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Einleitung 

Der Nachweis des Mammakarzinoms in einem frühen Stadium ist eine wesentliche 

Voraussetzung für eine gute Prognose dieser Erkrankung. Unter Früherkennung wird 

im Allgemeinen die Detektion des Tumors im intraduktalen Stadium (DCIS) 

verstanden oder aber – bei invasiven Karzinomen – eine Tumorgröße unter 10 mm. 

Für diese frühen Stadien kann davon ausgegangen werden, dass das 

Langzeitüberleben in einer Größenordnung von 95% liegt, sofern eine adäquate 

Therapie der Tumoren erfolgt. 

Die regelmäßige Selbstuntersuchung und die klinische Untersuchung durch Ärzte 

sind für die Früherkennung von Brustkrebs bekanntermaßen nicht geeignet. Im 

Gegensatz hierzu erlauben bildgebende Untersuchungverfahren eine deutlich 

frühere Diagnose des Mammakarzinoms. Etablierte Untersuchungsmethoden stellen 

in diesem Zusammenhang die Röntgenmammographie, die Mammasonographie und 

die kontrastmittelgestützte Mamma-MRT dar. Hierbei basieren alle drei Verfahren auf 

einem unterschiedlichen Ansatz zur Diskriminierung bösartiger Tumoren gegenüber 

dem gesunden Umgebungsgewebe. Die Mammographie nutzt das unterschiedliche 

Absorptionsverhalten verschiedener Gewebearten gegenüber niederenergetischen 

Röntgenstrahlen aus. Die Sonographie visualisiert das Reflexions- und 

Absorptionsmuster von Ultraschallwellen. Bei der MRT wird das 

Durchblutungsverhalten verschiedener Gewebearten im zeitlichen Verlauf durch die 

periphervenöse Applikation eines Blutfarbstoffes sichtbar gemacht. 

In der vorliegenden Studie wurde geprüft, wie hoch die Zuverlässigkeit jedes dieser 

drei Untersuchungsverfahren für die Früherkennung des Mammakarzinoms ist. 

Hierbei wurde zwischen den Tumorstadien pTis, pT1a und pT1b unterschieden, 

wobei in der Gruppe der intraduktalen Karzinome zwischen dem low-grade-, dem 

intermediate und dem high-grade-Typ differenziert wurde. Zudem wurde hinterfragt, 

in welchem Zusammenhang der positive Nachweis eines früh erkannten 

Mammakarzinoms mit dem mammographischen, sonographischen oder 

magnetresonanztomographischen Grundmuster des Drüsenparenchyms steht. 

Die Zielsetzung der Studie war es, den Stellenwert der drei bildgebenden Verfahren 

(Mammographie, Ultraschall, Mamma-MRT) für die prognostisch wichtige 

Früherkennung von Brustkrebs auf der Basis eines einheitlich untersuchten 

Kollektives zu bestimmen und in diesem Kontext zu evaluieren, welche Kriterien für 

das jeweilige Untersuchungsverfahren führend waren. 
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1. Biologie und Klassifikation des Mammakarzinoms 

 

1.1 Tumorentstehung 

Tumoren entwickeln sich durch eine Veränderung der sonst exakt regulierten 

Entwicklung und Vermehrung von Zellen. Diese Veränderung kann durch chemische, 

physikalische und virale Noxen, sowie durch erbliche, endokrine und 

ernährungsbedingte Faktoren oder das Lebensalter ausgelöst werden. In diesem 

Prozess spielen die unkontrollierte Aktivierung von Onkogenen und der Verlust bzw. 

die Inaktivierung von Tumorsuppressorgenen eine wichtige Rolle. Folglich kommt es 

zur Zellkommunikationsstörung mit Aufhebung der Kontaktinhibition, 

Proliferationsenthemmung, Differenzierungsstörungen und immunologischen 

Störungen [Riede und Schäfer 1999]. 

 

1.2 Grundlagen der Tumorangiogenese 

Die nutritive Versorgung maligner Tumoren der Mamma, die primär fast 

ausnahmslos innerhalb des Milchgangssystems ihren Ursprung haben, erfolgt in der 

Anfangsphase der Tumorentstehung über Diffusion. Mit zunehmendem 

Größenwachstum sind solide Tumoren abhängig von einem mitwachsenden 

Kapillarnetz, das den Tumor mit Sauerstoff und Metaboliten versorgt (sog. 

tumorinduzierte Angiogenese oder Tumorangiogenese). Anhand von Tierversuchen 

konnte eindrucksvoll gezeigt werden, dass maligne Tumoren bis zu einer 

Größenordnung von etwa 1-2 mm über Diffusion ernährt werden, da die 

entsprechende Schichtdicke offensichtlich für das diffusionsgestützte Feeding reicht. 

Ab 2mm erlaubt erst die Ausbildung eines suffizienten Kapillarnetzes das 

Weiterwachsen des Tumors, da die Diffusionsstrecke in dieser Phase des 

Tumorwachstums zur ausreichenden Versorgung des Karzinoms nicht mehr 

ausreicht [Folkman und Klagsbrun 1987; Pluda 1997]. 

Bei der Neubildung tumorassoziierter Gefäße handelt es sich um einen komplexen 

Prozess, bei dem die zur Bildung der Gefäßwände notwendigen Endothelzellen, die 

sich in einem Monate oder Jahre dauernden Ruhezustand befinden können, durch 

verschiedene angiogenetische Wachstumsfaktoren, etwa basic Fibroblast Growth 

Factor (bFGF) und Vascular Endothelial Growth Factor (VEGF) aktiviert werden. 

Zahlreiche weitere Faktoren sind inzwischen bekannt [Fischer 2010]. 

Im Rahmen der Gefäßneubildung wird das kapillarumgebende Bindegewebe lysiert 

und es erfolgt eine Zellmigration kleiner Zellausläufer in das Gewebe. Neue 

Kapillaren entstehen durch Proliferation und Migration von vorherbestehenden 

Endothelzellen. Lose Kapillaren besitzen eine erhöhte Permeabilität mit 

konsekutivem Austritt von Plasmaeiweißen.  
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Die spätere Umwandlung der Kapillaren in Arteriolen, Arterien, Venolen und Venen 

stellt den Abschluss des durch Angiogenesefaktoren getriggerten Prozesses der 

Angiogenese dar und wird durch die Aktivierung bestimmter Botenstoffe festgelegt 

[Folkman und Klagsbrun 1987]. 

 

1.3 Klassifikation maligner Tumoren der Mamma 

Die malignen Tumoren der Mamma werden grundsätzlich in zwei Gruppen unterteilt: 

Zum einen in die Gruppe der nicht-invasiven, intraduktalen Karzinome, die noch nicht 

lymphogen oder hämatogen gestreut haben. Zum anderen in die Gruppe der 

invasiven Karzinome, die das Milchgangssystem verlassen haben, potentiell das 

Risiko einer Metastasierung mit sich bringen und daher als systemische Erkrankung 

des gesamten Körpers verstanden werden. Nachfolgend werden die verschiedenen 

Malignome der Mamma erläutert, wobei insbesondere auf Epidemiologie, 

histologische Besonderheiten und typische Befundkonstellationen in klinischer und 

bildgebender Diagnostik eingegangen wird.  

 

1.3.1 Intraduktales Mammakarzinom (duktales Carcinoma in situ, DCIS, duktale 

intraepitheliale Neoplasie) 

Das duktale Carcinoma in situ (DCIS) stellt ein biologisch und morphologisch 

heterogenes Krankheitsbild dar. Es ist charakterisiert durch eine Verbreitung von 

epithelialen malignen Zellen im Lumen der Milchgänge ohne Nachweis einer 

Invasion über die Basalmembran hinaus [Goussia et al. 2006]. Es ist meist 

unizentrisch und segmental beschränkt [Dronkers et al. 1999]. 

Das DCIS kann fünf verschiedene Wachstumsmuster aufweisen: Komedo-, solider, 

kribriformer, mikropapillärer und papillärer Typ. Beim Auftreten mehrerer 

Komponenten spricht man von einem Mischtyp. Komedonekrosen sind Ausdruck 

einer nutritiv-defizitären und hypoxischen Zellschädigung. Die verschiedenen 

Wachstumsmuster des DCIS unterscheiden sich auch hinsichtlich des DNA-Gehalts, 

der Proliferationsaktivität, Hormonrezeptorausstattung und Potenz zur 

Stromainvasion [Mammakarzinom: Manual Diagnostik und Therapie 2005]. 

Die Pathogenese der DCIS-Entwicklung ist derzeit noch nicht geklärt. Die 

kontinuierliche Entwicklung von der Hyperplasie zum Karzinom ist umstritten. 

Aufgrund des Wachstumsmusters und durch immunhistochemische Reaktionen 

lassen sich duktale Hyperplasien von neoplastischen Proliferaten eines DCIS in der 

Regel unterscheiden [Mammakarzinom: Manual Diagnostik und Therapie 2005].  

Im Jahre 1995 stellten Silverstein et al. eine neue prognostische Klassifikation des 

DCIS, die Van-Nuys-Klassifikation vor. Die Van-Nuys-Klassifikation stützt sich 

lediglich auf die beiden morphologischen Kriterien Kerngrading und  

Komedonekrosen. Für die Therapie stellte sich das Kerngrading als wichtigster 
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prognostischer Parameter für das lokale Rezidiv heraus. Die Van-Nuys-Klassifikation 

definiert drei DCIS-Gruppen anhand des Kerngradings und des Vorhandenseins von 

Komedo-Nekrosen. Die aggressivste Gruppe (high-grade, Gruppe 3) wird 

unabhängig von möglichen Nekrosen allein durch ein hohes Kerngrading festgelegt 

(Kerngrad 3) [Silverstein et al. 1995]. 

Die DCIS-Fälle mit niedrigem Kerngrading (non-high-grade) werden durch die An- 

oder Abwesenheit von Komedo-Nekrosen in die Gruppe 1 (ohne Nekrosen, low-

grade) und Gruppe 2 (mit Nekrosen, intermediate) unterteilt [Tumorzentrum Hamburg 

E.V.http://www.tumorzentrumhh.de/Leitlinien/dcis.html]. 

 

Score 1 2 3 

Grad Niedriger Grad, keine 

Nekrose 

Niedriger Grad mit 

Nekrose 

Hoher Grad 

Größe (mm) 1-15 16-40 >40 

Rand (mm) >10 1-9 <1 

Alter (Jahre) >60 40-60 <40 

 

Tab.1.3.1a: Van-Nuys-Prognose-Index für DCIS [Silverstein und Buchanan 2003] 

Gruppe 1: Prognose-Index 4-6, geringes Risiko 

Gruppe 2: Prognose-Index 7-9, mittleres Risiko 

Gruppe 3: Prognose-Index 10-12, hohes Risiko 

 

Das schlecht differenzierte DCIS zeigt pleomorphe und irregulär geformte Nuklei mit 

verklumptem Chromatin und erhöhter Mitoseaktivität. Die architektonische 

Differenzierung ist aufgehoben oder nur minimal vorhanden. Das Wachstumsmuster 

ist solide, pseudo-kribriform oder mikropapillär (ohne zelluläre Polarisation). 

Nekrosen sind in der Regel nachweisbar. Verkalkungen, falls vorhanden, stellen sich 

amorph dar [Holland et al. 1994]. Das intermediär differenzierte DCIS besteht aus 

Zellen, die einige Pleomorphismen aufweisen, jedoch nicht so wie in der schlecht 

differenzierten Gruppe. Hier zeigt sich eine Polarisation im Interzellularraum. 

Variationen in Form, Größe und Oberfläche sind eher gering. Die Mitoseaktivität ist 

ebenfalls gering. Darüber hinaus werden Nekrosen und Kalzifikationen insgesamt 

seltener beobachtet als in der Gruppe der schlecht differenzierten DCIS [Holland et 

al. 1994]. 

Beim gut differenzierten DCIS finden sich Zellen, die monomorphe, regelmäßig 

angeordnete kleine Nuklei mit feinem Chromatin und unauffälligen Nukleoli besitzen. 

Die Zellen zeigen eine ausgeprägte apikale Polarisierung. Das Wachstumsmuster 

stellt sich sowohl kribriform, mikropapillär oder solide dar. Nekrosen sind beim gut 

differenzierten DCIS ungewöhnlich. Verkalkungen sind teilweise vorhanden [Holland 

et al. 1994]. 
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Diagnostischer Nachweis des DCIS (Mammographie, Ultraschall und MR-

Mammographie) 

Das DCIS ist in der Regel klinisch stumm, nur selten zeigen sich tumorassoziierte 

Veränderungen, wie z.B. eine pathologische Mamillensekretion oder ein palpabler 

Tumor. Ca. 65% der duktalen Karzinome in situ weisen suspekte Mikrokalzifikationen 

auf [Kreienberg et al. 2006].  

Die Mammographie detektiert in-situ-Karzinome hauptsächlich durch den Nachweis 

von tumorassoziierten Mikroverkalkungen. DCIS kann mammographisch allerdings 

auch als Herdbefund oder Architekturstörung imponieren. Ca. 35% der DCIS sind 

mammographisch okkult [Heywang-Köbrunner und Schreer 2003]. Bei den schlecht 

differenzierten DCIS wird häufig in den intraduktalen Tumorsträngen eine Nekrose 

gefunden, die meist amorphe Verkalkungen enthält. Im Mammogramm erscheinen 

diese Kalzifikationen linear, verzweigend oder grobgranulär. Bei den intermediär 

differenzierten DCIS erscheinen die Verkalkungen mammographisch grobgranulär, 

feingranulär, aber auch linear. Bei den gut differenzierten DCIS zeigen sich 

mammographisch gruppierte feingranuläre Verkalkungen [Holland et al. 1994; 

Dronkers et al. 1999].  

Sonographisch ist das DCIS aufgrund der nicht ausreichenden räumlichen Auflösung 

und der reduzierten Beurteilung der Milchgangslumina nur selten nachweisbar. In 

einer Untersuchung von Park et al. konnte gezeigt werden, dass bei sonographischer 

Detektion eines high-grade-DCIS Mikrokalzifikationen mit assoziierter 

Gangveränderung im Vordergrund standen, bei den non-high-grade-DCIS ein 

irregulärer mikrolobulierter Randsaum [Park et al. 2010]. Nach Literaturangaben sind 

aber nur ca. 20% der mammographisch sichtbaren Mikrokalzifikationen auch 

sonographisch darstellbar [Soo et al. 2002]. 

Auch die Mamma-MRT ist nicht in der Lage, die feinen karzinomassoziierten 

Verkalkungen in der Brust direkt abzubilden. Das DCIS wird überwiegend per 

diffusionem ernährt und erst in der Phase der Invasion der Basalmembran erfolgt die 

Tumorneoangiogenese, die daraus resultierende Vaskularisation wird dann bildlich 

dargestellt. Dies erklärt die geringe Nachweisrate von 50 bis 70% in der MR-

Mammographie [Westerhof et al. 1996]. In Analogie zum Verteilungsmuster 

intraduktaler Mikroverkalkungen zeigt auch die MR-Mammographie beim DCIS 

typischerweise nicht raumfordernde Veränderungen (sog. Non-mass-like-lesions) mit 

linearer, dendritischer oder segmentaler Aufnahme des Kontrastmittels. Die 

Detektion des DCIS in der MRT erfolgt in erster Linie aufgrund von morphologischen 

Kriterien, während die Signalkurvenanalyse keine Rolle spielt [Fischer und Baum 

2009]. Mit der Entwicklung offener Spulen und der damit verbundenen Reduktion der 

Bewegunsartefakte sowie dem Einsatz hochauflösender Untersuchungsprotokolle 

(Matrix 512x512) wurden die Ergebnisse der MRT für den Nachweis von DCIS 

zunehmend besser. Studien der letzten Jahre belegen inzwischen, dass die Mamma-

MRT für den Nachweis von DCIS eine höhere Sensitivität aufweist als die 

Mammographie [Berg et al. 2004; Kuhl et al. 2010]. 
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1.3.2 Invasive Mammakarzinome 

Nachfolgend werden die verschiedenen Tumorentitäten, die zu den invasiven 

Mammakarzinomen zählen, präsentiert. 

 

Invasiv duktales Mammakarzinom (ID) 

Das invasiv duktale Mammakarzinom (ID) ist mit 40 bis 75% der häufigste Tumortyp. 

Er umfasst eine heterogene Gruppe von Tumoren, die nicht in ausreichendem 

Umfang Charakteristika aufweisen, um einem speziellen histologischen Typ 

zugeordnet werden zu können. Das makromorphologische Wachstumsmuster ist 

variabel und reicht von knotigen bis hin zu diffus infiltrierenden Erscheinungsformen.  

Bedingt durch das typischerweise langsame Tumorwachstum und das Vorherrschen 

von Tumorstroma kommt es im charakteristischen Fall zur Ausbildung eines Szirrhus 

mit strahlenförmiger Begrenzung des Tumors. 

Um als invasiver duktaler Typ klassifiziert zu werden, muss ein Tumor ein nicht 

spezialisiertes Muster in über 50% seiner Matrix zeigen [S3-Leitlinie … 

Mammakarzinom 2008]. 

In Abhängigkeit von der Größe und Lage eines invasiv duktalen Mammakarzinoms 

sind die Tumoren klinisch okkult oder als Knoten bzw. Verhärtung palpabel. Sie 

können zu Kutis- oder Mamillenretraktion führen. Mammographisch zeigt sich das 

invasiv duktale Mammakarzinom als Herd mit zentraler Dichtesteigerung, 

Größendiskrepanz in Bezug auf den Tastbefund und variabler Konfiguration. 

Tumorassoziierte Mikroverkalkungen finden sich in etwa 30% der Fälle [Rosen und 

Oberman 1993]. Sonographisch erkennt man unscharf begrenzte, echoarme bis 

echoleere Herdbefunde, die häufig einen echoreichen Randsaum aufweisen. In der 

MR-Mammographie findet sich oft ein pathologisches Signalverhalten in der KM-

anreichernden Läsion mit einem starken initialen Enhancement und einer 

postinitialen Plateauphase oder einem „wash-out“-Phänomen [Fischer 2010]. 

 

Invasiv duktales Karzinom mit extensiver intraduktaler Komponente (ID+EIC) 

Ist das invasiv duktale Karzinom mit einer extensiven intraduktalen 

Tumorkomponente assoziiert, bei dem ein DCIS-Anteil von mindestens 25% über die 

Grenzen des invasiven Tumoranteils hinausreicht, so wird von einer begleitenden 

EIC gesprochen [Rosen und Oberman 1993]. Für das invasive duktale Karzinom mit 

EIC wurde ein erhöhtes Lokalrezidivrisiko beschrieben [Gage et al. 1996; Frykberg 

und Bland 1994]. 
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Invasiv lobuläres Karzinom (IL) 

Die invasiv lobulären Karzinome (IL) machen 10 bis 14% aller Mammakarzinome 

aus. Es wird durch kleine Tumorzellen, starke Zelldissoziation und Bildung von 

Zellreihen in einem stark fibrosierten Stroma charakterisiert [Bubendorf et al. 2011]. 

Die Diagnose des IL ist gelegentlich erschwert, da diese Tumorform nur selten mit 

Zystenformationen, Nekrosen, Hämorrhagien oder Kalzifikationen vergesellschaftet 

ist. In Abhängigkeit von der Tumorgröße erscheint das IL klinisch stumm oder als 

Verhärtung. Mammographisch imponiert es meist als schwer zu definierende 

Verdichtung, parenchymale Asymmetrie oder Architekturstörung [Rodenko et al. 

1996]. Sonographisch zeigt es keine spezifischen Charakteristika oder 

morphologische Veränderungen, die denen in der Mammographie ähneln. In der 

MRT zeigt es sich oft als „Non-mass-like-lesion“.  

Die Signalcharakteristik ist häufig malignomtypisch mit steilem initialen Anstieg und 

anschließendem Auswascheffekt [Dietzel et al. 2011]. Allerdings kann das lobuläre 

Mammakarzinom mit unspezifischen Signalkurven einhergehen, so dass für diese 

Tumorform eher morphologische Kriterien bei der Diagnosefindung im Vordergrund 

stehen [Fischer 2010]. 

 

Medulläres, muzinöses und tubuläres Mammakarzinom 

Das medulläre Karzinom fällt als gut abgegrenzter markiger Knoten auf. Histologisch 

ist der Tumor sehr zellreich und stromaarm. Er besteht aus großen und 

differenzierten Zellen, welche dichte Zellnester bilden. Das spärliche Stroma ist 

unterschiedlich stark durch Lymphozyten und Plasmazellen infiltriert. Dies schließt 

auf eine gute Immunabwehr, denn der Tumor hat trotz Mitosereichtum und geringer 

Gewebsdifferenzierung eine bessere Prognose als die invasiven duktalen Karzinome 

[Riede und Schäfer 1999]. Es macht insgesamt weniger als 7% aller invasiven 

Mammakarzinome aus [Samir et al. 2011]. In einer Untersuchung von Yilmaz et al. 

wurden typische und atypische medulläre Karzinome sonographisch und 

mammographisch untersucht. Hierbei zeigte sich bei beiden Tumorarten sowohl 

mammographisch als auch sonographisch eine scharfe Tumorbegrenzung. Ein für 

Karzinome typischer posteriorer Schallschatten konnte sonographisch allerdings 

nicht gefunden werden [Yilmaz et al. 2002]. 

In der Mamma-MRT ist das medulläre Karzinom charakterisiert durch stark 

vaskulierte rundliche Herdsetzungen mit mikrolobulierter Begrenzung und eher 

hohem Signal in der T-2-Gewichtung, was für einen hohen Wassergehalt der 

Tumormatrix spricht [Fischer 2010].  

Das tubuläre Mammakarzinom ist durch seine hohe Gewebsreife klassifiziert und 

besteht aus Gangwucherungen in tubulären Formationen. Diese Tubuli werden durch 

eine einzige Reihe uniformer Epithelien austapeziert. Sie sind reichlich von 

sklerosierendem Stroma umgeben und wachsen ins Mammafettgewebe (G1-Tumor) 
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[Riede und Schäfer 1999]. Tubuläre Karzinome werden in der Regel 

mammographisch als irregulär geformte Masse mit zentraler Verdichtung und 

spikulierten Rändern erkannt, sonographisch als echoarme Struktur mit 

undefiniertem Randsaum und dorsalem Schallschatten. Allerdings ist das tubuläre 

Karzinom schwer von einer radiären Narbe zu unterscheiden [Sheppard et al. 2000].  

Sonographisch und mammographisch zeigt sich diese Tumorart unspezifisch. Die 

Mamma-MRT zeigt typischerweise eine spikulierte Läsion mit gesteigerter 

Vaskularisation. Das T-2-Signal ist eher gering. Die Signal-Zeit-Kurven sind häufig 

unspezifisch [Fischer 2010].  

Das muzinöse Karzinom wächst in Form eines gut abgegrenzten Knotens mit 

gallertiger Schnittfläche. Dies ist darauf zurückzuführen, dass die Tumorepithelien 

exzessive Schleimmengen produzieren und sie in Form von Schleimseen 

größtenteils im Extrazellularraum deponieren. Die uniformen Tumorzellen bilden 

solide oder drüsenartige Zellzapfen und enthalten manchmal auch in ihrem 

Zytoplasma noch Schleim [Riede und Schäfer 1999]. Die häufigste 

mammographische Erscheinung der muzinösen Karzinome ist eine definierte Masse 

mit klar definierten Randstrukturen, sonographisch zeigt sich eine echoarme Läsion 

mit innerem heterogenem Echo [Liu et al. 2010]. 

Es fällt im MRT typischerweise durch einen hohen Wassergehalt auf, der sich durch 

ein hohes Signal im T-2-Bild erkennen lässt. Das Enhancement nach KM-Gabe ist oft 

karzinomtypisch [Fischer 2010]. 

Für die Gruppe der tubulären, der medullären und der muzinösen Karzinome ist eine 

günstige Prognose bekannt [Garne et al. 1994]. 

 

1.3.3 Sonderformen des Mammakarzinoms 

M. Paget und inflammatorische Formen des Mammakarzinoms werden zu den 

Sonderformen gezählt.  

 

Morbus Paget 

Makroskopisch imponiert eine ekzematöse, teilweise mit Krustenbildung und 

Ulzerationen einhergehende Veränderung im Bereich der Mamille und Areola. 

Hierbei handelt es sich um die Manifestation eines distalen Milchgangskarzinoms 

[Bastert 1990]. Histologisch fallen in der akanthotisch verdickten Epidermis einzelne 

oder gruppenförmig zusammengelagerte große sogenannte Paget-Zellen mit auffällig 

hellem Zytoplasma auf [Riede und Schäfer 1999]. 

Klinisch äußert sich diese Veränderung als Ekzem oder ulzerierende 

Hautveränderung im Bereich der Mamille. Mammographisch ist manchmal eine 

Abflachung oder eine Verdickung der Mamillenregion zu erkennen. Zudem liegen in 
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etwa 30% der Fälle retromamilläre Mikrokalzifikationen vor [Rosen und Oberman 

1993]. Sonographisch lassen sich häufig keine charakteristischen Befunde erheben. 

In der MRT zeigt sich eine unspezifische Signalanreicherung. Die Prognose wird 

durch das assoziierte Karzinom sowie durch mögliche weitere intramammäre 

Tumormanifestationen definiert. 

 

Inflammatorisches Mammakarzinom 

Das inflammatorische Mammakarzinom beschreibt keinen bestimmten histologischen 

Karzinomtyp, sondern eine spezielle Ausbreitungsart eines invasiven Karzinoms. Es 

handelt sich in der Regel um eine ausgedehnte Lymphangiosis carcinomatosa der 

kutanen und subkutanen Lymphgefäße. Dieser Lymphstau verursacht ein kutanes 

und interstitielles Ödem [Bubendorf et al. 2011].  

Klinisch imponiert die Trias Schwellung, Rötung und Schmerz. Mammographisch 

können herdförmige Verdichtungen, aber auch Mikroverkalkungen vorkommen 

[Heywang-Köbrunner und Scheer 2003]. Die differentialdiagnostische Abgrenzung 

einer Mastitis nonpuerperalis von einem inflammatorischen Mammakarzinom ist 

schwierig [Barth und Prechtel 1990], da die sonographischen Kriterien einer Mastitis 

nonpuerperalis nahezu identisch mit denen eines inflammatorischen Karzinoms sind. 

Die Kriterien können unter anderem ein interstitielles und subkutanes Ödem mit 

echoleeren Spalten und verdickter Haut sein [Sohn et al. 2003]. 

In einer Untersuchung von Le-Petross et al. zeigten sich in der MR-Mammographie 

viele kleine konfluierende heterogene Anreicherungen und eine generelle 

Hautverdickung [Le-Petross et al. 2011]. Trotzdem erlaubt auch die Mamma-MRT 

keine zuverlässige Differenzierung zwischen einem inflammatorischen 

Mammakarzinom und einem entzündlichen Geschehen. Die Diagnosestellung erfolgt 

histopathologisch [Fischer 2010]. Die Prognose ist üblicherweise schlecht. 

 

1.4 Prognosefaktoren des Mammakarzinoms  

Der Prognosefaktor ist ein biologischer, histopathologischer, biochemischer oder 

klinischer Parameter, der den Verlauf von Mammakarzinomen beeinflusst [Kubli et al. 

1984]. Zur optimierten individuellen Therapie im Sinne des chirurgischen Vorgehens 

oder einer adjuvanten Radio- bzw. Chemotherapie sind diese Parameter essentiell. 

Unterschieden werden etablierte Prognoseparameter und neue Prognoseparameter. 
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1.4.1 Etablierte Prognosefaktoren 

Nachfolgend werden die etablierten Prognosefaktoren und ihre Bedeutung erläutert. 

 

TNM-Status 

Die TNM-Klassifikation gibt Auskunft über die klinische (cT) und pathologische Größe 

des Tumors (pT), den Lymphknotenbefall (N) und eine potentielle 

Fernmetastasierung (M). Sie wurde im Jahr 2002 entsprechend den 

wissenschaftlichen Fortschritten neu überarbeitet [Singletary et al. 2002]. Sie ist 

unverzichtbar für das therapeutische Vorgehen und für die prognostische 

Einschätzung eines Mammakarzinoms [Knörr et al. 1989]. 

 

Größe des Primärtumors (T-Stadium) 

Von entscheidender Bedeutung für die Prognose des Mammakarzinoms ist die 

Größe des Primärtumors. Mit zunehmender Tumorgröße steigt die 

Wahrscheinlichkeit eines Befalls axillärer Lymphknoten, das Risiko für ein Rezidiv 

und das Auftreten von Fernmetastasen [Atkinson et al. 1986; Arriagada et al. 1992]. 

Insgesamt sinkt damit die Überlebenswahrscheinlichkeit [Young et al. 1984].  

 

Lymphknotenbefall (N-Stadium) 

Der axilläre Nodalstatus ist der prognostisch wichtigste Parameter für den Verlauf 

des Mammakarzinoms [Carter et al.1989; Bonadonna et al. 1995; Oven Ustaalioglu 

et al. 2010]. Die lokoregionäre Ausbreitung erfolgt vor allem in die axillären 

Lymphknoten, aber auch in die supraklavikulären und retrosternalen Lymphknoten 

[Kett et al. 2002; Wulf und Schmidt-Matthiesen 1996].  

So wird bei Betrachtung der Anzahl befallener Lymphknoten über 5-Jahres-

Überlebenszeiten von 96% bei Nodal-negativem Status, von 79% bei ein bis drei 

befallenen Lymphknoten und von 70% bei vier oder mehr befallenen Lymphknoten 

berichtet [Sutherland und Mather 1986]. Der axilläre Lymphknotenstatus 

repräsentiert die lokale Streuung, so dass sich die Tendenz zur Fernmetastasierung 

voraussagen lässt [Carter et al. 1989]. Auch in der adjuvanten Therapieentscheidung 

spielt der axilläre Lymphknotenstatus eine wichtige Rolle. Oft ist er ein wesentlicher 

Faktor für die Entscheidungsfindung für oder gegen eine Chemotherapie [Levine et 

al.1998]. Seit der Konsensus-Konferenz von St. Gallen 2003 werden Nodal-positive 

Patientinnen als „high risk“ eingestuft [Kaufmann et al. 2004]. 

Der Lymphknotenstatus ist nicht alleine Ausdruck der Chronologie des 

Tumorwachstums, sondern zeigt auch die biologische Aggressivität des Tumors 
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[Kreienberg et al. 2006]. Die Klassifikation des lokoregionären Lymphknotenbefalls 

erfolgt in den Stufen N0-N3. 

 

Fernmetastasierung (M-Stadium) 

Die hämatogene Metastasierung findet bevorzugt in das Skelettsystem statt (70%) 

[Arnerlöv et al. 1990]. Desweiteren erfolgt die Metastasierung in Lunge (60%), Leber 

(50%) und Gehirn (15-30%) [Riede und Schäfer 1993]. Die Unterteilung einer 

potentiellen Fernmetastasierung erfolgt in den Kategorien M0 und M1. 

 

Histopathologisches Grading 

Bloom und Richardson entwickelten ein „zelluläres Grading“, das eine Einteilung in 

gut, mäßig und schlecht differenzierte Karzinome erlaubt. Berücksichtigt werden 

hierbei die tubulären Formationen, der Kernpolymorphismus und die Mitoserate 

mittels eines Punktesystems. Die unterschiedlichen Malignitätsgrade des Gradings 

korrelieren mit der Überlebenszeit [Bloom und Richardson 1957]. Es besteht eine 

Beziehung zwischen der Tumorzell-Differenzierung und dem rezidivfreien Überleben. 

Hochdifferenzierte Karzinome (G1) besitzen eine Gesamtüberlebensrate von etwa 

75%, mäßig gut differenzierte Karzinome (G2) von etwa 50% und schlecht 

differenzierte Karzinome (G3) eine von etwa 30% [Bässler 1984]. Das von Bässler et 

al. überarbeitete Grading-System ist in Tabelle1.4.1a aufgeführt. 

 

Kriterien Score 

Tubulusausbildung  

>75% 1 

10-75% 2 

<10% 3 

Kernpolymorphismus  

gering 1 

mittelgradig 2 

stark 3 

Mitoserate  

0-+/HPF3(0-10/10 HPF) 1 

1-2/HPF (11-20/10 HPF) 2 

>2/HPF (>20/10 HPF) 3 

Tab.1.4.1a: Grading-System [Bässler et al. 1992] 

Summenscore 3-5, Grading G1: gut differenziert, gering maligne 

Summenscore 6-7, Grading G2: mäßig differenziert, mäßig maligne 

Summenscore 8-9, Grading G3: schlecht differenziert, hoch maligne 

HPF: high power field (größtmögliche mikroskopische Auflösung) 
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Alter 

Die Mammakarzinominzidenz steigt mit zunehmendem Alter bis zur Menopause 

rapide an. Danach lässt sich weiterhin eine Zunahme der Brustkrebserkrankungen 

verzeichnen, jedoch mit einem weniger steilen Verlauf der Inzidenzkurve [Colditz 

1993]. 

In einer Studie von Botteri et al. konnte gezeigt werden, dass das Alter eng mit 

Tumorgröße, Tumorfortschritt und positivem Nodalstatus (ca. ab 65 Jahren) 

korreliert. Der Grund hierfür liegt aber in der Tatsache, dass kein systematisches 

Screeningprogramm für diese Subpopulation existiert und ältere Patientinnen den 

Arzt später konsultieren als jüngere Patientinnen. Das Alter erhöht per se nicht das 

Risiko für die Entstehung von Lymphknotenmetastasen [Botteri et al. 2010]. 

Ein niedriges Erkrankungsalter ist ein ungünstiger Prognosefaktor für das 

Mammakarzinom [Borger et al. 1994]. Bonnier et al. wiesen in einer Studie nach, 

dass Frauen unter 35 Jahren häufiger Lokalrezidive, größere Tumoren und mehr G3-

Karzinome aufwiesen und damit eine signifikant schlechtere Überlebensrate hatten 

[Bonnier et al. 1995]. Diese Patientengruppe profitiert jedoch auch am meisten von 

einer adjuvanten Chemotherapie [Kroman et al. 2000]. 

Ob das Alter einen prognostischen Faktor darstellt, wird in diversen Studien 

kontrovers diskutiert. Jayasinghe et al. konnten zeigen, dass die Verbindung von 

Alter mit Tumorgröße, Lymphknotenbefall und histopathologischem Grading einen 

unabhängigen Faktor für das Gesamtüberleben darstellt. Es sollte lediglich für die 

therapeutische Entscheidungsfindung in Betracht gezogen werden [Jayasinghe et al. 

2005].  

 

Hormonrezeptorstatus 

In etwa zwei Dritteln aller Mammakarzinome können spezifische Rezeptoren für 

Östrogen und Progesteron nachgewiesen werden [Clark et al. 1984]. Östrogene aus 

der Zirkulation und andere Steroidhormone können in die Zelle eindringen und am 

Östrogenrezeptor binden. Dieser Komplex stimuliert die nukleare DNA zur Synthese 

von Proteinen und zu Wachstum und Proliferation der Zelle [Donegan 1992]. Beim 

Vorliegen eines positiven Östrogen-Rezeptorstatus ist auch eine verlängerte 

Überlebenszeit zu verzeichnen, sowohl bei Lymphknoten- positiven, als auch bei 

Lymphknoten-negativen Tumoren [Vollenweider-Zerargui et al. 1986]. Eine 

Verbesserung der Prognose ist festzustellen, wenn sowohl ein positiver 

Östrogenrezeptorstatus als auch ein positiver Progesteronrezeptorstatus vorliegen 

[Fisher B et al. 1988]. Der Östrogenrezeptor-Status ist nur in den ersten 

postoperativen Jahren ein günstiger Prognosefaktor. Im Verlauf verliert er seine 

Aussagekraft bei der Beurteilung des Langzeitüberlebens. Der Nachweis von 

Progesteronrezeptoren geht wesentlich enger mit einer günstigen Prognose einher 

und ist ein zusätzlich prädiktiver Faktor für die Wirksamkeit einer hormonellen 
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Therapie [Bardou et al. 2003]. Nach der Definition der AGO (Arbeitsgemeinschaft für 

gynäkologische Onkologie) besteht eine antihormonelle Behandlungsindikation, 

wenn mehr als 10% der Tumorzellen den Östrogen- und/oder den 

Progesteronrezeptor exprimieren. Der Hormonrezeptor besitzt sowohl prognostische 

als auch prädiktive Bedeutung [Arbeitsgemeinschaft für gynäkologische Onkologie 

E.V. 2011]. 

 

HER2/neu-Status 

Das HER2/neu-Onkoprotein ist ein transmembranöser Wachstumsfaktorrezeptor 

vom Tyrosinkinase-Typ und ca. 20% bis 25% der invasiven Mammakarzinome 

zeigen eine Überexpression dieses Glykoproteins [Chang 2010]. Es korreliert oft mit 

einem rasch progredienten, häufig metastasierenden klinischen Verlauf und ist 

assoziiert mit anderen ungünstigen Prognosefaktoren. Therapeutisch werden 

anthrazyklinhaltige, insbesondere taxanhaltige Chemotherapien angewendet 

[Mammakarzinom: Manual Diagnostik und Therapie 2005]. Es gibt Mitteilungen, dass 

eine Assoziation mit einer Chemotherapieresistenz und möglicherweise auch einer 

endokrinen Therapieresistenz besteht [Konecny et al. 2000].  

Bei gleichzeitigem positiven Östrogen-Rezeptorstatus und HER2-Positivität scheinen 

Hormonentzugsbehandlungen (GnRH-Analoga, Aromatasehemmer) im Gegensatz 

zu Tamoxifen günstigere Behandlungseffekte zu ermöglichen [Shou et al. 2004]. 

Die HER2/neu–Überexpression ist ein prädiktiver Faktor für das Ansprechen auf eine 

Therapie mit dem spezifischen Antikörper Trastuzumab (Herceptin). Den 

internationalen Empfehlungen folgend, sollte die Indikation zur Herceptintherapie auf 

starker immunhistochemischer Expression von HER2/neu (=3+) beruhen. Bei 

mittelgradiger Expression (=2+) muss die ergänzende FISH-Untersuchung erfolgen. 

Hierbei sind etwa 25% dieser Patientinnen FISH-positiv und nur bei diesen sollte 

Herceptin eingesetzt werden [Kreienberg et al. 2006].  

 

Gefäßinvasion 

Invasion in den Tumor umgebende Blut- oder Lymphgefäße geht mit einem erhöhten 

Rezidivrisiko einher [Kato et al. 2003]. In einer multivarianten Analyse konnte die 

Lymphgefäßinvasion als unabhängiger Faktor für das krankheitsfreie Überleben und 

für das Gesamtüberleben ermittelt werden [Schoppmann et al. 2004]. Seit der 

Konsensus-Konferenz 2005 in St. Gallen wird die Gefäßinvasion als etablierter 

negativer prognostischer Faktor angesehen und geht in die Risikoklassifikation bei 

Nodal-negativen Patientinnen ein [Mammakarzinom: Manual Diagnostik und 

Therapie 2005]. 
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1.4.2 Neue Prognosefaktoren 

Neben den klassischen Prognosefaktoren werden die „neuen“ Prognosefaktoren wie 

z.B. p53, EGFR, uPA/PAI-1, S-Phase-Fraktion, Ki-67 und Mitoseindex als potentiell 

prognostisch und/oder prädiktiv diskutiert. Die klinische Bedeutung bzw. der Nutzen 

wird jedoch kritisch betrachtet. 
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2. Früherkennung des Mammakarzinoms 

 

2.1 Früherkennung 

Die Prognose des Mammakarzinoms hängt neben einer Vielzahl anderer Faktoren 

entscheidend von der Tumorgröße und insbesondere vom Befall der lokoregionären 

Lymphknoten ab. Die Zielsetzung in der Diagnostik des Mammakarzinoms ist es 

daher, diese Erkrankung in einem möglichst frühen Stadium zu erkennen. Unter 

Früherkennung von Brustkrebs wird die Entdeckung als präinvasive Form oder als 

frühes invasives Stadium, in dem die 5-Jahres-Überlebensrate bei adäquater 

Therapie über 90% liegt verstanden [S3-Leitlinie… Mammakarzinom 2008]. Dies 

bedeutet typischerweise eine Größe invasiver Karzinome von unter 10 mm. 

Zur Früherkennung von Mammakarzinomen kommen verschiedene 

Untersuchungsverfahren zum Einsatz. Neben der Anamneseerhebung, der 

Eigenuntersuchung und der klinischen Untersuchung kommt insbesondere den 

bildgebenden Verfahren eine übergeordnete Bedeutung zu. Zu den etablierten 

Untersuchungsverfahren zählen die Mammographie, die Mammasonographie und 

die Mamma-MRT.  

Die Farbdopplersonographie ohne bzw. mit Einsatz von Echosignalverstärkern, die 

Infrarot-Thermographie, die Elastographie, die 99m-Technetium-MIBI-Szintigraphie, 

die Tomosynthese, die kontrastmittelverstärkte Spektralmammographie und die 

Positronen-Emmissions-Tomographie spielen in der Frühdiagnostik des 

Mammakarzinoms keine oder nur eine sehr untergeordnete Rolle. 

 

2.2 Anamnese 

Die Anamneseerhebung dient der Erfassung von Risikofaktoren, die in allgemeine 

und determinierende Risikofaktoren unterteilt werden. Zu den allgemeinen 

Risikofaktoren gehören u.a. Geschlecht, Alter, Zeitpunkt der Menarche sowie 

Menopause und Höhe des Body-Mass-Index (BMI). Zusätzlich können ein hohes 

Alter bei Erstgeburt, Nulliparität sowie Alkohol- und Nikotinkonsum risikoerhöhend 

wirken [Förster et al. 1998; S3-Leitlinie… Mammakarzinom 2008]. Zu den 

determinierenden Risikofaktoren gehören u.a die genetische Prädisposition, 

insbesondere in Form einer Mutation des BRCA-1 oder BRCA-2-Gens, die 

Strahlenexposition und Hormonersatztherapie mit kombinierten Östrogenen und 

Gestagenen [Mammakarzinom: Manual Diagnostik und Therapie 2005]. 
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2.3 Eigenuntersuchung und klinische Untersuchung 

Die Eigenuntersuchung bzw. klinische Untersuchung umfasst zunächst die 

Inspektion beider Mammae hinsichtlich Formveränderung, Mamillenretraktion und 

Hautbeschaffenheit. Die klinische Untersuchung beinhaltet die Palpation der Brust, 

das Auffinden von Resistenzen, die gezielte Untersuchung der Mamillen und 

Perimamillärregion und das Abtasten der Lymphknotenstationen axillär sowie infra- 

und supraklavikulär. 

Die Selbstuntersuchung der Brust trägt wesentlich zur individuellen Motivation und 

Bewusstseins-Förderung für präventive Maßnahmen (sog. awareness) bei 

[Mammakarzinom: Manual Diagnostik und Therapie 2005]. Sie ist insbesondere bei 

Frauen unter 40 Jahren wichtig, da für diese Altersgruppe bei Fehlen einer 

Hochrisikokonstellation keine Indikation zur Mammographie besteht [Howard und 

Scott-Findlay 2006]. Allerdings stellt die Selbstuntersuchung keine hinreichend 

effiziente Form der Früherkennung dar, da bösartige Tumoren durchschnittlich erst in 

einer Größenordnung von 2-3 cm getastet werden [Mammakarzinom: Manual 

Diagnostik und Therapie 2005].  

 

2.4 Röntgen-Mammographie 

Bei der Röntgen-Mammographie erfolgt eine Untersuchung des 

Brustdrüsengewebes unter Verwendung niederenergetischer (low energy) 

Röntgenstrahlung. Das Absorptionsverhalten der verschiedenen 

Gewebekomponenten erlaubt hierbei ein Abbild der intramammären Strukturen in 

Form eines Röntgenmammogramms. Die Durchführung der Röntgenmammographie 

erfolgte über viele Jahre in konventioneller Film-Folien-Technik und gegenwärtig in 

zunehmendem Maße in digitaler Technik, wobei digitale Aufnahmen primär als 

Lumineszenzradiographie, zunehmend jedoch als Vollfeldmammographie erfolgen. 

Die digitale Röntgenmammographie besitzt gegenüber der konventionellen Technik 

mehrere Vorteile: Zum einen resultiert eine bis 25%ige Dosisreduktion, zum anderen 

findet sich eine kontinuierlich gute Bildqualität. In Studien wurden Vorteile der 

digitalen Technik insbesondere bei dichten Mammae und bei prämenopausalen 

Frauen gefunden [Pisano et al. 2005]. 

Die Untersuchung erfolgt üblicherweise als sogenannte 2-Ebenen-Mammographie. 

Hierbei stellen die Untersuchung im medio-lateral schrägen Strahlengang (MLO) und 

im kranio-kaudalen Strahlengang (CC) die zwei Standardebenen dar. Die Kriterien 

einer guten Einstellungstechnik und Bildqualität werden über das PGMI-System 

(PGMI= Perfect, Good, Moderate, Inadequate), das dem britischen Mammographie-

Screening entstammt, erfasst. Für bestimmte Fragestellungen können zusätzliche 

Spezialaufnahmen angefertigt werden. Hierzu zählen insbesondere die Anfertigung 

einer dritten Aufnahmeebene (medio-lateral (ML), latero-medial (LM)), 

Vergrößerungsaufnahmen (magnification view) zur besseren physikalischen  
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Auflösung von Mikroverkalkungen und die Tubuskompressionsaufnahme (spot view) 

zur besseren Darstellung potentiell überlagerter Gewebeabschnitte. Weitere 

Spezialaufnahmen betreffen die Kleopatra-Aufnahme zur Darstellung weit lateral 

gelegener Prozesse, gedrehte oder überkippte Aufnahmen und die sogenannte 

Busen-oder Cleavage-Aufnahme für weit medial gelegene Prozesse [Roth-Ganter 

2002].  

Die Auswertung der Mammographie erfolgt in Anlehnung an das American College of 

Radiology. Erfasst werden der Dichtetyp (Typ I-IV nach ACR), der Typus auffälliger 

Befunde (Herd, Verkalkungen und Architekturstörung) sowie die Wahrscheinlichkeit 

für das Vorliegen eines malignen Prozesses (BI-RADS-Kategorisierung in Stufen 0-

6).  

Bei Herdbefunden handelt es sich – im Gegensatz zu Verdichtungen - um 

raumfordernde Veränderungen, die gewöhnlich in zwei orthogonalen Ebenen 

sichtbar sind. Prinzipiell erfolgt die Deskription eines Herdbefundes anhand der Form 

(rund, oval, lobulär, irregulär), der Begrenzung (scharf abgrenzbar, mikrolobuliert, 

überlagert, unscharf, spikuliert) und der Dichte (hyperdens, isodens, hypodens, 

fettäquivalent) [American College of Radiology (ACR) 2003].  

Bei der Analyse intramammärer Verkalkungen wird primär unterschieden zwischen 

eindeutig gutartigen Kalzifikationen und solchen, die auf Malignität verdächtig sind. 

Gutartige Verkalkungen sind in der Regel größer als Kalzifikationen maligner 

Genese. Sie sind gröber, oft rundlich, glatt begrenzt und einfach zu detektieren. 

Typisch gutartig sind Hautverkalkungen, vaskuläre Verkalkung mit parallelen Bahnen 

oder linear tubuläre Verkalkungen, die eindeutig Blutgefäßen zuzuordnen sind, 

grobe, korzenzieherartige oder popcorn-ähnliche Verkalkungen, große astartige 

Verkalkungen, rundliche Verkalkungen, Verkalkungen vom Eierschalen- bzw. Ring-

Typ und Kalkmilch-Verkalkungen (Teetassen-Verkalkungen). Verkalkungen, die mit 

Malignität assoziiert sind, sind in typischer Weise klein (Mikroverkalkungen). 

Suspekte Verkalkungen zeigen sich mammographisch als amorphe oder unscharfe 

Kalzifikate, granuläre heterogene oder pleomorphe Verkalkungen sowie fein-lineare 

Mikrokalzifikationen. Verkalkungen zeigen verschiedene Verteilungsmuster, die von 

diffus oder regional über gruppiert, linear und segmental unterschieden werden 

[American College of Radiology (ACR) 2003]. 

Bei den Architekturstörungen ist die normale Architektur des Parenchyms radiär 

gestört, wobei kein definitiver Herdbefund sichtbar ist. Sie umfassen Spikulierungen, 

die radiär von einem Punkt ausgehen und fokale Retraktionen oder Gefügestörungen 

im Drüsenparenchym darstellen. Architekturstörungen können mit Herdbefunden, 

Asymmetrie oder Verkalkungen assoziiert sein. Liegen keine Hinweise auf ein 

vorausgegangenes Trauma oder eine Operation vor, so ist eine Architekturstörung 

verdächtig auf eine radiäre Narbe oder einen bösartigen Mammaprozess [American 

College of Radiology (ACR) 2003]. 
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Die Tomosynthese ist eine neue Technologie der digitalen Mammographie. Diese 

ermöglicht eine Verbesserung der Sichtbarkeit von Brustläsionen durch die 

Kombination von Tomographie und 3-D-Technik [Baldwin 2009]. Die Voraussetzung 

ist eine bewegliche Röntgenröhre am Mammographiegerät, mittels derer die Brust 

aus verschiedenen Winkeln aufgenommen werden kann. In einer Untersuchung von 

Kopans et al. konnte gezeigt werden, dass durch die Tomosynthese im Vergleich zur 

konventionellen Mammographie Mikrokalzifikationen gleich oder besser dargestellt 

werden konnten [Kopans et al. 2011]. Somit könnte dieses Verfahren in der 

Früherkennung eine zunehmende Rolle spielen. 

 

2.5 Mammasonographie 

Die Sonographie (B-Bild) ist eine wichtige Ergänzungsmethode zur Mammographie. 

Sie sollte zudem zur Abklärung klinisch nicht tastbarer, auffälliger oder unklarer 

mammographischer Befunde eingesetzt werden. Indiziert ist der Einsatz dieser 

Methode bei klinischen Auffälligkeiten, unklaren Veränderungen im Mammogramm 

sowie bei dichten und damit mammographisch nur begrenzt beurteilbaren Brüsten 

[Berg und Gilbreath 2000]. Bei symptomatischen Befunden soll bei Frauen jünger als 

40 Jahre die Sonographie primär als bildgebende Methode der Wahl eingesetzt 

werden. Als alleinige Methode zur Früherkennung von Brustkrebs wird die 

Mammasonographie als nicht geeignet angesehen [Lorenz et al. 2001].  

Für die Mammasonographie kommen Scanner mit einer Frequenz von 5 MHz bis 13 

MHz zur Anwendung. Der auf eine Gewebsschicht auftreffende Schallimpuls kann 

grundsätzlich eine Reflexion, Dämpfung oder Absorption erfahren. Diese 

Phänomene resultieren aus den unterschiedlichen Leitfähigkeiten der verschiedenen 

Gewebekomponenten und dem Echoverhalten an den Trennflächen unterschiedlich 

dichter Gewebestrukturen [Madjar 2010]. 

Das Ziel einer standardisierten durchgeführten Mammasonographie ist die 

systematische und reproduzierbare Durchuntersuchung beider Mammae und der 

Axillae [Schulz-Wendtland et al. 2003]. Die Mammasonographie dient der 

Differenzierung zwischen soliden und zystischen Prozessen und der weiteren 

Tumorspezifizierung [Boetes et al. 1995]. 

Die Domäne der Mammasonographie ist die Detektion und Charakterisierung von 

Herdbefunden, die hauptsächlich hinsichtlich ihrer Form (oval, rund, irregulär), ihrer 

Orientierung (parallel oder antiparallel, größter vertikaler Durchmesser), ihrer 

Begrenzung (umschrieben, unscharf, Konturwinkelungen, Mikrolobulierungen, 

Spikulierungen), der Echogenität (anechoisch, hypoechogen, hyperechogen, 

komplex) sowie der dorsalen Schallphänomene (keine, Schallverstärkung, 

Schallabschwächung) beurteilt werden. Die wesentlichen Charakteristika für benigne 

Herdläsionen sind eine dünne echoreiche Pseudokapsel, die parallele Ausrichtung 

bzw. ellipsoide Form, zarte Makrolobulierungen sowie ausgeprägte 

Hyperechogenität.  
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Die wesentlichsten Charakteristika bösartiger Tumoren sind Spikulierungen, die 

antiparallele oder vertikale Orientierung, Unterbrechungen von Drüsen- und 

Bindegewebsstrukturen, Mikrolobulierungen, zentrale und dorsale Schallauslöschung 

sowie insbesondere der hyperechogene Randsaum [Delorme und Debus 1998]. Eine 

besondere Bedeutung kommt der Sonographie bei der Beurteilung von Zysten zu. 

Blande Zysten ohne Entartungsrisiko zeigen eine glatte, scharf begrenzte Wand, ein 

echoleeres Inneres sowie eine ausgeprägte dorsale Schallverstärkung. Komplizierte 

Zysten hingegen haben unregelmäßige verdickte Wandstrukturen, verdickte 

Binnensepten, solide Binnenläsionen oder Sedimentierungen. Die 

Bewertungskategorien (US-BI-RADS) entsprechen denen der Mammographie und 

der MRT.  

Unabhängig hiervon kommt der Sonographie eine große Bedeutung bei der 

Durchführung perkutaner Biopsieverfahren und präoperativer Lokalisation zu. Da im 

Vergleich zu stereotaktischen oder MR-gesteuerten Interventionen geringere Kosten 

entstehen, ist sie die Methode der Wahl für interventionelle Eingriffe, wenn auffällige 

Läsionen zweifelsfrei in der Sonographie nachgewiesen werden können [Fornage 

2000]. Bei der US-gesteuerten Stanzbiopsie werden mit Hochgeschwindigkeit und 

einer Nadelstärke zwischen 14 und 18 Gauge üblicherweise 3-5 Gewebeproben 

gewonnen. Die Feinnadelaspirationszytologie ist inzwischen nur noch der Punktion 

symptomatischer Zysten oder axillär auffälliger Lymphknoten vorbehalten [S3-

Leitlinie… Mammakarzinom 2008]. 

Variationen und Weiterentwicklungen der Mammasonographie betreffen u.a. die 

Dopplersonographie, bei der durch Kodierung visuelle und qualitative Darstellung der 

verschiedenen Geschwindigkeiten und Flussrichtungen möglich sind (Farbdoppler, 

Color Doppler Imaging (CDI)). Der Power-Doppler stellt ein neues Verfahren der 

farbkodierten Ultraschalldiagnostik dar, bei dem durch eine modifizierte Auswertung 

der Dopplersignale ein größerer Teil der Organdurchblutung dargestellt werden kann  

[Jörn und Rath 2000]. Die 3D/4D-Volumensonographie ist eine Methode, mit der man 

Ultraschallvolumendaten analysieren und darstellen kann. Sie bietet eine 

Zusatzeinstellung in der Mammadiagnostik bzw. Mammaintervention zur 

zweidimensionalen Sonographie [Weismann und Hergan 2007]. Neueste Techniken 

betreffen den automatisierten Volumen-Scan, bei dem die komplette Brust in 2-4 

Einstellungen standardisiert durch eine MTRA sonographiert werden kann. Daten 

zum klinischen Stellenwert dieser Verfahren liegen bisher nicht vor.  
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2.6 Mamma-MRT 

Die Mamma-MRT wird üblicherweise an Ganzkörpermagneten mit einer Feldstärke 

zwischen 1,5 bis 3,0T durchgeführt. Zur Erzielung einer ausreichenden 

Ortsauflösung kommen bilaterale Oberflächenspulen, die sich an der Form der 

weiblichen Brust orientieren, zum Einsatz. Offene Spulen mit integriertem 

Kompressorium erlauben aktuell MRT-Untersuchungen in hoher Qualität. Die MR- 

Untersuchung der Mamma erfolgt typischerweise einmalig vor sowie mehrmalig nach 

intravenöser Applikation eines paramagnetischen Kontrastmittels. Zum Einsatz 

kommen Kontrastmittel-sensitive T1-gewichtete Gradienten-Echo (GE)-Sequenzen, 

die mit einer Messdauer von weniger als zwei Minuten/Sequenz pro Schichtstapel 

eine ausreichend hohe zeitliche Auflösung erlauben.  

Mit der Fähigkeit, mammographisch und sonographisch okkulte Mammakarzinome 

zu detektieren, hat sich die Mamma-MRT der Brust als bildgebende Zusatzmethode 

etabliert [Morris 2002]. Indikationen sind u.a. die Frage nach 

Multizentrizität/Multifokalität, Brustwandbeteiligung, Verlaufsuntersuchung während 

einer Chemotherapie, Tumorrezidive, Identifikation von okkulten Tumoren sowie die 

Früherkennung von Karzinomen in Hochrisikokollektiven [Morris 2002]. Insbesondere 

stellt die Mamma-MRT die Methode der Wahl dar in der Differenzierung zwischen 

Narbe und Rezidiv [Kuhl et al. 2007a; Orel 2008]. Wegen der Gefahr von falsch-

positiven Befunden sollte die Untersuchung in der 2. oder 3. Zykluswoche 

durchgeführt werden. Außerhalb dieser Zeitspanne kann es zu unspezifischen 

fokalen Kontrastmittelanreicherungen („Background-Enhancement“) kommen [Kuhl 

et. al 1997].  

Die MRT der Mamma erfordert eine Nachbearbeitung der großen Anzahl von 

aquirierten Bildern. Die Bildsubtraktion erlaubt in diesem Zusammenhang eine 

zuverlässige Detektion kontrastmittelaufnehmender Bereiche, sofern keine 

Bewegungsartefakte oder hormonell stimulierte Areale mit gesteigerter Durchblutung 

vorliegen. Das Signal in auffälligen Läsionen kann semiquantitativ analysiert werden. 

Hierzu werden nach Platzierung einer geeigneten „region of interest“ (ROI) 

entsprechende Signal-Zeit-Kurven software-gestützt berechnet. Auswertekriterien in 

der MRT betreffen die Form, Begrenzung, KM-Verteilung sowie dynamische Kriterien 

in der Früh- und Spätphase der Untersuchung. In Form des sog. Göttingen-Scores 

können die Befunde der einzelnen Kriterien bepunktet und in Form eines Gesamt-

Scores bewertet werden [Fischer et al. 2005]. In Abhängigkeit von der 

Gesamtpunktzahl ist weiterhin eine Zuordnung zu einer MRM-BI-RADS-Kategorie 

(Stufe 1-5) möglich [Fischer et al. 1993]. 

Die MRT der Brust unterscheidet Foki (Läsionen mit einem Durchmesser unter 5 

mm), Herdbefunde und Läsionen ohne raumfordernden Charakter (sog. „Non-mass-

like lesions“).  
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Bei Herdläsionen werden die Form (rund, oval, lobuliert, irregulär), die Begrenzung 

(scharf begrenzt, irregulär, spikuliert) und das interne KM-Aufnahmeverhalten 

(homogen, heterogen, randförmig, dunkle interne Septen, KM-aufnehmende Septen, 

zentrales Enhancement) unterschieden. Nicht herdförmige Läsionen können fokal, 

linear, duktal, segmental, regional, diffus, heterogen, homogen, retikulär, 

symmetrisch oder asymmetrisch konfiguriert sein. Als assoziierte Veränderungen 

gelten Mamillen- oder Hautretraktion, Lymphadenopathie, Ödem, Invasion des 

Musculus pectoralis oder der Brustwand [American College of Radiology (ACR) 

2003]. 
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3. Material und Methoden  

 

3.1 Kollektiv 

Im Rahmen dieser retrospektiven Studie wurden die Daten von Patientinnen mit 

Mammakarzinomen im intraduktalen Stadium (DCIS) sowie invasiven Karzinomen 

bis zu einer Tumorgröße von 10mm (pT1a, pT1b), die im Zeitraum von 2003 bis 

2011 im Diagnostischen Brustzentrum Göttingen untersucht wurden, ausgewertet. 

Bei allen Patientinnen lagen eine präoperativ angefertigte digitale Vollfeld-

Mammographie und eine KM-gestützte Mamma-MRT, die beide ausnahmslos im 

Brustzentrum angefertigt worden waren, vor. Extern durchgeführte Untersuchungen 

gingen in die Auswertung dieser Studie nicht ein. Die präoperativ im Brustzentrum 

Göttingen angefertigte Sonographie wurde berücksichtigt, sofern sie stattfand. Das 

Ziel dieser Auswertung war es, die Visualisierbarkeit von kleinen und frühen 

Mammakarzinomen mit den verschiedenen bildgebenden Verfahren zu evaluieren. 

 

3.2 Untersuchungsverfahren 

Die Mammographie erfolgte mit einem digitalen Vollfeldgerät (Senographe 2000D, 

Fa. General Electrics Medical Systems, Milwaukee, WI, USA), wobei in aller Regel 2 

Untersuchungsebenen (kranio-kaudal [CC] und Schrägposition [MLO]) angefertigt 

wurden. Die MLO-Projektion wurde präferiert, sofern lediglich eine 1-Ebenen-

Mammographie durchgeführt wurde. Befundorientiert wurde diese Diagnostik im 

Einzelfall durch Tubuskompressions-und Vergrößerungsaufnahmen ergänzt.  

Die sonographischen Befunde wurden mit handelsüblichen Geräten mit einem 11 

MHz Schallkopf (Logiq E9, Fa. General Electrics Medical Systems, Milwaukee, WI, 

USA) erhoben.  

Bei den Untersuchungen war eine lückenlose Durchuntersuchung der gesamten 

Brust gewährleistet. Als Untersuchungstechniken wurden alternativ die radiäre oder 

die mäanderförmige Technik gewählt. Die Untersuchungen wurden ausschließlich 

von den vier im Brustzentrum langzeittätigen Ärzten/Ärztinnen (Erfahrung in der 

Mammasonographie zwischen 12-28 Jahren) durchgeführt, so dass ein hohes Maß 

an Reproduzierbarkeit gewährleistet war. 

Die KM-gestützte Mamma-MRT erfolgte an einem 1,5 Tesla Ganzkörpermagneten 

Magnetom Signa HDX (Fa. General Electrics Medical Systems, Milwaukee, WI, USA) 

unter Verwendung einer bilateralen offenen Oberflächenspule (Fa. Invivo) und einer 

spulenintegrierten Mammakompression (Fa. Noras). Die MRT-Untersuchungen 

wurden in allen Fällen dynamisch mit repetitiven Messungen vor und nach 

intravenöser Applikation eines paramagnetischen Kontrastmittels (Gadolinium-DTPA, 

Magnevist, Fa. Schering, Berlin) über einen Zeitraum von 8 Minuten nach KM-Gabe 
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durchgeführt. Für die hierbei verwendete 3D-Technik wurde das Kontrastmittel in 

einer Dosierung von 0,1 mmol/kg Körpergewicht periphervenös appliziert. Es 

erfolgten Messungen mit T1-gewichteten Gradientenecho (GE)-Sequenzen (TR=8,4 

ms, TE=4,1 ms, Flipwinkel 10°, FOV 380 mm, Schichtdicke 2,5 mm, Schichtanzahl 

46, Spacing=0, Matrix 512x512, Messzeit: 1:26 min) mit 5 Repetitionen in axialer 

Angulierung. Zur Detektion vaskularisierter Veränderungen erfolgte obligat die 

Subtraktion der Nativuntersuchung von der zweiten Messreihe nach 

Kontrastmittelapplikation. Zeigte sich in der Bildsubtraktion ein Bezirk mit vermehrter 

Kontrastmittelaufnahme, so schloss sich die semiquantitative Auswertung des 

Signalverhaltens, die so genannte „mean curve function“ über die Zeit in einer 

geeigneten „region of interest“ (ROI) an. Die ROI wurde hierbei durch die 

untersuchende MTRA in Größe und Lage derart gewählt, dass sie ein möglichst 

großes Areal mit maximaler Kontrastmittelanreicherung innerhalb einer auffälligen 

Läsion umfasste. Die Größe der ROI betrug in aller Regel 2 bis 5 Pixel. Regelhaft 

wurden darüber hinaus die Subtraktionsaufnahmen in MIP („maximum intensity 

projection“) -Technik zur dreidimensionalen Darstellung vermehrt anreichernder 

Gewebeareale erstellt. 

Die Auswertung der Mammogramme und der Mamma-MRT erfolgten durch eine 

erneute Bildanalyse (Re-Analyse) im Rahmen dieser Dissertation durch einen 

erfahrenen Mammadiagnostiker (Uwe Fischer, Mammographieerfahrung >30 Jahre). 

Die Befunde der klinischen Untersuchung und der Mammasonographie wurden den 

jeweiligen Befundberichten entnommen. 

 

3.3 Befundauswertung 

Für die Auswertung wurde ein Auswertungsbogen entwickelt, der nachfolgend 

erläutert wird: 

Zunächst wurde bei der Indikation zur Vorstellung im Diagnostischen Brustzentrum 

unterschieden, ob die Patientin wegen eines aufgefallenen Symptoms 

(Abklärungsdiagnostik) oder asymptomatisch im Rahmen der Früherkennung 

vorstellig wurde. Zu den Symptomen zählten u.a. unklare Knoten, neu aufgetretene 

Haut- oder Brustwarzeneinziehungen oder eine auffällige Sekretion. Das individuelle 

Risikoprofil (Eigenanamnese, Familienanamnese) ging nicht in die Evaluation ein. 

Dem schriftlichen Befundbericht wurde entnommen, ob im Rahmen der klinischen 

Untersuchung (Inspektion, Palpation) durch den untersuchenden Arzt eine 

Auffälligkeit festgestellt worden war.  
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Bei der Mammographie wurde die Bildqualität nach dem PGMI-System beurteilt und 

zwischen den Kategorien perfekt, gut, mäßig und ungenügend unterschieden. Ferner 

erfolgte eine Festlegung des mammographischen Dichtetyps gemäß den 

Ausführungen des American College of Radiology [American College of Radiology 

(ACR) 2003] in 4 Stufen (Tab.3.1a).  

 

Dichtetyp Beschreibung 

ACR I überwiegend lipomatös 

ACR II fibroglandulär 

ACR III inhomogen dicht 

ACR IV extrem dicht 

 

Tab.3.1a: Definition des Dichtetyps im Mammogramm gemäß ACR [American College of 

Radiology (ACR) 2003] 

 

Anschließend wurden die Mammogramme in Anlehnung an die BI-RADS-

Kategorisierung des American College of Radiology [American College of Radiology 

(ACR) 2003] evaluiert und in 5 Kategorien unterteilt (B1-B5) (Tab.3.1.b). 

 

BI-RADS-Kategorisierung des ACR Befund 

BI-RADS 1 unauffällig 

BI-RADS 2 benigne 

BI-RADS 3 wahrscheinlich benigne, unklar, Kontrolle 

empfohlen 

BI-RADS 4 suspekt, Abklärung durch Biopsie erforderlich  

BI-RADS 5 hochgradig karzinomverdächtig 

 

Tab.3.1b: BI-RADS-Kategorisierung des ACR [American College of Radiology (ACR) 2003] 

 

Lag mammographisch eine Auffälligkeit der Kategorie BI-RADS III, IV oder V vor, so 

erfolgte eine Deskription der Art des Befundes nach den Kriterien „Verdichtung“, 

„Herdbefund“, „Architekturstörung“ oder „Verkalkung“.  

Bei den sonographischen Auswertungen wurde die Gewebetextur der Brust 

hinsichtlich ihrer Homogenität und dem Vorliegen störender zystischer 
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Veränderungen begutachtet und kategorisiert. Dies erfolgte nach den Kriterien 

homogen, homogen- fettig und fibrozystisch- mastopathisch. 

Die Kategorisierung der sonographischen Untersuchung bzw. Befunde erfolgte 

ebenfalls in Anlehnung an die BI-RADS-Klassifikation in 5 Stufen (Tab.3.1b).  

Die Evaluation der Mamma-MRT umfasste vorab die Verschlüsselung der 

Artefaktstufe in 4 Graduierungen [Fischer et al. 2005] (Tab.3.1c). 

 

MRM-Artefaktstufen  

MRM-Artefaktstufe 1 Keine Bewegungs-/Subtraktionsartefakte 

MRM-Artefaktstufe 2 Geringe Bewegungs-/Subtraktionsartefakte 

MRM-Artefaktstufe 3 ausgeprägte Bewegungs-/Subtraktionsartefakte 

MRM-Artefaktstufe 4 inakzeptable Bewegungs-/Subtraktionsartefakte 

 

Tab.3.1c: MRM-Artefaktstufen [Fischer et al. 2005] 

 

Die Auswertung des MR-Dichtetyps in der 2. Messung nach KM-Gabe erfolgte 

ebenfalls in 4 Stufen gemäß entsprechender Definition [Fischer et al. 2005] 

(Tab.3.1d). 

 

MRM-Dichtetyp  

MRM Dichtetyp 1 kein Enhancement des Parenchyms 

MRM Dichtetyp 2 fleckiges Enhancement des Parenchyms 

MRM Dichtetyp 3 fleckig-flächiges Enhancement des Parenchyms 

MRM Dichtetyp 4 extrem starkes Enhancement des Parenchyms 

 

Tab.3.1d: MRM-Dichtetyp [Fischer et al. 2005] 

 

Die Befundung der Mamma-MRT erfolgte in Anlehnung an das ACR in den 

Kategorien BI-RADS 1-5 (Tab.3.1.b). Bei auffälligen Befunden in der MRT wurde 

vermerkt, ob es sich um einen Fokus, eine Herdsetzung oder eine nicht-

raumfordernde Läsion (Non-mass-like Lesion) handelte. Lag ein Herd vor, so wurde 

eine multimodale Evaluation nach dem sog. Göttingen-Score durchgeführt [Fischer et 

al. 2005] (Tab.3.1e). 
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MRM-Punkteschema 

Göttingen Score 

   

Punkte 0 1 2 

Form  rund, oval irregulär, dendritisch - 

Begrenzung scharf unscharf - 

KM-Verteilung homogen inhomogen Ringenhancement 

initialer Anstieg <50% 50%-100% >100% 

postinitialer 

Signalverlauf 

Anstieg Plateau wash-out 

 

Tab. 3.1e: MRM Punkteschema (Göttingen Score) [Fischer et al. 2005] 

 

In den präsentierten Daten wurden die BI-RADS-Kategorie 1und 2 der Gruppe 

falsch-negativ und die BI-RADS-Kategorie 4 und 5 der Gruppe richtig-positiv 

zugeordnet. Die BI-RADS-Kategorie 3 wurde in der Auswertung als falsch-positiv 

bewertet bzw. wurde ausdrücklich vermerkt, wenn sie als richtig-positiv eingeschätzt 

wurde.  

 

Biopsieverfahren 

Perkutane Stanz- oder Vakuumbiopsien wurden hinsichtlich der eingesetzten 

bildgebenden Methode (Ultraschall, Mammographie oder MRT) festgehalten.  

 

B-Klassifikation 

Die in der histopathologischen Untersuchung ermittelten Befunde wurden gemäß der 

histopathologischen B-Klassifikation für perkutan-bioptisch entnommene 

Gewebeproben entsprechend der National Coordinating Group for Breast Screening 

Pathology (NHSBSP) [Sloane et al. 1994] erfasst (Tab.3.1f). 
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B-Kategorie Beschreibung 

B1 Nicht verwertbar oder ausschließlich 
Normalgewebe 

B2 Benigne, u. a. fibrös-zystische Mastopathie, 
Fibroadenom, sklerosierende Adenose, 
periduktale Mastitis 
 

B3 Benigne, aber mit unsicherem biologischen 
Potential u. a. atypische intraduktale 
Epithelproliferationen, bei denen eine definitive 
Festlegung an der perkutanen Biopsie nicht 
möglich ist (z. B. atypische duktale Hyperplasie: 
in Abhängigkeit von Ausdehnung und Grad der 
Atypie ggf. auch Kategorie B4); atypische 
lobuläre Hyperplasie und LCIS; papilläre 
Läsionen (bei hochgradigem V. a. papilläres 
DCIS: ggf. auch Kategorie B4); radiäre 
Narbe/komplexe sklerosierende Läsion; V. a. 
Phylloides-Tumor; 

B4 Malignitätsverdächtig 
z. B. vermutlich maligne Veränderung, aber 
Beurteilung aus technischen Gründen 
eingeschränkt; atypische intraduktale 
Epithelproliferationen in Abhängigkeit von 
Ausdehnung und Schwere der Atypie (siehe 
auch Kategorie B3) 
 

B5 Maligne 
z. B. DCIS, invasive Karzinome, maligne 
Lymphome  
B5a = nicht-invasives Mammakarzinom 
B5b = invasives Mammakarzinom 
B5c = fraglich invasives Karzinom 
B5d = maligner Tumor, nicht primär Mamma 

 

Tab.3.1f: Histopathologische B-Klassifikation entsprechend der National Coordinating Group 

for Breast Screening Pathology (NHSBSP) [Sloane et al. 1994] 

 

Histologisch wurden die B3-Läsionen in verschiedene Gruppen: Papillome, ADH, LIN 

und radiäre Narbe eingeteilt. DCIS, IDC und ILC wurden jeweils nach Grading-Score 

1-3 [nach Bässler et al. 1992] unterschieden. Tubuläre, muzinöse, medulläre, 

papilläre und andere Karzinome wurden, wie auch der M. Paget, unterschieden und 

dokumentiert. Allerdings wurden diese Tumorentitäten in unserer statistischen 

Auswertung nicht berücksichtigt. 

Die histopathologische post-operative TNM-Klassifkation erfolgte nach Singletary et 

al. [Singletary et al. 2002]. Zusätzlich wurde vermerkt, ob die Methode der „Sentinel 

Node Biopsy“ (SNB) angewendet wurde oder nicht. Ferner wurden der 

Rezeptorstatus, eine potentielle intraduktale Tumorkomponente („extensive 

intraductal component“, EIC), Multifokalität (MFC), Multizentrizität (MCC) und 

Bilateralität eines Mammakarzinoms erfasst. Letztendlich wurden auch diese 

Parameter in den Auswertungen nicht berücksichtigt. 
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Die Zielsetzung dieser Auswertung betraf die Frage, mit welcher Sensitivität jedes 

der drei etablierten bildgebenden Untersuchungsverfahren (Mammographie, 

Ultraschall, Mamma-MRT) das frühe bzw. kleine Mammakarzinom im Stadium pTis, 

pT1a und pT1b nachweist. Hierbei wurde in dem präselektionierten Patientengut, das 

sich ausschließlich aus Patienten mit gesicherten Karzinomen in den o.g. Stadien 

zusammensetzte, die Gesamtzahl an diagnostizierten Karzinomen als 100% 

gewertet. Die Berechnung der Sensitivität erfolgte nach der Gleichung Rpos : (Rpos 

+ Fneg), wobei Rpos für die Anzahl der richtig-positiven Befunde und Fneg für die 

Anzahl der falsch-negativen Befunde in der Bildgebung steht. Darüber hinaus wurde 

untersucht, welche typischen Befunde in der Bildgebung für das jeweilige 

Untersuchungsverfahren im Nachweis des kleinen bzw. frühen Mammakarzinoms 

führend waren.  
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4. Ergebnisse 

 

4.1 Kollektiv 

In einem Zeitraum von Mai 2003 bis Januar 2011 wurden im Diagnostischen 

Brustzentrum Göttingen bei 1789 Patienten unklare Befunde in der Brust perkutan-

bioptisch abgeklärt. Histologisch ergaben sich hierbei benigne Läsionen 

(histologischer Befund der Kategorien B1 und B2) in 912 Fällen (51%). Läsionen mit 

unklarem biologischem Potential (histologischer Befund der Kategorie B3) lagen in 

179 Fällen (10%) vor. 

Diese teilten sich in absteigender Häufigkeit auf in papilläre Läsionen (40%), radiäre 

Narben (20%), ADH (15%), lobuläre Neoplasien (15%), phylloide Tumoren (2% und 

andere 8%). 698 (39%) der perkutan-bioptischen Läsionen waren maligne, davon 

163 (23%) intraduktal (histologischer Befund der Kategorien B5a) und 535 (77%) 

invasiv (histologischer Befund der Kategorien B5b). In der Gruppe der benignen 

Befunde wurden 5 (0,5%) Patientinnen einer zusätzlichen operativen Abklärung 

zugeführt. In der Gruppe der Frauen mit unklarem biologischem Potential war dies 

bei 86 (48%) der Fall. Alle 698 Patientinnen mit einem malignen Tumor wurden 

operiert. Anhand der endgültigen histologischen Aufarbeitung nach operativer 

Befundentfernung fanden sich 103 Patientinnen mit einem Mammakarzinom in einem 

frühen Tumorstadium (pTis, pT1a, pT1b). Hinzu kamen 6 Frauen, die primär einer 

offenen Biopsie unterzogen wurden und bei denen sich ebenfalls ein Karzinom im 

frühen Stadium fand. Diese 109 Patientinnen, bei denen eine präoperative 

Mammographie und ein MRT vorlagen, stellen das ausgewertete Kollektiv dieser 

Studie dar (Abb.4.1a). Der Anteil der Patientinnen mit einer intraduktalen 

Tumorausdehnung (DCIS) betrug hierbei 50 (46%). Mit Blick auf das Grading waren 

hierunter 13 low-grade-DCIS (G1), 14 intermediate-DCIS (G2) und 23 high-grade-

DCIS (G3). In der Gruppe der invasiven Karzinome fand sich das Stadium pT1a bei 

17 Frauen (16%) und das Stadium pT1b bei 42 Frauen (38%) (Abb. 4.1.a). Eine 

präoperative Sonographie lag bei 103 der Patienten vor, hierunter waren 45 

Patienten mit DCIS, 17 mit einem Tumor im Stadium pT1a und 41 Patienten mit 

einem Tumor im Stadium pT1b. 
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Abb.4.1a: Verteilungsmuster der Tumorstadien (pTis, pT1a, pT1b) bei 109 Patientinnen mit 

Mammakarzinom im Frühstadium 

 

Die Altersverteilung der 109 Patienten mit einem früh erkannten Brustkrebs reichte 

von 26 bis 79 Jahren, im Mittel betrug sie 57,1Jahre. 88 Patienten stellten sich im 

Rahmen der Früherkennung und 21 Patienten im Rahmen der Abklärung eines 

auffälligen Symptoms vor. 7 Frauen des Kollektivs wurden im Rahmen der 

Tumornachsorge untersucht. 

Bei der klinischen Untersuchung fanden sich bei 24 von 109 Patientinnen (22%) 

Auffälligkeiten. 85 Patientinnen waren klinisch unauffällig, tumorassoziierte 

Veränderungen konnten daher hier nur bildgebend und histologisch verifiziert werden 

(Abb.4.1b). 

 

 

Abb.4.1b: Klinische Auffälligkeiten bzw. Unauffälligkeiten in der Gruppe der DCIS, pT1a - und 

pT1b-Gruppe in absoluten Zahlen  
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4.2 Ergebnisse Mammographie 

 

Die Qualität der Röntgenmammographie nach dem PGMI-System zeigte fast 

ausnahmslos eine perfekte (57%) oder gute Qualität (42%). Dies entsprach einer 

Graduierung nach Stufe I gemäß den deutschen Empfehlungen in 99% der Fälle. 

Lediglich 1% der Aufnahmen war „moderat“ (entsprechend Stufe II im nationalen 

System). Inadäquate Bilder (Stufe III) lagen im Kollektiv nicht vor (Abb.4.2a). 

 

 

Abb.4.2a: Verteilung der Qualitätsstufen der Röntgenmammographie nach dem PGMI-System 

bei 109 Patientinnen mit Mammakarzinom im Frühstadium 

 

Die Evaluation der Dichte zeigte, dass der größte Teil der Patientinnen (43%) einen 

Dichtetyp III (nach ACR) aufwies. 37% Patientinnen zeigten einen Dichtetyp ACR IV. 

Transparentere Parenchymstrukturen (Dichtetypen ACR I und ACR II) lagen bei 

jeder 5. Patientin vor (Abb.4.2b). 
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Abb.4.2b: Verteilung des Dichtetyps gemäß American College of Radiology (Typ ACR I-IV) in 

der Mammographie bei 109 Patientinnen mit Mammakarzinom im Frühstadium 

 

Die Abb.4.2c zeigt den prozentualen Anteil an falsch-negativen bzw. richtig-positiven 

Befunden innerhalb der Dichtetypgruppen ACR I-IV. Zu den falsch-negativen wurden 

die BI-RADS-Gruppen 1-3 gerechnet, zu den richtig-positiven die BI-RADS-Gruppen 

4 und 5. Deutlich wurde die Abnahme an richtig-positiven Befunden mit Zunahme der 

Dichtegruppe und im Umkehrschluss die Zunahme an falsch-negativen Befunden bei 

steigendem Dichtetyp. 

 

 

Abb.4.2c: Prozentuale Verteilung der richtig-positiven (BI-RADS 4+5) bzw. falsch-negativen (BI-

RADS 1-3) Befunde innerhalb der ACR-Gruppe I-IV 
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Im untersuchten Patientenkollektiv zeigte sich etwa ein Drittel aller Karzinome 

mammographisch okkult oder unsuspekt. Sie wurden als Befunde der Kategorie BI-

RADS 1 (26%) oder BI-RADS 2 (8%) verschlüsselt. Der Anteil der unklaren und 

durch Verlauf zu kontrollierenden Befunde der Kategorie BI-RADS 3 lag bei 6% 

(Abb.4.2d). Knapp zwei Drittel wiesen auf Malignität verdächtige Veränderungen auf 

(BI-RADS 4: 39%; BI-RADS 5: 21%).  

 

 

Abb.4.2d: Kategorisierung mammographischer Befunde bei 109 Patientinnen mit 

Mammakarzinom im Frühstadium nach MX-BI-RADS 1-5  

 

Innerhalb der Patienten mit auffälligem Befund in der Mammographie (BI-RADS 4: 42 

Patientinnen; BI-RADS 5: 23 Patientinnen) zeigte die detaillierte Aufteilung der 

histopathologischen Befunde jeweils einen sehr hohen Anteil an intraduktalen 

Tumorformen (74%). Die invasive pT1a-Gruppe war mit 53%, die pT1b-Gruppe mit 

45% vertreten (Abb.4.2e). 

 

 

Abb. 4.2e: Verteilung von DCIS, pT1a und pT1b in den Gruppen MX-BI-RADS 4 und 5 
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Das DCIS zeigte sich in 68% mammographisch führend durch Mikroverkalkungen. 

Das intermediate-DCIS führte hier mit 11 von 14 (79%), gefolgt vom high-grade-

DCIS mit 18 von 23 (78%). Das low-grade-DCIS zeigte sich mit 8 von 13 Fällen 

(62%). Verdichtungen, Herde und Architekturstörungen spielten prozentual nur eine 

sehr geringe Rolle. 26% der DCIS waren mammographisch okkult (Abb. 4.2f). 

 

 

Abb.4.2f: Führendes Erscheinungsbild des DCIS im Mammogramm 

 

In der Gruppe der pT1a-Tumoren waren insgesamt 8 der 17 (47%) Karzinome 

mammographisch okkult. 33% zeigten Kalkabsonderungen. Herdbefunde wiesen in 

10% auf die korrekte Diagnose. Verdichtungen und Architekturstörungen waren 

gleichwertig mit jeweils 5% nachzuweisen (Abb.4.2g). 

 

 

Abb.4.2g: Anzahl an Verdichtungen, Herdbefunden, Architekturstörungen und 

Mikroverkalkungen bei Karzinomen im Stadium pT1a (Mammographie)  
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In der Gruppe der Tumoren im Stadium pT1b konnten 19 der 42 (45%) Karzinome 

mammographisch erkannt werden. 30% der Befunde imponierten als Herde und in 

11% der Fälle dominierten Kalkabsonderungen. Verdichtungen und 

Architekturstörungen lagen nur in wenigen Fällen vor (Abb.4.2h). 

 

 

Abb.4.2h: Anzahl an Verdichtungen, Herdbefunden, Architekturstörungen und 

Mikroverkalkungen bei Karzinomen im Stadium pT1b (Mammographie) 

 

Für alle früh erkannten Tumoren zeigt Abb.4.2i die Verteilung des jeweiligen 

Hauptbefundes (Kalk, Architekturstörung, Herd und Verdichtung) in der 

Mammographie. Low-grade-DCIS wurde ausschließlich anhand des Kriteriums 

„Mikrokalk“ nachgewiesen. In der intermediate-type-DCIS-Gruppe waren es 82% und 

in der Gruppe der high-grade-DCIS 95%.  
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Abb.4.2i: Mammographische Hauptbefunde (Kalk, Architekturstörung, Herd und Verdichtung) 

der DCIS-Tumoren in Abhängigkeit von deren Grading (G1-3), sowie der pT1a- und pT1b-

Karzinome 

 

Die folgende Abbildung (Abb.4.2j) zeigt die mammographisch falsch-negativen 

Befunde in absoluten Zahlen in der Übersicht.  

 

 

Abb.4.2j: Übersicht der gesamten mammographisch okkulten Befunde in absoluten Zahlen 
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4.3 Ergebnisse Ultraschall 

Das präoperativ ermittelte sonographische Kollektiv enthielt insgesamt 103 

Patientinnen. Bei der Auswertung wurde zunächst der Texturtyp bzw. die Struktur der 

Brustdrüse evaluiert. Hierbei zeigte sich, dass der überwiegende Strukturtyp der 

Brüste des Patientenkollektivs „homogen parenchymal“ (HP: 46%) bzw. „inhomogen“ 

(I: 44%) war. Der Strukturtyp „homogen lipomatös (HF: 7%)“ bzw. „fibrös-zystische 

Mastopathie“ (FZM: 3%) spielte nur eine untergeordnete Rolle (Abb.4.3a). 

 

 

Abb.4.3a: Texturtyp der Mamma im Sonogramm (HP: homogen parenchymal; HF: homogen 

lipomatös; I: inhomogen; FZM: fibrös-zystische Mastopathie)  

 

Die Abb. 4.3b zeigt die falsch-negativen bzw. die richtig-positiven Befunde innerhalb 

der verschiedenen Texturtypen der Mamma im Sonogramm. Innerhalb der fibrös-

zystisch-mastopathischen Gruppe wurden in 100% falsch-negative Befunde eruiert. 

In der homogen parenchymalen Gruppe waren es nur noch 64% der falsch- 

negativen Befunde. 
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Abb. 4.3b: falsch-negative bzw. richtig-positive Befunde innerhalb der verschiedenen 

Texturtypen der Mamma im Sonogramm (FZM: fibrös-zystische Mastopathie HF: homogen 

lipomatös; I: inhomogen; HP: homogen parenchymal) 

 

Die sonographische Auswertung zeigte in 50% einen Befund der Kategorie US-BI-

RADS 1 und in 11% der US-BI-RADS 2, was laut der Nomenklatur einem 

unauffäligen Normalbefund entspricht, auf. Vorausgesetzt, man rechnet die BI-

RADS-Kategorie 3 zu den richtig-positiven Befunden, entfiel hier ein Anteil von 12% 

auf diese Kategorie. Bei Ausschluss der US-BI-RADS-Kategorie 3 wären es dann nur 

noch 61 (60%). In den sicher tumorverdächtigen und sicher erkannten Kategorien BI-

RADS 4 und 5 zeigte sich hier eine prozentuale Gesamtzahl von 27%, wobei die US-

BI-RADS-Kategorie 4 mit 17% sicherer eruiert wurde (Abb.4.3c). 

 

 

Abb.4.3c: Kategorisierung sonographischer Befunde nach US-BIRADS 1-5 (n=103) 
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Abb.4.3d zeigt den Anteil der falsch-negativen Befunde im Ultraschall. Hierbei 

wurden die US-Kategorien BI-RADS 1, 2 und 3 kombiniert. Insgesamt 63 Fälle (61%) 

wurden sonographisch nicht erkannt. Das sind 73% aller DCIS, 71% aller pT1a-

Tumore und 44% aller pT1b-Tumore. 

 

 

Abb.4.3d: Anteil an DCIS, pT1a und pT1b der sonographisch falsch-negativen Befunde in 

absoluten Zahlen (US-BI-RADS 1-3) 

 

Innerhalb der Patienten mit auffälligem sonographischen Befund zeigte die 

detaillierte Aufteilung der histopathologischen Befunde jeweils einen sehr hohen 

Anteil an der invasiven pT1b-Gruppe (56%). Die invasive pT1a-Gruppe war mit 29%, 

das DCIS mit 27% vertreten (Abb.4.2e). 

 

 

Abb.4.3e: Verteilung von DCIS, pT1a und pT1b in der Kategorie US-BIRADS 4 und 5 
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4.4 Ergebnisse Mamma-MRT 

Bei der Auswertung der Artefaktstufen dominierte die Artefaktstufe I mit 93%. 

Geringe Bewegungs-und Subtraktionsartefakte (Artefaktstufe II) lagen in 6% vor. Der 

Anteil grob störender Bewegungsartefakte lag bei 1% (Abb.4.4a). 

 

 

Abb.4.4a: Verteilung der Artefaktstufen I-IV in der Mamma-MRT  

 

Hinsichtlich der „Dichte“ der Mamma-MRT ergab sich ein Anteil von 65% für den 

Dichtetyp I mit keiner bis diskreter Kontrastmittelaufnahme des Parenchyms. In 24% 

zeigte sich ein geringes, üblicherweise feinfleckiges Enhancement der 

parenchymalen Strukturen mit dem Dichtetyp II. MRM-Dichtetyp III und IV fanden 

sich zusammen in 11% der Fälle (Abb.4.4b). 
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Abb.4.4b: Anzahl der Dichtetypen in der MR-Mammographie 

 

Hinweise auf das Vorliegen eines bösartigen Mammakarzinoms fanden sich in der 

MR-Mammographie in 93% der Fälle. Sie ließ sich aufschlüsseln in die Kategorien 

MR-BI-RADS 4 (56%) und MR-BI-RADS 5 (37%). Die Befundgruppen MR-BI-RADS 

1-3 mit unauffälliger bis wahrscheinlich benigner Befundung waren prozentual gering 

vertreten (Abb.4.4c). 

 

 

Abb.4.4c: Kategorisierung magnetresonanztomographischer Befunde bei 109 Patientinnen mit 

Mammakarzinom im Frühstadium nach MR-BI-RADS 1-5 
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Innerhalb der Patientinnen mit auffälligem Befund zeigte die MR-mammographisch 

detaillierte Aufteilung der histopathologischen Befunde jeweils einen Anteil von 100% 

in der invasiven Tumorgruppe pT1a bzw. pT1b-Gruppe. Das DCIS war in 84% 

vertreten (Abb.4.4d). 

 

 

Abb.4.4d: Verteilung von DCIS, pT1a und pT1b in der Kategorie MR-BI-RADS 4 und 5 

 

Für alle früh erkannten Tumoren zeigt Abb.4.4e die Verteilung des jeweiligen 

Hauptbefundes (Fokus, Herd, Non-mass-like-lesion) in der Mamma-MRT. Foki 

konnten nur in 14% in der DCIS-Gruppe und in ca. 5% in der Gruppe der invasiven 

Karzinome ermittelt werden. Herde fanden sich in 49% vom DCIS zum pT1a (44%) 

bis hin zum pT1b-Stadium (79%). In der DCIS-Gruppe steigerte sich der prozentuale 

Anteil an Herdbefunden von 11% in der G1-Gruppe auf 14% in der G2-Gruppe und 

24% in der G3-Gruppe. In der low-grade-DCIS-Gruppe dominierten die „Non-mass-

like-lesions“ in 89%. In ca. 70% fanden sie sich in der G2 und G3-Gruppe. Sie 

nahmen anteilmäßig von 50% in der pT1a-Gruppe auf 16% in der pT1b-Gruppe ab. 
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Abb.4.4e: Verteilung der DCIS-Gruppe G1-3, pT1a- und pT1b-Gruppe hinsichtlich der Anzahl an 

Fokus, Herd und Non-mass-like-lesion in der MR-Mammographie 

 

Abb.4.4f beschreibt die Beziehung der falsch-negativen bzw. falsch-positiven 

Befunde innerhalb der verschiedenen MR-mammographischen Dichteklassen ACR I-

IV. Auffallend war die systematische Abnahme der richtig-positiven Befunde mit 

Zunahme des Dichtegrades. In der ACR –Gruppe IV wurde nur 1 Fall richtig-positiv 

eruiert, so dass dies eine Rate von 100% ergab. 

 

 

Abb.4.4f: Prozentuale Verteilung der falsch-negativen bzw. richtig-positiven Befunde innerhalb 

der verschiedenen MR-mammographischen Dichteklassen ACR I-IV 
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In der Abb.4.4g wird abschließend deutlich, dass nur insgesamt 8 (7%) von 109 

Tumoren durch die MR-Mammographie nicht erkannt wurden. Es handelte sich bei 

diesem Kollektiv ausschließlich um DCIS-Tumore (16% aller DCIS). Alle invasiven 

Tumore wurden eindeutig erkannt. Rechnet man bei dieser Auswertung die MR-BI-

RADS-Kategorie 3 hinzu, erhöht sich die Anzahl auf 10 (9%), wobei die 

hinzukommenden 2 Fälle der high-grade-DCIS-Kategorie zugeordnet wurden.  

 

 

Abb.4.4g: Übersehene (okkulte) Tumore (falsch-negative Befunde) in der MR-Mammographie in 

absoluten Zahlen  
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4.5 Perkutane Biopsie 

Im ausgewerteten Kollektiv wurde überwiegend die MR-gesteuerte Vakuumbiopsie 

zur Abklärung von Befunden der Kategorien BI-RADS 4 oder 5 eingesetzt. In 30% 

erfolgten eine ultraschallgesteuerte Stanze und mammographisch gesteuerte 

(stereotaktische) Biopsien in 25%. Bei insgesamt 6% des Kollektivs wurde keine 

diagnostische Exzision vorgenommen (DE) (Abb.4.5.1a). 

 

 

Abb.4.5.1a: Anzahl und führende Methode für die perkutanen Biopsie-Verfahren 

(Mammographie (MX), Ultraschall (US), MR-Mammographie (MRM), keine diagnostische 

Exzision (DE)) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

25% 

30% 

39% 

6% 

Perkutane Biopsie; n=103 

MX 

US 

MRM 

DE 



52 
 

4.6 Ergebnisse aller bildgebenden Verfahren 

Abb.4.6.1a zeigt die sicher erkannten Anteile an DCIS, pT1a und pT1b in den BI-

RADS-Kategorisierung 4 und 5 jeweils für die Mammographie, Sonographie und MR-

Mammographie in der Übersicht. Den größten erkannten DCIS-Anteil konnte man in 

der MR-Mammographie mit 84% erkennen, in absteigender Reihenfolge mit 74% in 

der Mammographie und letztendlich mit 27% in der Ultraschallgruppe. Die invasive 

Gruppe wurde in 100% durch die MR-Mammographie detektiert. Die pT1a-Gruppe 

wurde in 53% durch die Mammographie und in 29% durch den Ultraschall, die pT1b-

Gruppe wurde durch die Mammographie in 45% und durch die Sonographie in 56% 

korrekt diagnostiziert.  

 

 

4.6.1a: Anteil richtig-positiver Befunde von DCIS, pT1a, pT1b in den BI-RADS-Gruppen 4 und 5 

in der Mammographie, Sonographie und Mamma-MRT (DCIS: n=50; pT1a: n=17; pT1b: n=42) 

 

Abb.4.6.1b zeigt in der Übersicht den falsch-negativen Anteil von DCIS, pT1a, pT1b 

in den BI-RADS-Gruppen 1 und 2 (Mammographie (MX), Sonographie (US) und MR-

Mammographie (MRM)).  

 

Mammographie Ultraschall MR-Mammographie 

DCIS 74% 27% 84% 

pT1a 53% 29% 100% 

pT1b 45% 56% 100% 
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Abb.4.6.1b: Übersicht der falsch-negativen Befunde von DCIS, pT1a, pT1b in den BI-RADS-

Gruppen 1-3 (Mammographie (MX), Sonographie (US) und MR-Mammographie (MRM); (DCIS: 

n=50; pT1a: n=17; pT1b: n=42) 

 

4.6.1. Kombination von Mammographie und Mamma-MRT 

In Abb.4.6.1c wird die Anzahl an falsch-negativen Befunden innerhalb der DCIS-

Tumoren bei Einsatz von Mammographie (MX) oder MR-Mammographie (MRT) 

innerhalb der BI-RADS-Kategorien 1 und 2 in absoluten Zahlen dargestellt. In Abb. 

4.6.1d erfolgt die prozentuale Darstellung mit den gleichen Daten. Hier wurde 

insgesamt die höhere falsch-negative Rate der Mammographie im Vergleich zur MR-

Mammographie deutlich.  

 

 

Abb.4.6.1c: Anzahl der falsch-negativen Befunde innerhalb der DCIS-Tumoren bei Einsatz von 

Mammographie (MX) und MR-Mammographie (MRT), (BI-RADS 1 und 2) in absoluten Zahlen 

(DCIS G1: n=13; DCIS G2: n=14; DCIS G3: n=23). 

Mammographie Ultraschall MR-
Mammographie 

DCIS 26% 73% 16% 

pT1a 47% 71% 0% 

pT1b 55% 44% 0% 
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Abb.4.6.1d und Abb.4.6.1e zeigen die Anteile der falsch-negativen Befunde in der 

Gruppe pT1a bzw. pT1b (BI-RADS 1 und 2). Es wurde deutlich, dass 

mammographisch 47% in der pT1a-Gruppe bzw. 55% in der pT1b-Gruppe falsch- 

negativ befundet wurden. MR-mammographisch wurde in beiden Gruppen kein 

falsch-negativer Befund erhoben. 

 

 

Abb.4.6.1d: Prozentualer Anteil der falsch-negativen Befunde innerhalb der pT1a-Gruppe von 

Mammographie (MX) und MR-Mammographie (MRM) (BI-RADS 1 und 2) 

 

 

Abb.4.6.1e: Prozentualer Anteil der falsch-negativen Befunde innerhalb der pT1b-Gruppe von 

Mammographie (MX) und MR-Mammographie (MRM) (BI-RADS 1 und 2) 
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Abb. 4.6.1f zeigt den mammographischen und MR-mammographischen Anteil der 

falsch-negativen Befunde aller invasiven Frühkarzinome. Insgesamt 52% aller 

Frühkarzinome wurden mammographisch falsch-negativ zugeordnet und kein MR-

mammographischer Befund. 

 

 

Abb.4.6.1f: Prozentualer Anteil der falsch-negativen Befunde innerhalb der invasiven 

Frühkarzinome (pT1a und pT1b) von Mammographie (MX) und MR-Mammographie (MRM) (BI-

RADS 1 und 2)  

 

Abb.4.6.1g zeigt in der Übersicht die Verteilung der BIRADS-Kategorien 1-5 von 

Ultraschall (US), Mammographie (Mx) und Mamma-MRT (MRM) für das 

Gesamtkollektiv der früh erkannten Karzinome (DCIS, pT1a, pT1b). Für den 

Ultraschall ergab sich eine Quote von richtig-positiven Befunden von 39%, für die 

Mammographie von 60% und für die Mamma-MRT von 93%. Auch bei 

Berücksichtigung der Kategorie BI-RADS 3 als „richtig-positiv“ ergaben sich keine 

signifikanten Veränderungen dieser Dimensionen. 
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Abb. 4.6.1g: Prozentuale Verteilung der BI-RADS-Kategorien 1-5 von Mammographie (MX), 

Ultraschall (US) und MR-Mammographie (MRM) für alle früh erkannten Mammakarzinome (MX 

und MRM: n=109; US: n=103) 
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4.6.2 Kombination der verschiedenen Methoden und Tumordetektion 

Die Übersichtstabelle (Abb.4.6.2a) gibt Auskunft über die verifizierten Karzinome 

(DCIS G1, DCIS G2, DCIS G3, pT1a und pT1b) in der BI-RADS-Kategorie 4 und 5. 

Hier wurde die Überlegenheit der MR-Mammographie deutlich, da diese Methode die 

höchste Trefferquote in allen Kategorien aufzeigte. 

 

 

Abb.4.6.2a: Übersicht über die gefundenen Karzinome (DCIS G1, DCIS G2, DCIS G3, pT1a, 

pT1b) in der BI-RADS-Kategorie 4 und 5 in absoluten Zahlen (Mammographie (MX), Ultraschall 

(US), MR-Mammographie (MRM)) 
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4.6.2.1 Kombination von Mammographie und Ultraschall für DCIS, pT1a und 

pT1b und für alle Frühkarzinome 

Die Mammographie zeigte in der präsentierten Untersuchung in der Detektion von 

DCIS-Läsionen (n=50) eine Sensitivität von 74% (MX=37 Fälle), der Ultraschall 27% 

(US=12 Fälle).  

In der Gruppe der pT1a-Tumoren (n=17) konnten diese mammographisch mit 53% 

(MX=9) detektiert werden, durch den Ultraschall mit 29% (US=5 Fälle).  

In der Gruppe der pT1b-Läsionen (n=42 Fälle) wurden 45% (MX=19 Fälle) der 

Tumore mammographisch und 56% (US=23 Fälle) sonographisch entdeckt.  

Insgesamt 60% (MX=65 Fälle) aller Frühkarzinome (n=109) wurden 

mammographisch und 39% (US=40 Fälle) sonographisch (n=103) erkannt. 

Insgesamt wurden 5 invasive pT1b-Tumore der mammographisch okkulten Tumore 

durch den Ultraschall erkannt. 

 

4.6.2.2 Kombination von MR-Mammographie und Ultraschall für DCIS, pT1a 

und pT1b und für alle Frühkarzinome 

Die MR-Mammographie zeigte in der präsentierten Untersuchung in der Detektion 

von DCIS-Läsionen (n=50) eine Sensitivität von 84% (MRM=42 Fälle), der Ultraschall 

27% (US=12 Fälle).  

In der Gruppe der pT1a-Tumoren (n=17) konnten diese MR-mammographisch mit 

100% (MRM=17) detektiert werden, durch den Ultraschall mit 29% (US=5 Fälle).  

In der Gruppe der pT1b-Läsionen (n=42 Fälle) wurden 100% (MRM=42 Fälle) der 

Tumore MR-mammographisch und 56% (US=23 Fälle) sonographisch entdeckt.  

Insgesamt 93% (MRM=101 Fälle) aller Frühkarzinome (n=109) wurden MR-

mammographisch und 39% (US=40 Fälle) sonographisch (n=103) erkannt.  

Die Auswertung ergab, dass nur 1 DCIS (G3) von den 8 durch die Mamma-MRT 

nicht erkannten DCIS durch den Ultraschall erkannt wurde.  
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4.6.2.3 Kombination von Mammographie und MR-Mammographie für DCIS, 

pT1a und pT1b und für alle Frühkarzinome 

Die MR-Mammographie zeigte hinsichtlich der Detektion von allen DCIS-Läsionen 

(n=50) eine Trefferquote von 84% (MRM=42 Fälle). Die Mammographie detektierte 

74% (MX=37 Fälle). Durch die MR-Mammographie wurde der größte Anteil in der 

high-grade-DCIS-Gruppe mit 20 Patienten gefunden, die Mammographie detektierte 

hier 18 Frauen. Auch in der DCIS-Gruppe 2 zeigte sich bei der MR-Mammographie 

eine Anzahl von 13 Frauen, bei der Mammographie 11 Frauen in dieser Gruppe. 

Auch in der low-grade-DCIS-Gruppe waren es annähernd gleiche Fallzahlen, bei der  

MR-Mammographie mit 9 und 8 Patientinnen bei der Mammographie (Abb. 4.6.2.3a 

und Abb. 4.6.2.3b). 

In der pT1a-Gruppe (n=17 Fälle) zeigte sich die MR-Mammographie insgesamt mit 

100% (MRM=17 Fälle) führend. Die Mammographie detektierte 53% (MX=9 Fälle).  

In der pT1b-Gruppe (n=42) zeigte sich die MR-Mammographie insgesamt mit 100% 

(MRM=42 Fälle) ebenfalls führend. Die Mammographie detektierte 45% (MX=19 

Fälle) (Abb. 4.6.2.3a und Abb. 4.6.2.3b). 

Für alle Frühkarzinome zusammen entdeckte die MR-Mammographie 93% (101 

Fälle), die Mammographie 60% (65 Fälle).  

 

Abb. 4.6.2.3a zeigt die absolute Anzahl der richtig-positiven Befunde innerhalb der 

DCIS-, pT1a- bzw. pT1b-Gruppe. 

 

 

Abb.4.6.2.3a: Übersicht der richtig-positiven Befunde von DCIS, pT1a und pT1b in der 

Mammographie (MX), MR-Mammographie (MRM) und Mammographie und MR-Mammographie 

(MX+MRM) in absoluten Zahlen 
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Abb.4.6.2.3b zeigt die absolute Anzahl der richtig-positiven Befunde innerhalb der 

DCIS-Gruppe 1-3. 

 

 

Abb.4.6.2.3b: Übersicht der richtig-positiven Befunde von DCIS 1-3 in der Mammographie (MX), 

MR-Mammographie (MRM), Mammographie und MR-Mammographie (MX+MRM) in absoluten 

Zahlen (DCIS G1:n=13; DCIS G2: n=14; DCIS G3: n=23; Gesamt-DCIS: n=50)  

 

Zusammenfassend zeigte die Mammographie über die Ergebnisse der Mamma-MRT 

hinaus zusätzlich 4 DCIS G1, 1 DCIS G2 und 3 DCIS G3. Für alle frühen invasiven 

Stadien (pT1a, pT1b) zeigte die Mammographie keinen Befund, der nicht auch in der 

MRT erkannt wurde. 
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5. Diskussion 

 

Brustkrebs ist ein heterogenes Krankheitsbild, dessen Verlauf durch unterschiedliche 

Entstehungsursachen, differentes Zellbild, variierende Tumorlokalisation und 

Tumorausdehnung bestimmt wird [S3-Leitlinie… Mammakarzinom 2008]. Die 

Früherkennung von Brustkrebs ist daher in Bezug auf die Diagnosestellung und 

Behandlung entscheidend, weil dadurch die Brustkrebssterblichkeit gesenkt und die 

Lebensqualität verbessert werden kann [Albert et al. 2009]. 

Durch Kenntnis der prognostischen Faktoren kann eine Voraussage über den 

individuellen Krankheitsverlauf und letztlich eine risikoadaptierte Therapie eingeleitet 

werden, um eine Verbesserung der individuellen Prognose zu erreichen. 

 

5.1 Brustkrebs im frühen Stadium 

Ein wesentlicher prognostischer Faktor ist das Tumorstadium zum Zeitpunkt der 

Diagnosestellung. Es ist bekannt, dass die Tumorgröße mit dem axillären 

Lymphknotenbefall korreliert [Carter et al. 1989]. Dies geschieht umgekehrt 

proportional mit der Überlebenszeit. Bei Therapiebeginn liegen im Stadium pT1a nur 

selten Lymphknotenmetastasen vor, während eine nodale Metastasierung im pT1c-

Stadium in 24% der Fälle und im pT3/4-Stadium bereits in über 80% der Fälle 

nachzuweisen ist [Prechtel 1982]. Der Zusammenhang zwischen TNM-Stadium und 

Prognose macht deutlich, dass die Früherkennung von eminenter Bedeutung ist. Ziel 

ist es daher, intraduktale Tumorstadien und invasive Tumoren in einer Größe bis 1 

cm frühzeitig zu detektieren, um eine mögliche Verbesserung der Heilungschancen 

zu erreichen und im Einzelfall eine weniger radikale Therapie einzuleiten. Auch nach 

den S3-Leitlinien von 2008 sollte die Erkennung der präinvasiven Form oder des 

frühen invasiven Stadiums angestrebt werden, da die 5-Jahres-Überlebensrate hier 

bei über 90% liegt [Engel et al. 2002; S3-Leitlinie… Mammakarzinom 2008]. Der 

zunehmende Nachweis präinvasiver Befunde lässt dabei auf einen präventiven 

Beitrag zur Senkung der Inzidenz invasiver Karzinome hoffen [Ries et al. 2006].  

 

5.2 Therapeutisches Vorgehen bei präinvasiven bzw. früh-invasiven Tumoren  

Die primäre Therapie des Mammakarzinoms ist die chirurgische Sanierung, gefolgt 

von strahlentherapeutischen und chemotherapeutischen Maßnahmen.  

Das DCIS stellt einen heterogene Tumorart dar, bei der die Entscheidung über eine 

brusterhaltende Maßnahme oder eine Komplettentfernung des Drüsenkörpers von 

verschiedenen Faktoren abhängt.  
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Allgemein gilt, dass bei einer Tumorgröße von <2,5 cm zu einer brusterhaltenden 

Therapie (BET) geraten wird, bei einer Tumorgröße von >4,5 cm zu einer 

Mastektomie ohne weitere Therapiemaßnahmen [Mammakarzinom: Manual 

Diagnostik und Therapie 2005]. Eine BET ist grundsätzlich möglich, wenn freie 

Resektionsränder (mehr als 10 mm Sicherheitsabstand) vorliegen und eine günstige 

Tumor-Brustrelation bestehen sowie bei fehlendem Hinweis auf Multizentrizität oder 

Invasivität im histopathologischen Befund. Auf eine Lymphonodektomie kann 

verzichtet werden. Bei ausgedehnten Befunden kann eine Sentinel-Node-Biopsie 

indiziert sein, um den Nodalstatus zu bestimmen. Im Fall einer 

Lymphknotenmetastasierung ist von einem invasiven Tumorgeschehen auszugehen 

und es können dann weiterführende Maßnahmen eingeleitet werden 

(Axilladisskektion, axilläres Lymphknotensampling, Sentinel-Lymphknotenbiopsie) 

[Kreienberg et al. 2006]. 

Bei invasiven Tumoren wird ebenfalls unter den o.g. Kriterien zu einer BET im Sinne 

einer Tumorektomie, Segmentresektion oder Quadrantektomie geraten. Bei 

fortgeschrittener Tumorgröße, ausgedehnten EIC-Anteilen, Multizentrizität, beim 

inflammatorischen Mammakarzinom und bei Tumoreinbruch in umgebende 

Strukturen kommt eher eine Mastektomie in Betracht [Mammakarzinom: Manual 

Diagnostik und Therapie 2005]. 

Eine adjuvante Nachbestrahlung ist grundsätzlich nach einem brusterhaltenden 

operativen Vorgehen bei invasiven Karzinomen indiziert, um hiermit eine lokale 

Tumorkontrolle zu gewährleisten. Beim DCIS hängt diese Entscheidung von der 

Ausdehnung, dem Grading und anderen Faktoren ab. In einer randomisierten Studie 

von Fisher et al. konnte gezeigt werden, dass nach der Bestrahlung der Restbrust 

beim DCIS signifikant weniger Rezidive auftraten als bei einer Nichtbestrahlung 

[Fisher DE et al. 1993]. Die Rate an Rezidiven verringert sich innerhalb von 8-10 

Jahren nach Bestrahlung auf 5-10%, insbesondere bei Frauen unter 50 Jahren 

[Bartelink et al. 2001]. Silverstein zeigte, dass bei einem Van-Nuys-Prognostic-Index 

(VNPI) von 7-9 Punkten Patientinnen erheblich von einer Bestrahlung profitierten, 

während bei einem Index von 4-6 Punkten keine Vorteile hinsichtlich des 

Rezidivrisikos zu verzeichnen waren. Auffallend war, dass bei einem Index von 10-12 

Punkten nur eine leichte Rezidivsenkungsrate erfolgte, so dass hier eine 

Mastektomie indiziert war [Silverstein 2003]. 

Indikationen für eine adjuvante postoperative Bestrahlung nach Mastektomie sind 

T3/T4-Tumoren, T2-Tumoren mit einer Größe von mehr als 3 cm, lymphogene 

Metastasierung, Befall der Pektoralisfaszie sowie ein Sicherheitsabstand von <5 mm 

[Mammakarzinom: Manual Diagnostik und Therapie 2005]. Das Gesamtüberleben 

wird durch eine adjuvante Strahlentherapie nicht beeinflusst, daher sollte die 

Indikation diesbezüglich bei steigendem Lebensalter kritisch betrachtet und sorgfältig 

hinsichtlich des Nebenwirkungsprofils abgewogen werden. 
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Anthrazykline stellen den Grundbaustein der adjuvanten Chemotherapie dar. Der 

sogenannte „Oxford Overview“, sowie die Metaanalyse der Early Breast Cancer 

Trialists`Collaborative Group (EBCTCG) zeigte einen signifikanten Überlebensvorteil 

bei dem Einsatz anthrazyklinhaltige Mehrfachkombinationen im Vergleich zu CMF 

(Cyclophosphamid, Methotrexat und 5-Fluorouracil) [Chia et al. 2005]. Nachteilig 

wirkt sich aber auch z.B. die Kardiotoxizität eines antthrazyklinhaltigen Regimes aus 

[Henderson 2011]. Nach Henderson et al. werden taxanhaltige Schemata für die 

adjuvante Therapie bei Nodal-positiven Patientinnen uneingeschränkt und bei Nodal-

negativen Patientinnen im Falle des Vorliegens zusätzlicher Risikofaktoren 

empfohlen. Bei Nodal-positiven und Rezeptor-negativen Patientinnen konnte hier ein 

günstiger Verlauf beschrieben werden [Henderson et al. 2001]. Nach Clarke sollte 

immer einige Monate eine Polychemotherapie verabreicht werden, da es eine 

Verbesserung von 7-11% in der 10-Jahres-Überlebensrate von Frauen unter 50 

Jahren und 2-3% bei Frauen zwischen 50-69 Jahren mit frühem Brustkrebs bewirkt 

[Clarke 2008]. In randomisierten Studien konnte nachgewiesen werden, dass 

Kombinationschemotherapeutika mit Taxanen und/ohne Anthrazykline genauso 

effektiv zu sein scheinen. Daher sollten Anthrazykline nur bei aggressiven 

Tumorformen und selektiertem Patientenkollektiv angewendet werden [Henderson 

2011]. In einer randomisierten Studie erzielte die Monotherapie mit Paclitaxel gleiche 

Ergebnisse wie eine Kombinationschemotherapie [Possinger und Flath 1998]. 

Die Gabe einer adjuvanten antiöstrogenen Therapie mit Tamoxifen scheint beim 

Hormonrezeptor-positiven DCIS sinnvoll [Purushotham 2003]. Es gibt aber keinen 

Nachweis eines präventiven Nutzen bei Hochrisikopatientinnen [Virnig et al. 2009]. 

Für den Einsatz von Aromatasehemmern bei präinvasiven Tumoren liegen keine 

ausreichenden Daten vor. 

Die Ausschaltung der Ovarialfunktion bei prämenopausalen Frauen durch GnRH-

Analoga oder Ovarektomie kann den Krankheitsverlauf günstig beeinflussen. Die 

Wirksamkeit ist vergleichbar mit einer CMF-Chemotherapie. Eine Therapie mit 

GnRH-Analoga sollte über mindestens 2 Jahre durchgeführt werden [S3-Leitlinie… 

Mammakarzinom 2008]. 

Der Aromatasehemmer Letrozol beeinflusst das krankheitsfreie Intervall bei 

postmenopausalen Frauen mit Rezeptor-positiven frühem Mammakarzinom positiv. 

Nach der BIG-1-98-Studie von 2009 konnte festgestellt werden, dass eine 

sequentielle Behandlung von Letrozol und Tamoxifen, verglichen mit der 

Monotherapie von Letrozol oder Tamoxifen, keine statistisch signifikante 

Verbesserung des krankheitsfreien Intervalls mit sich brachte [Mouridsen et al. 2009]. 

Die ATAC-Studie untersuchte die Wirksamkeit und Sicherheit einer fünfjährigen 

adjuvanten Behandlung mit Anastrozol oder Tamoxifen bei postmenopausalen 

Frauen mit frühem Mammakarzinom. Im Vergleich zu Tamoxifen sprechen die bisher 

publizierten 5-Jahresergebnisse für ein signifikant verlängertes krankheitsfreies 

Überleben, geringere Rezidivraten sowie weniger Fernmetastasen und kontralaterale 

Rezidive mit Anastrozol.  
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Das krankheitsfreie Überleben war in der Gesamtpopulation und bei 

Hormonrezeptor-positiven Patientinnen mit Anastrozol signifikant besser als mit 

Tamoxifen. Keine Unterschiede bestanden beim Gesamtüberleben [Cuzick et al. 

2010]. Patientinnen mit einem frühen, operablen und metastasierten 

Mammakarzinom und gleichzeitiger HER2/neu-Überexpression profitieren von der 

Gabe des monoklonalen Antikörpers Trastuzumab. Wenn dieser neoadjuvant und 

adjuvant mit einer entsprechenden neoadjuvanten Chemotherapie bei lokal 

fortgeschrittenem und/oder inflammatorischem Mammakarzinom kombiniert wird, 

kann das Gesamtüberleben positiv beeinflusst werden [Gianni et al. 2010]. 

 

5.3 Überleben und Langzeitüberleben 

Nach unbehandeltem DCIS liegt das Risiko eines nachfolgenden invasiven 

Karzinoms bei 30–50 % [Lebeau 2006; S3-Leitlinie… Mammakarzinom 2008]. Die 

Gesamtüberlebensrate nach adäquater Therapie ist exzellent und beträgt 96-98%, 

allerdings steigt die Gefahr eines lokoregionären Rezidivs bei alleiniger operativer 

Sanierung. Ungefähr 50% aller Rezidive sind invasive Läsionen [Khan und Newman 

2004]. 

Die Überlebenszeit bei invasiven Karzinomen hängt vom Stadium des Tumors bei 

der Erstdiagnose ab. Von den Frauen mit Tumoren pT1 N0 M0 überlebten 99,0% 

(relativ) die Zeitspanne von 5 Jahren. Diese Quote verschlechterte sich bei Frauen 

mit Tumoren pT2 N0 M0 auf 92,1% und betrug für die Stadien pT3 N0 M0 79% und 

für pT4 N0 M0 nur noch 73,8%. Bei pT1 N0 M0 Befunden werden nach 15 Jahren 

brustkrebsbedingte Sterbefälle von 11,7% beobachtet. [www. 

tumorregistermuenchen.de/facts/specific-analysis.html]. Während bei invasiven 

Tumorgrößen unter 1 cm (pT1a, pT1b) zum Diagnosezeitpunkt keine 

Fernmetastasen vorlagen, betrug die entsprechende Rate bei fortgeschrittenen 

Tumoren bereits 18,2% [Schneider et al. 2003]. 

Die nachfolgende Tabelle aus zeigt den Einfluss der Tumorgröße auf das 

Langzeitüberleben bei Brustkrebs. Bei einer Tumorgröße unter 10 mm ist ein 

rezidivfreies Überleben von 88% möglich. Je größer der Tumor ist, desto mehr sinkt 

das rezidivfreie Überleben. Bei einer Primärgröße von 17-22 mm beträgt das 

rezidivfreie Überleben nur noch 59% [Rosen und Groshen 1990] (Tab.5.3a). 

 

 

 

 

 



65 
 

Tumorgröße (mm) Rezidiv-freies Überleben 

<10  88% 

11-13 73% 

14-16 65% 

17-22 59% 

Tab.5.3a: Einfluss der Tumorgröße auf das Langzeitüberleben bei Brustkrebs [Rosen und 

Groshen 1990] 

 

Während die relative Fünfjahresüberlebensrate bei Nodal-negativen Patientinnen 

94,8% beträgt, sinkt sie bei zehn oder mehr befallenen Lymphknoten auf 48,1% 

[Engel et al. 2003]. Tabelle 5.3b vergleicht die Anzahl der befallenen Lymphknoten 

mit der 5-Jahres-Überlebensrate. Diese sinkt mit der Anzahl der befallenen 

Lymphknoten. Bei einem Befall von mehr als 13 Lymphknoten beträgt die 5-Jahres-

Überlebensrate hier nur noch 28,4% [Osborne 1990].  

 

Anzahl positiver Lymphknoten 5-Jahres-Gesamtüberleben 

0 82,8% 

1-3 73% 

4-12 45,7% 

>13 28,4% 

 

Tab.5.3b: Korrelation von Anzahl der befallenen Lymphknoten mit der 5-Jahres-

Gesamtüberlebensrate [Osborne 1990] 

 

 

5.4 Frühdiagnostik des Mammakarzinoms 

Die Selbstuntersuchung bzw. klinische Untersuchung stellt in der Früherkennung 

keine hinreichend effiziente Form dar, da nur durchschnittlich Tumoren in einer 

Größenordnung von 2-3 cm getastet werden können [Mammakarzinom: Manual 

Diagnostik und Therapie 2005]. Ratanachaikanont konnte nachweisen, dass die 

klinische Untersuchung eine Sensitivität von 57,1% und eine Spezifität von 97,1% 

aufweist [Ratanachaikanont 2005]. Kösters und Gotzsche konnten keine 

Verringerung der Mammakarzinom-Mortalitätsrate in der Gruppe der 

selbstuntersuchenden bzw. klinisch untersuchten Frauen im Vergleich zu nicht 

untersuchten Frauen feststellen [Kösters und Gotzsche 2003]. In einer 

niederländischen Studie konnten nur 6% von 127 kontralateralen und 22% von 58 

rezidivierenden Mammakarzinomen bei positiver Eigenanamnese palpiert werden [Lu 

et al. 2011].  
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5.5.1 Stellenwert der Mammographie in der Früherkennung 

Das PGMI-System dient der Qualitätskontrolle von Mammographieaufnahmen. Die 

Kriterien sind standardisiert um Screeningaufnahmen, aber auch Aufnahmen im 

Rahmen der Befundabklärung zu beurteilen. „Perfekte“ Aufnahmen sind fehlerfrei 

und machten im präsentierten Kollektiv 57% aus. Die „gut“ eingestellten Aufnahmen 

weisen geringe Handhabungs- und Entwicklungsfehler auf, zeigen geringe 

Asymmetrien und Hautfalten und lagen in 42% in den präsentierten Daten vor. Die 

„mäßigen“ Mammographien konnten nur in 1% gefunden werden. „Inadäquate“ 

Aufnahmen lagen im ausgewerteten Kollektiv nicht vor. Diese Ergebnisse liegen 

allesamt innerhalb der geforderten Grenzwerte und belegten ein hohes Niveau der 

Bildqualität der ausgewerteten Mammographieaufnahmen. 

Die Angaben zur Rate richtig-positiver Befunde in der Mammographie reicht von 83-

95%, die Rate falsch-positiver Befunde von 0,9% bis 6,5% [Mushlin et al. 1998; 

Athanasiou et al. 2009]. Die Sensitivität und Spezifität werden von der Brustdichte, 

welche wiederum u.a. von der Hormonersatztherapie, Phase des 

Menstruationszyklus, Parität und Body-Mass-Index (BMI) abhängig ist, beeinflusst 

[Mushlin et al. 1998; Carney et al. 2003].  

Die Sensitivität der Mammographie korreliert mit der Parenchymdichte, d.h. dass die 

Sensitivität in fettreichem Gewebe (BI-RADS-I) annähernd 100% beträgt und bei 

dichtem Drüsengewebe (BI-RADS-IV) deutlich unter 90% fällt [Carney et al. 2003]. In 

der Pisano-Studie wurden in der Gruppe III und IV sogar Sensitivitäten von nur 42% 

beschrieben [Pisano et al. 2005]. Die vorliegenden Ergebnisse zeigten, dass 80% 

aller invasiven Karzinome in den Dichtetypen ACR III und IV zu finden waren. In der 

Mammographie wurden 40% aller Entitäten in den Dichtetypen ACR III und 48% in 

der Gruppe IV übersehen (MX-BI-RADS 1-3). 

Die Mammographie stößt bei sehr dichtem Drüsengewebe an ihre Grenzen [Day and 

Warren 2000]. Vor allem bei jungen Patientinnen oder mastopathischem Gewebe ist 

ihre Treffsicherheit eingeschränkt. In der Studie von Pisano wurde die Häufigkeit des 

Dichtetypen I mit 10,5%, des Dichtetypen II mit 42,9%, des Dichtetypen III mit 38,7% 

und die des Dichtetypen IV mit 7,5% angegeben [Pisano et al. 2005]. In der 

präsentierten Studie dominierten die Dichtetypen III und IV mit jeweils 43% und 37%. 

Anzumerken ist, dass die digitale Mammographie in der Diagnostik von prä- bzw. 

perimenopausalen Frauen sowie von Frauen mit heterogenem oder sehr dichtem 

Brustparenchym der konventionellen Mammographie überlegen war [Pisano et al. 

2005].  

Eine hohe Sensitivität für die Detektion von Mikrokalk im Mammogramm besteht ab 

einem Durchmesser von 0,1 mm [Fischer et al. 2002]. Dies ist klinisch relevant, da 

Mikroverkalkungen mit einem malignen Geschehen assoziiert sein können. Zirka 

30% der invasiven Karzinome und 50% der in-situ-Karzinome weisen Kalk auf [Yang 

und Tse 2004].  
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Nach Ikeda und Andersson zeigten allerdings nur 27% der Mammographie-Bilder die 

typischen „Softmarker“ eines DCIS [Ikeda und Andersson 1989], so dass nur 

insgesamt 60% der in-situ Karzinome durch die Mammographie allein entdeckt 

werden konnten [Pisano et al. 2005]. Dies deckte sich mit den Ergebnissen unserer 

Auswertung, in der bei BI-RADS 4 ein DCIS-Anteil von 60% und in der BI-RADS 5-

Gruppe ein Anteil von 52% ermittelt wurde. Insgesamt zeigten 68% aller duktalen 

Carcinoma in-situ die typischen Verkalkungen im Mammogramm auf. Andererseits 

waren 26% der DCIS mammographisch okkult.  

In einer Untersuchung von 0`Flynn et al. wurde untersucht, ob das Ausmaß der 

Mikrokalzifikation und das Grading des DCIS vorhersagend für eine invasive 

Tumorentwicklung sein kann. Hierbei wurden über 10 Jahre lang 402 maligne 

Mikrokalzifikationen auf Ausdehnung und DCIS-Grading analysiert. In 71% war es 

histologisch ein reines DCIS, in 29% ein DCIS mit invasiver Tumorkomponente. Das 

Risiko einer invasiven Karzinomentwicklung stieg mit zunehmender Cluster-Größe 

von 20% (Cluster-Größe kleiner 11 mm) auf 45% (Cluster-Größe größer als 60 mm). 

Ebenso stieg die Invasivität mit Zunahme des Gradings von 13% für low-grade-DCIS 

auf 36% für high-grade-DCIS [O`Flynn et al. 2009]. Mammographisch sichtbare 

Verkalkungen korrelieren mit dem histologischen Subtypen des DCIS. Ausgedehnte 

Verkalkungen sind für gewöhnlich mit dem high-grade-DCIS korreliert. Die 

Kalkpartikel sind hier pleomorph, linear verästelt oder grobschollig in Verbänden, 

sowie duktal oder segmental angeordnet. Im Gegensatz dazu sind beim low-grade- 

DCIS die Verkalkungen punktförmig, identisch in der Anordnung eines Milchgangs 

oder Drüsenläppchens und sie haben Ähnlichkeit mit sekretorischen Verkalkungen 

[Barth 2006]. 

Durch die Mammographie allein konnten nach Kuhl et al. ein Drittel der in-situ-

Karzinome als low-grade identifiziert werden [Kuhl et al. 2007a]. In den eigenen 

Auswertungen konnten in der Klassifikation der low-grade (G1)-in-situ-Karzinome zu 

100% aufgrund des vorhandenen Kalks identifiziert werden, andere morphologische 

Kriterien waren unauffällig. Dies ist nicht überraschend, da mit höherem Grading 

weniger Kalzifikationen verbunden sind (siehe oben). Interessant war in diesem 

Kontext, dass mit beginnender Invasivität und Größenzunahme der Anteil der 

kalkassoziierten Prozesse weniger wurde (pT1a: 60%; pT1b: 29%) Dies legt den 

Schluss nahe, dass es im Rahmen des Tumorprogresses und der beginnenden 

Invasion zu einer Chemolyse mit Auflösung von Kalkpartikeln kommt.  

Andere mammographische Auffälligkeiten wie Architekturstörungen, Herdbefunde 

oder Verdichtungen waren für die Detektion von DCIS-Tumoren von untergeordneter 

Bedeutung. Sie traten erwartungsgemäß zunehmend in der Gruppe der invasiven 

Tumoren (pT1a und pT1b) auf. Insbesondere Herde waren mit 10% in der pT1a-

Gruppe und mit 30% in der pT1b-Gruppe zunehmend nachweisbar. Im 

Zusammenhang mit der zunehmenden Größe und der Zunahme des 

Tumorvolumens ist auch die ansteigende Detektionsrate der invasiven Tumoren im 

Ultraschall (pT1a: 29%; pT1b: 56%) erklärbar. 
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Je schlechter der Differenzierungsgrad des DCIS (G1-G3) war, desto mehr nahm der 

prozentuale Anteil der falsch-negativen Befunde in der Mammographie ab (38%; 

21%; 12%). Innerhalb der invasiven Tumorgruppe pT1a konnten 47% falsch-negativ 

zugeordnet werden. Auch in der pT1b-Gruppe überwog der prozentuale Anteil mit 

55%. 

Die Mammographie ist in der Detektion von Mikroverkalkungen hochsensitiv, jedoch 

vergleichsweise unspezifisch [Bassett 1992]. In einer Multizenterstudie von Kettritz et 

al. wurden stereotaktische Vakuumbiopsien an 2874 Patientinnen untersucht. In 6% 

wurden Biopsien an hoch verdächtigen, 85% an mäßig bis verdächtigen und 9% an 

wahrscheinlich benignen Läsionen durchgeführt. 58% der Läsionen waren kleiner 10 

mm und zeigten in 70% Mikrokalzifikationen. In diesem Kollektiv wurden in 73% 

benigne Befunde erhoben [Kettritz et al. 2004]. Von 109 im diagnostischen 

Brustzentrum durchgeführten Biopsien entfielen 25% auf die mammographisch 

gesteuerte Gewebeentnahme. Die Quote gutartiger Veränderungen, die nicht 

Gegenstand dieser Studie war, lag hier in einer vergleichbaren Größenordnung von 

66%. Der überwiegende Anteil der Biopsien mit malignem Befund (96%) entsprach 

der nicht-invasiven B5a-Kategorie. Nur ein geringer Anteil von 4% war mit einem 

invasiven Karzinom assoziiert. Grund hierfür ist die Tatsache, dass im Prinzip 

ausschließlich unklare Mikroverkalkungen stereotaktisch abgeklärt wurden. 

Intervallkarzinome sind definiert als Karzinome, die im Intervall zwischen zwei 

Screeningrunden klinisch oder bildgebend auffallen. Unterteilt werden sie in solche 

Tumoren, die zum Zeitpunkt des letzten Screenings nicht zu sehen waren („no sign“), 

retrospektiv doch zu erkennen sind („minimal sign“) oder schlichtweg übersehen 

wurden („missed carcinoma“) [www.tumorzentrum-muenchen.de]. Der Anteil der 

jeweiligen Gruppen ist etwa gleich hoch, also zwischen 30-35%. Es kann somit 

davon ausgegangen werden, dass mindestens 2 Drittel der Intervallkarzinome zum 

Zeitpunkt der letzten Screening-Untersuchung existent war, anhand der 

Mammographie jedoch nicht erkannt wurde. Dies deckte sich mit den Ergebnissen 

der vorliegenden Studie, in der für kleine invasive Tumorformen 24% 

mammographisch okkult waren. 

 

5.5.2 Stellenwert der Mammasonographie in der Früherkennung 

Die Mammasonographie hat ihren Stellenwert in der Früherkennung des 

Mammakarzinoms insbesondere bei jüngeren Frauen mit dichtem, mammographisch 

nur schwer beurteilbarem Parenchym. Für Frauen mit mammographischem Dichtetyp 

ACR III und IV erweist sich die Sonographie hinsichtlich der Sensitivität der 

Röntgenmammographie sogar überlegen [Kuhl et al. 2010]. Dies ist auch vor dem 

Hintergrund wichtig, dass z.B. dichtes Drüsengewebe bei postmenopausalen Frauen 

ein Marker für ein erhöhtes Mammakarzinom-Risiko und mit dem Auftreten von 

Intervallkarzinomen assoziiert ist [Nothacker et al. 2009].  
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In einer 2007 durchgeführten Studie von Madjar et al. wurden 24% aller im 

Brustzentrum operierten Mammakarzinome im Rahmen der Früherkennung bei 

asymptomatischen Frauen ausschließlich sonographisch entdeckt. Diese Tumoren 

waren klinisch und radiologisch unauffällig [Madjar et al. 2010]. 

Als Nachteil der Mammasonographie werden die limitierte Sensitivität, die 

Abhängigkeit der Aussagekraft von der Erfahrung des Untersuchers und die Dauer 

der Untersuchung angesehen [Berg und Gilbreath 2000]. Zudem werden 

Präkanzerosen, intraduktale Tumoren und kleine invasiv wachsende 

Mammakarcinome (<5 mm Größe) nicht zuverlässig erfasst [Berg und Gilbreath 

2000; Delorme und Debus 1998; Hackelöer et al. 1986]. Dies deckte sich mit den 

eigenen Ergebnissen der präsentierten Studie, in der 61% sonographisch okkult 

waren. Für Tumoren bis 5 mm (pT1a) betrug die Sensitivität 29%. Sie stieg für 

größere Karzinome (5-10 mm; pT1b) auf 56%.  

Hinsichtlich des Gewebetyps fanden sich im eigenen Kollektiv in 46% homogen 

parenchymales und in 44% inhomogenes Brustdrüsenparenchym. In diesen 

speziellen Gewebetypen wurde, bei vorhandenem präinvasiven oder invasiven 

Tumorgeschehen, mit dem Ultraschall in 50% BI-RADS 1-Befunde und in 10% BI-

RADS 2-Befunde eruiert, was nach der Klassifikation des American College of 

Radiology einem Normalbefund entspricht. Über 60% der sonographisch ermittelten 

Befunde wurden als vermeintlich gutartig gesehen. Lediglich in 17% konnte eine BI-

RADS-Kategorie 4 ermittelt werden, die mit einer Tumorwahrscheinlichkeit von 95% 

einhergeht und histologisch abgeklärt werden sollte. Wiratkapun et al. untersuchten 

die Biopsierate und den positiven prädiktiven Wert in der BI-RADS-Kategorisierung 

4, hierbei war die Biopsierate 75%, davon waren 21% des Gewebes maligne. In 67% 

konnte ein DCIS diagnostiziert werden [Wiratkapun et al. 2010]. Nach Park et al. 

konnten high-grade-DCIS-assoziierte Mikrokalzifiaktionen sonographisch in nur 

35,5% erkannt werden. Non-high-grade-DCIS konnte in 50% nur aufgrund seiner 

irregulären hypoechogenen Tumormasse mit unscharfem mikrolobulierten 

Randsaum identifiziert werden [Park et al. 2010]. In der eigenen Untersuchung der 

zeigte sich, dass letztendlich auch nur 27% der DCIS im Ultraschall diagnostiziert 

wurden. Diese Quote stieg auf 29% für Befunde im Stadium pT1a und 56% für das 

Stadium pT1b. 

Betrachtet man die Anteile der B-Kategorisierung nach der ultraschallgesteuerten 

Stanze, ergab dies in der vorgestellten Studie in 70% ein invasives 

Tumorgeschehens (B5b).  
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5.5.3 Stellenwert der Mamma-MRT in der Früherkennung 

Der Einsatz der Mamma-MRT wird immer noch kontrovers diskutiert. In Abhängigkeit 

vom Versicherungsstatus, der jeweils empfehlenden Fachgesellschaft sowie der 

Studiendaten reicht das Spektrum der anerkannten Indikationen von der alleinigen 

Anwendung nach brusterhaltender Therapie des Mammakarzinoms und CUP-

Syndrom (GKV-Indikationen) über das lokale Staging bei Patientinnen mit invasiv 

lobulärem Mammakarzinom sowie der Früherkennung bei Hochrisikofrauen [S3-

Leitlinie… Mammakarzinom 2008] bis hin zum generellen Einsatz bei sehr hoher 

Gewebedichte im Mammogramm [Fischer 2010].  

Einerseits wird formuliert, dass die MRT eine Kombination aus Mammographie und 

Mammasonographie nicht ersetzen soll [Orel 2008], andererseits werden bei 

unauffälligem MRT-Befund bei hochwertiger Technik und Methodik eine ergänzende 

Mammographie und Sonographie für entbehrlich erachtet [Kuhl et al. 2010]. Der 

sinnvolle Einsatz der MRT im Rahmen der Diagnostik bei Frauen mit Prothesen ist 

unstrittig. 

In der vorliegenden Arbeit wurden die MRM-Artefaktstufen I-IV berücksichtigt. Der 

größte Teil (93%) der MR-Befunde ließ sich der Artefaktstufe I mit nicht vorhandenen 

Bewegungs-und Subtraktionsartefakten zuordnen. Bewegungsartefakte der Stufen III 

und IV traten in nur 1% der Fälle auf. Die Dichte in Abhängigkeit vom Enhancement 

wurde ebenfalls evaluiert. Die Dichtetypen ACR I und II, die eine sehr hohe bzw. 

hohe Transparenz der parenchymalen Strukturen implizieren und mit einer sehr 

guten Beurteilbarkeit der MRT assoziiert sind, dominierten mit 89%. Der Dichtetyp 

ACR II zeigte sich in 24% der Fälle und die in ihrer Aussagekraft limitierten 

Aufnahmen der Dichtetypen III und IV lagen in nur 11% der Fälle vor. 

Mit der Mamma-MRT steht eine sensitive Untersuchungsmöglichkeit für die weibliche 

Brust zur Verfügung [Heinisch et al. 2003]. In der Literatur werden Sensitivitäten von 

bis zu 97,4% beschrieben [Winnekendonk et al. 2004; Wurdinger et al. 2001; Kuhl et 

al. 2010]. Allerdings muss kritisch angemerkt werden, dass es sich bei den jüngeren 

Mitteilungen und den exzellenten Ergebnissen der Mamma-MRT ausschließlich um 

Studien mit qualitativ hochwertigen, nicht bewegungsartefaktbehafteten MR-

Aufnahmen mit räumlich sehr hoher Auflösung (Matrix 512x512) handelt. Hauptgrund 

für die sehr guten Ergebnisse der MRT ist die oben aufgeführte hohe Quote an 

geringen Dichtetypen ACR I und ACR II, die im Gegensatz zur Mammographie 

unabhängig von der parenchymalen Brustdichte ist. Die frühzeitige Anreicherung von 

Kontrastmittel in invasiven Karzinomen und das erst später stattfindende 

Enhancement im umgebenden gesunden Parenchym ist der Hauptgrund für diese 

hohe Sensitivität. Die fehlende Kontrastmittelaufnahme in MR-mammographisch 

und/oder klinisch auffälligen Brustarealen hat dadurch einen hohen negativen 

Vorhersagewert (94%) für invasive Mammakarzinome [Schnall et al. 2006]. Dies gilt 

vor allem im Zusammenhang mit postoperativen Veränderungen wie z.B. Narben 

[Heywang et al 1990].  
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In der präsentierten Studie konnte der größte Teil der Karzinome als MR-BIRADS 4 

(56%) und 5 (37%) kategorisiert werden. Insgesamt wurden alle nachgewiesenen 

invasiven Mammakarzinome in der Mamma-MRT detektiert. Von den DCIS-Tumoren 

wurden 84% magnetresonanztomographisch richtig erkannt.  

Herde dominierten in der pT1a-Gruppe mit 44% und in der pT1b-Gruppe mit 79% in 

der Befundung, während sie in der Evaluation der DCIS-Tumoren nur in 11 bis 24% 

vorkamen. Im Gegensatz hierzu bestimmten Non-mass-like-lesions in etwa 79% der 

Fälle mit DCIS das MR-Kriterium, während diese nicht-raumfordernden 

Anreicherungen mit zunehmender Invasivität und Größe mit 50% bzw. 16% 

zunehmend in den Hintergrund traten.  

Foci waren in der Diagnostik der DCIS-Gruppe und invasiven Gruppe prozentual 

kaum präsent. Dies deckt sich mit den Aussagen von Kuhl et al., die darauf 

hinweisen, dass die typischen MR-Mammographie-Diagnosekriterien für invasive 

Karzinome von den Diagnosekriterien für präinvasive Vorstufen differieren [Kuhl et al. 

2007a]. 

DCIS wurde in dieser Studie in 84 % der Fälle als Befund der MR-BIRADS Kategorie 

4 oder 5 korrekt erkannt. In der Literatur werden diesbezüglich Sensitivitäten von 

58%-93% beschrieben [Fischer et al. 1996; Kuhl et al. 2010]. Kuhl et al. konnten 

widerlegen, dass die Mammographie eine höhere Sensitivität hinsichtlich des 

Nachweises von Mikrokalzifikation beim DCIS hat als die MR-Mammographie. Sie 

ermittelten weit höhere Sensitivitäten für die MRT (92%) und hier insbesondere für 

high-grade-Läsionen (Sensitivität 60%) [Kuhl et al. 2007a]. In diesem 

Zusammenhang wird proklamiert, dass die Hälfte aller high-grade-DCIS-Läsionen 

ohne Nekrosen mammographisch okkult ist [Boetes und Mann 2007]. Dies wird 

durch die Tatsache erklärt, dass aufgrund der Tumor-Angiogenese die Tumorgefäße 

bei high-grade- DCIS „reifer“ sind und dadurch das typische „wash-out“-Phänomen 

missen. Stattdessen erscheinen asymmetrisch angereicherte Areale, die 

Tumorgefäßdichte ist höher und folglich die Anreicherung intensiver, was die bessere 

Darstellbarkeit im Vergleich zum low-grade-DCIS erklärt [Cao et al. 2004]. In den 

vorliegenden Auswertungen zeigte sich, dass die Rate in der MR-Mammographie 

okkulter DCIS mit zunehmendem Grading keine eindeutige Tendenz aufwies. Sie 

betrug für die nicht entdeckten DCIS-G1-Läsionen 31%, für die G2-Läsionen 7% und 

für die G3-Läsionen 13%. 

Einige Arbeitsgruppen kritisieren die geringe Spezifität der Mamma-MRT mit der 

Konsequenz unnötiger kurzfristiger Kontroll- und Zusatzuntersuchungen [Kriege et al. 

2004]. Zur Spezifität der Mamma-MRT sei jedoch angemerkt, dass sie in ähnlicher 

Größenordnung liegt wie die Mammographie betreffs der Charakterisierung von 

Mikroverkalkungen. Fischer et al. zeigten z.B. an einem Patientengut, dass bei 

27,8% der MR-gesteuerten Vakuumbiopsie ein bösartiger und bei weiteren 12,8% 

ein Borderline-Befund im Sinne einer BI-RADS 3-Läsion vorlag. 59,4% der Biopsate 

waren benigne [Fischer et al. 2009]. Diese Daten stimmen mit den Ergebnissen der 
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bereits beschriebenen Multicenterstudie von Kettritz et al. annähernd exakt überein 

[Kettritz et al. 2004]. 

Die Überlegenheit der MRT im Nachweis kleiner Karzinome zeigt sich u.a. bei der 

Entdeckung zusätzlicher Malignome durch die Mamma-MRT im Rahmen des 

prätherapeutischen Stagings. In einer Studie von Fischer et al. resultierte hieraus 

eine Änderung der operativen Strategie (i.S. einer brusterhaltenden Therapie oder 

Mastektomie) bei 14,3% der Patientinnen [Fischer et al. 1999]. In einer Studie von 

Lehman et al. lag die Sensitivität der MR-Mammographie in der Detektion von 

kontralateralen Tumoren bei 91%, die Spezifität bei 88% [Lehman et al. 2007]. Die 

entdeckten Karzinome waren in etwa 50% ein duktales Carcinoma in situ [Lehman et 

al. 2007; Kuhl et al. 2007b], was die höhere Sensitivität der MRT im Vergleich zur 

Mammographie für das DCIS erneut belegt [Berg et al. 2004].  

 

5.5.4 Stellenwert von Mammographie und Sonographie in der Früherkennung 

Durch die Kombination der Sonographie mit der Mammographie sind bessere 

diagnostische Ergebnisse zu erwarten, als mit der Mammographie alleine 

[Zonderland et al. 1999]. Bei einer symptomatischen Frau über 35 Jahren wird 

zumeist als erster Schritt die Mammographie empfohlen [Heywang-Köbrunner und 

Schreer 2003]. Andere Empfehlungen gehen hier vom 40. Lebensjahr aus, sofern 

nicht ein definiertes Hochrisiko vorliegt [S3-Leitlinien… Mammakarzinom 2008]. Der 

Ultraschall wird anschließend gezielt zur weiteren Abklärung eines tastbaren 

und/oder mammographisch detektierten Tumors eingesetzt. Durch den kombinierten 

Einsatz von Ultraschall und Mammographie erhöht sich die Tumordetektionsrate bis 

zu 98% aller mit diesen beiden Verfahren gefundenen Tumoren [Zonderland et al. 

1999; Yang und Tse 2004].  

Bei allen Mammakarzinomen hat die Sonographie eine Detektionsrate von unter ca. 

20% [Bassett et al. 1987]. Die falsch-negative Rate wird insgesamt mit 20% 

angegeben [Dempsey 1988]. Die falsch-positive Rate des Ultraschalls ist nicht zu 

vernachlässigen. In einer Arbeit von Sickles et al. wurden bei 587 asymptomatischen 

Frauen mit unauffälligem Mammogramm in 13,6% sonographisch nachgewiesene 

Herdbefunde beschrieben, die letztendlich nicht maligne waren [Sickles et al. 1984]. 

An ihre Grenzen stößt die Sonographie bei verkalkenden Malignomen und ihren 

Vorstufen. Mikrokalk ist nicht sichtbar, weshalb ein ausschließliches 

sonographisches Screening nicht möglich ist. Zeigen sich im Bereich bekannter 

mammographisch entdeckter Mikroverkalkungen sonographisch echoarme 

inhomogene Strukturen, so liegt meist bereits ein invasives Tumorstadium vor 

[Nishimura et al. 2004]. Bei dem die Mammographie ergänzenden Brustultraschall 

zeigt sich in der Gruppe von Frauen mit dichtem Brustdrüsengewebe (ACR III und 

IV), dass kleine Mammakarzinome gelegentlich sensitiver detektiert werden können 

[Nothacker et al. 2009].  
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In einer italienischen Studie stieg die Sensitivität des Ultraschalls in der Entdeckung 

einer Läsion von 35% bei alleiniger Untersuchung auf 83% bei Kenntnis eines 

mammographischen Herdbefundes [Cilotti et al. 1997]. In der EVA-Studie erreichte 

die alleinige Ultraschalluntersuchung eine Sensititvität von 37%, die alleinige 

Mammographie nur 33%. In der Kombination erreichten beide Verfahren eine 

Sensititvität von 48%. Der positiv-prädiktive Wert lag bei beiden Verfahren 

annähernd gleich hoch (Mammographie: 39,1%, Ultraschall: 35,7%) [Kuhl et al. 

2010]. In den präsentierten Daten erreichte die Mammographie in der Detektion von 

DCIS-Läsionen eine Sensitivität von 74%, der Ultraschall nur 27%. In den Gruppen 

der invasiven Tumoren erreichte die Mammographie bzw. der Ultraschall in der 

pT1a-Gruppe eine Sensitivität von 53% bzw. 29% und in der pT1b-Gruppe eine 

Sensitivität von 45% bzw. 56%. In der Gesamtdetektion aller frühen Tumore erreichte 

die Mammographie eine Sensititvität von 60%, der Ultraschall nur 39%. 

 

5.5.5 Stellenwert von Mamma-MRT und Sonographie in der Früherkennung  

Aus den meisten Veröffentlichungen geht hervor, dass ein Teil der in der MRT 

detektierten Mammaläsionen in Kenntnis des Befundes bei gezielter 

Ultraschalluntersuchung im Sinne eines „Second-Looks“ nachvollziehbar war und 

über die sonographisch gesteuerte perkutane Biopsie abgeklärt werden konnte 

[Teifke et al. 2003]. Teifke et al. und La Trenta et al. berichteten, dass vor allem 

maligne Herde in der retrospektiven Sonographie erkennbar waren [Teifke et al. 

2003; La Trenta et al. 2003]. 

Das Ziel der Sekundärprävention von Brustkrebs in Hochrisikokollektiven ist die 

Früherkennung. Trecate et al. bestätigen die hohe Sensitivität der MR-

Mammographie, bemängeln allerdings die niedrige Spezifität. Um unnötige Biopsien 

zu veranlassen, sollte die Kombination mit anderen konventionellen Verfahren 

angestrebt werden, insbesondere mit dem Second-look-Ultraschall, der sich als 

nützlich bei der Aufklärung von falsch-positiven MR-Mammographie-Befunden 

erwiesen hat [Trecate et al. 2006]. 

Die Mamma-MRT ist sensitiver in der Detektion von in-situ-Karzinomen als die 

Sonographie. In den präsentierten Auswertungen wurden sonographisch nur 27% 

aller DCIS entdeckt. Die sonographische Zusatzuntersuchung nach einer MR-

Mammographie bringt nach Berg et al. keinen therapeutischen Benefit [Berg et al. 

2004]. Auch nach den Daten aus der EVA-Studie kann die hohe Sensitivität der MR-

Mammographie (93%) durch den Zusatz der Sonographie nicht gesteigert werden 

[Kuhl et al. 2010]. Nach unseren Daten konnte die MR-Mammographie in 84% DCIS-

Läsionen erkennen, der Ultraschall nur in 27% der Fälle. In den invasiven Gruppen 

betrug die Sensitivität jeweils 100%, so dass eine zusätzliche Sonographie ohnehin 

überflüssig gewesen wäre. 
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5.5.6 Stellenwert von Mammographie und Mamma-MRT in der Früherkennung 

Bei invasiven lobulären und muzinösen Karzinomen und Karzinomen mit einer 

ausgeprägten intraduktalen Komponente ist die Sensitivität der MR-Mammographie 

höher als die der Mammographie [Weinstein et al. 2001]. Die Kombination von MR-

Mammographie und Mammographie ist jedoch sensitiver als jede andere 

Untersuchungskombination [Berg et al. 2004].  

In der EVA-Studie erreichte die Kombination von Mammographie und MR-

Mammographie eine Sensitivität von 100% und eine Spezifität von 97,6%. Der 

positiv-prädiktive Wert lag insgesamt bei 40,2% [Kuhl et al. 2010]. Auch in den 

vorliegenden Daten zeigte sich die Überlegenheit der MR-Mammographie mit 100% 

in der Detektion aller invasiven Tumoren (pT1a und pT1b). Hier wäre eine zusätzlich 

durchgeführte Mammographie überflüssig geworden. 

Die Mamma-MRT ist sensitiver in der Entdeckung von multifokalen Tumoren als die 

Mammographie, insbesondere bei dichtem Brustparenchym. Allerdings gilt für beide 

Verfahren ein niedriger positiv-prädiktiver Wert (Mammographie 76%, MR-

Mammographie 68%) [Sardanelli et al. 2004]. Auch bei Hochrisikokollektiven 

(familiäre oder genetische Disposition) zeigte sich die MR-Mammographie sensitiver 

als die Mammographie (MR-Mammographie 71,1%, Mammographie 40%). Die 

Spezifität liegt ebenfalls höher (MR-Mammographie 95%, Mammographie 89,8%) 

[Kriege et al. 2004].  

In den Auswertungen zeigte sich, dass im Vergleich von Mammographie und MR-

Mammographie 47% der falsch-negativen Befunde innerhalb der invasiven 

Tumorgruppe pT1a bzw. 55% der invasiven Tumorgruppe pT1b in der 

Mammographie auftraten. Die MR-Mammographie konnte mit jeweils 100% sicher 

die invasiven Tumorgruppen eruieren. In der Differenzierung von DCIS G1-G3 

zeigten sich ebenfalls Unterschiede. So konnten in der DCIS G1-Gruppe prozentual 

eine ähnliche Verteilung von 62% (Mammographie) und 69% (MR-Mammographie) 

gefunden werden. Mit zunehmendem Differenzierungsgrad stieg die 

Detektionssicherheit der MR-Mammographie zunächst auf 93% (DCIS G2), fiel dann 

aber auf 87% (DCIS G3) ab. Im Vergleich dazu, hielt die Mammographie ein 

niedrigeres Niveau von 79% (DCIS G2) bzw. 78% (DCIS G3). In der Gruppe der 

Gesamt-DCIS zeigte sich bei der Mammographie eine Sensitivität von 74%, in der 

MR-Mammographie eine Sensitivität von 84%. 
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5.5.7 Stellenwert von Mammographie, Sonographie und Mamma-MRT in der 

Früherkennung 

In einer Multizenterstudie zum Screening von Hochrisikopatientinnen mittels 

Mammographie, Sonographie und MR-Mammographie wurden bei 2,7% der 

Patienten nur MR-sichtbare suspekte Herde gefunden, die in 31,6% maligne waren 

[Kuhl et al. 2005]. 

Die Mamma-MRT ist dem Ultraschall und der Mammographie in der Entdeckung von 

multizentrischen Tumoren überlegen [Sardanelli et al. 2004]. Die MR-Mammographie 

kann Sensitivitäten von bis zu 100% aufweisen, wenn man eine falsch-positive Rate 

von 23% in Kauf nimmt [van Goethem et al. 2004]. In einer großen Studie von 

Fischer et al. wurden die Sensitivität, Spezifität und Trefferquote der MRT mit der 

klinischen Untersuchung und den bildgebenden Verfahren bei multifokal bzw. 

multizentrisch wachsenden Tumoren verglichen. Die Sensitivität, Spezifität und 

Trefferquote betrugen bei der klinischen Untersuchung 58%, 76%, und 62% und die 

der Mammographie 86%, 32% und 72%. Für die Sonographie betrug die Sensitivität 

75%, die Spezifität 80% und die Trefferquote 76%. Trotz einer Spezifität von 65% 

konnte die Mamma-MRT sowohl mit 93% die höchste Sensitivität als auch mit 85% 

die höchste Trefferquote vorweisen [Fischer et al. 1999]. Kritisch anzumerken ist, 

dass dies eine sehr alte Studie und mit dem heutigen technischen Standard nicht 

mehr vergleichbar ist. 

Sardanelli et al. untersuchten in einer großen multizentrischen Studie die 

Wirksamkeit von klinischer Untersuchung, MR-Mammographie, Mammographie und 

Sonographie in Hochrisikokollektiven (n=501, Alter gleich oder höher 25 Jahre, 

familiärer positive Anamnese und Eigenanamnese). Die MR-Mammographie war 

insgesamt sensitiver (91%) als die klinische Untersuchung (18%), Mammographie 

(50%), Ultraschall (52%) und Ultraschall plus Mammographie (63%). Die Spezifität 

reichte von 96% bis 99%, der positiv-prädiktive Wert von 53% bis 71%. Die MR-

Mammographie zeigte signifikant bessere negativ-prädiktive Werte (99,6%) als die 

vergleichenden Verfahren. Von 52 diagnostizierten Karzinomen wurden 31% allein 

durch die MR-Mammographie erkannt, davon 26% bei Frauen unter 50 Jahren und 

26% bei Frauen mit oder über 50 Jahren [Sardanelli et al. 2011].  

Eine Arbeitsgruppe von Trop et al. kam zu ähnlichen Ergebnissen, in einer 

prospektiven Studie verglichen sie ebenfalls bildgebenden Verfahren bei BRCA1/2-

Trägerinnen. Hierbei wurde eine jährliche MR-Mammographie und Mammographie, 

sowie ein zweimal pro Jahr durchgeführter Ultraschall gepaart mit einer klinischen 

Untersuchung miteinander verglichen. Die MR-Mammographie-Befunde wurden von 

drei unabhängigen Radiologen ausgewertet. Von insgesamt 184 Frauen wurden 12 

Tumore entdeckt, davon 9 invasive und 3 in-situ-Karzinome. Die MR-Mammographie 

detektierte 10, die Mammographie 7, der Ultraschall entdeckte keine zusätzlichen 

Tumoren. Die Wiedervorstellungsrate war 21,8% bei der MR-Mammographie, 11,4% 

beim Ultraschall und 16,1% bei der Mammographie.  
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Insgesamt wurden 45 Biopsien durchgeführt, 21 aufgrund von 

Ultraschallabnormalitäten, 17 bei MR-Mammographie und 7 bei mammographischen 

Auffälligkeiten. Die MR-Mammographie war hinsichtlich der Sensitivität den anderen 

Verfahren überlegen. Die Kombination von jährlich durchgeführter MR-

Mammographie und Mammographie erreichte einen negativen Voraussagewert von 

100% [Trop et al. 2010].  

In der EVA-Studie zeigte sich, wie wichtig die MR-Mammographie in der 

Früherkennung geworden ist. Die Entdeckungsrate von Tumoren wurde durch die 

alleinige Durchführung der MR-Mammographie erhöht und war nicht signifikant 

höher, als es in der Kombination mit der Mammographie, dem Ultraschall oder 

beiden Verfahren gewesen wäre. Die Sensitivität der MR-Mammographie lag hier bei 

92,6%, die der Mammographie bei 33,3% und die des Ultraschalls bei 37%. In der 

Kombination von Mammographie und Ultraschall konnte eine Sensitivität von 48,1%, 

bei der Kombination von MR-Mammographie und Ultraschall eine Sensitivität von 

92,6%, in der Kombination von MR-Mammographie und Mammographie eine 

Sensitivität von 100% und in der Kombination von allen Verfahren ebenfalls eine 

Sensitivität von 100% erreicht werden [Kuhl et al. 2010]. 

Da es bisher keine Arbeiten zum Stellenwert der Methoden bei kleinen Tumoren 

(DCIS, pT1a und pT1b) gibt, werden in der vorliegenden Untersuchung 

Mammographie, Ultraschall und MR-Mammographie erstmals in der Entdeckung der 

präinvasiven und kleinen invasiven Tumoren bis 10 mm miteinander verglichen. 

Mammographisch wurden insgesamt 65 Tumore (60%) von 109 Läsionen sicher 

erkannt. 44 Tumoren (40%) wurden übersehen, wovon 31% den DCIS G1, 21% den 

DCIS G2 und 17% den DCIS G3-Tumoren entsprachen. In der Gruppe der invasiven 

Tumore wurden 47% der pT1a-Gruppe und 55% der pT1b-Gruppe falsch-negativ 

befundet. 

Sonographisch wurden insgesamt 40 (39%) von 103 Läsionen sicher erkannt. 63 

(61%) wurden übersehen, wovon 73% der DCIS-Gruppe 1-3 entsprach. In der 

Gruppe der invasiven Tumore wurden 71% der pT1a-Gruppe und 44% der pT1b-

Gruppe falsch-negativ befundet. 

In der Mamma-MRT wurden 101 (93%) von 109 Läsionen sicher erkannt. 8 Tumoren 

(7%) wurden übersehen, wovon 31% den DCIS G1, 7% den DCIS G2 und 13% den 

DCIS G3-Tumoren entsprachen. In der Gruppe der invasiven Tumore wurden 0% der 

pT1a-Gruppe und 0% der pT1b-Gruppe falsch-negativ befundet. 

Im Vergleich der drei Verfahren zeigte sich, dass die Mamma-MRT insbesondere für 

invasive Karzinome, letztendlich aber auch für alle intraduktalen Tumoren sensitiver 

ist, als dies mit dem Ultraschall oder der Mammographie möglich ist. 93% der 

Befunde wurden damit als abklärungsbedürftig oder tumorverdächtig eingestuft. Im 

Vergleich hierzu wurden nur 60% der Tumore durch die Mammographie und nur 39% 

durch den Ultraschall als richtig-positiv eingeschätzt.  
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5.5.8 Perspektiven 

Die Mammographie galt bislang als das wichtigste Verfahren in der 

Mammadiagnostik, sowohl für die Tumorfrüherkennung als auch für die 

Tumornachsorge. Die generellen Vorteile in der Früherkennung sind der geringe 

zeitliche Aufwand sowie die Reproduzierbarkeit und Dokumentierbarkeit dieser 

Methode. Abgesehen von den Anschaffungskosten ist sie im Vergleich zu 

schnittbildgebenden Untersuchungsverfahren wie CT und MRT ein 

kostengünstigeres Verfahren.  

Die Mammographie ist aufgrund des zuverlässigen Nachweises von 

Mikroverkalkungen sensitiv für die Detektion von in-situ Karzinomen [Kuhl et al. 

2007a].  

In der präsentierten Studie konnten DCIS-Tumore anhand des Kriteriums der 

Verkalkungen mit 100% in der DCIS G1-Gruppe, mit 82% in der DCIS G2-Gruppe 

und mit 95% in der DCIS G3-Gruppe entdeckt werden. Im Vergleich zur Mamma-

MRT war sie allerdings in der Entdeckung sämtlicher Formen der in-situ Läsionen 

unterlegen. So detektierte sie 74% aller DCIS und die MRT 84% aller präinvasiven 

Vorstufen. Unberücksichtigt bleibt in dieser Diskussion, inwieweit das Auffinden von 

DCIS vom low-grade-Typ eine klinische Relevanz besitzt bzw. das 

Langzeitüberleben der entsprechenden Patientin beeinflusst, da immerhin etwa 70% 

dieser Tumoren zeitlebens nicht invasiv werden und keine Bedrohung darstellen. 

In der Zusammenschau der präsentierten Daten ist daher die Frage naheliegend, ob 

das Konzept einer alleinigen Mamma-MRT zur frühen Erkennung von Brustkrebs 

ausreichend ist oder ob eine ergänzende Mammographie bzw. Sonographie zu einer 

relevanten Verbesserung der Ergebnisse führen würde. Von Bedeutung erscheint in 

diesem Zusammenhang, dass die zuverlässige Diagnose invasiver Tumoren in 

einem frühen Stadium unbestritten von hoher Bedeutung ist, während das Erkennen 

von intraduktalen Tumorstadien hinsichtlich des Langzeitüberlebens durchaus 

kontrovers diskutiert wird. Es stellt sich hier zudem die Frage, ob eine regelmäßige 

bildgebende Diagnostik in adäquaten Intervallen von 1-2 Jahren eventuell 

ausreichend ist, um den potentiellen Übergang präinvasiver in invasive Tumorstadien 

zuverlässig zu erfassen. Hierzu liegen bisher keine Studiendaten vor. 

Die bisherigen Daten, die sich mit den Mitteilungen anderer Autoren decken, legen 

den Schluss nahe, die alleinige Mamma-MRT als Screening-Verfahren einzusetzen. 

Hierfür sprechen die exzellente Sensitivität, die mit anderen Verfahren vergleichbare 

Spezifität und die fehlende Strahlenexposition. Allerdings gibt es zahlreiche Gründe, 

die einen populationsbezogenen Einsatz der MRT zum gegenwärtigen Zeitpunkt 

verbieten. Hierzu gehören die sehr hohen Kosten, die fehlende flächendeckende 

Verfügbarkeit des Verfahrens, die fehlende Qualitätssicherung und die nicht 

ausreichende Anzahl an Untersuchern mit entsprechender Expertise. Diesbezüglich 

gibt es gegenwärtig lediglich formulierte Ansätze zur Optimierung der Qualität und 

zur Kostenreduktion des Verfahrens [Fischer et al. 2012]. 
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6. Zusammenfassung 

Die frühe Diagnose des Mammakarzinoms im Stadium pTis, pT1a und pT1b erlaubt 

eine exzellente Prognose für das Langzeitüberleben. Zur Früherkennung stehen 

Mammographie (MX), Ultraschall (US) und Mamma-MRT (MR) als effektive 

Untersuchungsverfahren zur Verfügung. 

In einer retrospektiven Auswertung an einem Kollektiv von 109 (Ultraschall: 103) 

frühen bzw. kleinen Karzinomen aus dem Zeitraum von 2003 bis 2011 wurden die 

Sensitivitäten von Mammographie, Ultraschall und Mamma-MRT ausgewertet. Das 

Kollektiv bestand aus 50 DCIS (45), 17 (17) Karzinomen im Stadium pT1a und 42 

(41) Tumoren im Stadium pT1b. Die Untergliederung der 50 DCIS-Läsionen zeigte 

Befunde mit Grading 1 in 13 Fällen, Grading 2 in 14 Fällen und Grading 3 in 23 

Fällen. 

Die Qualität von MX und MR war exzellent. So fanden sich MX mit der Bewertung  

„perfekt“ und „gut“ in 99% der Fälle. Bewegungsartefaktstufe I und II lagen in der MR 

ebenfalls in 99% vor. Die Rate qualitativ limitierter Aufnahmen betrug für beide 

Verfahren je 1%. 

Im gesamten Kollektiv der Früherkennung zeigte MX 65/109 (60%), US 40/103 

(39%) und MRT 101/109 (93%) der Tumoren. DCIS wurde mit MX in 37/50 (74%), 

mit US in 12/45 (27%) und in der MR in 42/50 (84%) gefunden. Führendes Kriterium 

des DCIS im MX waren Mikroverkalkungen, für die MR waren es die sogenannten 

Non-mass-like lesions. Invasive Karzinome fanden sich in der MX in 28/59 (48%), im 

US in 28/58 (48%) und in der MRT in allen 59 Fällen (100%). Mit zunehmender 

Tumorgröße stellte der Herdbefund das führende Kriterium in der Bildgebung dar. 

Eine wesentliche Ursache für das deutlich bessere Abschneiden der MR gegenüber 

der MX lag im jeweiligen Dichtetyp der abgebildeten Bruststrukturen. Die limitierten 

Dichtetypen ACR III und IV fanden sich in der MX in 80% der Fälle, in der MR jedoch 

für das identische Kollektiv in nur 11% der Fälle. Für beide Verfahren konnte gezeigt 

werden, dass die Zuverlässigkeit des Verfahrens mit steigender Dichte abnimmt. 

Für alle Untergruppen der DCIS-Tumoren (G1, G2, G3) zeigte die MR bessere 

Ergebnisse als MX und US. Die MX in Ergänzung zur MR hätte 4 G1-DCIS, 1 G2-

DCIS und 3 G3-DCIS mehr detektiert als die alleinige MR. 

Alle klinisch relevanten Karzinome (pT1a, pT1b) wurden in der Mamma-MRT 

erkannt. Die zusätzliche Information von MX oder US hätte hier nicht zu einer 

Verbesserung der Ergebnisse führen können. MX und US detektierten in dieser 

Gruppe für sich gesehen nur etwa 50% der Karzinome.  

Die Ergebnisse belegen, dass die MR allen anderen Verfahren (MX, US) für alle 

Tumorstadien innerhalb der Früherkennung des Mammakarzinoms hinsichtlich der 

Sensitivität überlegen ist.  
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Mit Blick auf die zudem fehlende Strahlenexposition im Vergleich zur MX legt dies 

formal den Gedanken nahe, die MR-Mammographie als flächendeckendes 

Screeningverfahren einzusetzen. Hohe Kosten, begrenzte Verfügbarkeit, fehlende 

flächendeckende Qualität und die begrenzte Anzahl an Ärzten mit adäquater 

Erfahrung stehen diesem Gedanken jedoch zum gegenwärtigen Zeitpunkt entgegen. 
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8.3 Abkürzungsverzeichnis 

ACR: American College of Radiology 
 

AC: adenoid-zystisches Karzinom 
 

ADH: atypische duktale Hyperplasie 
 

AGO: Arbeitsgemeinschaft für gynäkologische Onkologie 
 

ATAC-Studie: Arimidex-Tamoxifen-Alone-or-in-Combination-Studie 
 

BET: brusterhaltende Therapie 
 

bFGF: basic Fibroblast Growth Factor 
 

BIG-1-98-Studie: Breast International Group-1-98 
 

BI-RADS: Breast imaging report and data system 
 

BMI: Body Mass Index 
 

BRCA 1: Breast Cancer Gene 1 
 

BRCA 2: Breast Cancer Gene 2 
 

bzw.: beziehungsweise 
 

cc: kranio-kaudal 
 

CC: muzinöses Karzinom 
 

CDI: Color Doppler Imaging 
 

CMF: Cyclophosphamid, Methotrexat, 5-Fluorouracil 
 

CT: Computer Tomographie 
 

CTLM: Computed-Tomography-Laser-Mammographie  
 

CUP: Carcinoma of unknown primary 
 

DCIS: Duktales Carcinoma in situ 
 

DS: intraduktales Karzinom 
 

EBCTCG: Early Breast Cancer Trialists`Collaborative Group 
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EIC: extensive intraduktale Komponente 
 

ER: Östrogenrezeptor 
 

FISH: Fluoreszenz in-situ-Hybridisierung 
 

FZM: fokal zystische Mastopathie 
 

G: Grading 
 

GE: Gradienten-Echo 
 

ggf: gegebenenfalls 
 

GKV: gesetzliche Krankenkassenversicherung 
 

GnRH-Analoga: Gonadotropin Releasing Hormone 
 

Gy: Gray 
 

HER2/neu: Human Epidermal Growth Factor Receptor 2 
 

HF: homogen lipomatös 
 

HP: homogen parenchymal 
 

HPF: high power field 
 

I: inhomogen 
 

ID, IDC: invasiv duktales Karzinom 
 

IL, ILC: invasiv lobuläres Karzinom 
 

IN: inflammatorisches Karzinom 
 

IP:invasiv papilläres Karzinom 
 

KM: Kontrastmittel 
 

LCIS: Lobuläres Carcinoma in situ 
 

LIN: lobuläre intraepitheliale Neoplasie 
 

LM: latero-medial 
 

MC: medulläres Karzinom 
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MCC: Multizentrizität 
 

ME: Mastektomie 
 

MFC: Multifokalität 
 

MG: Mammographie 
 

Mhz: Megahertz 
 

Mip: maximum intensitiy projection 
 

ML: medio-lateral 
 

MLO: medio-lateraler Strahlengang 
 

mm: Millimeter 
 

MRE: Magnetresonanzelastographie 
 

MRM: Magnetresonanztomographie der Mamma 
 

MRT: Magnetresonanztomographie 
 

MTRA: medizinisch-technische Radiologieassistenten/innen 
 

MX: Mammographie 
 

NHSBSP: National Coordinating Group for Breast Screening Pathology 
 

PAI-1: Plasminogen-Aktivator-Inhibitor-1-Protein 
 

PD: Morbus Paget der Mamille 
 

PGMI: (p) perfekt, (g) gut, (m) moderat, (i) inadäquat 
 

PR: Progesteronrezeptor 
 

ROI: region of interest 
 

SNB: Sentinel Node Biopsy 
 

sog: sogenannte 
 

TC: tubuläres Karzinom 
 

TNM: Tumorgröße (T), Lymphknotenbefall (N), Fernmetastasierung (M) 
 
 



100 
 

u.a: unter anderem 
 

uPA: Plasminogenaktivator vom Urokinasetyp 
 

 
US: Ultraschall 
 

VEGF: Vascular Endothelial Growth Factor 
 

VNPI: Van-Nuys-Prognose-Index 
 

z.B.: zum Beispiel 
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