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1. Einleitung

1.1 Anatomische Gegebenheiten

Das Mesenterium ist eine komplexe, zusammenhidngende Peritonealfalte, die auf Hohe
des aortalen Ursprungs der A. mesenterica superior (auch bekannt als
Mesenterialwurzel) entspringt. Es erstreckt sich dann facherféormig zu seiner
Einmiindung an der Darmgrenze und verbindet so den Darm von der Hohe der

duodenojejunalen Verbindung bis zum Rektum mit der hinteren Bauchwand.

Groftenteils besteht es aus Fett- und Bindegewebe, in dem die mesenterialen

Blutgefiale, Nerven und Lymphgefiae verlaufen (Benninghoff, Drenckhahn, 2008).

Eintrittsstelle fiir die Gefd3- und Nervenbahnen aus dem Retroperitonealraum ist die

Radix des Mesenteriums, an der das viszerale in das parietale Peritoneum umschléagt.

Die Mesenterien aller intraperitoneal gelegenen Organe werden als eine
zusammenhdngende Einheit bezeichnet (Coffey & O’Leary, 2016). Insgesamt sind der
Magen, die Milz, Leber, Gallenblase, Jejunum, Ileum, Colon transversum, Colon
sigmoideum und mehrheitlich auch das Caecum und die Appendix sowie die Pars
superior des Duodenums in eine Peritonealduplikatur gehiillt (Abb.1) (Benninghoff,
Drenckhahn, 2008; Coffey & O’Leary, 2016).

Diab et al. unterscheiden bei den Mesenterien zwischen echten und spezialisierten
Mesenterien. Als ,,echte Mesenterien werden Béander bezeichnet, die eine direkte
Verbindung zur hinteren Bauchwand haben (Diab et al., 2020; Winant et al., 2014).
Dazu zdhlen wie in Abbildung 1 dargestellt das Diinndarmmesenterium, das Mesocolon

transversum und das Mesocolon sigmoideum (Abb.1) (Diab et al., 2020).

»dpezialisierte® Mesenterien und gleichzeitig eigene Organe sind das Omentum majus,
Omentum minus und die Mesoappendix, da sie nicht in Verbindung mit der hinteren

Bauchwand stehen (Diab et al., 2020).



Abbildung 1: Frontaler und sagittaler Schnitt durch eine Bauchhoéhle zur Darstellung der

Mesenterien. In A dargestellt die ,,spezialisierten und echten Mesenterien“. In B abgebildet die

Verbindung zwischen den Mesenterien und den Organen (Diab et al., 2020).

1.2 Funktion des Mesenteriums

Das Mesenterium dient als Aufhdngeband der intraperitonealen Bauchorgane und
verhindert damit, dass diese ins Becken absinken. Neben seiner Haltefunktion sorgt es
mit dem Serosaiiberzug der Organe flir Verschieblichkeit und Beweglichkeit der
Darmabschnitte  innerhalb der Bauchhohle. Dieser Halteapparat verringert
Torquierungs- und Ischdmieereignisse (Coffey & O’Leary, 2016). Fett- und
Bindegewebe bieten mechanischen Schutz und stellen eine Leitstruktur fiir die dort
verlaufenden Mesenterialgefdle dar (Benninghoff, Drenckhahn, 2008). Neben den
Blutgefdlen sind eine Vielzahl an Lymphgefdlen und Nervenfasern im Mesenterium

lokalisiert (Winant et al., 2014).

Neben vegetativen Nervenfasern gibt es auch freie Nervenendigungen, die fiir die
Schmerzempfindlichkeit des Mesenteriums verantwortlich sind (Benninghoff,

Drenckhahn, 2008).



Zentrale Stoffwechselprozesse finden im viszeralen Fettgewebe statt. Es wird
angenommen, dass die Stoffwechselverdnderungen u.a. bei Diabetes mellitus,
Arteriosklerose und Dyslipiddmien mit einer Zu- und Abnahme des mesenterialen

Fettgehaltes einhergehen konnen (Coffey & O’leary, 2017).

1.3 Mesenteriale Massen

Das Mesenterium kann von verschiedenen Pathologien betroffen sein, die sowohl
gutartige als auch bosartige Raumforderungen umfassen. Die im Mesenterium
auftretenden Lésionen konnen zystisch oder solide sein und in primére und sekundire
Mesenteropathien unterteilt werden. Die primdren Mesenteropathien (MP) entstehen im
Gegensatz zu den sekunddren MP direkt im Mesenterium. Bei den sekundéren
Mesenteropathien ist das Mesenterium als Begleiterscheinung einer Erkrankung eines
anderen Organs betroffen. Die Entititen voneinander zu unterscheiden, erfordert in
vielen Fillen eine Biopsieentnahme oder eine chirurgische Exploration, um die
endgiiltige Diagnose zu stellen. Viele gutartige Mesenteropathien préisentieren sich in
der Bildgebung als Masse, was die Unterscheidung zwischen malignen und benignen

Pathologien erschwert.

1.3.1 Benigne Massen des Mesenteriums

Zu den gutartigen Verdnderungen im Mesenterium zéhlen neben dem mesenterial
betonten Fettkorper, die sklerosierende Mesenteritis (SM), der inflammatorisch
myofibroblastische Tumor (IMT), Mesenterialzysten- und abszesse sowie die desmoide
Fibromatose und Lymphangiome. Die SM und der IMT sind entziindlicher Atiologie.
Die desmoide Fibromatose wird zu den benignen neoplastischen Raumforderungen
gezdhlt. Auch follikuldire Lymphknotenhyperplasien wie Morbus Castleman

manifestieren sich im Mesenterium (Diab et al., 2020).

Die entziindlichen Verdnderungen im Rahmen einer sklerosierenden Mesenterits und

Mesenterialzysten werden im Folgenden spezifischer erldutert.
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1.3.1.1 Sklerosierende Mesenteritis

Bei der sklerosierenden Mesenteritis (SM) handelt es sich um einen unspezifischen
chronischen Entziindungsprozess mit idiopathischer Genese (Beyer & Schreyer, 2018).
Wihrend in tiber 90 % der Fille die SM das Diinndarmmesenterium betrifft, kommt es
in sehr seltenen Fillen zum Befall des Mesosigmoideum, Mesocolon, des Omentum

majus oder der peripankreatischen Region (Issa & Baydoun, 2009).

Sklerosierende Mesenteritis ist ein Uberbegriff fiir eine in Stadien verlaufende
Erkrankung. Dabei unterscheidet man drei Hauptformen mit verschiedenen
histologischen Merkmalen. Fiir das erste Stadium, die mesenteriale Lipodystrophie, sind
Fettgewebsnekrosen und mit Lipiden gefiillte Makrophagen charakteristisch. Die
mesenteriale Pannikulitis ist durch die Lymphozyteneinwanderung im Rahmen der
Entziindungsreaktion gekennzeichnet und beschreibt das zweite Stadium des

Krankheitsbildes. Als Endstadium bezeichnet man die Fibrosierung als Folge der

vorangehenden Entziindungsreaktion, welche zur Retraktion des Mesenteriums fiihrt
(Beyer & Schreyer, 2018).

Abbildung 2: Sklerosierende Mesenteritis Stadium 1, Fettgewebsnekrosen und lipidgefiillte

Makrophagen zwischen den nekrotischen mesenterialen Fettanteilen (Gu et al., 2008).
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Abbildung 3: SM Stadium 2, mesenteriale Pannikulitis dominierend sind die unterschiedlichen
Infiltraten von Entziindungszellen (Lymphozyten, Plasmazellen, Neutrophilen Granulozyten)
(Hussein & Abdelwahed, 2015).

Abbildung 4: SM Stadium 3, neben einer Fettgewebsnekrose ist eine Fibrosierung des

mesenterialen Gewebes zu sehen (Gu et al., 2008; Vlachos et al., 2011).
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Insgesamt ist die SM eine sehr seltene Erkrankung, deren Privalenz bei ca. 1 % liegt.
Sie betrifft bevorzugt Manner zwischen dem 5. bis 7. Lebensjahrzehnt (Beyer &
Schreyer, 2018).

Die Symptome bei Patienten mit einer SM sind variabel. Es treten sowohl
asymptomatische Fille als auch starke abdominelle Schmerzen iiber alle Quadranten
verteilt auf. In den meisten Féllen ist die SM jedoch ein Zufallsbefund im CT, welches
nach Trauma oder im Rahmen eines onkologischen Staging durchgefiihrt wurde. Auch
im Rahmen einer Laparotomie werden sklerosierende Mesenteritiden hiufig als
Zufallsbefund diagnostiziert. (Vlachos et al., 2011). Laborchemisch zeigen sich
unspezifische Laborverdnderungen, die héufig in Zusammenhang mit einer
zugrundeliegenden Entziindung und Mangelerndhrung stehen. Danford et al.
beschrieben in 14-88 % der Fille einen Anstieg des CRPs (C-reaktives Protein) und in
16 % der Fille eine Leukozytose. Bei 25 % der untersuchten Patienten zeigt sich eine

Anédmie und in 5 % der Félle eine Hypalbuminédmie im Blutbild (Danford et al., 2019).

Die am hiufigsten verwendete Diagnostik bei einer Verdachtsdiagnose sklerosierende
Mesenteritis ist die Computer-Tomographie (CT). Ein charakteristisches
Erscheinungsbild der SM in der CT-Bildgebung ist das ,,neblige Mesenterium*, welches
aufgrund der Zunahme mesenterialen Fettdichte entsteht. Dieser Terminus beschreibt
die diffuse Imbibierung (milchglasige Triilbung) des mesenterialen Fetts. Neben diesem
Terminus werden weitere radiologische Merkmale beschrieben, welche auf das
Vorliegen einer Mesenteritis im CT hinweisen konnen. Dazu zéhlen eine klar
abgrenzbare Masse ohne Invasion der benachbarten Strukturen, die einen
verdrangenden Effekt auf die Umgebung haben kann. Des Weiteren ldsst sich das
mesenteriale Fett durch hohere Dichtewerte im CT (-50 - -70 Hounsfield- Units (HUs))
vom unverdnderten subkutanen Fettgewebe mit niedrigeren Dichtewerten (-100 - -120
HUs) unterscheiden. Auch eine hyperdense, schmal abgrenzbare Pseudokapsel und
hypodenses Fett mit Weichteilknoten, welches die hyperdensen Lymph- und Blutgefil3e
umrandet, werden als radiologische Kriterien bei einer Mesenteritis beschrieben.

Letzteres wird als Halo sign bezeichnet (Abb. 5) (Danford et al., 2019, Wat et al., 2006).

13



Abbildung 5: Das CT einer 63- jihrigen Patientin mit abdominellen Beschwerden bei
sklerosierender Mesenteritis zeigt eine klar abgrenzbare hypodense Masse, welche die
mesenterialen Gefdle umrundet. AuBerdem erkennbar ist das typische Halo sign, ein
hypodenser Fettsaum, welcher die hyperdensen Gefédfle umrundet. Die weilen Pfeile markieren
zudem einen diinnen hyperdensen Randsaum, welcher als Pseudokapsel bezeichnet wird (Wat et

al., 2006).

Da die beschriebenen Charakteristika nicht nur bei sklerosierender Mesenteritis
auftreten und die Unterscheidung von malignen Raumforderungen herausfordernd ist,
bleibt die CT-Bildgebung meist nicht die einzig angewandte Diagnostik. In Einzelféllen
stellt die PET-CT eine hilfreiche Diagnostik dar. Um eindeutig die Diagnose einer

sklerosierenden Mesenteritis stellen zu konnen, braucht es eine histologische Sicherung.

Die Ultraschalldiagnostik hat bei der Diagnosestellung einer Mesenteritis eine
untergeordnete Rolle (Danford et al., 2019).

Das Mesenterium stellt sich bei Patienten mit einer SM als echoreiche Masse dar,
welche die Mesenterialgefdle umrundet. Bildgebend ist sie von einem betonten

mesenterialen Fettkorper nicht zu unterscheiden (Diab et al., 2020).
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Abbildung 6: Ultraschallbild einer 85-jdhrigen Patientin, bei der sich eine gut abgrenzbare,

echoreiche Masse im Bereich der Mesenterialwurzel darstelllt (Roson et al., 2006).

Abbildung 7: Ultraschallbild einer 61-jdhrigen Patientin mit Zustand nach Hysterektomie, bei
der sich eine echoreiche Masse um die echofreien Mesenterialgefdfle abzeichnet (Roson et al.,

2006).
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Die Atiologie der SM ist bis dato ungeklirt. Dennoch stellen sich Fragen hinsichtlich
der Pathogenese der SM:

1. Besteht ein Zusammenhang zwischen dem Auftreten einer SM und
abdominellen Voroperationen oder Traumata?

2. Gibt es eine Korrelation zwischen dem Auftreten einer SM und der Koinzidenz
von Neoplasien wie Non-Hodgkin-Lymphomen, Bronchial-  oder
Mammakarzinomen?

3. Konnten autoimmunologischen Komponenten der Ausloser fiir eine SM sein?

4. Wie ist der Krankheitswert der SM einzuschétzen?

5. Ist eine bildgebende Abgrenzung zum harmlosen mesenterialen Fettkorper

moglich?

Die beiden erst genannten Thesen konnten bis zum jetzigen Zeitpunkt nicht bestitigt
werden. Fiir eine immunologische Komponente als Entstehungsursache spricht, dass

Patienten mit einer SM, die mit Immunmodulatoren medikamentds behandelt wurden,

gut auf die Therapie ansprachen. Bei Patienten mit einer SM wurde hiufig zudem eine
Autoimmunerkrankung diagnostiziert. Eine Fallserie mit 92 Patienten zeigte eine
Korrelation zwischen der Manifestation einer SM und einem erhéhten Serum IgG4 und/
oder einer Pankreatitis mit autoimmunologischem Ursprung. In neueren Studien wird

die SM als eine IgG4-assoziierte Erkrankung bezeichnet (Beyer & Schreyer, 2018).

1.3.1.2 Mesenterialzysten

Mesenterialzysten treten mit einer Inzidenz von 1:100.000 sehr selten auf.

Einfache mesenteriale Zysten werden als primédre peritoneale Tumore bezeichnet, die

vor allem bei Kindern und wihrend der Adoleszenz auftreten (Diab et al., 2020).

Bis auf wenige Ausnahmen sind alle Mesenterialzysten entweder lymphatischen oder

kongenitalen Ursprungs (Estourgie & van Beek, 1981).
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Der Grofiteil der Mesenterialzysten ist im Diinndarmmesenterium, besonders im

Bereich des Jejunums und Ileums, lokalisiert (Diab et al., 2020; Estourgie & van Beek,
1981).

Abbildung 8: A 28-jdhriger Patient mit histologisch gesicherter mesenterialer Zyste. Die Léasion
zeigt sich in der B-Bild-Sonographie als echofrei und septiert (Das Bild wurde von Prof. Dr.
Christian Gorg, Abteilung interdisziplindres Ultraschallzentrum der Universitétsklinik GieBen
und Marburg zur Verfiigung gestellt). B 81-jdhriger Patient mit histologisch gesichertem
mesenterialem muzindsem zystischem Tumor aus unserem Studienkollektiv. Die Lésion zeigt
sich in der B-Bild-Sonographie als echoarm. (Safai Zadeh, E. (2020). Mesenteriale
Raumforderungen in der B-Bild- und Kontrastmittelsonographie: eine retrospektive Analyse

von 72 Patienten: Philipps-Universitdt Marburg).

Eine wichtige Differenzialdiagnose zu den Mesenterialzysten stellen die
Lymphangiome dar, die aufgrund ihrer ebenfalls zystischen Strukturen, ein &hnliches

Erscheinungsbild darstellen (Diab et al., 2020).

Lymphangiome sind gutartige Wucherungen, die von lymphatischem Gewebe ausgehen

(Diab et al., 2020).
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Abbildung 9: von links nach rechts: Zystisches Lymphangiom im Diinndarmmesenterium
(Rieker et al., 2000). Lymphangiom mit mehreren zystischen Rdumen umgeben von einer

flachen Schicht aus Endothelzellen (Perrot et al., 2000).

1.3.1.3 Mesenteriale Verinderungen bei Morbus Crohn

Morbus Crohn zdhlt zu den chronisch-entziindlichen Darmerkrankungen, bei denen
diskontinuierlich Abschnitte des Gastrointestinaltrakts befallen sind. Die hédufigsten
Manifestationsorte der Entziindungen sind das terminale Ileum und das Colon.
Aufgrund der Verbindung zwischen den intraperitonealen Darmabschnitten und ihrem
Mesenterium zeigen sich bei M. Crohn-Patienten auch pathologische Verdnderungen im
Mesenterium (Rivera et al., 2019). Eine hdufig beschriebene Verdnderung ist das

»creeping fat®.

,Creeping fat“ bezeichnet den Prozess der Entwicklung von Fettgewebe, welches
seitlich oder unter den entziindeten Darmabschnitten, zusitzlich zum bereits
vorhandenen Fettgewebe, entsteht. Je schwerer die Entziindungen in einzelnen

Darmabschnitten, desto mehr creeping fat ist vorhanden (Abb. 10) (Rivera et al., 2019).

Im Mesenterium sind durch die Ausbreitung der Entziindung hyperplastische
Adipozyten und viele Entziindungszellen zu finden. Durch die topografische Beziehung
von mesenterialem Fettgewebe und der Darmwand kommt es zu bakterieller
Translokation ins Fettgewebe, die wiederum die Einwanderung von B-Lymphozyten
iiber die Lymphgefalle zur Folge hat. Im Zuge der Entziindungsreaktion kommt es im
weiteren Verlauf zur Bindegewebsbildung und mesenterialer Fibrosierung, die die

Entstehung von Darmstrikturen bewirkt (Rivera et al., 2019).
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Makroskopisch erscheinen die betroffenen Anteile des Mesenteriums Odematos
geschwollen und hypervaskularisiert. Ein Grofteil der an Morbus Crohn erkrankten
Patienten entwickelt eine Lymphadenopathie im Mesenterium und Ulzera in der

Mukosa des Darms (Y. Li et al., 2017).

Li et al. berichten iiber den Zusammenhang zwischen erhdhtem mesenterialem
Fettgewebsanteil nach einer chirurgischen Resektion und dem Wiederauftreten einer

Entziindung im Rahmen von Morbus Crohn an der resezierten Stelle (Y. Li et al., 2017).

Abbildung 10: Abdomen-CT eines 30-jahrigen Mannes mit inaktivem Morbus Crohn, in dem
sich verdickte Ileumschlingen mit angrenzendem creeping fat (mit 1 markiert) darstellen (Li et

al., 2024).
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1.3.2 Maligne Massen des Mesenteriums

Maligne Raumforderungen im Mesenterium sind zumeist die Folge einer metastasierten
Tumorerkrankung, deren Primarius in einer anderen Korperregion liegt (Ezhapilli et al.,

2014).

Zu den Tumoren, die ins Mesenterium metastasieren, zdhlen Neoplasien des
Gastrointestinaltrakts (GIT), der Lunge, der Brust, des Ovars und die des malignen
Melanoms (Ezhapilli et al., 2014). In sehr selten Fillen handelt es sich bei soliden
Tumormassen um primére Tumore, die ihren Ursprung im Mesenterium haben (Lee et

al., 2021).

Zwar gibt es einige solide Raumforderungen, die auch benigne sind, jedoch ist der

GroBteil mit einer malignen Erkrankung assoziiert (Winant et al., 2014).

1.3.2.1 Neuroendokrine Tumore

Neuroendokrine Tumore (NETs) sind Neoplasien, die von den enterochromaffinen
Zellen ausgehen. Enterochromaffine Zellen sind neuroendokrine Zellen im
Epithelgewebe des Verdauungstrakts (Kim et al., 2017).  Sie vermitteln ihre Wirkung
iiber die von ihnen produzierten Hormone, die sie in den Blutkreislauf sezernieren. Die
hiufigsten Lokalisationen sind die gastroenteropankreatische Region (GEP), speziell
das terminale Ileum. Seltener treten NETs im Tracheo-Bronchialsystem auf, wie es bei

dem kleinzelligen Bronchialkarzinom der Fall ist (Winant et al., 2014).

Da der Diinndarm einen der haufigsten Manifestationsorte fiir diese Karzinoide
darstellt, wird im Folgenden ndher auf das Diinndarmkarzinom eingegangen. Weitere
Ursprungsorte eines NET stellen die Appendix, das Rektum und das Colon dar (Kim et
al., 2017; Winant et al., 2014).

Der NET des Diinndarms ist ein Tumor mit guter Gewebsdifferenzierung, der langsam

wachsend die Submukosa infiltriert (Kim et al., 2017; Winant et al., 2014). Die NETs
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des  gastroenteropankreatischen  Systems werden seit 2010 nach ihrer
Gewebsdifferenzierung (Grading) in der WHO-Klassifikation eingeteilt. Seitdem
werden bis auf wenige Ausnahmen alle GEP-NET als maligne eingestuft. Das WHO-
Schema teilt die GEP-NET in drei Stadien: G1, G2, G3 und NEC (neuroendokrines
Karzinom) ein. Die Einstufung des Tumors in G1-G3 richtet sich nach der Mitoserate
und dem Proliferationsindex Ki-67 (Kim et al., 2017). Ein G1-G2 klassifizierter Tumor
ist eine Neoplasie mit hoher Gewebedifferenzierung, deren Zellen geringere
Mitoseraten und Proliferationsindices haben als die NET im G3-Stadium. NETs, die mit
G3 klassifiziert wurden und NEC (neuroendokrines Karzinom) zeigen eine geringe
Gewebsdifferenzierung, einen Ki-67 Index von > 20% und > 20 Mitoseraten pro 10
HPFs (Hauptgesichtsfeld) (Kim et al., 2017). NET werden in den Anfangsstadien nur
selten in der Computertomographie (CT) diagnostiziert. Mit zunehmendem
Tumorwachstum und Infiltration der umliegenden Strukturen sind die Tumore im CT
eindeutiger zu detektieren. Das Mesenterium ist in diesem Zusammenhang eine primére
Stelle fiir die Metastasierung dieses Tumors. Mit der Infiltration des Mesenteriums und
der Produktion von vasoaktiven Botenstoffen wie Serotonin geht meist eine
desmoplastische Reaktion einher, welche die Diagnose im CT unterstiitzt (Winant et al.,

2014).

Als desmoplastische Reaktion bezeichnet man den Prozess, in dem ein Tumor als
Reaktion auf eine vorangehende Immunreaktion, kollagenreiches Bindegewebe bildet

(Schober et al., 2014).

NETs metastasieren entweder lymphogen oder durch direkte intraperitoneale
Ausbreitung. Die hdufigsten Orte fiir sekunddre Metastasenbildung sind das
Retroperitoneum, die Leber und der Befall der Mesenterialgefde (Kim et al., 2017;
Winant et al., 2014).
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Abbildung 11: Patient mit metastasierten kolorektalem Adenokarzinom mit Ausdehnung ins
Mesenterium und umgebender desmoplastischer Stromareaktion. (Das Bild wurde von Fr. Dr.

Ramanswamy, Institut fiir Pathologie Universitdtsklinikum Marburg, zur Verfiigung gestellt).

Abbildung 12: Desmoplastische Stromareaktion und mesenteriale Infiltration bei einem
Patienten mit kolorektalem Karzinom (Das Bild wurde von Fr. Dr. Ramanswamy, Institut fiir

Pathologie Universitdtsklinikum Marburg, zur Verfligung gestellt).
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Abbildung 13: Desmoplastische Stromasklerose im mesenterialen Fettgewebe (Das Bild wurde
von Fr. Dr. Rodepeter, Institut fiir Pathologie Universitétsklinikum Marburg, zur Verfiigung
gestellt) (Safai Zadeh, E. (2020). Mesenteriale Raumforderungen in der B-Bild- und
Kontrastmittelsonographie: Eine retrospektive Analyse von 72 Patienten: Philipps-Universitét
Marburg; Rodepeter, F.; Ramaswamy, Annette; Moll, Roland (2018): Pathologische Diagnostik
gastroenteropankreatischer neuroendokriner Neoplasien (GEP-NEN). In: ONKOLOGIE heute,
S. 10-21).
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Abbildung 14: NET im B-Bild Ultraschall eines 52-jdhrigen Patienten (Das Bild wurde von
Prof. Dr. Christian Gorg, Abteilung interdisziplindres Ultraschallzentrum Universitétsklinikum

Giellen und Marburg, zur Verfligung gestellt).
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1.3.2.2 Lymphome

,Lymphome gehoren zu den héufigsten soliden Raumforderungen im Mesenterium*
(Ezhapilli et al., 2014). Lymphome, die primér im Mesenterium entspringen, sind sehr
selten. Wesentlich héufiger ist das Auftreten von primdren Lymphomen im GIT, die ins

angrenzende Mesenterium infiltrieren (Ezhapilli et al., 2014).

Bei mesenterialen Lymphomen handelt es sich meistens um follikuldre Non-Hodgkin-
Lymphome, die zuvor in der Kiel-Klassifikation als zentroblastisch-zentrozytisches

Lymphom bezeichnet wurden (Ezhapilli et al., 2014; van Krieken et al., 1989).

In der CT- und MRT-Bildgebung stellen sich mesenteriale Lymphome als wuchtige
Lymphknotenkonglomerate dhnlich einer Adenopathie dar (Ezhapilli et al., 2014).

Die Lymphome wachsen um die MesenterialgefiBe herum und umrunden das

umliegende Fettgewebe. Dadurch entsteht das ,,Sandwich-sign®, ein Erscheinungsbild,

welches typisch fiir ein im Mesenterium wachsendes Lymphom ist (Abb.15) (Ezhapilli
etal., 2014).

Abbildung 15: Lymphom im CT zeigt ein Enhancement der Lymphknoten nach KM-Gabe
(Ezhapilli et al., 2014).
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Abbildung 16: Lymphom im B-Bild-Ultraschall eines 63-jdhrigen Patienten (Das Bild wurde
von Prof. Dr. Christian Gorg, Abteilung interdisziplindres Ultraschallzentrum

Universitétsklinikum GieBen und Marburg, zur Verfiigung gestellt).

1.3.2.3 Mesotheliome

Mesotheliome sind diffus wachsende Weichteiltumore, die von den Mesothelzellen
ausgehen. In Geweben mesenchymalen Ursprungs wie der Pleura, dem Peritoneum und
dem Mesenterium bilden sie durch das Auskleiden mit ser6sen Membranen eine

Barrierefunktion (Ezhapilli et al., 2014; Prof.Dr.med.R.M. Huber, 2020).

Ein Mesotheliom im Mesenterium stellt eine Raritdt dar. Mesotheliome der Pleura
kommen mit einer jéhrlichen Inzidenz von 1:1.000.000 bei den unter 50-Jdhrigen
hiufiger vor. Die Inzidenz der Pleuramesotheliome ist mit zunehmend Alter steigend.
Aufgrund des seltenen Auftretens und der unspezifischen Symptomatik wird die
Diagnose eines Mesothelioms meist erst in fortgeschrittenen Stadien gestellt (Ezhapilli

etal., 2014).
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Mesenteriale Mesotheliome stellen sich in der MRT und CT-Bildgebung als fokale
Masse, die sowohl zystisch als auch solide erscheinen kann, dar (Ezhapilli et al., 2014).
In der Ultraschalldiagnostik zeigen sich Mesotheliome variabel, sowohl echoreich als

auch echoarm. Weitere sonographische Merkmale sind ein verdicktes Omentum und

Peritoneum sowie das Vorliegen von Aszites (Yeh et al., 1980).

Abbildung 17: T2-gewichtetes MRT zeigt eine unscharf begrenzte, hypointense Masse (a), T1-
gewichtetes MRT zeigt ebenfalls eine hypointense Masse (b) (Ezhaphilli et al., 2014).

Abbildung 18: Abdomen-CT eines Patienten mit malignem peritonealem Mesotheliom, welches
die Leber infiltriert, bei dem sich eine deutliche Verdickung des Peritoneums um die Masse

zeigt (Yin et al., 2014).
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1.3.2.4 Liposarkome

Liposarkome (LP) sind maligne Weichteiltumore, die von den Adipozyten ausgehen.
Am hdufigsten mit etwa 75% treten sie in den Extremititen und zu 20 % im
Retroperitoneum auf. Liposarkome, die primdr im Mesenterium entstehen sind sehr
selten, sodass nur von einigen Einzelfdlle berichtet wird (Cha, 2011; Ezhapilli et al.,
2014; Jain et al.,, 2012; Yuri et al., 2011). Anhand ihrer Histologie werden die
Liposarkome in einen gut differenzierten, pleomorphen, rundzelligen, myxoiden und
dedifferenzierten Subtyp eingeteilt. Bei allen Liposarkomen besteht die Gefahr einer
Rezidivbildung. Die gut-differenzierte Liposarkome haben von den fiinf Subtypen die
beste Prognose. Ein Liposarkom vom dedifferenzierten Typ ist dagegen mit der
schlechtesten Prognose assoziiert (Ezhapilli et al., 2014).

Charakteristisch fiir die Darstellung im CT ist eine Fettmasse sowie Weichteilgewebe,
welches durch die Gabe von Kontrastmittel (KM) ein Enhancement aufzeigt (Abb. 19)
(Ezhapilli et al., 2014).
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Abbildung 19: T2-gewichtete CT- Bilder zeigen hypo- und hyperintense Signale (Bild a u. b),
CT-A nach KM-Gabe zeigt ein Enhancement des Weichteilgewebes (Bild c¢) (Ezhapilli et al.,
2014).

27



14:16:44
4C1-8 #12
4,0MH2 150mm
Abdomen
Abdomen

75dB T1/+1/3/ 3
Yerst= 11dB a=2

PSpeichert

Abbildung 20: Sarkom im B-Bild-Ultraschall einer 56-jahrigen Patientin (Das Bild wurde von
Prof. Dr. Christian Gorg, Abteilung interdisziplindres Ultraschallzentrum Universittsklinikum

GieBen und Marburg, zur Verfiigung gestellt).

1.4 Diagnostik mesenterialer Massen

Die Computertomografie ist das am hdufigsten eingesetzte bildgebende Verfahren bei
der Diagnose von mesenterialen Massen (MM). Dariiber hinaus werden auch die
Magnetresonanztomographie (MRT), Positronen-Emissions-Tomographie
Computertomographie (PET-CT) und der B-Mode-Ultraschall verwendet. Eine neue
Modalitit in der Ultraschall (US)-Bildgebung ist Kontrastmittelverstarkter Ultraschall
(CEUS) zur Beurteilung der Perfusionsmuster verschiedener benigner und maligner

Raumforderungen.

Ein zusétzlicher Trend in der US-Bildgebung ist die US-Elastographie, eine nicht-
invasive Methode zur Beurteilung der Gewebssteifigkeit. Fiir die US-Elastographie
existieren Leitlinien fiir hepatische und nicht hepatische Anwendungen. Letztere
wurden im Jahr 2019 von der European Federation for Ultrasound in Medicine and

Biology (EFSUMB) verdftentlicht.
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Zum jetzigen Zeitpunkt gibt es noch keine Leitlinien fiir den Einsatz der Acoustic

radiation force impulse (ARFI)-Elastographie im Mesenterium.

1.4.1 Ultraschall in der Medizin

Die  Ultraschalldiagnostik ~ zdhlt zu den am  hdufigsten angewandten
Untersuchungsverfahren in der Medizin. In den 1940er Jahren wurde die Sonographie
erstmals in unterschiedlichen medizinischen Fachrichtungen eingesetzt. Seitdem hat
sich die Ultraschalldiagnostik zunehmend verbessert und weiterentwickelt. So hat sich
beispielweise das Spektrum der Doppler-Sonografie mit der Entwicklung von
Farbdopplern, Spektraldopplern, Power-Dopplern erweitert (Beatrice Amann-Vesti,
Christoph Thalhammer, 2015).

Zu den neueren standardisierten Ultraschallmethoden zihlen die CEUS, bei der die
sonographische Darstellung durch ein Kontrastmittel verstirkt wird, sowie die

Elastographie (Beatrice Amann-Vesti, Christoph Thalhammer, 2015).

1.4.1.1 Physikalische Grundlagen des Ultraschalls

Ultraschall (US) ist ein physikalisches Phidnomen, welches auf der
Ausbreitungsgeschwindigkeit von Schallwellen in einer Materie, wie Knochen oder
einer Fliissigkeit, beruht.

Die Ausbreitungsgeschwindigkeit der Schallwellen ist dabei abhdngig von der
Impedanz.

Als Impedanz bezeichnet man den Widerstand, der der Ausbreitung der Wellen

entgegenwirkt (Schmidt & Gorg, 2008).

Wird Ultraschall als diagnostisches Mittel in der Medizin eingesetzt, so spricht man von
Sonographie. Die in der Sonographie verwendete Ultraschallsonde ist ein aus
Piezokristallen bestehender Schallkopf, welcher nach Anlegen einer Wechselspannung
Schallwellen ausldst. Diese Schallimpulse breiten sich als Wellen longitudinal im

Gewebe aus, bis sie auf eine Grenzflache einer Struktur treffen. An den Grenzflichen
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werden nun die Schallwellen reflektiert. Die Kristalle im Schallkopf des
Ultraschallgerits fungieren nun als Empfinger fiir die Schallwellen, die in elektrische
Signale umgewandelt werden, sodass ein digitales Bild entsteht. Die am hdufigsten
verwendete Darstellungsform von US-Bildern ist die zweidimensionale brightness
modulation (B-Mode). Es ist eine Graustufendarstellung, die durch die verschiedenen

Echointensitéiten erzeugt wird (Schmidt & Gorg, 2008).

1.4.2 Elastographie

Die Ultraschall-Elastographie wurde erstmals in den 1990er Jahren entwickelt
(Gennisson et al., 2013; Ozturk et al., 2018), nachdem zuvor ausschlielich Palpieren
zur diagnostischen Beurteilung heranzogen wurde. Diese nicht-invasive Methode
erlaubt eine Messung der Gewebssteifigkeit zur Differenzierung gut- und bdsartiger
Raumforderungen. Dabei ist bekannt, dass die Gewebssteifigkeit ein Marker fiir die
Gewebspathologie ist (Bojunga & Mondorf, 2019a; G. Li et al., 2013; Saftoiu et al.,
2019a; Sigrist et al., 2017).

Tumorartiges (malignes) Gewebe hat eine hértere Konsistenz und hohere Steifigkeit als

benignes (Bojunga & Mondorf, 2019b; G. Li et al., 2013).

Auch der Zugang zu tiefer gelegenen Organen wird durch die Ultraschall-Elastographie
ermoglicht (Moraes et al., 2019; Sigrist et al., 2017).

Vor allem bei Untersuchungen der Leber hat sich die Elastographie als relevante
Diagnostik bewiesen, um den Fibrosegrad oder das Vorliegen einer Leberzirrhose zu
bestimmen (Fang et al., 2020). Bei Untersuchungen nicht-hepatischer Organe wie der
Schilddriise, Prostata, den Nieren, der Brustdriise, der Milz und der Lymphknoten,
etabliert sich die US-Elastographie ebenfalls als wertvolle diagnostische Methode
(Bamber et al., 2013; Ozturk et al., 2018; Saftoiu et al., 2019).
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1.4.2.1 Physikalische Grundlagen der Elastographie

Elastizitit beschreibt die Féhigkeit eines Gewebes, nach Druckausiibung, wieder in
seine urspriingliche Form zuriickzukehren. Feststoffe verdndern bei Druckausiibung
sowohl ihre Form als auch ihr Volumen, weshalb in diesem Zusammenhang von
Volumen- und Formelastizitit gesprochen wird. Fliissigkeiten, wie z.B. Blut,
Pleurafliissigkeit, Wasser oder Sekret bleiben in ihrer Form unverédndert, &ndern jedoch
unter Druckeinwirkung ihr Volumen (Department of Ultrasound, Institute of
Fundamental Technological Research, Polish Academy of Sciences, Warsaw, Poland et

al., 2016).

Die Verdnderung der Form eines Feststoffes wird als Dehnung (&) beschrieben.
Dehnung (&) wird durch eine Kraft (F), die auf eine bestimmte Flache ausgeiibt wird,
bezeichnet. Die Formveridnderung beschreibt eine Lingenverdnderung gemessen an der
urspriinglichen Grofle, sodass Dehnung (¢) wie folgt definiert wird (Department of
Ultrasound, Institute of Fundamental Technological Research, Polish Academy of

Sciences, Warsaw, Poland et al., 2016).

Dehnung (¢) = AL/L

Fir einen homogenen Feststoff wird das Verhiltnis von Kraft/ Dehnung als eine
Proportionalititskonstante, den Elastizitditsmodul E, beschrieben (Department of
Ultrasound, Institute of Fundamental Technological Research, Polish Academy of
Sciences, Warsaw, Poland et al., 2016). Dieser Zusammenhang wird durch das Hooke's
Gesetz reprisentiert, wobei o die externe Krafteinwirkung und & die Dehnung

beschreibt (Ozturk et al., 2018; Shiina et al., 2015).

Hooke’s Gesetz: E=c/e

1.4.2.2 Arten der Ultraschall-Elastographie

Man unterscheidet bei der US-Elastographie im Wesentlichen zwei Methoden, die sich
durch die Art der Krafteinwirkung und die anschlieBende Datenverarbeitung

unterscheiden. Zum einen die Dehnungs- oder Kompressionselastographie (DE) und

zum anderen die Scherwellenelastographie (SWE) mit ihren Unterformen (Abb. 21)
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(Saftoiu et al., 2019a). In Abbildung 21 ist die DE als Stress elastography (SE)

beschrieben.
Stress imaging Shear wave imaging
Stress elastography Point shear wave 2D shear wave 1D transient
(SE) elastography (pSWE/  elastography (SWE) elastography (TE)
ARFI quantification)
ElaXto™ Esaote Virtual Touch™  Siemens, Shear Wave Super FibroScan™ Echosens
Real-time tissue  Hitachi Quantification  Philips Elastography Sonic
elastography™  Aloka (VTQ/ARFI) Imagine,
Elastography ElastPQ™ Virtual Touch™  Philips,
GE, Philips, Quantification  Toshiba,
ElastoScan™ Toshiba, (VTIQ/ARFI) GE,
eSieTouch™ Ultrasonix, Siemens
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Abbildung 21: Ubersicht der verschiedenen Elastographie-Typen (Moraes et al., 2019).

1.4.2.2.1 Quasistatische oder dehnungsbasierte Elastographie

Die Funktionsweise der dehnungsbasierten Elastographie (DE) beruht auf dem
Hooke’schen Gesetz, weil bei dieser die Gewebesteifigkeit in Abhdngigkeit zur
Anwendung einer Krafteinwirkung gemessen wird. Steifere Raumforderungen
verformen sich weniger und haben daher eine geringere Dehnung und einen hdheren
Elastizititsmodul. Die Elastizitit wird aus dem Verhiltnis der Dehnung der zu
untersuchten Region und einer Referenz- Region (z.B. dem umliegenden Gewebe)

gemessen (Ozturk et al., 2018).

DE wird als ein quasi-statisches Messverfahren bezeichnet. Grund dafiir ist die in
Relation zu den Scherwellen langsam ausgeiibte Krafteinwirkung, die auf die zu
untersuchende Region ausgelibt wird. Die Kraftanwendung entsteht entweder durch eine
externe Quelle wie den Sondendruck oder durch eine endogene mechanische Kraft wie
z.B. die Pulsation der Carotiden oder der Schlagbewegung des Herzens (Ozturk et al.,
2018; Saftoiu et al., 2019b).
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Die Verwendung einer externen, manuellen Kraft eignet sich fiir die Untersuchung
oberfldchlich gelegener Organe (z.B. Lymphknoten, Schilddriise oder die Brust), nicht

jedoch bei tiefer gelegenen (z.B. Milz, Prostata oder Nieren).

Durch die Anwendung eines internen Stimulus (physiologische Bewegung) kénnen
jedoch tiefer gelegene Organe mittels DE untersucht werden. Die Kraftausiibung
entsteht durch die Nihe eines pulsatilen Geféles, eine Atembewegung oder eine andere
physiologische Bewegung, die sich auf die umliegenden Strukturen iibertragt (Ozturk et
al., 2018; Saftoiu et al., 2019b; Sigrist et al., 2017).

Distance Ratio=0.80
4- D1=0.78 cm
* D2=0.97 cm

Abbildung 22: Linkes Bild: palpable Brustldsion einer 24-jahrigen Frau im B-Bild, bei der
diagnostisch ein benignes Fibroadenom (hypoechogene Raumforderung mittig im Bild)
gesichert wurde. Rechtes Bild: ein Elastogramm, in dem helle Bereiche Gewebe mit einer
geringeren Steifigkeit darstellen. Die im linken Bild dargestellte hypoechogene Lasion erscheint
als dunkler Bereich im Elastogramm, was fiir eine hohe Steifigkeit dieser Lésion spricht. Die
Bilder wurden unter Verwendung einer L9-US-Sonde mit einem Siemens S2000 US System

aufgenommen (Courtesy of Dr. Richard Barr, MD,PhD). (Ozturk et al., 2018).

Mit den Ultraschallsystemen von Esaote, Hitachi, GE, Philips, Toshiba, Ultrasonix,
Mindray, Samsung und Siemens lassen sich verschiedene Elastographie-Modalitidten
wie ElaXto, Real- time- tissue elastography und ElastoScan durchfiihren. Beim Virtual
Touch Imaging (VTI) wird anstelle eines externen oder internen Stimulus ein

akustischer Druckimpuls, ARFI verwendet, um eine Gewebespannung zu erzeugen
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(Ozturk et al., 2018).

Durch das Erstellen von Hochfrequenzdatensétzen wird die Gewebeverschiebung vor
und nach der Kompression gemessen. Diese Messungen erfolgen im B-Bild-Modus, die
spater durch farbige Elastogramme (Dehnungsbilder) liberlagert werden konnen (s.
Abb. 13). Die Gewebeverschiebung wird in einer Karte mit einer Rot/Blau oder
Grauskala dargestellt. Die Vergleichbarkeit der DE-Bilder ist aufgrund
unterschiedlicher AnzeigemaRstdbe zwischen den verschiedenen Herstellern

eingeschrinkt (Ozturk et al., 2018).

Abbildung 23: DE- Untersuchung einer Prostata mit einer Farbskala einer transrektalen
Endosonographie. Blaue Farbe steht fiir hartes Gewebe, rote Farbe steht fiir weiches Gewebe

(Ozturk et al., 2018).

1.4.2.2.2 Dynamische oder Scherwellenelastographie

Die Scherwellenelastographie (SWE) ist ein bildgebendes Verfahren, bei dem zum
konventionellen B-Bild eine Messung der Gewebssteifigkeit durch mechanische
Scherwellen induziert wird. Im Unterschied zu akustischen Druckwellen, welche bei der

konventionellen B-Bild-Sonographie verwendet werden (1450-1550 m/s), bewegen sich
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Scherwellen wesentlich langsamer im Weichteilgewebe (1-10 m/s). Die akustisch
induzierten Scherwellen breiten sich senkrecht zu den Druckwellen aus, und die
dadurch erzeugten Gewebeverschiebungen werden entlang einer US-Sonde iiberwacht.
Anhand der gemessenen Gewebeverschiebung wird die Scherwellengeschwindigkeit
gemessen. Aus der Scherwellengeschwindigkeit kann algebraisch der Elastizitdtsmodul

E ermittelt werden (Bamber et al., 2013; Ozturk et al., 2018; Sigrist et al., 2017).

Die Systeme berechnen fiir die Abbildung der Scherwellen den Elastizititsmodul E

unter Verwendung der Beziehung:
E =3pcs?

Dabei steht E fiir den Elastizititsmodul, p fiir die Gewebsdichte und cs fiir die
Scherwellengeschwindigkeit (Ozturk et al., 2018).

Am Ende der Ultraschalluntersuchung zeigen die US-Gerdte eine Tabelle, die die

Steifigkeit sowohl in kPa als auch in m/s angibt (Ozturk et al., 2018).

Die Scherwellenelastographie hat ein breites Anwendungsspektrum z.B. bei der
Untersuchung  diffuser = Leber- und  Nierenldsionen,  Schilddriisenknoten,
Raumforderungen in der Brust, Erkennung von Prostatakarzinomen und der
Sehnenbildgebung (Ozturk et al., 2018; Saftoiu et al., 2019b). Spezielle Verfahren der
Scherwellenelastographie sind die Transiente Elastographie (TE),
Punktscherwellenelastographie (PSWE) und die 2D-Scherwellenelastographie
(Gennisson et al., 2013; Sigrist et al., 2017).

1.4.2.2.2.1 Transiente Elastographie

Ein mechanischer Aktuator erzeugt mit 50 Hertz (Hz) einen niederfrequenten
mechanischen Druck und eine darauffolgende Scherwelle (Ferraioli et al., 2014). Bei
dieser Methode konnen sowohl die Viskositdt, Anisotropie als auch die elastische

Nichtlinearitit bestimmt werden. Die Messung erfolgt in einem Bereich von 4cm Lénge
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und lem Durchmesser und die Steifigkeitswerte werden in kPa angegeben. Ein hiufiges
Anwendungsgebiet der Transienten Elastographie (TE) ist die Beurteilung einer
Leberfibrose mittels eines FibroScans (entspricht einer TE 1D) (Ozturk et al., 2018;
Sigrist et al., 2017).

(ms)>flfﬂdbﬁhab

Abbildung 24: A zeigt die Time-motion-Mode, B zeigt die Amplitude, C zeigt die
Scherwellenausbreitungsgeschwindigkeit abhéngig von der Entfernung von der Haut gemessen
an der Zeit (Ozturk et al., 2018).

1.4.2.2.2.2 Acoustic radiation force impulse

Acoustic radiation force impulse (ARFI) ist eine Form der Punkt-
Scherwellenelastographie ~ (PSWE), die von den  Unterschieden  der
Schallwellenausbreitungsgeschwindigkeit in verschiedenen Geweben abhingt. Die

Ausbreitungsgeschwindigkeit wird anhand des Ausmales der Verschiebung innerhalb
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eines 0,5-1 cm groBen Fensters, auf dem Ultraschallbildschirm in Meter/ Sekunde (m/s)
bestimmt. Dieses Fenster wird als region of interest (ROI) bezeichnet und wird zu
Beginn der Messung vom Untersucher innerhalb der Raumforderung platziert (Bruno et

al., 2016).

Der konventionelle Ultraschallkopf generiert neben dem Hauptstrahl akustische
Impulse, welche die ROI erregen. Bei der Aussendung akustischer Impulse entstehen
Schubspannungen innerhalb des Gewebes, welche Scherwellen erzeugen (Bruno et al.,

2016).

Scherwellen sind Transversalwellen, deren Schwingungen senkrecht zu ihrer
Ausbreitungsgeschwindigkeit verlaufen. Zwischen der Ausbreitungsgeschwindigkeit
der Scherwellen und der Gewebssteifigkeit besteht ein proportionaler Zusammenhang.
Das bedeutet, je schneller die Ausbreitung der Scherwellen erfolgt, desto steifer das
Gewebe. Die Geschwindigkeit der Scherwellen verhilt sich umgekehrt proportional zur
Verformbarkeit des Gewebes, denn in Geweben mit weicher Konsistenz breiten sich die

Scherwellen mit einer langsamen Geschwindigkeit aus (Bruno et al., 2016).

Unter Beriicksichtigung der Tatsache, dass eine hohe Gewebssteifigkeit mit der
Malignitit eines Gewebes assoziiert ist (Bamber et al., 2013; Bojunga & Mondorf,
2019a), lasst sich daher folgende Annahme schlussfolgern:

Eine maligne Raumforderung mit einer hohen Gewebssteifigkeit zeigt bei einer US-
Elastographie eine hohe Ausbreitungsgeschwindigkeit der Scherwellen im
tumorverddchtigen Gewebe im Vergleich zum umliegenden benignen Gewebematerial

(Bojunga & Mondorf, 2019b).
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-

= acoustic push pulse

Abbildung 25: Schematische Darstellung einer ARFI-Technik (Bruno et al., 2016).

1.4.2.2.2.3 2D-Scherwellenelastographie

Bei dieser Untersuchungsmethode wird das Gewebe durch akustische Strahlung an
mehreren Stellen verschoben, wodurch eine Scherwellenfront entsteht. Das US-Gerit
misst dabei die Scherwellenausbreitungsgeschwindigkeit in Echtzeit in m/s oder bei
Berechnung des Elastizitdtsmodul E in kPa. Aus den Werten der

Scherwellengeschwindigkeiten ergibt sich ein koloriertes Elastogramm wie es in
Abbildung 20 dargestellt ist (Ozturk et al., 2018). Die 2D-Scherwellenelastographie
wird besonders bei der Diagnostik chronischer Nierenerkrankungen und der Beurteilung

einer diabetischen Nephropathie eingesetzt (Ozturk et al., 2018).
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Abbildung 26: 2D-Scherwellenelastographie an einem Phantom (Ozturk et al., 2018).

1.4.2.3 Reliabilit:it

1.4.2.3.1 Bewertungskriterien der Reliabilit:it

Aktuelle Studien besagen, dass fiir eine reliable US-Elastographie 10 Messungen mit
einer Erfolgsrate von 60% aller gemessenen Werte durchgefiihrt werden miissen
(Bamber et al., 2013; Fang et al., 2020; Shiina et al., 2015). Fang et al. deklarieren, dass
auch weniger Messungen mit PSWE-Verfahren die Messsicherheit signifikant erhéhen
(Fang et al., 2018). Die aktuellen Leitlinien der EFSUMB beziehen sich jedoch
weiterhin auf die Anzahl von 10 Messungen, da es fiir die Durchfithrung von weniger
Messungen keine signifikanten Studienergebnisse gibt (Bamber et al., 2013; Shiina et
al., 2015).

Ein Parameter, der zur Beurteilung der Reliabilitdt der Messungen herangezogen wird,
ist der Interquartilsabstand (IQR) (Dekking et al., 2005).
Der IQR ist ein statistisches Mal} fiir die Streuung innerhalb einer Stichprobe. Es
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beschreibt die Breite des Intervalls um die mittleren 50% der Stichprobe, innerhalb der
alle Werte der GroBe nach geordnet wurden (Ross, 2010; Upton & Cook, 1996;
Zwillinger & Kokoska, 2000).

In den aktuellen Leitlinien der EFSUMB zur nicht-hepatischen Anwendung der US-
Elastographie wird anstelle des IQR der IQR/Median als MaB fiir die Reliabilitét

verwendet.

Studien haben gezeigt, dass ein Verhéltnis von IQR/Median <30% genauere Ergebnisse
beim Staging einer Leberzirrhose liefert (Dietrich et al., 2017; Kang et al., 2019; Yoon
et al., 2014).

Die Leitlinien der EFSUMB empfehlen den IQR/Median fiir die Anwendung
verschiedener Organe wie Brust, Prostata, Schilddriise, Pankreas, Milz, Nieren, Hoden,
Lymphknoten, Gefde und den Gastrointestinaltrakt. Explizite Leitlinien zur
Anwendung der US-Elastographie im Mesenterium gibt es derzeit nicht (Saftoiu et al.,

2019a).

Insgesamt haben die SWE-Verfahren eine hohe Reliabilitit, was an einer Intra-
Beobachter- Zuverlassigkeit von > 0,90 und einer Inter-Beobachter-Zuverladssigkeit von
> 0,80 gemessen an einem Interklassen-Korrelationskoeffizient (ICC) abzulesen ist

(Boursier et al., 2008; Fang et al., 2017; Ferraioli et al., 2012; Fraquelli et al., 2007).

Der ICC ist ein statisches Mal}, das dazu dient die Inter- Beobachter-oder Intra-
Beobachter-Zuverldssigkeit jeweils untereinander zu vergleichen (Asendorpf, J. &
Wallbott, H. G., 1979; McGraw & Wong, 1996; Shrout & Fleiss, 1979; Wirtz & Caspar,
2022).

Die Inter-Beobachter-Zuverldssigkeit ist ein Parameter, der Ergebnisse von mehreren
Beobachtern untereinander vergleicht. Dadurch kann die Unabhingigkeit der
Ergebnisse vom Beobachter beurteilt und damit eine Aussage zur Objektivitit getroffen

werden (Wirtz & Caspar, 2022).
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Die Intra-Beobachter-Zuverldssigkeit beschreibt das Vergleichen mehrerer Ergebnisse,
nachdem am selben Objekt zweimal dieselbe Messung durchgefiihrt wurde. Dabei
sollten die Ergebnisse bei einer reliablen Messung identisch sein (Asendorpf, J. &
Wallbott, H. G., 1979; McGraw & Wong, 1996; Shrout & Fleiss, 1979; Wirtz & Caspar,
2022).

1.4.2.3.2 Einflussfaktoren

Es gibt verschiedene Faktoren, die Einfluss auf die Elastographie-Messungen haben

konnen (Dietrich et al., 2017; Fang et al., 2017; Saftoiu et al., 2019a; Yoon et al., 2014).

Der Ultraschalluntersucher kann durch versierte US-Kenntnisse und Erfahrung die

Qualitidt der Messungen positiv beeinflussen (Dietrich et al., 2017; Saftoiu et al.,

2019b).

2. Fragestellung

Ziel dieser Arbeit ist es, benigne und maligne Raumforderungen innerhalb des
Mesenteriums mittels Punkt-Scherwellen-Elastographie unter Verwendung von ARFI
zu untersuchen und zu tiberpriifen, ob sich in deren Steifigkeit signifikante Unterschiede
ergeben. Dabei soll ermittelt werden, welchen Stellenwert die ARFI-Untersuchung zur
Dignitatsbeurteilung von mesenterialen Raumforderungen hat und ob sie in Zukunft

eine brauchbare diagnostische Methode darstellt.

3. Patienten und Methoden

Die Rekrutierung der Studienpatienten erfolgte iiber das Interdisziplinidre
Ultraschallzentrum und die Abteilung der Gastroenterologie des Universititsklinikums

Marburg. Die klinischen - und sonographischen Daten und das Bildmaterial sind dem
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Krankenblattarchiv des Universitdtsklinikums Marburg entnommen. Die Auswertung
erfolgte retrospektiv. Die Studie wurde von der ortlichen Ethikkommission genehmigt

(Protokoll Code: EK_ MR 09 04 20 gorg 2).

3.1 Einschlusskriterien

1. Die zu untersuchende mesenteriale Raumforderung (RF) musste groBer als 1

Zentimeter (cm) sein.

2. Bei der ARFI-Elastographie mussten 11 valide Messungen durchgefiihrt werden.
Eine Messung wurde als valide bewertet, wenn kein Messversagen vorlag und

wenn 11 Messungen in Folge reproduziert werden konnten.

3. Die Diagnosesicherung der mesenterialen Raumforderungen (RF) erfolgte

mittels Histologie oder klinischer und /oder sonographischer Verlaufskontrolle.

3.2 Patienten

Von September 2018 bis November 2021 wurden konsekutiv 80 Patienten in die Studie
aufgenommen. Bei den 80 Patienten zeigte sich wiahrend einer Abdomen-Sonographie
entweder zufillig oder aufgrund von Symptomen eine mesenteriale Raumforderung. Die
im B-Mode Ultraschall detektierte Raumforderung wurde dann mittels ARFI-

Elastographie untersucht.

Vor Durchfithrung der Elastographie erhielt jeder Patient eine Aufklirung iiber die
Untersuchung und die damit verbundene Teilnahme an der Studie und stimmte zu. Die
n= 80 Patienten waren zum Zeitpunkt der Ultraschalluntersuchung in Behandlung im

Universitédtsklinikum Marburg.

Unter Beriicksichtigung der oben genannten Studieneinschlusskriterien wurden 11 der
insgesamt 80 rekrutierten Patienten (13,8%) aufgrund von fehlender Diagnosesicherung
von der Studie ausgeschlossen. Die vorliegende Studie umfasst daher n= 69 Patienten

mit mesenterialen Raumforderungen.
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3.3 Methoden

3.3.1 Ultraschallger:ite

Fiir alle Ultraschalluntersuchungen und ARFI-Elastographien wurde ein Siemens
Acuson S2000, Acuson S3000 und Acuson Sequoia, (Siemens Medical Solutions,
Erlangen, Deutschland) verwendet. Die Untersuchungen wurden von einem von der
deutschen Gesellschaft fiir Ultraschall in der Medizin (DEGUM) mit Stufe 3
qualifizierten Untersucher (C.G., Innere Medizin) mit mehr als 35 Jahren
Ultraschallerfahrung im Ultraschalllabor der Universititsklinik Marburg durchgefiihrt.
Dabei wurde ein gebogener Linear-Array-Schallkopf (6C1) benutzt.

3.3.2 Untersuchungsablauf

Fiir die Untersuchung wurde der Patient in Riickenlage auf einer Liege positioniert. Der
verwendete Linear-Array-Schallkopf wurde mit sanftem Druck auf dem Bauch des
Patienten platziert und das Mesenterium systematisch und vollstindig beurteilt, um die
suspekten Lidsionen im Mesenterium aufzusuchen. Wihrend des Aufsuchens der
Raumforderungen wurden Fokus und Verstirkung individuell den Gegebenheiten

entsprechend angepasst.

Nach Darstellung der mesenterialen Lision passte der Untersucher die Tiefe so an, dass
die zu untersuchende Region in der Mitte des Bildschirms des Ultraschallgerits lag. Bei
der Untersuchung im B-Mode wurden Echogenitdt und GroBe der Lésion beurteilt.
Dabei wurde die Echogenitit der Milz als in vivo Referenz benutzt. Bei
intraparenchymalen Organe wird beziiglich seiner Echogenitit das normale Parenchym
als Referenz genommen. Bei nicht parenchymalen Organen (wie dem Mesenterium)
wird die Echogenitit in Referenz zur Milz bewertet. Die Begriffe ,,echoarm®,

»isoechogen®, ,,echoreich* und ,,echofrei” werden zur Beschreibung verwendet.

3.3.3 Acoustic radiation force impulse (ARFI)-Untersuchung

Die ROI (Abmessung = 10 x 5 mm) wurde auf dem US-Bildschirm vollstindig
innerhalb der mesenterialen Masse (MM) positioniert. Bei jeder Messung wurde der

Patient gebeten, seinen Atem in der Mitte der Exspiration fiir mindestens 6 Sekunden
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anzuhalten. Die Messung wurde als Geschwindigkeit (m/s) in der oberen Ecke des

Bildschirms angezeigt. Wenn sich die Lision wahrend der Messung bewegte, wurde

dieser einzelne Messwert als ungiiltig betrachtet und verworfen und wiederholt. Im

Falle von Luftiiberlagerung wurde der Patient sorgfiltig positioniert, um eine addquate

Messung durchfiihren zu konnen. Fiir jede ARFI-Studie wurden insgesamt 11 giiltige

Messungen durchgefiihrt. Dabei wurden sowohl die Messtiefe als auch die mittleren

ARFI-Geschwindigkeiten (MAVs) registriert. Bei Messungen in unterschiedlichen

Tiefen innerhalb der Lasion wurde eine durchschnittliche Tiefe berechnet.

3.4 Datenerfassung

Die klinischen und sonographischen Daten wurden retrospektiv mit Hilfe eines

Erfassungsbogens dokumentiert (Tabelle 1).

Tabelle 1: Datenerfassungsbogen bei n= 69 Patienten (US= Ultraschall; PE=

Probenentnahme).

Erfassungsbogen

Identifikationsnummer

PID (Patienten- Identifikationsnummer) - Nummer des Universitdtsklinikums

Marburg

Demographische Daten

Geschlecht

Geburtsdatum und

Alter des Patienten zum Zeitpunkt der Ultraschalluntersuchung

Grofle

Gewicht

44




BMI (Body-Mass-Index)

Diagnosestellung

finale Diagnose

Bestitigung der Diagnose durch andere Bildgebung (US, CT oder MRT)

klinische Verlaufskontrolle in 3 Monaten oder histologische Sicherung

Art der histologischen Sicherung (US- gesteuerte PE, Exzision intraoperativ)

Pathologiebericht

Sonographische Daten

GroBe der mesenterialen Raumforderung

Echogenitit der mesenterialen Raumforderung

Ergebnisse der ARFI-Messungen

Median

Mittelwert

Standardabweichung

Interquartilsabstand (IQR)

Interquartilsabstand / Median
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3.4.1 Patientenidentifikationsnummer

Aus Datenschutzgriinden wurden die Patienten anstatt unter Verwendung ihres Vor-
und Nachnamens unter einer anonymisierten Patientenidentifikationsnummer (PID)
gefiihrt. Die nur dem Untersucher bekannte PID wurde fiir die weiteren
Ultraschalluntersuchungen verwendet und ermdglicht die retrospektive Datenerhebung

aus dem Krankenblattarchiv.

3.4.2 Demographische Daten

Die demographischen Daten stammen aus den Krankenakten der Datenbank des
Universititsklinikums Marburg. Das Alter des Patienten zum Zeitpunkt der Ultraschall-
und ARFI-Untersuchungen wurde anhand des Geburtsdatums ermittelt. Neben dem
Geschlecht wurden GroBe und Gewicht des Patienten gespeichert und anhand dessen

der BMI berechnet.

3.4.3 Diagnosestellung

Die Diagnosestellung erfolgte anhand einer bildgebenden Diagnostik wie Ultraschall,
CT oder MRT, welche entweder durch eine Kklinische Verlaufskontrolle im
Mindestabstand von 3 Monaten oder einen Pathologiebericht bestitigt wurde. Von den
anfangs 80 inkludierten Befunden der Patienten wurden 54 (67,5 %) histologisch
gesichert. Von diesen n= 54 wurden wiederum n= 49 (90,7 %) mittels einer US-

gesteuerten Punktion entnommen, die restlichen n=5 (9,3%) chirurgisch.

3.4.4 Sonographische Daten

Wihrend der B-Bildsonographie wurden die im Ultraschall ermittelte Grofe und die
Echogenitit der mesenterialer Raumforderuneng im Vergleich zur Milz beschrieben.
Um die Echogenitit intraparenchymaler Organe miteinander zu vergleichen, wird als
Referenzorgan die Milz herangezogen. Verschiedene Echogenititen werden als

echofrei, echoarm, echoreich, isoechogen und komplexstrukturiert beschrieben.
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3.4.5 Ergebnisse der Acoustic radiation force impulse -Messungen

Bei den 11 ARFI-Messungen pro Patient wurden der Median, der Mittelwert, die
Standardabweichung, der Interquartilsabstand und der Interquartilsabstand im
Verhiltnis zum Median errechnet. Zur Datenerhebung wurden diese Werte auf einem

Ultraschallbild zusammen mit der abgebildeten Raumforderung im B-Modus

abgebildet.

3.5 Statistik

Die Datenerhebung erfolge anhand von Ultraschallbildern und Patientendaten aus der
Datenbank Orbis des Universititsklinikums Marburg. Zur weiteren Datenauswertung
wurde Microsoft Excel Programm Version 16.61 (Microsoft 365 MSO; Microsoft
Corporation Redmond, WA, USA) verwendet. Die statistischen Analysen und
Ergebnisse wurden mit dem Programm SPSS Version 26.0 (IBM, Armonk, NY, USA)

erfasst.

4. Ergebnisse

4.1 Demographische Daten

4.1.1 Geschlechterverteilung

In dem aus insgesamt 69 Patienten bestehenden Kollektiv waren 51 (73,9 %) der

Patienten méinnlich und 18 (26,1%) der Patienten weiblich.
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Geschlechterverteilung

= Manner; 51;73,9% = Frauen; 18; 26,1%

Abbildung 27: Geschlechterverteilung im Patientenkollektiv (n= 69 Patienten).

4.1.2. Altersverteilung

Das Durchschnittsalter der n= 69 Patienten betrug zum Zeitpunkt der US-
Untersuchungen 62 Jahre mit einer Standardabweichung von 14 Jahren. Die

Altersspanne reichte von 21 bis 91 Jahren.

4.1.3. Korperkonstitution

Zur Beurteilung der Korperkonstitution und des Korperfettanteil wurde der Body-Mass-
Index (BMI) berechnet. Der durchschnittliche BMI-Wert lag bei 27,4 kg/m2 mit einer
Standardabweichung von 5,5 kg/m2. Der niedrigste BMI-Wert lag bei 13,9 kg/m? und
der hochste bei 45,1 kg/m?
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4.2 Klinische Daten

4.2.1 Verteilung der malignen mesenterialen Massen und benigne mesenteriale
Massen

Von den n= 69 untersuchten mesenterialen Raumforderungen waren 32/69 (46,4%)

maligne (mMM) und 37/69 (53,6%) benigne (bMM).

Verteilung maligner und benigner Massen

= maligne mesenteriale Massen (mMM); 32 ; 46,4% = benigne mesenteriale Massen (bMM); 37; 53,6%

Abbildung 28: Verteilung maligner mesenterialer Massen (mMM) und benigner mesenterialer

Massen (bMM).

4.2.2 Maligne mesenteriale Masse

Bei den n= 32 malignen mesenterialen Massen (mMM) lassen sich maligne
hamatologische (n= 15) von malignen nicht- hdmatologischen (n= 17) Massen
unterscheiden. Unter den malignen hidmatologischen Massen waren 14/15 Lésionen ein
malignes Lymphom. In einem Fall war die hdmatologische maligne Erkrankung auf ein

Chlorom zuriickzufiihren (s. Tabelle 1).
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Tabelle 1: Ubersicht der malignen mesenterialen Massen

Maligne himatologische MM (n= 15)

Lymphome (14)
Chlorom (1)

4.2.3 Benigne mesenterialen Massen

Maligne nicht- himatologische MM (n=
17)

Desmoidtumor (2)

Gastrointestialer Stromatumor (3)
Kolorektales Karzinom (2)
Neuroendokriner Tumor (3)

Duktales Adenokarzinom des Pankreas (1)
Liposarkome (2)

Merkelzellkarzinom (1)

Magenkarzinom (1)

Follikuléres Schilddriisenkarzinom (1)

Ovarialkarzinom (1)

Die n= 37 benignen mesenterialen Massen (bMM) (53,6%) waren entweder im Rahmen

einer Mesenteritis entziindlich bedingt (n= 26) oder ein unauffilliger betonter

mesenterialer Fettkorper (n= 8). In n= 2 Féllen lag eine Heterotopie des Pankreas vor

und in einem Fall (n= 1) ein Lipom vor.
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Tabelle 2: Ubersicht der benignen mesenterialen Massen nach Ursache

bMM inflammatorischer

Genese

bMM nicht-inflammatorischer

Genese

Sklerosierende Mesenteritis (15)

Heterotopes Pankreas (2)

Mesenteriale Beteiligung bei M.
Crohn (4)

Lipom (1)

Fettnekrose bei nekrotisierender

Pankreatitis (2)

Mesenteritis bei akuter

O0dematoser Pankreatitis (1)

Mesenteritis durch

Darmperforation (2)

Unspezifische Entziindungen (2)

4.2.4 Diagnosesicherung maligner mesenterialer Massen

Bei 28 der 32 (87,5%) mMM wurde die Diagnose histologisch gesichert. AuBBer in 4/28

Féllen (14,3%), in denen die Proben wihrend einer Operation entnommen wurden,

wurde das Biopsiematerial in Form einer US-gesteuerten Punktion entnommen.

Die restlichen 12,4% (n= 4/32) der mMM wurden durch radiologische CT- oder MRT-

Bildgebung und durch eine Histologie der Fernmetastasen gesichert.
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Diagnosesicherung der malignen mesenterialen
Massen (mMMM)

30
25

20

15 28/32

10

4/32

histologisch radiologisch (CT,MRT) und Histologie der
Fernmetastasen

Abbildung 29: Ubersicht zur Diagnosesicherung der mMM.

4.2.5 Diagnosesicherung benignen mesenterialen Massen

Von den insgesamt n= 37 bMM wurden n=17 Diagnosen (45,9%) histologisch
gesichert. Die weiteren 54,1% (n= 20) wurden durch radiologische und/oder

sonographische Verlaufskontrollen bestétigt.

Diagnosesicherung der benignen mesenterialen
Massen (bMM)

20,5
20
19,5
19
18,5
18
17,5
17
16,5
16
15,5

20/37

17/37

histologisch radiologisch und/oder sonographische
Verlaufskontrolle

Abbildung 30: Ubersicht zur Diagnosesicherung der bMM.
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4.3 Sonographische Auswertung

4.3.1. Mesenteriale Massen im B-Mode-Ultraschall

Die mMM zeigten im konventionellen B-Mode Ultraschall (US) in 90,6% (n= 29/32)
der Fille ein echoarmes Verhalten. Die iibrigen 9,4% (n= 3) stellten sich isoechogen
dar. Unter den bMM =zeigten 11/37 (29,7%) ein echoarmes und 26/37 (70,3%) ein
isoechogenes Verhalten im US. Daher besteht zwischen der echoarmen Darstellung im
US und der Malignitét einer Raumforderung eine Signifikanz (p < 0,001, Exakter Test

nach Fischer).

MM im B-Mode-US
40
35
30
25
20
15

10

(9}

bMM

B echoarm M isoechogen

Abbildung 31: Ubersicht der MM (MM= mesenteriale Massen) im B- Mode Ultraschall.

4.3.2 Grofle der mesenterialen Masse

Bei der Grofenbeurteilung der MM zeigte sich kein signifikanter Unterschied zwischen
der Grofle der bMM und der GréBBe der mMM. Die mittlere Grof3e aller MMs betrug
6,34 + 3,93cm (1,5- 22 cm). Der Durchschnittswert fiir die Grof3e der bMM betrug 5,35
+ 2,4 cm. Die mittlere Grole der mMM lag bei 7,48 + 4,98 cm (p= 0,15, Mann-
Whitney-Test).
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4.4 Acoustic radiation force impulse-Untersuchungen der mesenterialen
Massen

4.4.1 Mittlere Acoustic radiation force impulse-Geschwindigkeitsmessungen bei
benignen mesenterialen Massen und malignen mesenterialen Massen

Die ARFI-Messungen ergaben, dass bMM mit einer signifikant geringeren mittleren
ARFI-Geschwindigkeit (MAG) von 1,59 + 0,93 m/s einhergingen. Fiir die mMM
zeigten sich hohere MAGs (2,76 £ 1,01 m/s). Die Unterschiede waren signifikant mit
einem p-Wert < 0,001, Mann- Whitney Test und dem U-Test.

P<0.001 ‘
4.50 [

4.00 —‘7

3.50

3.00

2.50

2.00

1.50 X

Mean ARFI Velocity (m/s)

1.00

0.50

0.00
ObMMOmMM

Abbildung 32: Darstellung der Unterschiede der mittleren ARFI-Geschwindigkeiten (mean
ARFI Velocity (MAV)) in m/s zwischen den benignen und malignen mesenterialen
Raumforderungen in der Studie.

Das X in jeder Box repriasentiert den MW der ARFI- Geschwindigkeiten, die horizontale
Linie stellt den Median dar. bMM: benigne mesenteriale Massen (MAV = 1,59 £+ 0,90 m/s),
mMM: maligne mesenteriale Massen (MAV =2,76 = 1,01 m/s) (p <0,001).
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Abbildung 33: ROC- Kurve (receiver operator characteristic) verdeutlicht die Unterschiede der
mittleren ARFI- Geschwindigkeiten zwischen bMM und mMM.

Durch die Festlegung eines Grenzwerts von 2,05 m/s, ergaben sich eine Sensitivitit von
75%, eine Spezifitit von 70,3 %, ein positiv pradiktiver Wert von 68,6% und ein
negativ pradiktiver Wert von 76,5 % bei der Diagnosestellung einer malignen
mesenterialen Raumforderung (area under the curve (AUC) = 0,802, 95 %

Konfidenzintervall = 0,699 - 0,904).
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4.4.1.1 Mittlere Acoustic radiation force impulse-Geschwindigkeit am Beispiel
einer benignen mesenterialen Masse

M ss urigen Scherwellengesc iwandigh e Abdol

Abbildung 34: A zeigt ein MRT- Bild, B zeigt ein US- Bild und C eine ARFI- Messung mit 11
Messungen einer benignen RF. Lésion 1: lesion 1; Vs (m/s): velocity (Geschwindigkeit) in
Meter pro Sekunde; Tiefe (cm); MW= Mittelwert; Std- Abw.: Standardabweichung; 1QB:
Interquartilbereich. (IQB wird hier dquivalent zu dem im Text verwendeten IQR benutzt,

aufgrund der im Ultraschallgerit verwendeten Einstellung).

Die in Abbildung 34 dargestellten Untersuchungsbefunde beziehen sich auf einen
benignen Befund im Mesenterium eines 80- jahrigen Mannes im Rahmen mit bekannter
Autoimmun-Pankreatitis unter Immunsuppressionstherapie. Bild A zeigt ein als ,,misty
mesentery* bezeichnetes typisches Erscheinungsbild im rechten oberen Teil der
Nabelregion (mit freundlicher Genehmigung von Prof. Dr. Mahnken, Radiologie
Universititsklinikum Marburg). Das mit B markierte Ultraschallbild zeigt eine
inhomogene, echoreiche Lasion.

In C ist eine Tabelle mit 11 Messungen dargestellt. Der mittlere Geschwindigkeitswert
(mW) betrigt 1,29 m/s und liegt damit unter dem Grenzwert von 2,05 m/s, ab dem MM
als maligne eingestuft werden. Die mesenteriale Raumforderung wurde histologisch
gesichert und ergab die Diagnose einer IgG-4-positiven sklerosierenden Mesenteritis,

welche die MAG der ARFI- Messung hinsichtlich ihrer Dignitéitseinschitzung bestdtigt.
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4.4.1.2 Mittlere Acoustic radiation force impulse-Geschwindigkeit am Beispiel
einer malignen mesenterialen Masse

Messungen Scherweliengeschwindigheit Abgomen g

SeSEesEEEEEsEsell
-4
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Abbildung 35: A zeigt ein CT-Bild, B zeigt ein US-Bild und C eine ARFI-Messung mit 11
Geschwindigkeiten einer malignen Raumforderung.

Lision 1: lesion 1; Vs (m/s): velocity (Geschwindigkeit) in Meter pro Sekunde; Tiefe (cm);
MW = Mittelwert; Std- Abw.: Standardabweichung; IQB: Interquartilbereich.

(IQB wird hier dquivalent zu dem im Text verwendeten IQR benutzt, aufgrund der im

Ultraschallgerit verwendeten Einstellung).

Die in Abbildung 35 dargestellten Untersuchungsbefunde beziehen sich auf einen
malignen Befund eines 67-jdhrigen Mannes mit Tumorrezidiv eines Lymphoms. Das
mit A markierte CT-Bild zeigt eine hypointense Lésion im linken Oberbauch. Im
Ultraschallbild (B) erscheint eine wie fiir Lymphome typische echoarme
Raumforderung. In der mit C markierten Tabelle iiber die mittleren ARFI-
Geschwindigkeiten, ergibt sich als Mittelwert eine Geschwindigkeit von 2,72 m/s. Der

histologische Bericht bestitigte die Diagnose eines hochmalignen Lymphoms.
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Abbildung 36: A zeigt ein CT-Bild, B zeigt ein PET-CT und C ein US-Bild. D présentiert 11
ARFI-Messungen der Geschwindigkeiten einer malignen mesenterialen Raumforderung.

Lision 1: lesion 1; Vs (m/s): Geschwindigkeit in Meter pro Sekunde; Tiefe (cm); MW =
Mittelwert, Std-Abw.: Standardabweichung; IQB: Interquartilbereich. (IQB wird hier d4quivalent
zu dem im Text verwendeten IQR benutzt, aufgrund der im Ultraschallgerit verwendeten

Einstellung).

Abbildung 36 reprisentiert Untersuchungsergebnisse einer 76-jihrigen Patientin mit
Ovarialkarzinom in der Vorgeschichte bei Verdacht auf ein Rezidiv.

Das CT-Bild zeigt eine hypodense mesenteriale Masse. Im PET-CT zeigt sich ein
intensives Signal im Bereich der Raumforderung, welches fiir eine hohe Aufnahmerate
an Fluordesoxyglukose der mesenteriale Masse spricht, was wiederum den Verdacht auf
eine mesenteriale Metastase erhértet. In der Ultraschallbildgebung stellt sich eine
echoarme Raumforderung dar (C). Die im mit D markierten Bild dargestellten

Geschwindigkeiten ergeben einen MW von 4,05 m/s. Nach frustraner Biopsie erfolgt
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die Diagnosesicherung durch die Zusammenschau der Befunde, maB3geblich durch das
PET-CT, bei dem der hochgradige Verdacht auf eine maligne Raumforderung gestellt
wurde. Auch die mittels ARFI gemessene mittlere Geschwindigkeit von 4,05 m/s ist ein

Hinweis auf die Malignitit der Raumforderung.

4.4.1.3 Vergleich der Acoustic radiation force impulse Daten von malignen
mesenterialen Massen und benignen mesenterialen Massen

Tabelle 3: Ubersicht der ARFI- Messungen unterschiedlicher Krankheiten

bMM: benigne mesenteriale Massen; MW: Mittelwert; Standardabweichung (Std-
Abw.); MAV: mean ARFI velocity; mMM: maligne mesenteriale Massen

Untergruppe | Anzahl | Mittelwert (MW) £ | Minimale | Maximale | Durchschnittstiefe
der Standardabweichung | MAV MAV der Messungen
Léasionen | (Std- Abw.) (MW =+ SD in cm)

bMM 37 1,59 £ 0,93 m/s 0,59 3,62 4,75+ 1,2 m/s

Mesenteritis 26 1,75 £ 1,02 m/s 0,59 3,62 4,53 £ 0,99 m/s

mesenterialer | 8 0,90 + 0,24 m/s 0,67 1,35 5,43 £ 1,65 m/s

betonter

Fettkorper

andere 3 1,99 £ 0,13 m/s 1,86 2,12 4,83 +1,26 m/s

benigne

Massen

mMM 32 2,76 £ 1,01 m/s 0,77 4,22 4,25+ 0,80 m/s

nicht- 17 2,79 £ 1,03 m/s 1,18 4,22 4,07 0,80 m/s

hidmatologisch

hidmatologisch | 15 2,73 £1,03 m/s 0,77 4,18 4,47 £0,78 m/s

In der Gesamtheit wurden bei den mMM hdéhere MAV (2,76 + 1,01 m/s) gemessen als
bei den bMM (1,59 £ 0,93 m/s). In 26 der 37 bMM lag eine Mesenteritis vor, fiir die
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der Mittelwert der MAV bei 1,75 + 1,02 m/s lag. Fiir die n= 8 Fille eines fettbetonten
Mesenteriums ergab die MAG einen Wert von 0,90 £ 0,24 m/s. Andere benigne

mesenteriale Massen zeigten MAG-Werte von 1,99 + 0,13 m/s.

5. Diskussion

Das Mesenterium wird als ,vergessenes Organ“ mit seinen anatomischen,
pathophysiologischen und immunologischen Strukturen in aktuellen Studien erforscht
und beschrieben (Coffey & O’Leary, 2016; Alhyari et al., 2022).

Im mesenterialen Fettgewebe konnen sich sowohl benigne als auch maligne
Raumforderungen manifestieren, welche es, voneinander zu unterscheiden, gilt. Da ihre
klinische Manifestation variabel ist und sich nicht selten Ahnlichkeiten in der
Darstellung von benignen und malignen MMs in der Bildgebung zeigen, kann sich die

Differenzierung schwierig gestalten (Coffey & O’Leary, 2016; Danford et al., 2019).

Die Mesenteritis beispielsweise, eine gutartige mesenteriale Raumforderung, weist
dhnliche radiologische Merkmale auf, wie maligne mesenteriale Neoplasmen. Diese
Tatsache stellt fiir die Differenzierung zwischen diesen Entititen eine diagnostische
Herausforderung dar (Danford et al., 2019). Aus diesem Grund ist es fiir die Diagnostik
mesenterialer Raumforderungen von grofBer Bedeutung, eine weitere nicht-invasive

Untersuchungsmethode zu evaluieren, wie in dieser Arbeit die PSWE.

5.1 Studienergebnisse und ihre klinische Relevanz

5.1.1 Diagnostische Wertigkeit der Scherwellen-Elastographie

Beide Methoden der Scherwellen-Elastographie (SWE) erwiesen sich bei der
Diagnostik von Leberzirrhose und Leberfibrosen als geeignete Verfahren mit einer
guten Reproduzierbarkeit (Bob et al., 2014; Petzold et al., 2019). Auch was die

Differenzierung zwischen benignen und malignen Léasionen angeht, lieferten beide
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Elastographiemethoden valide Ergebnisse (G. Li et al., 2013; Liu et al., 2015; Zhan et
al., 2015).

5.1.2 Diagnostische Wertigkeit der Punktscherwellenelastographie unter
Verwendung von Acoustic radiation force impulse

Im Rahmen einer standardisierten Studie untersuchten wir die Leistung von
Punktscherwellenelastographie (PSWE) unter Verwendung von Acoustic radiation force
impulse (ARFI) als neue US-basierte sonographische Modalitit bei verschiedenen MM
und als potenzielles Instrument fiir die Diagnose verschiedener MM. In der Studie war
die mittlere ARFI-Geschwindigkeit fiir die Gruppe der mMM 2,76 m/s mit einer
Standardabweichung von * 1,01 m/s (Tabelle 3). Fiir die Gruppe der bMM (n=37/69)
betrug die mittlere ARFI-Geschwindigkeit 1,59 m/s mit einer Standardabweichung von
+ 0,93 m/s (Tab. 3). Maligne MM demonstrierten signifikant hohere MAGs verglichen
mit bMM (p < 0,001, Mann-Whitney U-Test).

Unter Verwendung des AUROC und um eine hohere Sensitivitdt und Spezifitit zu
erreichen, wihlten wir einen Grenzwert von 2,05 m/s fiir die malignen
Raumforderungen. Die berechnete Sensitivitét, Spezifitit, der positive pradiktive Wert

und der negative pradiktive Wert betrugen 75,0%, 70,3%, 68,6%, 76,5%.

Diese Untersuchungsergebnisse bestdtigen wiederum, dass PSWE unter Verwendung
von ARFI ein geeignetes zusétzliches, nicht-invasives Instrument zur Evaluierung von
Malignitdt mesenterialer Raumforderungen darstellt. Die diagnostische Anwendung von
PSWE ergénzt somit das Spektrum an sonographischen Untersuchungsmethoden neben
dem konventionellen B-Bild Ultraschall und der kontrastmittel-unterstiitzten
Sonographie (Tabelle 4).

Insbesondere bei zufillig entdeckten Pathologien im Mesenterium kann ARFI
moglicherweise zur Entscheidungsfindung, ob eine weiterfithrende Bildgebung oder
eine histologische Diagnosesicherung erforderlich ist, beitragen. Die Kombination mit
B-Mode-US-Merkmalen und Perfusionsmustern in der CEUS kann ebenfalls
moglicherweise bei der Diagnosestellung zielfithrend sein. Wird jedoch die Malignitét

einer Erkrankung bestétigt, gilt das PET-CT nach wie vor als das bildgebende
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Verfahren mit der hochsten diagnostischen Leistung (Tabelle 4).

Da es sich bei den ARFI- Ergebnissen, Ultraschallmerkmalen und Perfusionsmustern im
CEUS bezogen auf mesenteriale Raumforderungen um erste Ergebnisse handelt, muss
darauf hingewiesen werden, dass weitere Untersuchungen und Studien an groBeren

Patientenzahlen erfolgen miissen.

Tabelle 4: Ubersicht zu den verschiedenen bildgebenden Verfahren beziiglich ihrer
diagnostischen Leistung bei der Differenzierung zwischen benignen und malignen

Raumforderungen

US:Ultraschall, CEUS: contrast-enhanced ultrasound, PET-CT: Positronen-Emissions
Tomographie-Computertomographie, ARFI-Elastografie: acoustic radiation force
impulse- elastographie Diammax: Maximum des Shortachsen Diameters der MMS,
SUVmax: Maximum des standardisierten Absorptionswert, ppW: positiver pradiktiver

Wert, npW: negativer priadiktiver Wert
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Autor Patienten- | Bildgebung | Malignitits- Sensitivitidt | Spezifitit | ppW | npW | p-
anzahl verdichtige (%) (%) Wert

Parameter
Trenker et 69 B-Bild-US echoarm oder 94 50 80 79 <0,001
al., komplexes
2017) [11] Echomuster
*

glatte

Randbegrenzung

81 68 84 63 <0,005

Trenker et 69 CEUS Wash-out in 75 59 80 52 <0,005
al., parenchymaler
(2017) [11] Phase
%
Nakataniet | 71 PET-CT Diammax > 10 69 98 90 93 <0,001
al., (2013) mm

SUVmax > 3,0

85 98 92 96 <0,001

vorliegende | 69 ARFI- mittlere ARFI - 75 70 69 77 <0,001
Studie Elastografie | Geschwindigkeit

> 2,05 m/s

*Die hier angegebenen Werte fiir Sensitivitét, Spezifitit, den positiv priadiktiven und negativ
pradiktiven Wert bei den B-Bild und CEUS-Untersuchungen wurden anhand der Ergebnisse aus
der vorliegenden Studie berechnet. ** In dieser Studie wurde die diagnostische Leistung des
Fludesoxyglucose-PET-CT bei der Unterscheidung zwischen lebensfahigen malignen Lésionen
und gutartigen Erkrankungen bei Patienten mit nebligem Mesenterium untersucht (Patienten mit

volumindsen mesenterialen Massen wurden ausgeschlossen).

63




5.2 Charakteristische Darstellung der mesenterialen Massen im B-Bild
Ultraschall

5.2.1 Maligne mesenteriale Massen im B-Bild-Ultraschall

Bei n= 29 der 32 Patienten (90,6%) mit einer malignen Raumforderung stellten sich die
MMs als echoarme Strukturen im konventionellen B-Bild-US dar. In den restlichen 3
Féllen (9,4%) prasentierten sich die mMMs isoechogen. Anhand dieser Ergebnisse zeigt
sich ein signifikanter Zusammenhang zwischen der echoarmen Darstellung einer MM
und ihrer Malignitdt im Vergleich zu isoechogenen Massen (p < 0,001, Fischer Exact
Test). Auch in einer anderen Studie, die das Verhalten mesenterialer Raumforderungen
im B-Bild und der CEUS untersuchte, zeigte sich ein signifikanter Zusammenhang
zwischen dem echoarmen Erscheinungsbild einer MM und der Malignitét (p < 0,005)

(Trenker et al., 2017).

5.2.2 Benigne mesenteriale Massen im B-Bild-Ultraschall

Bei den benignen Raumforderungen zeigte sich eine umgekehrte Verteilung. Wahrend
11 der 37 RFs (29,7%) echoarm erschienen, stellten sich 26/37 (70,3%) der bMM
1soechogen dar. Das sonographische Erscheinungsbild gilt daher nicht als valides
Kriterium fiir die Benignitit einer Raumforderung. Auch Trenker et. al, die in ihrer
Studie mit n= 69 Patienten mesenteriale Raumforderungen untersuchten, konnten kein
charakteristisches Echoverhalten fiir benigne MM im B-Bild-US feststellen (Trenker et
al., 2017).

5.3 Vergleich der mittleren Acoustic radiation force impulse-
Geschwindigkeiten bei Mesenteritis mit der mittleren Acoustic radiation
force impulse-Geschwindigkeiten der malignen mesenterialen Massen

Die MAGs der sklerosierenden Mesenteritis (15/69; 21,7%) (1,53 = 0,96 m/s) waren
signifikant niedriger als die der mMM (32/69; 46,4%) (2,76 £ 1,01 m/s; p= 0,001).
Diese Ergebnisse sind wichtig, da die sklerosierende Mesenteritis und die mMM in
verschiedenen Bildgebungsmodalititen wie CT oder CEUS &dhnliche Merkmale

aufweisen konnen und daher moglicherweise nicht voneinander unterschieden werden
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konnen (Horton et al., 2003; Trenker et al., 2017). Die deutliche Abgrenzung einer
sklerosierenden Mesenteritis von einer malignen Neoplasie in Bezug auf die MAGs ist
entscheidend, da die SM mit 21,7% die hdufigste benigne Raumforderung in dieser
Studie darstellt (Tab. 3).

Es ist jedoch zu beachten, dass eine sklerosierende Mesenteritis auch sekundér durch
eine zugrunde liegende bosartige Erkrankung verursacht werden kann (Green et al.,
2018). Daher sollte bei Verdacht auf sklerosierende Mesenteritis immer eine

histologische Bestitigung in Betracht gezogen werden.

Der Grofiteil der Patienten mit der definitiven Diagnose Mesenteritis litten nicht unter
einer Systemerkrankung. 3 der 15 Patienten (20%) mit gesicherter Mesenteritis waren
von einer Systemerkrankung, einer Ileitis im Rahmen von Morbus Crohn, eines NETs
und einer Hodgkin-Erkrankung, betroffen. Bei 46,7 % der an einer Mesenteritis
erkrankten Patienten, war die Diagnose ein Zufallsbefund, und die Patienten waren
beschwerdefrei. In 2 von 15 Fillen (13,3%) fielen die Patienten durch Symptome wie
Allgemeinzustandsverschlechterung, abdominelle Abwehrspannung oder im Rahmen
einer Verlaufskontrolluntersuchung auf. 3 der 15 (20%) Patienten mit Mesenteritis
gaben Oberbauchschmerzen und ein Patient (6,7%) rechtsseitigen Unterbauchschmerz

an.

5.4 Vergleich der mittleren Acoustic radiation force impulse-
Geschwindigkeiten bei himatologischen und nicht-hiimatologischen
Malignomen

Die MAGs von hdmatologischen Malignomen (15/69; 21,7 %) (2,79 £ 1,03 m/s)
unterscheiden sich nicht signifikant von denen der nicht-hdmatologischen Malignome
(17/69; 24,6%) (2,73 £ 1,03 m/s, p > 0,05). Daher ist eine Differenzierung zwischen
hamatologischen und nicht-hdmatologischen Malignomen mittels ARFI-Elastographie

nicht moglich.
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5.5 Limitationen der Studie

5.5.1 Reliabilitiit der Elastographie

In der Literatur wird ein Minimum von 10 validen US-Elastographie-Messungen mit
einer Erfolgsrate von mehr als 60% (die Anzahl der validen Messungen in Relation zur
Gesamtanzahl der Messungen) beschrieben, um eine exakte Reproduzierbarkeit zu
erzielen (Barr et al., 2015; Jung & Kim, 2012, S. 201). In Anlehnung daran wurden in
dieser Studie bei jedem Probanden 11 Messungen durchgefiihrt und ausgewertet. Die
Studienergebnisse beziehen sich allerdings auf Messungen bei Patienten mit
Leberfibrose (Barr et al., 2015; Jung & Kim, 2012). Zum aktuellen Zeitpunkt gibt es

keine vergleichbaren Messungen an Mesenterialpathologien.

Der Interquartilsabstand (IQR) gilt auBlerdem als valider Parameter fiir die
Elastographie.

Der IQR ist ein Streuungsmall der deskriptiven Statistik und gibt die Breite des
Intervalls an, in dem sich die mittleren 50 % einer Stichprobe befinden. Die Stichproben
werden zuvor der Grof3e nach sortiert. Bei der Sortierung stellt x1 = das untere Quartil
(25.Perzentile) und x2= das obere Quartil (75.Perzentile) dar (Jung & Kim, 2012; Upton
& Cook, 1996).

In den aktuellen Richtlinien der EFSUMB wurde der Parameter der Erfolgsquote von
60% aus 10 Messungen durch das Verhéltnis von IQB/Median abgeldst (Boursier et al.,
2013; Chapman et al.,, 2017; Saftoiu et al.,, 2019a). IQB/Median stellt ab 10
durchgefiihrten Messungen einen validen Parameter flir die Reliabilitit der
Elastographie dar. Fiir hepatische Anwendungen gilt eine Elastographie-Messung als
nicht reliabel, wenn der IQB/Median > 30 % ist. Bei einem IQB/Median von iiber 30%
gilt die Elastographie-Messung nur dann als valide, wenn der Median weniger als 1,5

m/s (< 7,5 kPa) betriagt (Chapman et al., 2017; Saftoiu et al., 2019a).

Spezielle Richtwerte fiir eine Anzahl an elastographischen Messungen bei
Untersuchung des Mesenteriums gibt es bis dato nicht. Die fiir die

Scherwellenelastographie erhaltenen Werte variieren zwischen den unterschiedlichen
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US-Geriten und den untersuchten Organen und sind daher nicht austauschbar (Saftoiu

etal., 2019a).

5.5.2 Technische Einschrinkungen

Wihrend der US-Untersuchungen kam es in einigen Féllen zu einem Messversagen
(d.h. Messfehler mit wiederkehrenden X.XX-Anzeigen auf dem US-Bildschirm).
Moglicher Grund dafiir kdnnte die anatomische Lage des Mesenteriums sein. Da das
Mesenterium beweglich mit Darmschlingen im Abdomen verbunden ist, kann es zu
dessen Uberlagerung mit luftgefiillten Darmanteilen kommen, welche bei der ARFI-
Untersuchung Schwierigkeiten bereiten konnen. In einem solchen Fall wurde die Lage
des Patienten vorsichtig verdndert, um eine Messung mit addquaten Ergebnissen zu

erzielen.

5.5.3 Gewebeabhingige Einfliisse

Eine weitere Schwierigkeit besteht darin, die Gewebesteifigkeiten und MAGs der
malignen mesenterialen Massen (n= 32) untereinander zu vergleichen, da sich
Tumormassen heterogen verhalten. Ungleichheiten entstehen zum einen durch den
Vergleich verschiedener Tumorentititen (n= 8 Lymphom, n= 2 Plasmozytome, n= 3
GIST, n= 3 Neuroendokriner Tumor und n= 2 Kolorektales Karzinom etc.) (Piersma et
al., 2020), zum anderen durch die Heterogenitdt der Zellen innerhalb eines Tumors.
Nicht alle Zellen tragen gleichermédflen zur Tumorprogression bei. Auch in ihrer
Wirksamkeit auf Chemotherapeutika und in ihren Wachstumsraten unterscheiden sie

sich (Bleijs et al., 2019).

Jeder Tumor hat seine eigene geometrische Konstitution. Fibrosierungen und
Kalzifizierungen, wie sie in vielen Tumorarten zu finden sind, treten nicht einheitlich
verteilt im Tumorgewebe auf (Pantongrag-Brown et al., 1995; Piersma et al., 2020).
Daher kann eine ARFI-Messung, bei der nur punktuell Gewebe erfasst wird, nicht ohne

den artifiziellen Einfluss durch o.g. Gewebeverianderungen garantiert werden.
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5.5.4 Patientenindividuelle Einschrinkungen

Neben den technischen Einschrinkungen sind patientenindividuelle Faktoren bei der

Evaluierung der ARFI-US-Elastographie zu beriicksichtigen.

Da wihrend der Messungen mit Atemkommandos gearbeitet wurde, ist das
Messergebnis von der individuellen Mitarbeit des Patienten abhidngig. So wurde
beispielsweise bei dlteren morbiden Patienten beobachtet, dass diese Probleme hatten,
den Atem anzuhalten. Aulerdem mussten die Patienten wihrend der 11 Messungen still
liegen bleiben, damit sich wéahrend der Messungen die ROI nicht verschiebt oder von
Darmabschnitten tiberlagert wurde.

Um moglichst wenig Verfalschungen durch die individuelle Mitarbeit des Patienten bei
den Atemkommandos zu erhalten, wurde die Untersuchung in der Mitte der Exspiration
durchgefiihrt. Die Schwankungen, die dadurch auftreten konnen, dass Patienten nicht

lange genug den Atem anhalten konnen, konnten so reduziert werden.

Nicht nur die Compliance der Patienten, sondern auch ihre korperliche Konstitution
kann Einfluss auf die US-Bilder und MAG-Messungen haben (Bota et al., 2014;
Chapman et al., 2017). So kann ein adipdser Erndhrungszustand die

Elastographiemessung fiir den Untersucher erschweren. Die Untersuchung eines
adiposen Patienten stellt den Untersucher aufgrund der erhdhten Menge an Bauchfett

vor eine Herausforderung (Carucci, 2013).

Ubergewicht ist per Definition ab einem Body-Mass-Index (BMI) von > 25- 29,9 kg/m?
erreicht, wihrend man Adipositas ab einem BMI > 30 kg/m? definiert (Bota et al.,
2014).

Da in der vorliegenden Studie der durchschnittliche BMI bei 27.4 + 5.5 (13,9 - 45.1)

lag, 1st dieser Einflussfaktor auch hier zu beriicksichtigen.

Bisherige Studien belegten, dass zwischen einem BMI > 30 kg/m? bei Patienten mit
Leberzirrhose und erhohter Gewebesteifigkeit eine positive Korrelation besteht
(Chapman et al., 2017). Bota et al. bewiesen auflerdem, dass die Rate an

unzuverlissigen Messergebnissen bei iibergewichtigen Patienten (BMI= 25-29,9 kg/m?)
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und fettleibigen Patienten (BMI > 30 kg/m?) erhht war (Bota et al., 2014). Aufgrund
der hier dargestellten Zusammenhédnge ist eine artifizielle Erhéhung der MAG-
Messungen bei den Studienteilnehmern nicht auszuschlieB3en.

Foucher et al. beschrieben bei TE-Untersuchungen an 2114 Probanden mit chronischer
Lebererkrankung eine Ausfallsrate von 4,5 % bei einem BMI > 28 kg/m? (Foucher et
al., 2006).

Obwohl Studien den Einfluss eines erhohten BMIs auf die Gewebesteifigkeit und das
Untersuchungsverfahren belegen (Bota et al., 2014; Chapman et al., 2017; Foucher et
al., 2006), gibt es in der gegenwirtigen Literatur diesbeziiglich diskrepante Ergebnisse.
Hudson et al. zeigten, dass kein signifikanter Unterschied zwischen SWE-Messungen
der Gruppe von Patienten mit BMI > 25 kg/m? und der Gruppe von Patienten mit BMI
<25 kg/m? besteht (Hudson et al., 2013).

Neben dem Einfluss auf die Gewebesteifigkeit durch erhohtes Korpergewicht ist das
verdanderte Aussehen des Mesenteriums in bildgebenden Verfahren wie CT oder
Ultraschall zu nennen (Unlu et al., 2016). Bei insgesamt erhohtem Kdorperfettanteil kann
auch das Mesenterium verfetten und sich als echoreiche Struktur im Ultraschall B-Mode
darstellen. Die erhohte Echogenitit des Gewebes entsteht dadurch, dass Fettgewebe im
Ultraschall starker reflektiert wird (Smereczynski et al., 2015). In aktuellen Studien
wird ein Zusammenhang zwischen einem verdnderten Erscheinungsbild und
Fettleibigkeit sowie inflammatorischen Verdnderungen im Mesenterium hergestellt
(Unlu et al., 2016).

In der hier durchgefiihrten Studie waren 8 der 37 benignen Lésionen mesenterial betonte
Fettkorper. Alle der 8 Patienten mit mesenterial betontem Fettkorper waren per
Definition mit einem BMI von > 25 kg/m? {ibergewichtig. In der genaueren Analyse
zeigte sich, dass 4 der 8 Patienten mit einem BMI > 25- 29,9 kg/m? unter Priaadipositas
litten. 2 der 8 Patienten hatten eine Adipositas Grad 1 (BMI > 30-34,9 kg/m?) und
jeweils einer von den insgesamt 8 Patienten litt unter einer Adipositas 2. (35- 39,9
kg/m?) und 3. (= 40 kg/m?) Grades. Daher sollte der FEinfluss eines erhohten
Korperfettanteils mit konsekutiver Verfettung des Mesenteriums hier beriicksichtigt

werden.
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Die mesenterial betonten Fettkorper lieen sich allein von der Darstellung im B-Bild
und den MAG-Messungen nicht von anderen benignen Lésionen (Mesenteritis (n= 26
und n= 3 nicht-inflammatorischen Lé&sionen) unterscheiden. Wie auch die
sklerosierende Mesenteritis stellten sich die betonten mesenterialen Fettkorper
echoreich im B-Bild dar. Die mittlere ARFI-Geschwindigkeit, die fiir die mesenterial
betonten Fettkorper errechnet wurde, lag bei 0,90 + 0,24 m/s, wéihrend die MAG aller
Mesenteritiden bei 1,75 £ 1,02 m/s lag. Insgesamt wurde fiir die gesamte Gruppe
benigner MM eine MAG von 1,59 = 0,93 m/s. Trotz der niedrigeren MAG der
Subgruppe mesenterial betonter Fettkdrper mit 0,9 m/s ldsst sich dieser anhand der
MAYV nicht signifikant von einer anderen benignen Raumforderung unterscheiden

(Tabelle 3).

5.5.5 Untersucherabhiéngige Bias

Wie jede US-Untersuchung ist auch die ARFI-Elastographie von der Erfahrung des
Untersuchers abhingig (Saftoiu et al, 2019b). In Studien, die die Reliabilitét
verschiedener US-Elastographien untersuchten, konnte gezeigt werden, dass der US-
Anwender praktische Erfahrung und addquates Wissen bendtigt, um die US-
Elastographie im medizinisch-juristischen Rahmen des spezifischen Landes korrekt
anwenden zu konnen. Die EFSUMB veroffentlicht diesen Aspekt als eine ihrer
Empfehlungen in den aktuellen Leitlinien von 2018 (Saftoiu et al., 2019a). Ferraioli et
al., konnten in ihrer Studie von 2014 zeigen, dass sich die Reproduzierbarkeit der
Elastographie-Messungen bei Lebern nach Ubungseinheiten iiber ein Zeitintervall
verbesserte (Ferraioli et al., 2014). Deshalb wurden in dieser Studie alle
Untersuchungen von einem mit Level 3 qualifizierten Untersucher (C.G., Innere

Medizin) mit mehr als 35 Jahren Ultraschallerfahrung durchgefiihrt.

Die  ARFI-Elastographie = ist  weniger  untersucherabhingig als  andere
Ultraschallverfahren (SE), die die Elastographie eines Gewebes messen. Grund dafiir
ist, dass die akustische Strahlung in den Ultraschallsensor implementiert ist. So konnen

kurz andauernde akustische Strahlungsimpulse in einer ausgewéhlten Region (ROI)
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Gewebeverschiebungen erzeugen, ohne dass externe Kompression durch den

Untersucher angewendet werden muss (D’Onoftio, 2013).

5.5.6 Reproduzierbarkeit

Aufgrund des retrospektiven Charakters der Studie war die Bewertung der Inter-Rater-
Reliabilitdit und der Intra-Rater-Reliabilitdit bei der Durchfithrung der ARFI-
Elastographie-Untersuchung im Mesenterium nicht mdglich. Um diese zu bestimmen,
bendtigt es weitere Studien mit Patienten, deren mesenteriale Raumforderungen zu
unterschiedlichen Zeitpunkten und von unterschiedlichen praktizierenden Arzten
sonographiert werden. In anderen Studien an unterschiedlichen Organen wurden die
Reproduzierbarkeit der ARFI-Untersuchungen allerdings beschrieben (Alhyari et al.,
2022; Bob et al., 2014; Ma et al., 2014).

5.5.7 Grofle des Patientenkollektivs

Da sich das Patientenkollektiv auf eine Patientenanzahl von n= 69 Patienten beschrankt,

sind weitere grof3e prospektive Studien erforderlich, um diese Ergebnisse zu validieren.

5.5.8 Validierung der Diagnose

Nicht bei jeder Raumforderung erfolgte die Diagnosesicherung histologisch. Lag kein
histologischer Befund vor, so wurden die Diagnosen durch kiinftige bildgebende
Querschnittsuntersuchungen (CT, MRT) und/oder sonographische Bildgebung im
Rahmen von Verlaufskontrollen nach mindestens 3 Monaten bestétigt. Dazu ist
anzumerken, dass langsam wachsende Tumore wie beispielsweise einige Lymphome
auch nach 3 Monaten noch unveréndert in der Bildgebung erscheinen kdnnen, weshalb
die histologische Sicherung, als Goldstandard zur Diagnosesicherung, jeder Bildgebung

als Verlaufskontrolle {iberlegen ist.
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6. Zusammenfassung

Die Ultraschall-Elastographie ist ein weit verbreitetes diagnostisches Mittel, was
verldssige Aussagen liber die Gewebesteifigkeit eines Organs zuldsst. Sie findet
Anwendung in diversen Organen wie der Leber, Milz, Pankreas, Niere, Prostata, Brust
und Schilddriise etc. Zum aktuellen Zeitpunkt gibt es keine aktuellen Empfehlungen/
Leitlinien beziiglich ihrer Durchfiihrbarkeit am Mesenterium.

In der vorliegenden Studie wurden von September 2018 bis November 2021 n= 69
Patienten mit mesenterialen Raumforderungen unter Verwendung von ARFI untersucht.
Ziel dabei war es, die Lidsionen anhand ihrer Gewebesteifigkeit und der daraus
resultierenden mittleren ARFI-Geschwindigkeit zu differenzieren. Die Ergebnisse
zeigten, dass die MAVs der benignen Raumforderung mit einem Durchschnittswert von
1,59 + 0,93 m/s niedriger waren als die MAGs der malignen Raumforderungen. Als
Durchschnittswert der MAGs der malignen Raumforderungen ergab sich 2,76 + 1,01
m/s. Die Wahl des Cut- off- Werts von 2,05 m/s ergab eine Sensitivitidt von 75 % und
eine Spezifitit von 70,3 % bei der Diagnose einer malignen Raumforderung (area under
the curve= 0,802, 95% CI= 0,699-0,904). Bei den Untergruppen der hiamatologischen
(n= 15) Massen gegeniiber den nicht-hdmatologischen (n=17) Massen zeigten beide
Subgruppen eine édhnlich hohe MAG mit 2,73 £ 1,03 m/s und 2,79 + 1,0 m/s.
Ein Vergleich der MAG-Werte bei Mesenteritis (15/69; 21,7 %) (1,53 £+ 0,96 m/s) ergab
signifikant niedrigere Werte als die der malignen Lésionen insgesamt (32/69; 46,6%)
(2,76 £ 1,01 m/s; p=0,001).

Bei der Darstellung im B-Bild-Ultraschall konnte hinsichtlich der Grofle der
Raumforderung nicht zwischen Benignitdit und Malignitdt unterschieden werden.
Beziiglich des Echoverhaltens der Lisionen zeigte sich jedoch ein signifikanter
Unterschied zwischen den Entitdten, da echoarme Massen signifikant hiufiger mit

Malignitét assoziiert waren (p= 0.001).

In Anbetracht der dargestellten Ergebnisse stellt die ARFI-Elastographie neben dem B-
Bild-US und CEUS ein nicht-invasives Untersuchungsverfahren bei der Unterscheidung
zwischen benignen und malignen Raumforderungen im Mesenterium dar. Um die
Ergebnisse dieser Studie jedoch zu validieren, sind weitere prospektive randomisierte

Studien erforderlich.
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7. Summary

Ultrasound elastography is a widely used diagnostic tool that provides reliable
information about the tissue stiffness of an organ. It is used in various organs such as
the liver, spleen, pancreas, kidney, prostate, breast and thyroid gland etc. At present,
there are no current recommendations/guidelines regarding its feasibility in the

mesentery.

In the present study, n= 69 patients with mesenteric masses were examined using ARFI
from September 2018 to November 2021. The aim was to differentiate the lesions based
on their tissue stiffness and the resulting mean ARFI velocity. The results showed that
the MAVs of the benign lesions were lower than the MAVs of the malignant lesions,
with an average value of 1.59 £ 0.93 m/s. The average value of the MAVs of the
malignant masses was 2.76 = 1.01 m/s. The choice of the cut-off value of 2.05 m/s
resulted in a sensitivity of 75 % and a specificity of 70.3 % for the diagnosis of a
malignant mass (area under the curve = AUC = 0.802, 95% CI= 0.699-0.904). In the
subgroups of hematologic (n= 15) versus non-hematologic (n= 17) masses, both
subgroups showed a similarly high MAV of 2.73 + 1.03 m/s and 2.79 + 1.0 m/s,

respectively.

A comparison of the MAV values for mesenteritis (15/69; 21.7%) (1.53 £ 0.96 m/s)
revealed significantly lower values than those for malignant lesions overall (32/69;

46.6%) (2.76 = 1.01 m/s; p= 0.001).

On B-scan ultrasound, no distinction could be made between benign and malignant
lesions with regard to the size of the mass. However, there was a significant difference
between the entities with regard to the echo behavior of the lesions, as low-echo masses

were significantly more frequently associated with malignancy (p= 0.001).

In view of the results presented, ARFI elastography is a non-invasive examination
method alongside B-scan US and CEUS for differentiating between benign and
malignant mesenteric masses. However, further prospective randomized studies are

required to validate the results of this study.
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9. Anhang

9.1 Abkiirzungsverzeichnis

ARFI

AUC

AUROC

BMI

bMM

B-Mode/ B-Bild

CEUS
Ultraschall)

C.G.

CT

DE

DEGUM

EFSUMB

GEP

GEP-NEN

GIST

GIT

HPF

Hz

acoustic radiation force impulse
area under the curve

area under the ROC curve
Body-Mass-Index

benigne mesenteriale Massen
brightness modulation

contrast-enhanced ultrasound (kontrastmittelverstarkter

Christian Gorg

Computertomographie

Dehnungs-Elastographie

deutsche Gesellschaft fiir Ultraschall in der Medizin
european Federation for Ultrasound in Medicine and Biology
gastroenteropankreatische Region

gastroenteropankreatische neuroendocrine Neoplasien
Gastrointestinaler Stromatumor

Gastrointestinaltrakt

Hauptgesichtsfeld

Hertz
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ICC

IMT

IQR

KM

LP

MAV

MM

mMM

MP

MRT

MW

mWw

NEC

NET

PE

PET-CT

PID

PSWE

RF

ROC-Kurve

ROI

Interklassen-Korrelationskoeffizient
inflammatorisch myofibroblastischer Tumor
Intequartilsabstand

Kontrastmittel

Liposarkom

mean ARFI- velocity (mittlere ARFI-Geschwindigkeit)
mesenteriale Masse / Massen

maligne mesenteriale Massen
Mesenteropathien
Magnetresonanztomographie

Mittelwert

mittlerer Geschwindigkeitswert
neuroendokrines Karzinom

neuroendokriner Tumor

Probenentnahme
Positronen-Emissions-Computer- Tomographie
Patientenidentifikationsnummer
Punktschwerwellenelastographie
Raumforderung/ Raumforderungen

receiver operator characteristic

region of interest
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SE

SM

Std- Abw.

SWE

TE

uUsS

VTI

stress elastography
sklerosierende Mesenteritis
Standardabweichung
Scherwellenelastographie
Transiente Elastographie
Ultraschall

Virtual Touch Imaging
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