, da
das Ergebnis, ob Zytologie oder Histologie aus ein und derselben Nadel stammte.

Wenn man alle bewertbaren Punktionen betrachtet, so ergibt sich folgendes Bild: Fir die
Feinnadelpunktion liegt die Sensitivitat bei 84,5% mit einer accuracy von 89,1% und ei-
nem negativen pradiktiven Wert von 0,73.

Die Grobnadelpunktion allein betrachtet hat ebenfalls eine Sensitivitét von 84,5 % und
einen negativen pradiktiven Wert von 0,73. Die Treffsicherheit liegt hier ebenfalls bei
89,1%.

Betrachtet man dagegen die Kombination von beiden Methoden erhéht sich die Sensitivi-
tat aut 95,8% bei einer accuracy von 97 %, gleichzeitig liegt der negative prédiktive Wert
bei 0,91.

Schlusselt man dieses Ergebnis auf die einzelnen Organgruppen auf, so kann festgestellt
werden, dass bei 55 Punktionen der Leber genau 53 Punktionen ein Ergebnis in beiden
Kategorien ergaben. Die Pravalenz der malignen Befunde lag bei 69%.

Tabelle 24 Ergebnisse aus der Doppelpunktion fur die Leber

Leber n=55,

Prévalenz — 69% GNP FNP FNP und GNP
Sensitivitat % 89,5 81,6 97,4
Spezifitét % 100 100 100
Accuracy % 92,7 87,3 98,2

NPW 0,81 0,7 0,94

PPW 1 1 1

Durch die Feinnadelpunktion wurde eine Sensitivitat der Methode von 81,6% erzielt die
accuracy lag bei 86,8% und der negative pradiktive Wert bei 0,68.
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Die Grobnadelpunktion allein zeigte eine Sensitivitét von 89,5%bei einer accuracy von
92,5 %. Und einem negativen Vorhersagewert von 0,8.

In der Kombination der beiden Methoden stieg sich die Aussageféhigkeit (Sensitivitét) zu
malignitatsverdéchtigen Strukturen in der Leber auf 97,4 %, der negative pradiktive Wert
lag bei 0,94 und die Treffsicherheit bei 98,1 %.

Von 19 Punktionen der Niere waren alle Punktionen zu bewerten mit Materialausbeute
aus beiden Nadelntypen. Die Pravalenz lag bei 63,2 %. Dabei lag die die Sensitivitat der
Feinnadelpunktion bei 83,3 % bei einer accuracy von 89,5 % und einem negativen pra-
diktiven Wert von 0,78. Die Grobnadelpunktion allein ergab dagegen nur eine Sensitivitat
von 75 % bei einer accuracy von 84,2 % und einem negativen pradiktiven Wert von O,7.
Die Kombination beider Punktionsergebnisse fihrte zu einem Anstieg der Sensitivitét auf

91,7 % und somit auch zu einem negativen Vorhersagewert von 0,88. Damit stieg die ac-
curacy auf 94,7%.

Tabelle 25 Ergebnisse fir die Doppelpunktion aus der Niere

Niere n=19,

Prévalenz = 63% GNP FNP FNP und GNP
Sensitivitat % 75 83,3 91,7
Spezifitét % 100 100 100
Accuracy % 84,2 89,5 94,7

NPW 0,7 0,78 0,88

PPW 1

Deutlich schlechtere Ergebnisse wurden am Pankreas erzielt. Von den 14 Punktionen zur
Dignitatsklarung konnten nur 12 Punktionen verglichen werden. Dabei wurde die Préava-
lenz mit 71,4% bestimmt.

Die Sensitivitat der Feinnadelpunktion lag mit 80 % deutlich unter den Gbrigen Organen.
Der negative pradiktive Wert wurde hier mit 0,5 bestimmt, die accuracy mit 83,8 %. Der
negative pradiktive Wert der Grobnadelpunktion ist mit 0,33 angegeben, bei einer Sensiti-
vitét der Methode von 60 %. Die Treffsicherheit lag bei nur 66,7 %. In der Kombination
stieg die Sensitivitét auf 90 %, der negative pradiktive Wert lag bei 0,67 und die Treffsi-
cherheit bei 91,7%.

Tabelle 26 Ergebnisse fir Doppelpunktion aus Pankreas

Pankreas n=14,

Prévalenz = 71,4% GNP FNP FNP und GNP
Sensitivitat % 60 80 90
Spezifitat % 100 100 100
Accuracy % 71,4 85,7 92,9

NPW 0,5 0,67 0,8

PPW 1 1 1
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Bei der Punktion der Lymphknoten lag die Pravalenz der 12 Gesamtpunktionen bei
100%. Die Sensitivitat der Feinnadelpunktion betrug 90% und die Accuracy bei 91,7 %.
Fur die Grobnadelpunktion ergibt sich bei einer Accuracy von 100 % eine Sensitivitat von

100 %.

Tabelle 27 Ergebnisse aus Doppelpunktion Lymphknoten

Lymphknoten

n=12, GNP FNP FNP und GNP
Prévalenz = 83,3%

Sensitivitat % 100 90 100
Spezifitat % 100 100 100
Accuracy % 100 91,7 100

NPW 1 0,67 1

PPW 1 1 1

Die Spezifitat der sonographisch gestitzten Punktion, wie auch der diagnostische Wert
eines positiven Ergebnisses (PPW) lag Gbereinstimmend immer bei 100 %, das heif}t, es
wurde in keinem Fall ein falsch positives Ergebnis beobachtet.
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5. Diskussion

5.1. Retrospektive Ergebnisse

Die Klarung der Dignitét einer sonographisch dargestellten Raumforderung ist Ziel der
Diagnostik und Vorraussetzung fir die weitere Therapie. Diese Frage zu beantworten
macht erheblich mehr Schwierigkeiten, als diese Struktur primér zu finden oder zumindest
nach sonographischen Kriterien einer bestimmten Gruppe zuzuordnen. Wie erfolgreich
letztlich eine Methode in der Diskriminierung zwischen benignem und malignem Tumor ist,
wird Uber die Angabe der Sensitivitét beschrieben. In der Literatur finden sich fir nahezu
alle Organe bzw. Organsysteme Angaben zur Sensitivitat der ultraschallgezielten Feinna-
del- oder Grobnadelpunktion in unterschiedlicher Qualitat [31;33,;48;79;89;106;131].
(Vgl. Tabelle 28)

Die Ergebnisse der ultraschallgezielten Punktion sind denen der CT-gestitzten gleichwertig
mit dem Vorteil der weiteren Verbreitung des Verfahrens, bei allerdings eingeschrénktem
Zugang z.B. zum Thorax.

Diese sehr guten Ergebnisse insbesondere im Abdomen sind trotzdem noch verbesse-
rungswirdig, insbesondere wenn man sich den Pankreaspunktionen zuwendet. Verschie-
dene BemUhungen wie z.B. die Verwendung weiterentwickelte Nadeln oder auch die
Mehrfachpunktion und spezielle Mikroskopiertechniken, sollten hier Abhilfe schaffen
[61;62].

Weniger Material findet man dagegen zur Kombination zweier Punktionstechniken (Fein-
nadel und Grobnadel) um die Sensitivitat zu erhéhen [9;14;15;24,26,;27,58;71].

Die Unterschiede in der Sensitivitdt sind nach verschiedenen Untersuchungen nicht auf
einen methodischen Fehler der sonographisch gestitzten Feinnadelpunktion zurickzufoh-
ren, sondern liegen sowohl an unterschiedlichen technischen Voraussetzungen, als auch
an der Gréfle der punktierten Lasionen [57;59;69].

Bei unseren Ergebnissen aus der retrospektiven Analyse sollte im insbesondere die Sensiti-
vitdt der Methode am Hause untersucht werden. Dabei war wesentlich, dass nur 2 erfah-
rene Untersucher die Punktionen vornahmen, um die Fehlerquote so gering wie méglich
zu halten. Diese Ergebnisse stellten dann die Grundlage fir die prospektive Untersuchung
der Doppelpunktion dar.

Im Zeitraum von 1983 (als am Ruppiner Klinikum mit der Sonographie begonnen wurde)
bis 1999 erlangte die sonographisch gestitzte Nadelbiopsie zur Materialgewinnung zu-
nehmend an Bedeutung. Insbesondere die gestiegenen Untersuchungszahlen verdeutli-
chen dies. Waren es 1984 ganze 4 Punktionen so wurden 1994 bereits 103 so-
nographisch gestitzte Punktionen vorgenommen. Damit verbunden war einerseits ein
Lerneffekt hinsichtlich der Punktionsmethode, die bekannterweise bei nachgewiesener Ex-
pertise wesentlich bessere Ergebnisse zeigt. Zum anderen zeigt sich auch ein veréndertes
Auswahlverhalten der Lasionen, die punktiert wurden. So lag die Prévalenz der Malignome
for den Zeitraum der retrospektiven Betrachtung bei lediglich 51%, also die Halfte aller
punktierten Raumforderungen war gutartiger Genese In der prospektiven Untersuchung
lag die Pravalanz maligner Verénderungen schon bei 71,3%.Dies ist ohne Zweifel auch
auf die bessere bildgebende Diagnostik insgesamt zuriickzufihren.
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Dies hat letztlich aber eine Auswirkung auf die Treffsicherheit (Accuracy) und somit auch
auf die Voraussagewerte.

Mit 240 Punktionen sind Lasionen der Leber in der vorgelegten Analyse wie auch in an-
deren Arbeiten, die haufigsten punktierten Strukturen [13;38;53;63;69;95;116;130].

In der Literatur wird die Sensitivitat der ultraschallgezielten Punktion der Leber mit relativ
groflen Schwankungsbreiten angegeben. Dabei liegen die Angaben zwischen 84% und
97,4% [13;15]. Einzelne Autoren scheinen bessere Ergebnisse mit der Feinnadelpunktion
im Vergleich zur Nutzung einer Grobnadel zu erzielen [108], andere Autoren halten eine

Artdiagnose des Tumors durch die Zytologie nur bedingt fir méglich [125].

Tabelle 28 Sensitivitét und Spezifitdt ausgewdhlter Autoren fir die Feinnadelpunktion von Leberlésionen

Autor Anzahl der Pun- |Sens. (%) Spez. (%)
ktionen
Montali 1981 126 92 100
Schwerk et al 1981 60 88,2 88,9
Fornage 1984 146 94 100
Fornari 1985 148 91 100
Labadie 1985 288 91,7 100
Buscarini 1987 60 95 100
Sautereau 1987 97 83 96,7
Bret 1988 159 84 100
Roget 1989 28 93 100
Buscarini 1990 2091 Zyto 91% Histo | 100
93,5 % Komb.
97,4%
Sbolli 1990 138 95,6 100
Holtkamp 1990 667 88 100
Lencioni 1992 207 93 100
Fatka B. 2003 345 99 89

Der Anteil der Malignomausschlisse bzw. gutartigen Ergebnisse war im retrospektiven Pa-
tientengut relativ hoch. Bei 12,1% bzw. 29 Pat. ergaben sich histologisch unaufféllige Be-
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funde. 33,3 % aller Leberpunktierten zeigten sonographisch aufféllige Befunde im Sinne
umschriebener Lasionen (FNH, fokale Verfettungsdifferenz u.d.) oder atypischen Zysten
(13). Diese Verteilung von Punktionsergebnissen bei unselektiertem Patientengut der 80-
90iger Jahre deckt sich anndhernd mit anderen Autoren [87].

Fur die Bewertung ist der Anteil an malignen Ergebnissen relevant, der bei 40,8 % (98
Patienten) aller Leberpunktionen lag.

Fir die retrospektive Auswertung wurden unselektierte Falle herangezogen. Dabei wurde in
der Mehrzahl der Falle histologisches Material mittels Grobnadelpunktion gewonnen. In
einzelnen Fallen wurde nur ein zytologisches Ergebnis erzielt.

Mit einer Sensitivitét fur die Grobnadel von 90,8 % liegt das Ergebnis durchaus im Bereich
der von anderen Autoren angegebenen Werte. Allerdings wurden von anderen Autoren
auch deutlich bessere Ergebnisse mitgeteilt (vgl.Tabelle 28)

Tabelle 29 Leberpunktionsergebnisse retrospektiv

GNP Fein- und Grobnadel
Anzahl 224 95
Pravalenz 44% 58%
Richtig positiv 89 (40%) 53 (55%)
Richtig negativ 126 (56%) 40 (42%)
Falsch negativ 9 (4%) 2 (2%)

Bei den mit der Grobnadel erzielten Diagnosen wurden insgesamt 9 falsch negative Be-
funde erhoben. Im Vergleich zu allen 224 Punktionen, die bei der Grobnadelpunktion
bewertet wurden, macht dies 4 % aus.

Betrachtet man die falsch negativen Befunde im Einzelnen so stellt sich folgendes Bild dar.
2 Tumoren wurden nicht erkannt, dabei lag die Gréfie der Lasionen mit 25 mm bzw. 28
mm deutlich unter dem Mittelwert von 36 mm. Die klinisch-sonographische Verdachtsdi-
agnose wurde in einem Fall als Metastase eines Nierenzellkarzinoms angegeben, im ande-
ren Fall als Metastase eines unbekannten Priméartumors bzw. als primarer Lebertumor. In
beiden Fallen gab es keine Schwierigkeiten in der Ortung des Tumors, der Patient war
kooperativ und es konnte ausreichend Material gewonnen werden.

Erst durch eine zweite Punktion konnte die Diagnose eines HCC (Pat.9) gestellt werden Die
zweite Punktion erfolgte, da trotz negativer Histologie aus der Erstbiopsie der Verdacht auf
einen malignen Tumor bei sonographischem Bild der vorbestehenden Leberzirrhose auf-
recht erhalten wurde.

Bei Pat. Nr.8 ergab die Operation eines Nierentumors und gleichzeitige Gewebeentnah-
me aus der Leber die Diagnose einer Metastase des Nierentumors.

Insgesamt wurden durch die Grobnadelpunktionen 9 Tumore nicht diagnostiziert, davon
wurden 4 Ergebnisse durch die Zytologie korrigiert. Anzumerken ist dabei, dass es sich
hierbei ausschlieBlich um Metastasen handelte (vgl.Tabelle 34). Die Sonographie hatte
primdr den Metastasenverdacht bei z.T. bereits bekanntem Primartumor postuliert.

In 3 Féllen falsch negativer Punktion konnte die Abschlussdiagnose nur aus dem Verlauf
gestellt werden, ohne dass die histologische Sicherung der Metastasen noch Einfluss auf
die Therapie hatte. Bei allen 3 Patienten ergaben sich keine kurativen Therapieansdtze.
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Die Zielstellung der Punktion bestand urspringlich in der Dignitatsklérung und Prognose-
beurteilung zwecks frihzeitiger Einleitung palliativer Therapiemafinahmen [3].

Tabelle 30 Falsch negative Ergebnisse durch die Grobnadel

Nr. Ergebnis der GNP Referenz | Zyto Adl?schluss-
iagnose
1 tumorfreies Lebergewebe bei Pankreas Ca  |Verlauf RP Metastase
2 unauffélliges Lebergewebe bei Colon Ca  |Verlauf RP Metastase
3 unauffélliges Lebergewebe Colon Ca Verlauf RP Metastase
4 Histo: 0.B., Zyto:solides Ca Verlauf RP Metastase
5 tumorfrei bei Karzinoid des Dinndarms Verlauf keine Zyto |Metastase
6 nicht getroffen/ Colon Ca Verlauf keine Zyto |Metastase
7 unauffalliges Lebergewebe bei Rectum Ca  |Verlauf keine Zyto |Metastase
8 Unauff. Lebergewebe OP FN Metastase
9 Zirrhot. Umbau, keine Tumorgewebe Verlauf FN HCC

In weiteren 6 Féllen lieferte die Feinnadel-Zytologie falsch negative Befunde, die simultan
eingesetzte Grobnadel erbrachte jedoch das korrekte histologische Punktionsergebnis.

Tabelle 31 Falsch negative Ergebnisse durch Zytologie

Nr. Ergebnis der GNP Referenz | Zyto Adl?schluss-
iagnose
10 hochdiff. HCC OP FN Priméartumor
11 Zirrhose mit hepatocell. Ca. Verlauf FN Primartumor
12 Zirrhose mit Vd.cholangiozell.Ca Verlauf FN Primartumor
13 Lebermeta. undiff.grof3zell.Ca. Verlauf FN Metastase
14 gering diff. Adeno Ca Verlauf FN Metastase
15 nichtschleimbildendes Adeno-Ca Verlauf FN Metastase

In der Arbeit von BRET et al. wird darauf hingewiesen, dass es bei der Leberzirrhose siche-
rer sei, eine Referenzprobe aus dem sonographisch unauffélligen Bereich zu nehmen, so
dass der Pathologe die Maglichkeit der Vergleichsbeurteilung erhélt und auf diesem Wege
zur korrekten Diagnose gelangt [13]. Zu Ghnlichen Aussagen gelangt BORZIO, der eine
Aspirationszytologie per Feinnadelpunktion sowohl aus dem suspekten Bereich wie aus
einer unauffélligen Region propagiert [9].

LENCIONI et al. zeigten jedoch, dass zumindest fir kleine Raumforderungen ein Unter-
schied in der Sensitivitat bei Feinnadelpunktionen besteht. Dies trifft insbesondere fir Lési-
onen kleiner 1 cm zu [35;69].

Die Grofle der punktierten Lésionen weicht in den o.g. Féllen nur unwesentlich vom Mit-
telwert ab (36 - 42 mm) und ist nach unserem Dafirhalten nicht mafigeblich an dem
falsch negativen histologischen Ergebnis beteiligt.

Bei den Nierenraumforderungen lag die Prévalenz bei tber 50 % als méglicher Ausdruck
einer besseren Vorselektion, sichereren Vordiagnostik bzw. einer eingeschrankteren diffe-
rentialsonographischen Palette. So ist die Darstellung von Nierentumoren oder suspekten
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Verénderungen innerhalb des Parenchyms bekannterweise wesentlich besser maglich als

z.B. innerhalb einer zirrhotisch umgewandelten Leber.

Tabelle 32 Sensitivitét und Spezifitdt ausgewdhlter Autoren fur die Feinnadelpunktion von Nierenl@sionen

Niere No. of US FNB Sens. (%) Spez. (%)
Droese 1984 17 70 % 100 %
Holtkamp 1990 21 20 % 100 %
Nicerforo 1993 57 80 % 100 %
Wernecke 1991 8 80% -83 % 100 %

In der jingeren Literatur finden sich im Gegensatz zu Leberldsionen nur sehr wenig diffe-
renzierte Angaben zu Punktionen der Niere. Dies hdangt mit dem deutlichen Wandel in der
Indikationsstellung zusammen. Die Indikationen fir eine Nierenpunktion wurde Ende der
90iger Jahren wesentlich starker eingeschrénkt, insbesondere die Punktion von Nierentu-
moren vor einer geplanten Operation wird nur noch selten gefordert. Nach heutiger Auf-
fassung werden suspekte Nierenldsionen in der Regel operativ freigelegt. z.B. zeigte ULYS,
dass bei Punktionen von préoperativ als Nierenadenom eingestuften Raumforderungen
postoperativ in 25% der Falle doch ein Nierenkarzinom gefunden wurde und aus diesem
Grund die Punktion nicht als ,final stage” einzugeordnet werden kann [113].

Eine Nierenpunktion erfolgt heute Uberwiegend im Rahmen der Diagnostik von diffusen
Nierenparenchymerkrankungen wie z.B. der Glomerulonephritis bzw. in ausgesuchten Fél-
len der Dignitiatsklarung (bei Vd. Zweittumor, bei Vd. Metastase, Lymphominfiltration oder
Rezidivtumor bzw. atypischer Zyste) [22;60;69;81.] Auch diskrepante Ergebnisse der bild-
gebenden Verfahren bei bestehender Komorbiditat kénnen Grinde fir eine Punktion be-
deuten.

Von den 96 Nierenpunktionen wurden 13 Punktionen wegen zystischer Verénderungen
durchgefihrt. Zwei sich als sonographisch solide darstellende Strukturen wurden als Abs-
zesse identifiziert. Dagegen ergaben 55 Punktionen eine maligne Diagnose (Sensitivitat
96,4 %). Ein mafgeblicher Punkt fur die histologische Beurteilung ist eine ausreichende
Materialausbeute. Gleiches trifft fir die Leberpunktion zu.

HOPPER et al. fuhrte Untersuchungen mit verschiedenen Nadeltypen und -stérken durch,
die zeigten, dass fir eine sichere pathologische Beurteilung neben der Lénge des Zylinders
der Querschnitt entscheidend ist [60]. Diese Untersuchungen wurden jedoch mit Nadeln
durchgefuhrt, die Kaliberstérken zwischen 14 und 18 Gauge (Vgl.Tabelle 2) hatten. Dabei
wurden mit einer 18 G TruCut Nadel und einem BioptyCut System noch immerhin 3 Glo-
meruli getroffen, so dass nach seinen Aussagen ab diesem Kaliber eine sichere histologi-
sche Zuordnung méglich wird.

Tabelle 33 falsch negative Ergebnisse der GNP bei Nierenpunktionen

Nr. Ergebnis der GNP Referenz Zyto Art
16 Blutgewebe, Fibrin OP RP Primartumor
17 unauff. Gewebe OP RP Prim&rtumor

Die beiden falsch negativen Befunde in der Grobnadelbiopsie lagen mit einer Gréfie von
20 bzw. 32 mm unter dem Mittelwert der punktierten Lésionen. Da hier eine Sicherung der
Diagnose mit der Feinnadel gelang, ist von einer guten Ortung bzw. einem ,Treffen” der
Lasion auszugehen. Es gibt auch Uberlegungen dazu, dass gerade die Grobnadel ein
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Ausweichen des sehr elastischen Nierenparenchyms verursacht und dies bei der Feinnadel
weniger der Fall ist [86].

Andere Autoren berichten dariiber, dass erst mit Einfihrung eines Autovac-Systems eine
akzeptable Ausbeute zur Diagnosestellung maglich wurde und dies auch nur bei Verwen-

dung einer (mind.)18 G TruCut Nadel [112].

Tabelle 34 falsch negative Ergebnisse bei Zytologie

Nr. Ergebnis der GNP Referenz | Zyto Art

18 |hochdiff. Adeno Ca OP FN Prim&artumor
19 [Nierenzell Ca OP FN Prim&rtumor
20 |Ca.vom klarzell. Typ, G1 OoP FN Prim&rtumor
21 |Nierenzell-Ca, G2 OP FN Primartumor
22  |Nierenzell-Ca, Hypermephroides Ca oP FN Primé&rtumor
23 |Nierenzell- Ca OP FN Prim&rtumor

Die zytologischen Ergebnisse zeigten schlechtere Ergebnisse in der Tumordiagnose der
Raumforderungen. Die durchschnittliche Gréfie der punktierten Lésionen lag mit 34,7 mm
nicht auflerhalb des Gesamtmittelwertes. Bei den in Tabelle 24 aufgezeigten Féllen nega-
tiver Zytologie handelte es sich durchweg um Primértumoren.

Mit einer Sensitivitéat fir die Grobnadel von 96,4% liegen die Ergebnisse in dem allgemein
publizierten Bereich.

Das Pankreas stellt seit den ersten Versuchen, durch die Punktion eine bessere Aussage
zur Dignitat der Verdnderung zu erhalten, ein problematisches Organ dar. In der Literatur
werden dazu unterschiedliche Angaben gemacht, die insbesondere bei sehr guten Ergeb-
nissen aus heutiger Sicht nicht nachvollziehbar erscheinen.

Tabelle 35 Sensitivitét und Spezifitét ausgewdhlter Autoren fir die ultraschallgezielte Punktion

Pankreas No. of US FNB Sens. (%) Spez. (%)
Otto 1985 174 90,6 100
Hancke 1985 203 75 100
Gebel 1986 236 57-79 100
Frohlich 1988 167 82 100
Tikkakoski 1992 187 85,4 100
Ekbert et al1993 79 85,5 100
Binder et al. 1988 38 92,8 100

Hauptproblem in der Diagnostik scheint neben der im Allgemeinen kleinen Lasion, die die
sonographische Ortung erschwert, die pathologische Unterscheidung eines hochdifferen-
zierten Karzinoms von einer chronischen Pankreatitis zu sein [21;65;90;129].
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Tabelle 36 falsch negative Histologie und Zytologie bei Pankreaslésionen

Nr. Ergebnis Histo Zyto |Referenz
1 |unauff. Pankreasgewebe und FN FN OP
chron.Pankreatitis
2 |kein Pankreasgewebe FN FN Verlauf
3 |chron. narbige Pankreatitis, kein Ca FN FN Kontrollpkt.
4 |chron. narbige Pankreatitis, nicht Malig FN FN Sektion
5 |chron.fibrése Pankreatits FN FN Verlauf

In unseren Ergebnissen zeigt sich auch, dass gerade in der Pankreasdiagnostik ein erhebli-
ches Fehlerpotential liegt, das bisher nicht eliminiert werden konnte.

Bei 5 Punktionen (von 38 Punktionen) konnte der Pathologe die klinische und sonographi-
sche Verdachtsdiagnose nicht bestétigen; bei einer Punktion wurde kein Pankreasgewebe
gewonnen, 4 dieser falsch negativen Befunde wurden als chronische Pankreatitis einge-
stuft. Es scheint weniger die zu geringe Materialausbeute oder die unsichere Ortung das
Problem zu sein, als die unsichere pathologische Beurteilung.

Auch hier erfolgte bei 3 Punktionen mit negativer Histologie eine Diagnosesicherung durch
die Zytologie.

Somit entzieht sich das sonographisch nur in wenigen Fallen unzugéngliche Pankreas
haufiger einer genauen Dignitatsdiagnostik durch die Punktion. Die sonographische Diag-
nose sollte sich auch mehr auf den Begriff einer ,echoarmen Raumforderung” beschran-
ken als deren Dignitatscharakter einordnen zu wollen. Auch in unserem Patientengut lagen
die Raumforderungen Gberwiegend im Kopfbereich so dass anhand von Nebenkriterien
bzw. klinischen Gesichtspunkten die Verdachtsdiagnose gestellt wurde und meist durch
den Verlauf bestétigh werden konnte. Insbesondere die Abgrenzung einer chronischen
Pankreatitis ohne Verkalkungen von einem Malignom bereitet sowohl sonographisch als
auch mikroskopisch Probleme [93;94].

In der Diagnostik unklarer Raumforderung des Pankreas soll die Feinnadelpunktion ande-
ren Autoren zufolge wesentlich besser sein in der Zuordnung zur chronischen Pankreatitis
(Sensitivitat 100%), die Sensitivitét der Tumordiagnose lag allerdings auch nur bei 79,5%
[55]. Selbst intraoperativ gewonnene Schnellschnitte belegen nicht sicher den Tumor bzw.
schlieBen diesen nicht aus. Innerhalb der chirurgischen Fachgesellschaften wird heute bei
unklarem Tumor fir eine Entfernung oder Teilentfernung des Organs pladiert, da lediglich
die histologische Komplettaufarbeitung exakte Ergebnisse bringen kann. Die aktuellen Leit-
linien zur Diagnostik und Therapie des Pankreaskarzinoms werden diesem Problem gerecht
und empfehlen die préoperative Punktion nur bei Inoperabilitét bzw. bei angestrebter Pal-
liation. Eine Ausnahme stellen dar eine Tumoranamnese mit Verdacht auf Pankreasme-
tastasierung und eine hohe Komorbiditat.

Auch die zahlreichen Publikationen zur endosonographisch gezielten Punktion haben dar-
an nichts gedndert. Zwar ist diese Methode wohl erfolgreicher in der Materialausbeute und
komplikationsarmer, jedoch @ndert sich nichts an der prinzipiellen Aussage, dass nur durch
die Oparation ein definitiver Ausschluss eines Pankreaskarzinoms erfolgen kann und auch
die einzige Méglichkeit der Heilung in der Operation zu sehen ist [62].
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In die Bewertung der Lymphknotenpunktion gingen ausschlieBlich intraabdominell
gelegene Lymphknoten ein, da alle oberfléchlich gelegene Lymphknoten (zervikal, axillér,
inguinal) an unserem Hause extirpiert werden, um bestauswertbares Material zur Verfi-
gung zu haben. An anderen Einrichtungen wird die Feinnadelpunktion von z.B. zervikalen
Lymphknoten nach eigenen Erfahrungen, auch als Freihandverfahren, als ausreichend er-
achtet.

Allgemein wird berichtet, das die Punktionen von Lymphknoten unabhéngig von der Loka-
lisation eine hohe Sensitivitét bei der Diagnostik besitzt[1;4]. Hierbei handelt es sich im
allgemeinen um Arbeiten die die Methode im Halsbereich im Rahmen von Systemerkran-
kungen oder von Kopf-Halstumoren untersuchten [5;7;10;82;83;88;96;111;114;115].
Insbesondere die Arbeit von SCHOENGEN et al., in der im Wesentlichen der Wert der Fein-
nadelzytologie bei vergréflerten Lymphknoten retrospektiv ausgewertet wurde, ldsst sich
anhand grofBer Fallzahlen die auch von uns erzielte hohe Sensitivitét der Methode bestéti-
gen [99]. In dieser Arbeit wurde mit einer 0,65 mm Aspirationsnadel Uberwiegend ober-
flachlich punktiert d.h. 85% der Punktionen erfolgten zervikal, axillér oder inguinal. Nur 15
% betrafen abdominelle Lymphome. Dabei wird in der Arbeit nicht auf die Sensitivitat for
die Punktion eben dieser abdominellen bzw. retroperitoealen Lymphknoten eingegangen.
Wobei bei einer insgesamt sehr hohen Sensitivitét auf eine éhnliche hohe Erfolgsrate zu
schlieBen ist. Die guten Ergebnisse lassen sich in erste Linie darauf zurickfihren, dass sich
zytologisches Material abgesehen von fibrotischen Verdnderungen sehr gut aus Lymphkno-
ten aspirieren lasst.

In unserem Untersuchungsgut wurde nur in einem Fall mit der Zytologie eine Malignom
Ubersehen und dies wohl aufgrund mangelhafter Materialausbeute bzw. zu hoher Blutbei-
mengungen, so dass eine sichere Aussage nicht méglich war. Bei eine durchschnittlichen
Gréfle von 25 mm, einer meist paracortalen Lage und somit nicht immer optimaler so-
nographischer Ortung ist dies ein ausgezeichnetes Ergebnis.

Tabelle 37 Verteilung der Lyphknotenmetastasen im Punktionsgut

Ergebnis Anzahl
Colon Ca, Adenokarzinom, 4
Magen Ca,
Nieren Ca

Prostata Ca

Ovarialkarzinom

unbekannter Primértumor, Plattenepithel Ca
Bronchialkarzinom

—_—_ N = —

NHL/Mb Hodgkin 5

Die Metastasen wurden im Rahmen einer Tumorsuche punktiert, hier bestand klinisch der
Tumorverdacht, anhand der Ergebnisse konnte der Tumor bis auf eine Ausnahme gesi-
chert werden.

Nebennieren sind im vergréflerten Zustand sicher sonographisch darzustellen. Allein
aus der VergréfBerung lésst sich jedoch keine sichere Aussage zur Dignitét ableiten. So ist
die Punktion, insbesondere bei bekannten Tumorerkrankungen indiziert, zumal auch bei
bekanntem Tumorleiden Die Inzidenz benigner Adenome hoch ist [85].
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Abbildung 11 NN-Metastase eines Bronchialkarzinoms

Es wurden 13 Nebenierenbefunde punktiert, davon konnten in 7 Féllen Adenome und in 6
Féllen eine Metastase eines Plattenepithelkarzinoms gefunden werden. Die Sensitivitat der
Methode betrug 92,3%, d.h. nur ein maligner Befund der sich in der Autopsie bestdtigte,
wurde nicht getroffen. Dabei lag die durchschnittliche Gréfle der Lasion bei 28 mm. Diese

Ergebnisse wurden ausschlieBlich mit der Grobnadel erzielt. Dazu sind @hnliche Angaben
in der Literatur zu finden [48;69;73].

Trotz geringer Zahl sind die Ergebnisse der Milzpunktion zu erwdhnen, die bei 7 Punkti-
onen immer einen richtig positiven Befund ergaben. Eine Sensitivitétsberechnung ist wegen
der geringen Fallzahl sicher nicht zuverlassig. Jedoch ist die Punktion der Milz eine sichere
und zuverldssige Methode zur Klérung eines isolierten Befalls bei Lymphomen oder bei
diffusen Veranderungen [19;103].

Wir fohrten die Punktionen ausschlieBlich mit einer Feinnadel durch, der zytologische Be-
fund zeigte jeweils eine Beteiligung im Rahmen eine Systemerkrankung (1 Mb.Hodgkin, 6
NHL). Dabei ist zu bericksichtigen, dass es sich bei allen punktierten Prozessen um diffuse
bzw. feinnodulére Infiltrationen handelte und die Diagnosestellung beim Mb.Hodgkin im
Rahmen des Stagings erforderlich wurde. Die niedrig malignen Lymphome zeigten sich
primdr nur Uber die Milzinfiltiration, heute ist bekannt, dass sich bestimmte Lymphomentité-
ten mit einem fast schon spezifischen Infiltrationsmuster darstellen und die Punktion nicht
immer zwingend notwendig ist [18;19;20;41-45,;54;67;80;104;132]. Primare Lymphome
der Milz sind @uflerst selten, ebenso Metastasen, entzindliche oder traumatische Verénde-
rungen lassen sich zumeist auf anderem Wege klaren. Durch die EinfGhrung der Kontrast-
mittelsonsographie lassen sich Milzinfiltrate besser detektieren, eine Punktion ist dann nur

in seltenen Fdéllen erforderlich [18;23;25;49].
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Abbildung 12 diffuse Milzinfiltrate beim hochmalignen NHL
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5.2. Prospektive Ergebnisse

In der Zusammenfassung fallt zuallererst eine Steigerung der Sensitivitét auf. Dies findet
sich auch in der Literatur z.B. in Sammelstatistiken wieder.

Somit erscheint die Doppelpunktion tatsdchlich die Methode der Wahl zur besseren Dia-
gnostik maligner Raumforderung zu sein.

Tabelle 38 Sensitivitdt der Doppelpunktion prospektiv

Sensitivitat (%) GNP FNP FNP und GNP
Leber (55) 89,5 81,6 97,4
Niere (19) 75 83,3 91,7
Pankreas (14) 60 80 90
Lymphknoten (12) 100 90 100

Wenn man die prospektiven Ergebnisse betrachtet, so féllt schon bei den Leberpunktionen
auf, dass der Anteil der malignen Diagnosen entschieden zugenommen hat (40,8% >
69,1%). Somit ist hier eine Anderung im Auswahlverhalten zu erkennen, mit zunehmender
Weiterentwicklung der Bildgebung wird die zu punktierende Raumforderung besser als
Malignom eingestuft. Neben der Uberprifung von Mitteilungen zu Steigerung der Aus-
beute durch die Doppelpunktion war jedoch auch die Frage nach dem Tumortyp zu kla-
ren.

Tabelle 39 Vorteil einer Doppelpunktion

Avutor N FNB GNB Kombination
Swobodnik *90 1213 83% 72% k.A
Buscarini* 90 2091 91% 93,5% 97,4%
Wernecke' 91 180 87% 86% 94%
Tikkakoski *93 155 86% 86% 97%
Borzio *94 100 78% 81% 96%
Nurnberg * 97 101 84,5% 84,5% 95,8%
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Tabelle 40 Verteilung der Diagnose ,Tumor” bei Leberraumforderungen

Priméartumor Anzahl
HCC 12
Cholangiocell Ca 8
gesamt 20

Lebermetastasen aus

Niere 3
Darm 10
Melanom 1
Bronchial 3
Karzinoid 1
gesamt 18

Von den 53 Leberpunktionen konnten 36 mit einer abschlieBenden Diagnose hinsicht-
lich Metastase oder Primartumor beendet werden.

Bei den gutartigen Diagnosen waren ebenfalls Verédnderungen hinsichtlich der Abschluss-
diagnose zu beobachten. Hier kam es zu einem prozentualen Anstieg der Diagnose
,FNH” gefolgt von ,, Zirrhose/ Knoten”.

Die Sensitivitat fur die Leberpunktion lag fur die Grobnadel éhnlich der aus der retrospek-
tiven Analyse (retrospektiv 90,8%, prospektiv 89,5%). Mit der Doppelpunktion erfolgt jetzt
auch eine Beurteilung der Feinnadelpunktion, die vorher nur vereinzelt herangezogen wur-
de. Dabei lag die Sensitivitat der Feinnadel mit 81,6% unter der Grobnadel. Hierfur
scheint eine ungenigende Materialausbeute mit verantwortlich zu sein. Da fir eine sichere
Beurteilung der Pathologe mindestens sechs Periportalfelder benstigt und dabei noch drei
zentrale Regionen enthalten sein sollten, scheint die Zytologie zumindest nicht geeignet,
die Lebergrunderkrankung einzuordnen [6].

Tabelle 41 Falsch negative” Befunde durch die GNP, korrigiert durch FNP

Nr. (GNP Ergebnis FNP Ergebnis Zyto Ergebnis
GNP FNP Zyto

1 |FN  |unauff. Lebergewebe RP  |Metastase eines RP |Adeno Ca

Adeno Ca
2 |FN  |entzindliches Leberge- |FN |verfettetes Leberge-  |RP unauff. Leberzel-
webe webe len
3 |FN  [fibrosiertes Lebergewebe [RP |HCC RP |atyp. Zellen
4 |FN  [|fibrosiertes Lebergewebe [RP  |Vd hepatozellul. Ca |[RP |Zellatypien

Im Fall Nr.2 wurde durch keine Methode die Diagnose des sich durch den Verlauf und
eine Kontrollpunktion belegten hepatozellularen Karzinoms gesichert. Auch lag bei diesem
Patienten keine Zirrhose vor, die Punktion erfolgte bei bestehendem Tumorverdacht und
sonographisch jedoch nur inhomogen aufféllig erscheinendem rechten Leberlappen. Eine
Palliativoperation einer Metastase im Wirbelkanal ergab dann die Diagnose.
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Die Patienten Nr. 3 und 4 zeigen Diagnosen die nur durch die Feinnadel gefunden wur-
den. Hier scheint sich trotz ausreichenden Materials zu beweisen, dass nicht nur die Menge
an Material entscheidend ist, sondern auch Material aus der Umgebung als Referenzge-

webe [9].

| RUPPINER KLINIKEN = MEDIZINISCHE KLINIK B

=a’

ABDOMEN 8.0
STD

80dB | S1/+1/3/ 2
Verst=116dB a=2

Distanz = 2.449cm

Im Vergleich zur Grobnadelpunktion lag der Anteil an falsch negativen Befunden durch die
Feinnadelpunktion deutlich héher. In der Kombination der Methoden trat nur ein ,falsch
negatives” Ergebnis auf. Bei einer Sensitivitét von 97,4% ist der Vergleich der Kombination
zur Feinnadelpunktion allein signifikant, zur Grobnadel allein jedoch nicht.

Tabelle 42 richtig positive Befunde durch GNP (Leber), falsch negativ in Feinnadel

Nr. | Ergebnis GNP | FNP- Ergebnis FNP FNP-| Ergebnis Zyto
Histo Zyto

1 RP RP  |hochdifferenziertes HCC FN  |unauff. Leberzellen

2 RP FN |Leberzirrhose, FN unauff. Leberzellen

3 RP FN [tumorireies Lebergewebe FN  |tumorfreie Leberzellen
4 RP FN  [nicht verwertbar RP  |entdiff. Ca

5 RP FN |unauff. Lebergewebe, FN  |unauff. Zellen

6 RP FN |unauff. Lebergewebe FN  |unauff. Zellen

7 RP FN |Lebergewebe, Tumorirei FN  |unauff. Leberzellen

Diese Verbesserung der Sensitivitdt scheint in erster Linie auf die mehrfache Punktion (hier
2x) zurickzufohren sein. [9;15;16;17;98]. Der Gewinn an Sensitivitat ist aber offensicht-
lich ein hdherer als dass er allein durch Anzahl der Punktionen zu erkléren wére. Offen-
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sichtlich kommt es zu einer Summation der Vorteile der Punktionsverfahren, die in einer
groflere n Materialausbeute und sicheren Histologie fir die GNP bestehen. Bei der FNP
erreicht man ein gréferes Tumorareal durch ,fécherfédrmige” Punktion und ,Stochern” in
Tumor und Randgebiet.

Ein anderer Gesichtspunkt, der in der Arbeit von AUSTIN Beriicksichtigung fand, ist die An-
wesenheit eines Zytologen bei der Punktion [2]. Diese Méglichkeit hatten wir in der vorlie-
genden Studie nicht und sie ist extrauniversitér selten zu gewdhrleisten. Lediglich bei ha-
matologischen Fragestellungen liegt die notwendige Expertise gelegentlich in einer Hand,
was sicher von Vorteil ist.

WEISS geht in seiner Arbeit von einer Fehlerrate von 4/100 Fallen aus, die sich selbst bei
Beachtung und Ausmerzung aller Fehlerméglichkeiten einer Diagnostik entziehen und kei-
ne 100-prozentige Methode zulassen [125].

Die Nierenpunktion zeigte bei den prospektiven Untersuchungen dhnliche Ergebnisse.
Bei 63,2% maligner Diagnosen wurde mit der Grobnadel eine Sensitivitat von nur 75%
erzielt, das ist unter Bericksichtigung der retrospektiven Daten Vorergebnisse deutlich
schlechter als zu erwarten war. Bei der geringen Fallzahl von 19 Punktionen wird dies je-
doch verstandlich. Insgesamt wurde dabei nur ein Tumor in beiden Methoden Ubersehen.
Hierbei handelte es sich um ein Nierenzellkarzinom, das im sonographischen Bild auf bei-
den Seiten multilokulédre knollige Raumforderungen bot, die anfangs fir Lymphominfiltrate
gehalten wurden. Hier erfolgte nach dem ersten negativen Ergebnis eine zweite Punktion
auf der Gegenseite, die den Tumor ebenfalls nicht sichern konnte. Erst die Operation mit
Nephrektomie beiderseits ergab das seltene multilokuléare beidseitige Nierenzellkarzinom.
Die beiden anderen ,falsch negativen” Ergebnisse (Nr. 2 und 3) lagen mit ihrer GréBe im
Bereich des Durchschnitts und konnten aber durch die Feinnadelpunktion gesichert wer-
den. Die histologische Diagnose ,unauffélliges Nierengewebe” lasst darauf schliefen,
dass hier kein reprasentatives Material gewonnen wurde.

| RUPPINER KLINIKEN - MEDIZINISCHE KLINIK B
=g ; 4C1-5

KONTRAST 8.0
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Send=0dB
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. 80dB |S1/+1/3/ 3

/ Yerst= |14dB  a=2)

= | 3:39:49

Distanz = 4.00cm

Set Ioschen Set festlegen

Abbildung 14 Nierentumor
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Tabelle 43 falsch negative Befunde bei Nierenldsionen

Nr. | GNP |Ergebnis GNP :I';ls:; Ergebnis FNP Fz';:: Ergebnis
1 |FN unauff. Nieren- |[FN  |unauff. Nierenge-  |FN unauff, Nierenzellen
gewebe webe
2 |FN Nierenrinde RP Nierenzell Ca RP Nierenzell Ca
3 |FN unauff. Nieren-  [RP Nierenzell Ca RP Anteile eines Nieren-
gewebe zell Ca
4 |RP Nierenzell Ca FN  |TM freies Fettgewe- |FN Fettgewebszellen
be, Niere nicht ge-
troffen

Im Fall Nr. 4 war die bei positiver GNP-Histologie trotz einer Tumorgréfie von 60 mm die
FNP sowohl zytologisch wie histologisch negativ. Ein Verfehlen des Prozess erscheint un-
wahrscheinlich. Schwierige Ortungsbedingungen (Adipositas) lagen nicht vor. Wahrschein-
lich ist eher eine zu tangentiale FGhrung der Nadel im Tumorrandbereich.

Die Untersuchungen der prospekfiven Pankreaspunktionen lieferten bessere Ergebnis-
se als die retrospektive der Vorjahre. Durch die 12 Punktionen wurde nur ein Tumor nicht
diagnostiziert, die Kombination der Methoden erzielte eine Sensitivitat von 90%. Bei der
Einzelfallbetrachtung stellt sich erneut das Problem der chronischen Pankreatitis, die bei
insgesamt 3 Patienten den Tumor verschleierte und in der GNP nicht zeigt. 2 Der Féille
hatten jedoch ein positives FNP-Ergebnis.

Nach Untersuchungen von DELMASCHIO et al. liegt die Sensitivitat fir die CT gestitzte
Punktion héher im Vergleich zum Ultraschall.

Bei guter Darstellbarkeit der Raumforderung wurde die Kombination von Ultraschall und
CA 19-9 als hilfreich in der Differentialdiagnose der chronischen Pankreatitis zu sehen[30].
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Abbildung 15 Pankreasschwanztumor
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JENNINGS et al zeigten, dass auch die Verwendung einer Grobnadel (allein) keine Verbes-
serung in der Diagnostik erbrachte [64].

Tabelle 44 falsch negative Ergebnisse bei Pankreasprozessen

Nr.| GNP Ergebnis GNP ;':;o Ergebnis FNP | FNP-Zyto E’%‘)’,:”o“'s
T |FN unauff RP Metastase eines  |RP atyp. Tm
Adeno Ca Zellnester
2 |FN chron. Pankreatitis  |FN chron. Pankratitis  |FN chron.
Pankreati-
tis
3 |FN Narbengewebe RP Adeno Ca des RP Tumorzel-
Pankreas len
4 |FN chron.narbige RP keine Tm Zellen  |RP Adeno Ca
Pankreatitis Trotzdem positiv des Pank-
wg.Zyto reas
5 |RP Zystadeno Ca FN entzOndl. Pankre- |FN unauff
asgewebe Zellen

Die Lymphknotenpunktionen zeigten im Vergleich zur retrospektiven Betrachtung
keine Verénderung, hier wurde bis auf ein ,falsch negatives” Ergebnis durch die Feinna-
delpunktion jeder maligne Prozess richtig erkannt werden. Auch bei diesen Untersuchun-
gen handelte es sich ausschlieBlich um abdominelle Lymphknoten, zervikale Lymphknoten
sind nicht punktiert worden.

Der Befund eines Morbus Hodgkin (nodulére Sklerose) lieB sich nur in der Grobnadel-
punktion belegen, die Feinnadel ergab nur Blutbestandteile.

In der Analyse einer méglichen Fehlerquelle zeigte sich in der vorliegenden Untersuchung
kein Einfluss der Gréfle einer Lasion auf die Treffsicherheit gibt, was in anderen Arbeiten
beschrieben wurde [69]. Dazu muss einschrankend gesagt werden, dass die untere Grenze
der Lasionsgréfie in unseren Untersuchungen relativ hoch war.

Tabelle 45 minimale Lésionsgréfe

Organ minimale Gréfie
in mm
Leber 10
Lymphknoten 10
Milz 30
Niere 20
NN 20
Pankreas 15
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In unseren Untersuchungen konnten fir die Doppelpunkfionen insgesamt 27,4 % der Pati-
enten einer kausalen Therapie (OP, Chemotherapie, Radiatio) mit kurativem Ansatz zuge-
fohrt werden, bei 35 % der Patienten wurde auf Grund des Ergebnisses auf weitere eingrei-
fende Mafinahmen verzichtet. Bei den restlichen 37,6% wurde eine palliative Therapie
(Stentimplantation, palliative Chemotherapie) favorisiert.

Ruppiner Kliniken

07.46.45 06.07
MI 0.8

CX5-2/2.4
ABD/STD.

40%

22dB ZD4
14.0cm 16B/s

ECI

Abbildung 16 abdominelle Lymphknoten bei Magenkarzinom
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5.3. Methodendiskussion

Die Biopsie als diagnostisches Verfahren ist schon relativ alt und wurde in den 30 iger Jah-
ren erfolgreich durchgefihrt, galt dann jedoch lange Zeit als besonders geféhrlich
[100;112]. Die Gefshrdung insbesondere durch Blutungen oder Infektionen sind durch
die heute verwendeten Nadeln jedoch wesentlich minimiert worden.

Die ultraschallgezielte Punktion hat wesentliche Vorteile gegeniber anderen Methoden,

aber auch Nachteile [126].

Die weite Verbreitung der Sonographie gewdhrleistet eine breite Verfigbarkeit. Dadurch
kann auch in kleineren Einrichtungen diese Methode etabliert werden.

Der geringe Zeitautwand, die niedrigen Kosten und fehlende Strahlenbelastung sprechen
ebenfalls fior dieses Verfahren. AuBlerdem erméglicht die Darstellung der Nadel und der
Lésion eine permanente Kontrolle des Punktionsablaufs.

Auf die auBlerordentlich niedrige Komplikationsrate wird im folgenden Kapitel ndher ein-
gegangen.

Nachteilig wirken sich dagegen die Untersucherabhéngigkeit auf das Ergebnis aus. Adipo-
sitas oder Darmgasiberlagerungen erschweren die Ortung. Zu geringe Impedanzunter-
schiede z.B. innerhalb einer zirrhotischen Leber lassen die Abgrenzung schwierig werden.

Vorteile der Feinnadelpunktion sind die geringe Traumatisierung und die facherférmige
Punktionsméglichkeit um falsch negative Befunde zu reduzieren. Somit wird eine gréfiere
Flache punktiert, dagegen ist die Materialausbeute pro Stich gering.

Die fécherférmige Vorschubbewegung wurde jedoch bei zunehmender Tiefe weniger még-
lich, hier musste dann die Nadel erneut zuriickgezogen und eine neue Stichrichtung ge-
wahlt werden. Die wesentlich biegsamere Feinnadel war trotzdem in vertikaler Richtung
sehr gut fuhrbar, dagegen bereitete die Punktion abweichend von der vertikalen Achse
deutlich mehr Probleme bei der sicheren NadelfGhrung.

Fur die Grobnadel spricht die hohere Materialausbeute, die die Untersuchung von Zell-
verbanden ermdglicht. Somit sind auch ein Tumorgrading und eine Artdiagnose maglich.
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6. Komplikationen

In unseren Untersuchungen wurden keine schwerwiegenden Komplikationen beobachtet.
Einzig bei Punktionen des Pankreas traten in einem Fall nach der Punktion (Ergebnis:
chron. Pankreatitis, ,richtig positiv’) Oberbauchschmerzen auf, die jedoch nach Analgeti-
ka sistierten. Die sonst beschriebenen Probleme wie direkte Komplikationen (Blutung, Sep-
tikamie, etc), Tumorzellausschwemmung und Tumorzellverschleppung sind auch in der
Literatur in so geringer Zahl angefuhrt, das sie bei unseren Fallzahlen statistisch gesehen
nicht zu erwarten waren. Die Nachbeobachtung der punktierten Patienten belief sich auf
mindestens ein Jahr. Insbesondere eine Stichkanalmetastasierung wurde nicht beobachtet.
Nach Literaturangaben kann diese mit einem Zeitintervall von 1 Woche bis zu 10 Mona-
ten auftreten. Die Héufigkeit des Auftretens schwankt zwischen 0,003% und 0,009%
[34;124]. Dabei beeinflusste das Auftreten diese Stichkanalmetastasen in keinem Fall das
Uberleben der Patienten.

Eine neuere Arbeit berichtet aber von einer hdheren Inzidenz von Stichkanalmetastasen
nach sonographisch gestitzter perkutaner Punktion hepatozellularer und Pankreaskazi-
nomen [66].

Tabelle 46 Komplikationen der Feinnadelpunktiopn — Ergebnisse der DEGUM Umfrage | (*88) und Il (* 95)

1988 1995
Punktionen 60949 95070
Komplikationen 337 (0,55%) 765 (0,81%)
Todesfdlle 5 (0,0075%) 1 (0,0011%)
Metastasen im Stichkanal |2 (0,003%) 6 (0,0063%)

Vorschlége zum Ventilverschluss der Nadel wurden verworfen, da kaum eine Streuung be-
obachtet wurde [101]. Abgesehen davon gibt es schon eine frihzeitige hématogene Me-
tastasierung mit spontanen Tumorembolien in Niere und Lunge, ohne dass vorher eine
Metastasierung diagnostiziert war. Der Metastasierungsgrad scheint aber auch von der
TumorgréBe abzuhdngen [40].

Tabelle 47 Feinnadelpunktion, Todesfélle und Stichkanalmetastasen [123]

Erfasste FNP Stichkanalmetasta-
sen
Autor Jahr Anzahl Todesfal- | % Anzahl %
le
Smith 1986 63.108 4 0,006 3 0,005
Weiss et al. | 1988 66.397 5 0,0075 2 0,003
Forniari  et|1989 10.766 2 0,018 1 0,009
al.
Smith 1991 16.381 5 0,31 1 0,006
Weiss et.al | 1996 95.070 1 0,0011 6 0,0063
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Andere Autoren berichten vom Auftreten von Tumorzellen in der Lavageflissigkeit nach
Pankreaspunktion, gleichzeitig wurde dadurch das Uberleben von 11 auf 5 Monate ver-
kirzt. Dabei blieb die Tumorgréfie, die Gber 5 cm betrug (somit fortgeschrittenes Tumor-
stadium), unbericksichtigt [121]. Bei der Punktion von Lebermetastasen eines Pankreas-
karzinoms énderte sich jedoch nichts am Krankheitsverlauf [28;29].

Insbesondere Blutungskomplikationen werden nach Verwendung von Nadelkaliber Gber 1
mm héufiger beobachtet als mit Feinnadeln und dies auch Gberwiegend bei Lebertumo-
ren. Doch stellt die Blutung nach einer Punktion immer noch die héufigste schwere Kom-
plikation dar [34;123;124].

In der Literatur zéhlen schwere Komplikationen zu den Raritdten und sind teilweise nur als
case report publiziert [8;32;38;53;70;74,;91;97;100;105;109;110;117;120].

Die Methode gilt als mit wenigen Komplikationen behaftet.
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7. Zusammenfassung

Die sonographisch gestitzte Feinnadelpunktion ist eine etablierte Methode in der onkolo-
gischen Diagnostik. Sie stellt ein risikoarmes Verfahren zur Gewinnung von zytologischem
bzw. histologischem Material dar. Damit leistet sie einen wichtigen Beitrag zur Therapie-
entscheidung in der modernen Onkologie.

Die Sensitivitat der sonographisch gestitzten Punktion wurde anhand einer retrospektiven
Analyse bei 487 Patienten eines Versorgungskrankenhauses untersucht und mit Angaben
der Literatur verglichen. Dabei wurde auf die Ergebnisse an den Organen Leber (n=240),
Pankreas (n= 66), Niere und Lymphknoten gesondert eingegangen.

Insgesamt wurde eine Sensitivitét von 93,9%, bei einer Spezifitdt von 100% und einer
Treffsicherheit von 96,4%. Im Einzelnen wurden folgende Sensitivitdten ermittelt: Leber -
90,8 %, Niere — 96,4 %, Pankreas — 68 %, Lymphknoten — 100 %. Bei gleichzeitigem
Gewinn von zytologischem und histologischem Material lag die Sensitivitat deutlich hoher:
Leber — 96,4 %, Niere — 100 %, Pankreas — 72,2 %. Diese Ergebnisse sind mit denen der
Literatur vergleichbar. Auch die deutlich niedrigere Sensitivitét und Treffsicherheit beim
Pankreas (68 % bzw. 84,9 %) wird beschrieben.

Mit einer prospektiven Untersuchung an 113 Patienten die kombiniert mit Fein- und
Grobnadel punktiert wurden, sollte gezeigt werden, ob die kombinierte Verwendung zweier
Nadeltypen bzw. Punktionsprinzipien eine hdhere Ausbeute bei gleich bleibend niedrigem
Risiko sichert. Bei 100 dieser Patienten wurde mit beiden Verfahren auswertbares Material
gewonnen (89,9 %). Die Sensitivitat lag im gesamten Patientengut fir die Grobnadelpunk-
tion (Histologie) bei 84,5 % und fur die Feinnadelpunktion (Zytologie) ebenfalls bei
84,5%. In der Kombination der Verfahren wurde aber eine Sensitivitat von 95,8 % ermittelt
(accuracy 97 %). Im Einzelnen lagen die Sensitivitaten der Doppelpunktion bei 97,4 % fur
die Leber (n=55), 91,7 % fur die Niere (n=19), 90 % fir Pankreas (n=14) und 100 % for
die Lymphknotenpunktion (n=12). Es konnte gezeigt werden, dass keine der Methoden
einen eindeutigen Vorteil fur sich verbuchen konnte, nur die Doppelpunktion fihrte zu ei-
nem signifikanten Anstieg der Sensitivitét.

Dies galt auch fir die Punktion von Pankreasraumforderungen. Die Sensitivitdt konnte
durch die Kombination (prospektive Untersuchung) im Vergleich zu den retrospektiven Un-
tersuchungen von 68% auf 90% erhdht werden (ohne Signifikanznachweis bei zu kleinen
Fallzahlen).

Schwere Komplikationen mit Notwendigkeit zur operativen Vorgehen wurden in der pro-
spektiven Untersuchung nicht beobachtet. Konservativ zu beherrschende Schmerzsituatio-
nen wurden bei 3 % der Patienten beobachtet. Eine héhere Komplikationsrate durch Nut-
zung der kaliberstérkeren Nadel wurde nicht beobachtet.

Die us-FNP erwies sich als effizientes diagnostisches Verfahren zur Gewinnung von histo-
logischem und zytologischem Material. Die sonographische Ortung zeigt wegen der ubi-
quitdren Verbreitung und leichten Handhabung deutliche Vorteile zu radiologischen Or-
tungsverfahren insbesondere in der Hand des Klinikers.

Die Doppelpunktion steigert die Materialausbeute und wird schlussfolgernd im klinischen
Alltag insbesondere bei priméren Fehlpunktionen bzw. negativer Materialausbeute in der
Primarpunktion empfohlen.
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Thesen zur Dissertation

Thema: Retrospektive Analyse der diagnostischen ultraschallgestitzten
Feinnadelpunktion eines onkologischen Patientengutes in einem Versor-
gungskrankenhaus und prospektive Bewertung der Doppelpunktion

. Die sonographisch gestitzte Punktion ist ein valides diagnostisches Instrument im Rah-
men der Dignitétsbestimmung von Raumforderungen. In der Hand des gelbten Unter-
suchers sind nachprifbare Ergebnisse zu erzielen.

. Durch die Punktion mit einer Grobnadel lassen sich Tumoren mit einer Sensitivitét von
bis zu 90% beurteilen. Dabei sind Schwankungen zwischen den einzelnen Organgrup-
pen erkennbar.

. Das Pankreas stellt eine eigensténdige Besonderheit hinsichtlich der Differenzierung
zwischen einer chronischen Pankreatitis und einem hochdifferenzierten Adenokarzinom
dar. Die Sensitivitat der ultraschallgestitzten Punktion ist unzureichend.

. Die Tumorgréfie hat in bestimmten Grenzen keinen Einfluss auf die Treffsicherheit. Die
Materialausbeute scheint unabhdngig vom Nadeltyp zu sein.

. Die Doppelpunktion erbringt eine hohere Sensitivitat, auch die Diagnostik maligner
Pankreasraumforderungen lésst sich somit auf ein akzeptables Maf3 verbessern.

. Bei ausreichend grofien Fallzahlen lasst sich der Anstieg der Sensitivitat statistisch signi-
fikant zwischen der Einzelmethode und der Kombination belegen.

. Die Doppelpunktion fihrt zu keinem wesentlichen Mehrbedarf an Zeit und zu keiner
zuséitzlichen Beeintrachtigung des Patienten. Es wird kein Anstieg an Komplikationen
beobachtet.

. Nur wenn eine therapeutische Relevanz hinter der Punktion steht, ist diese Methode
sinnvoll, wird eine Operation ohnehin angestrebt, sollte bei problematischen Situatio-
nen (Zugangsweg, Patient, Blutungsneigung) die Punktion unterbleiben.
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