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Die American Cancer Society [1] be-
richtete iber 230.110 neue Prostatakarzi-
nomfille im Jahr 2004, womit dies 33% al-
ler neu aufgetretenen Karzinome bei Mén-
nern darstellt. Die Mortalitit wurde mit
29.500 angegeben, damit ist das Prostata-
karzinom die zweithdufigste krebsbeding-
te Todesursache bei Mdnnern. Dies bedeu-
tet, dass ca. 10% aller Karzinomtodesfille
durch das Prostatakarzinom verursacht
sind. Zwischen 1988 und 1992 ist die Inzi-
denz des Prostatakarzinoms dramatisch ge-
stiegen, was in erster Linie durch die friih-
zeitigere Diagnose mittels des prostataspe-
zifischen Antigens (PSA) bedingt war. An-
schlie8end ist die Inzidenz des Prostatakar-
zinoms gering gesunken, jedoch seit 1995
wieder deutlicher zunehmend, insbesonde-
re durch die signifikant haufigere Detekti-
on von Prostatakarzinomen bei jiingeren
Minnern (<65 Jahre). Diese Daten zeigen
Kklar, dass das Prostatakarzinom ein enorm
wichtiges medizinisches Problem mit sehr
wesentlichen sozio6konomischen Auswir-
kungen darstellt.

Diagnostik des Prostatakarzinoms

Die klinische Forschung richtet sich insbe-
sondere auf die frithzeitige Detektion des
Prostatakarzinoms. Weitere Forschungsan-
sétze zielen auf eine Optimierung des Sta-
gings und Gradings, wodurch eine opti-
mierte Therapie moglich ist. Heute basiert
die Diagnose des Prostatakarzinoms in ers-
ter Linie auf der PSA-Bestimmung sowie
auf der digitalen rektalen Untersuchung
[26]. Die transrektale Sonographie wird
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ebenfalls in der Diagnostik des Prostata-
karzinoms eingesetzt [25]. Die digitale rek-
tale Untersuchung ist jedoch keine zuver-
lassige Methode, da bis zu 80% der Karzi-
nome damit nicht erfasst werden und nur
bestimmte Areale der Prostata damit unter-
sucht werden konnen [6]. Die PSA-Bestim-
mung zeigt eine sehr hohe Sensitivitit bei
jedoch reduzierter Spezifitit. Die Wertig-
keit der B-Bild-Sonographie zeigte in meh-

reren Studien Sensivititen von 44-90% bei
Spezifititen von 44-90% [8, 18]. Auch der
Einsatz der 3D- und 4D-Sonographie hat
die Wertigkeit nicht wesentlich verbessert
(B Abb. 1). Aufgrund dieser Ergebnisse ist
die Rolle der transrektalen Sonographie
bei der Detektion des Prostatakarzinoms
limitiert, und die transrektale Sonographie
wird in erster Linie zur ultraschallgefiihr-
ten systematische Biopsie verwendet.

Abb.1 A 3D- und 4D-Sonographie bei einem Patienten mit Prostatakarzinom. Die 3D-Sonogra-
phie zeigt simultan die transversale (links oben), die sagittale (rechts oben) und die koronare
Ebene (links unten). Weiter ist die Prostata in einer 4D-Sonographie dargestellt (rechts unten).
Das Karzinom in der rechten peripheren Zone kann mit diesen Techniken jedoch nicht
detektiert werden



Zusammenfassung - Abstract

Biopsie

Um eine konklusive Diagnose bzgl. des
Vorliegens eines Prostatakarzinoms zu
stellen, werden heute systematische Biop-
sien durchgefiihrt. Die Sextantenbiopsie,

die lange Zeit als der ,,goldene Standard®

galt, hat eine Sensitivitit von 50-85% [24].
Dies fithrte zur Entwicklung neuer Biop-
siestrategien, welche in erster Linie auf ei-
ne hohere Biopsiezahl ausgerichtet sind
[7 12]. Diese hoheren Biopsiezahlen sind
jedoch auch mit einer héheren Rate von
Komplikationen verbunden. Weiter haben
Studien gezeigt, welche die Sextantenbiop-
sie mit einer 10-, 12-, 14-, oder 18-Stanzen-
biopsie verglichen haben, dass dies oft zu
keiner signifikanten Steigerung der Pro-
statakarzinomdetektionsrate fithrte [23].
Dies zeigt, dass die systematische Biopsie
auch unter Verwendung hoherer Biopsie-
zahlen keine optimale Methode zur Prosta-
takarzinomdiagnostik darstellt.

Bildgebende Verfahren

Die Kombination von PSA, digitaler rek-
taler Untersuchung und transrektaler So-
nographie wird bei der Diagnostik des
Prostatakarzinoms bzw. fiir das follow-
up eingesetzt. Aufgrund der fehlenden
Genauigkeit aller diagnostischen Verfah-
ren, und da klinisch relevante Karzinome
mit diesen Verfahren iibersehen werden
konnen, zeigt sich in immer mehr Studi-
en ein Trend zu niedrigeren PSA-Werten,
wobei hier insbesondere das PSA-Scree-
ningprogramm des Landes Tirol ein Vor-
zeigemodell darstellt [2]. Daraus resul-
tiert jedoch auch eine Zunahme von Pa-
tienten, die sich einer Prostatabiopsie zu
unterziehen haben. Fiir eine exakte Er-
kennung und Lokalisation des Prostata-
karzinoms und daran anschlieflend ei-
ne bildgebend gezielte Biopsie, ist es not-
wendig, das Prostatakarzinom zu visua-
lisieren. Von den derzeitig verfiigbaren
Bildgebungsverfahren sind Sonographie
und MRT in der Lage, Prostatakarzino-
me frithzeitig zu erfassen [11]. Die MRT
hat aufgrund der limitierten Verfiigbar-
keit und der relativ hohen Kosten im Ver-
gleich zur Sonographie derzeit eine ein-
geschrinkte Wertigkeit in der klinischen
Routine. Die B-Bild-Sonographie basiert
auf der Darstellung von Echogenititsver-
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Ultraschallkontrastmittel und Prostatakarzinom

Zusammenfassung

Das Prostatakarzinom ist das haufigste Ma-
lignom des Mannes und ist mit einer sehr
hohen Mortalitét verbunden. Die diagnosti-
sche Abkldrung des Prostatakarzinoms ba-
siert auf der Bestimmung des prostataspe-
zifischen Antigens (PSA), der digitalen rek-
talen Untersuchung und der transrektalen
Sonographie. Aufgrund der diagnostischen
Limitationen ist die ultraschallgefiihrte Pro-
statabiopsie das Verfahren der Wahl in der
Prostatakarzinomdiagnostik. Mit neuen
Bildgebungstechnologien ist es maglich,
das Prostatakarzinom zu detektieren und

dadurch gezielte Biopsien aus diesen Area-
len zu entnehmen. Die Einfiihrung von Ul-
traschallkontrastmitteln (,Echosignalver-
starkern”) hat das diagnostische Potenzial
dieser Methode signifikant gesteigert; da-
durch ist es moglich, die Tumorvaskularisa-
tion darzustellen.

Schliisselworter

Prostata - Prostatakarzinom -
Ultraschallkontrastmittel -
Dopplersonographie - Ultraschall

Ultrasound contrast agents and prostate cancer

Abstract

Prostatic carcinoma is the most frequent
malignant disease in men and associated
with very high mortality. The diagnostic
work-up of prostatic carcinoma is based on
tests to determine the level of prostate-spe-
cific antigen (PSA), digital rectal examina-
tion, and transrectal sonography. Due to
diagnostic limitations, ultrasound-guided
prostate biopsy is the method of choice for
diagnosis of prostatic carcinoma. New im-
aging technologies allow detection of pros-
tatic carcinoma, thus facilitating removal

of specific biopsy specimens from these re-
gions. Introduction of ultrasound contrast
agents (“echo signal enhancers”) signifi-
cantly increased the diagnostic potential of
this method, making it possible to visualize
tumor vascularization.

Keywords

Prostate - Prostatic carcinoma -
Ultrasound contrast agents -
Doppler sonography - Ultrasound
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Abb.2 A B-Bild-Sonographie der Prostata. Die B-Bild-Sonographie
(10 MHz) zeigt kein suspektes Areal (Transversalschnitt).

Die systematische Biopsie fand ein Prostatakarzinom in der
peripheren Zone links

anderungen des Prostatagewebes. Prosta-
takarzinome wurden urspriinglich als
hyperechogen beschrieben; in der Folge
zeigte sich, dass die Mehrzahl der Lisio-
nen hypoechogen sind, dies stellt das typi-
sche Kriterium fiir ein Prostatakarzinom
dar [26]. Die Wahrscheinlichkeit, dass
ein hypoechoisches Areal tatsichlich ein
Prostatakarzinom beinhaltet, liegt jedoch
nur zwischen 3 und 51%. Es zeigen sich je-
doch auch isoechogene Tumoren, die auf-
grund der Morphologie nicht erfasst wer-
den kénnen (B Abb. 2). Die Prostatakar-
zinomdetektion und -lokalisation ist auf-
grund der Limitation der normalen B-
Bild-Sonographie somit eingeschrankt.

Kontrastmitteleinsatz

Im Rahmen der Entstehung des Prostata-
karzinoms kommt es dadurch zu assozi-
ierten Veranderungen des Stoffwechsels
und damit verbunden zu Veranderungen
der Tumorgewebeperfusion [10]. Die Dar-
stellung der Vaskularisation und hier be-
sonders der Neovaskularisation stellt ei-
nen wesentlichen potenziellen Faktor zur
Verbesserung der Prostatakarzinomdetek-
tion dar. Durch die Verwendung von Ul-
traschallkontrastmitteln, die im Verlauf
der letzten Jahre in die Ultraschalltech-
nologie Eingang gefunden haben, ist ei-
ne deutliche Verbesserung der Detektion
kleiner Geféifle und Geféifie mit sehr lang-
samem Blutfluss, wie sie im Tumorgewebe
vorliegen, méglich [13]. Dadurch kann die
kontrastmittelverstirkte Sonographie eine
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deutlich gesteigerte Erkennung von Vas-
kularisation im Vergleich zur herkdmmli-
chen Farbdoppler- bzw. Powerdopplerso-
nographie erzielen. Die Entwicklung spe-
zifischer Kontrastmittelsonographietech-
nologien hat zu einer weiteren Verbesse-
rung bei der Erfassung von Blutflussver-
anderungen gefiihrt. Die vorliegende Ar-
beit zeigt die Entwicklungen bei der Evalu-
ierung der Prostataperfusion im Rahmen
der Detektion und Lokalisation des Prosta-
takarzinoms auf.

Prostatakarzinomentstehung

Mehrere Studien haben gezeigt, dass Ver-
anderungen des Metabolismus und der
Perfusion fiir die Entstehung des Prostata-
karzinoms essenziell sind [2]. Um ein ra-
sches Wachstum des Karzinoms zu ermog-
lichen, ist ein hoher Grad von Glukoseum-
satz notwendig. Diese Glukoseaufnahme
korreliert mit der Tumoraggressivitat und
-prognose und ist in klinisch relevanten Tu-
moren hoher als im Vergleich zum norma-
len Gewebe. Weiter wurde gezeigt, dass
Hypoxien bei der Entstehung des Prostata-
karzinoms beteiligt sind [9]. Hierbei zeig-
ten sich hohere Werte von Hypoxien mit
fortgeschrittenen klinischen Stadien asso-
ziiert. Das heifit, dass der Tumor mit zu-
nehmender Grofe eine Sauerstoffabhin-
gigkeit bekommt. Dieser kontinuierlich
ansteigende Bedarf an Néhr- und Sauer-
stoff kann nur durch die Neubildung von
Gefiflen realisiert werden, was im Rah-

Abb.3 A Powerdopplersonographie der Prostata bei einem
Patienten mit Verdacht auf Prostatakarzinom. Die Powerdoppler-
sonographie zeigt ein hypervaskulares Areal (peripherer
Vaskularisationstyp) in der peripheren Zone links. Dieses Areal
bestétigte sich als Prostatakarzinom

men der Angiogenese erfolgt. Weiterhin
kommt es zu einer Vasodilatation der zu-
fihrenden Gefifle, um die Blutflusskapa-
zitdt zu erhohen. Studien haben gezeigt,
dass die Angiogenese mit einer erhéhten
Mikrogefifidichte korreliert [28]. Eine ex-
akte Relation zwischen der Mikrogefaf3-
dichte, dem Tumorstadium sowie der Tu-
morprognose ist weiterhin Bestandteil in-
tensiver Forschung und ist noch nicht vol-
lig geklért. Die erwdhnten Verdnderungen
beziiglich der Vaskularisation zeigen ein-
deutig das Potenzial von Bildgebungsmo-
dalitéten fir die Prostatakarzinomdetek-
tion durch Evaluierung von Perfusions-
bzw. Tumorvaskularisationsverdnderun-
gen.

Dopplertechnologien

Als Dopplerverfahren stehen einerseits
die farbkodierte Duplexsonographie, die
amplitudenkodierte Dopplersonographie
(»Powerdoppler®) sowie die spektrale
Dopplermethode zur Verfiigung. In der
Farbdoppleruntersuchung wird die Fre-
quenzverschiebung in 2 Farben kodiert
und liefert daher Information iiber die
Flussrichtung sowie auch eine semiquanti-
tative Analyse iiber die Flussgeschwindig-
keit der sich bewegenden Blutbestandtei-
le, wobei dies in erster Linie die roten Blut-
kérperchen sind. Die Powerdopplertech-
nologie beniitzt die Intensitit des Signals
fiir die Farbkodierung. In der normalen
Powerdopplersonographie gelangt nur ei-



ne Farbe zur Darstellung, wobei hier keine

Information iiber die Flussrichtung mehr
vorliegt. Dieses Verfahren ist jedoch bei
der Erfassung langsamerer Blutfliisse sen-
sitiver. Studien haben gezeigt, dass das
Prostatakarzinom in der Mehrzahl der Fal-
le hypervaskulér ist, wobei unterschiedli-
che Durchblutungsmuster wie ein periphe-
rer, zentraler oder gemischter Flussmuster-
typ beschrieben wurden (B Abb. 3). Erste
Studien zeigten, dass die Farbdopplerso-
nographie die Detektion des Prostatakar-
zinoms deutlich verbessert [22]. Folgestu-
dien zeigten, dass die Farbdopplersonogra-
phie nur eine geringe Zusatzinformation
zur normalen B-Bild-Sonographie liefert.
Halpern u. Strup [18] berichteten, dass

die Farb- und Powerdopplersonographie
nicht ausreicht, um die systematische Sex-
tantenbiopsie zu ersetzen. Unal et al. [30]
evaluierten die Wertigkeit der 3D-Power-
dopplersonographie und zeigten, dass ei-
ne Unterscheidung zwischen benigner Pro-
statahyperplasie (BPH) und Prostatakarzi-
nom in 81% der Félle moglich war. Andere
Studien berichteten, dass die Powerdopp-
lersonographie fiir gezielte Biopsien hilf-
reich sein kann.

Zusammenfassend ldsst sich sagen,
dass der Einsatz der Farbdopplertechno-
logien fiir die Detektion und Lokalisation
des Prostatakarzinoms nur begrenzt ist,
insgesamt den positiven Vorhersagewert er-
hoht und die Detektion von Karzinomen

Abb. 4a-c < Kontrastmittelverstarkte Dopplersonogra-
phie der Prostata bei einem Patienten mit Verdacht auf
ein Karzinom. a Die B-Bild-Sonographie zeigt kein
suspektes Areal. b Die native Dopplersonographie zeigt
ebenfalls kein suspekt vaskularisiertes Areal.

c Die kontrastmittelverstarkte-Dopplersonographie
zeigt eindeutig ein hypervaskuldres Areal (Pfeil) links,
welches sich als Prostatakarzinom bestatigte

Abb.53,b <« Kontrastmit-
telverstarkte Dopplerso-
nographie der Prostata
bei einem Patienten mit
Verdacht auf ein
Karzinom. a Die B-Bild-
Sonographie zeigt kein
suspektes Areal im Apex-
bereich. b Die kontrast-
mittelverstarkte-Doppler-
sonographie zeigt ein
hypervaskuldres Areal
(Pfeile) links. Dieses
Areal zeigte sich als
Prostatakarzinom in der
gezielten Biopsie

mit einem héheren Gleason-Score verbes-
sert. Ein Hauptproblem liegt in der Limi-
tation dieser Verfahren, da sehr kleine Ge-
fafle mit langsamem Blutfluss, wie man sie
insbesondere bei der Tumorvaskularisati-
on findet, nicht erfasst werden. Dies gab da-
raufhin Anlass zu neuen Studien unter Ver-
wendung von Ultraschallkontrastmitteln.

Kontrastmittelverstarkte
Ultraschallverfahren

In diesem Abschnitt wird der Einsatz von
Ultraschallkontrastmitteln fiir die Farb-
bzw. Powerdopplersonographie sowie fiir
das B-Bild-harmonic-imaging mit nied-
rigen mechanischen Indizes in der Diag-
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Abb.6a,b A Kontrastmittelverstarkte Dopplersonographie der Prostata bei einem Karzinom-
patienten und Korrelation mit der MikrogefaBdichte. a Die kontrastmittelverstarkte Doppler-
sonographie zeigt ein hypervaskulares Areal (Pfeile) rechts, dem Prostatakarzinom entspre-
chend. b Die MikrogefaBdichte (braun gezeichnete Gefa3e) aus diesem Areal war sehr hoch,
was sehr gut mit der hohen Farbsignaldichte korrelierte

Abb.7a-c <« B-Bild-har-
monic-imaging-Sonogra-
phie der Prostata bei
einem Patienten mit
Verdacht auf Karzinom
und Bestimmung der
Zeit-Intensitats-Kurve.

a Die kontinuierliche
B-Bild-harmonic-ima-
ging-Sonographie zeigt
kein suspekt anreichern-
des Areal. b Zeit-Intensi-
tats-Kurve von der rech-
ten Seite: Die maximale
Kontrastmittelanflutung
ist relativ niedrig. c Zeit-
Intensitats-Kurve von der
linken Seite: Die maxima-
le Kontrastmittelanflu-
tung ist deutlich hoher
mit einer rascheren Kon-
trastmittelanflutung und
auch Kontrastmittelaus-
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nostik des Prostatakarzinoms diskutiert.
Die Applikation des Ultraschallkontrast-
mittels erfolgt intravends, normalerwei-
se liber eine Kubitalvene. Bei einer Bolus-
applikation kommt es etwa 20-30 s nach
intravendser Applikation zu einer deutli-
chen Zunahme der Ultraschallreflexe aus
dem Gefif3system der Prostata. Dieser An-
stieg fithrt zu einer Erhchung der Doppler-
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frequenzverschiebung, und aufgrund der
Verbesserung des Signal-Rausch-Verhalt-
nisses sind Farb- und Powerdopplerunter-
suchung deutlich sensitiver.

Steigerung der Sensitivitat

Eine rezente Studie von Halpern et al.
[20], in der kontrastmittelverstarkter Po-

werdopplerultraschall zum Einsatz kam,
zeigte, dass die Detektion des Prostatakar-
zinoms verbessert werden konnte. Die Sen-
sitivitdt wurde deutlich von 38 auf 65% ver-
bessert, wihrend die Spezifitit sich unver-
andert bei ca. 80% zeigte.

Bogers et al. [4] fithrten eine Studie an
18 Patienten durch, die sich einer Prostatabi-
opsie unterzogen und fanden ebenfalls ei-



Abb.8a,b A B-Bild-harmonic-imaging-Sonographie der Prostata bei einem Patienten mit
Verdacht auf Karzinom. a Die B-Bild-harmonic-imaging-Sonographie zeigt kein suspektes

Areal. b 25 s nach Kontrastmittelgabe (Bolusinjektion) zeigt sich ein rasch anreicherndes Areal
links (Pfeile), das sich als Karzinom bestatigte

Abb.9 A B-Bild-harmonic-imaging-Sonographie der Prostata bei einem Patienten mit
Verwendung von ,intermittent imaging”. a Die kontinuierliche B-Bild-harmonic-imaging-
Sonographie zeigt kein suspektes Areal. b Die B-Bild-harmonic-imaging-Sonographie mit
reduzierter Bildrate (ein Bild/2 s) - intermittent imaging - zeigt ein eindeutig kontrastmittel-
anreicherndes Areal linksseitig (Pfeile). Dieses Areal wurde mittels Biopsie als Karzinom
bestatigt

nen deutlichen Anstieg der Sensitivitét von
35 auf 85% ohne wesentliche Anderung der
Spezifitat. Somit konnte gezeigt werden,
dass die Verwendung von Ultraschallkon-
trastmitteln die Sensitivitit bei der Erken-
nung des Prostatakarzinoms signifikant er-
hoht. In einer Studie unserer Abteilung an
230 Patienten wurde die Wertigkeit der kon-
trastmittelverstérkten Farbdopplersonogra-
phie fiir gezielte Biopsien aus suspekt durch-
bluteten Arealen der Prostata aus der peri-
pheren Zone evaluiert. Das Studienproto-
koll umfasste hierbei die Entnahme von

bis zu 5 gezielten Biopsien suspekt vasku-
larisierter Areale aus der peripheren Zone,
wobei unmittelbar anschlieflend ein 2. Un-
tersucher ohne Kenntnis der Farbdoppler-
befunde eine systematische 10-Stanzenbiop-
sie durchfiihrte. Im Rahmen dieser Studie

konnte gezeigt werden, dass die Detektions-
raten beider Verfahren annihernd gleich

war. Bezogen auf die Biopsiestanzen zeig-
te sich jedoch ein deutlicher Vorteil fiir die
kontrastmittelverstérkte Farbdopplersono-
graphie bei der Detektion des Prostatakarzi-
noms (B Abb. 4 und 5; [15]). Sedelaar et al.
[27] korrelierten die Mikrogeféifidichte mit
der 3D-kontrastmittelverstarkten Power-
dopplersonographie und konnten nachwei-
sen, dass die Areale mit vermehrter Durch-
blutung mit einer hoheren Mikrogeféfidich-
te korrelierten. In einer Studie an unserer
Abteilung haben wir ebenfalls die compu-
terunterstiitzt gemessene Farbsignaldichte
mit der Mikrogeféf3dichte verglichen. Hier-
bei zeigte sich eine sehr gute Korrelation,
wobei wir schlussfolgerten, dass die kon-
trastmittelverstirkte Farbdopplersonogra-
phie in der Lage ist, die Tumorangiogene-
se darzustellen (8 Abb. 6; [29]).

Verteilung von
Ultraschallkontrastmitteln

Mehrere Studien untersuchten die Vertei-
lung von Ultraschallkontrastmitteln in der
Prostata. Hierbei zeigte sich, dass die An-
reicherung des Kontrastmittels mit sog.
Time-Intensitatskurven evaluiert werden
kann. Goossen et al. [17] zeigten in einer
Studie unter Verwendung der kontrast-
mittelverstirkten Powerdopplersonogra-
phie und Bestimmung von Time-Intensi-
tatskurven eine sehr hohe Genauigkeit fir
die Lokalisation des Prostatakarzinoms,
wenn die Zeit bis zum Maximum der Kon-
trastanreicherung evaluiert wurde. Hier-
bei konnte eine Seitenzuordnung des Kar-
zinoms bei 78% der Patienten richtig di-
agnostiziert werden. In Studien an unse-
rer Abteilung haben wir Time-Intensitits-
kurven unter Verwendung der B-Bild-har-
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monic-Sonographie sowie der Bolusappli-
kation des Ultraschalkontrastmittels So-
novue (Bracco, Milano, Italien) durchge-
fiihrt. Hierbei wurde ein Bolus von 4,8 ml
appliziert und mit 10 ml NaCl nachge-
spiilt. Die vorldufigen Ergebnisse zeigen,
dass Prostatakarzinome eine raschere An-
reicherung des Kontrastmittels, eine hohe-
re Kontrastmitteldichte sowie auch eine
raschere Kontrastmittelausflutung zeigen
(8 Abb. 7). Dies war zu normalem Prosta-
tagewebe bzw. zu Untersuchungen bei Pa-
tienten mit BPH deutlich different.

Somit ldsst sich aus diesen Studien klar
nachweisen, dass das B-Bild-harmonic-
Sonographieverfahren unter Ausniitzung
der nichtlinearen Eigenschaften der Ultra-
schallkontrastmittel die derzeit zukunfts-
trachtigsten Verfahren darstellen. Die ge-
wonnenen harmonischen Frequenzen
werden hierbei hauptsachlich von den Ul-
traschallkontrastmittelmikrobldschen er-
zeugt, wobei bei der Phaseninversions-
oder Pulsinversionsmethode nur die 2.
harmonische Frequenz generiert und die
normale Sendefrequenz herausgefiltert
wird. Zukunftsweisend konnen hier auch
hohere harmonische oder sogar subhar-
monische Frequenzen verwendet werden
[3, 5]. Andere Verfahren sind sog. Single-
pulstechnologien, welche durch die Ver-
wendung nur eines einzelnen Sendepul-
ses theoretisch eine noch minimiertere Ul-
traschallkontrastmittelzerstorung verursa-
chen sollen (B Abb. 8). Es ist jedoch zu sa-
gen, dass beide Verfahren derzeit eine opti-
male Nutzung der Ultraschallkontrastmit-
teleigenschaften zur Erkennung des Pros-
tatakarzinoms liefern. Die Kombination
der Reflexionen der unterschiedlichen Pul-
se verstdrkt signifikant die Reflexion, die
von den Mikrobldschen stammt.

Karzinomdetektion

Die Verwendung hoher mechanischer Indi-
zes, das sind Techniken, die auf der Zersto-
rung von Mikrobldschen basieren, kann
auch zur Evaluierung der Prostatavaskula-
risation und somit zur Prostatakarzinom-
detektion eingesetzt werden. Die Zersto-
rung von Mikrobldschen mittels dieser
Hochintensitatsechos (,,Flashechos®) in
einem einzelnen Ultraschallschnitt resul-
tiert in einer kompletten Zerstérung der
Mikrobldschen. Dadurch kann die Anflu-
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tung des Kontrastmittels, die als ,,replenis-
hment“ bezeichnet wird, bestimmt wer-
den. Der Vorteil dieser Technik ist, dass
es im Vergleich zu Time-Intensitétskur-
ven nicht einer hoheren Dosisapplikation
von Kontrastmittel bedarf, da dieses reple-
nishment nur fiir mehrere Sekunden un-
tersucht werden kann. Durch die Zerst6-
rung der Mikrobldschen mit Hochinten-
sitdtssignalen, die reich an harmonischen
Frequenzen sind, kann auch eine Verbes-
serung der Differenzierung von Signalen,
die einerseits von den Mikrobldschen und
andererseits vom Gewebe stammen, er-
zielt werden. Weitere Technologien beste-
hen in einer Summierung der einzelnen
Ultraschallbldschen in einem festgelegten
Ultraschallschnittbild. Dadurch kann es
aufgrund dieses Summationsechos zu ei-
ner besseren Visualisierung der Kontrast-
mittelanreicherung kommen, was als sog.
»Bubble-capturing-Verfahren® bezeichnet
wird [21]. Weiter kann man durch eine Ver-
lingerung des Intervalls zwischen 2 Ultra-
schallpulsen das Ausmafd der Mikroblas-
chenanreicherung in den Tumorgeféfien
verbessert evaluieren. Dieses Verfahren
wird als ,,intermittent imaging® bezeich-
net, und Halpern et al. [19] konnten in ei-
ner Studie zeigen, dass dieses Verfahren
die Erkennung des Prostatakarzinoms sig-
nifikant verbesserte (B Abb. 9).

Fazit fiir die Praxis

Zahlreiche kontrastmittelverstarkte Tech-
nologien sind bereits zur Anwendung ge-
kommen oder sind in Entwicklung, um
die Genauigkeit der Prostatavaskulari-
sationsbestimmung, hierbei insbeson-
dere der Prostatakarzinomvaskularisa-
tion, zu verbessern. Zusatzlich werden
neue Ultraschallkontrastmittelgenera-
tionen entwickelt, welche noch optima-
ler mit den,,Harmonic-imaging-Verfah-
ren” interagieren. Durch Verwendung
von Ultraschallkontrastmitteln konnte
eindeutig gezeigt werden, dass eine Ver-
starkung des Farb- und Powerdopplersi-
gnals erzielt werden kann und dadurch
die Detektion und Lokalisation des Pros-
tatakarzinoms verbessert werden konn-
te. Dadurch ist es madglich, gezielte Biop-
sien durchzufiihren, und es konnte ge-
zeigt werden, dass mit einer reduzierten
Biopsiezahl die gleiche Detektionsrate

wie mit systematischen Biopsien mit bis
zu doppelt so hohen Biopsiestanzen er-
reicht werden konnte [14, 15, 16]. Weiter
wurde demonstriert, dass durch Verwen-
dung von Harmonic-imaging-Verfahren
die Eigenschaften der Ultraschallkontrast-
mittel signifikant verbessert werden kon-
nen. Hier kann einerseits eine kontinu-
ierliche Untersuchung bzw. eine Untersu-
chung mit verzogertem Bildaufbau, ein
sog. ,intermittent imaging”, verwendet
werden [19]. Diese Verfahren haben ein
grof3es Potenzial in der Erkennung der
Prostatavaskularisation und der Tumoran-
giogenese. Es konnte nachgewiesen wer-
den, dass die kontrastmittelverstarkte So-
nographie in der Lage ist, eine sehr hohe
Korrelation mit der immunhistochemisch
bestimmten MikrogefaBdichte zu erzie-
len und dadurch auch zukunftsweisend
ist fiir das Tumorgrading und -staging
[29]. Als Zukunftsaspekte sind spezielle
Jtargeted” Ultraschallkontrastmittel der-
zeit intensiv in Entwicklung. Diese Kon-
trastmittel binden selektiv am Prostata-
karzinom und sollen dadurch eine exakte
Trennung von Prostatakarzinom- und nor-
malem Prostatagewebe ermdglichen.

Die kontrastmittelverstarkte Sonogra-
phie der Prostata ist noch am Anfang

und es liegen nur erste klinische Ergeb-
nisse vor. Es ist sicherlich notwendig, hier
ausgedehntere klinische Studien und ins-
besondere Multicenterstudien durchzu-
fiihren. Das Potenzial dieser Technik er-
scheint jedoch sehr groB3, und es scheint
moglich, dadurch die Detektion und Lo-
kalisation des Prostatakarzinoms deut-
lich zu verbessern.
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HIV/AIDS-Halbjahresbericht
des RKI

Nach dem neuen HIV/AIDS-Halbjahresbe-
richt des Robert Koch-Instituts ist die Zahl
der neu diagnostizierten HIV-Infektionen
im Jahr 2004 mit knapp 2000 Féllen gleich
bleibend hoch. Allerdings hat sich bei
homosexuellen Mannern, die mit 47% die
groBte Betroffenengruppe darstellen, eine
bereits im letzten Jahr beobachtete Zunah-
me der Infektionen weiter fortgesetzt. Die
Zahl der HIV-Erstdiagnosen stieg in dieser
Gruppe im Vergleich zum Vorjahr um 6%.

Das Schutzverhalten der sexuell aktiven
Menschen ist, laut Bundeszentrale fiir
gesundheitliche Aufklarung (BZgA), auch
in weiteren Gruppen schlechter geworden.
Benutzten beispielsweise zu Beginn einer
neuen Beziehung im Jahr 2000 noch 78
Prozent Kondome, so waren es 2004 nur
noch 70 Prozent. Eine Ursache hierfiir
ist der wachsende Therapieoptimismus,
der viele Menschen dazu verleitet, das
HI-Virus als ungefahrlich einzuschatzen
und deshalb in ihrem Schutzverhalten
nachzulassen.

Neben HIV-Infektionen stellt insbe-
sondere Syphilis eine Gefahr fiir gleich-
geschlechtlich orientierte Manner dar. Im
Jahr 2004 wurden insgesamt 3345 Félle
von Syphilis gemeldet (2934 im Jahr 2003).

Bei heterosexuellen Intimkontakten
muss deutlich auf die steigenden Gefah-
ren durch hohe HIV-Infektionsraten in
Osteuropa und Infektionsrisiken durch
zunehmende Prostitution hingewiesen
werden. Aus diesen Griinden hat die BZgA
ihre Aufklarung im Bereich der sexuell
tibertragbaren Krankheiten in Kooperation
mit der Arzteschaft intensiviert.

Quelle: Robert Koch-Institut (www.rki.de)
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