ULTRASCHALLSERIE

Hilfe im Praxisalltag

Triagierung von Patientinnen

mit Adnexbefunden

Fiir ein optimales Management von Patientinnen mit Adnex-
befunden ist eine Einschatzung des Malignitatsrisikos unab-
dingbar. Ein auffélliger Adnexprozess bedarf in jedem Fall der
Klarung: Entweder als harmlose physiologische Variante, die
spontan verschwindet (z. B. Follikelzyste) oder als Entitat mit
Krankheitswert, die behandelt werden muss. Der folgende
Artikel soll einige Maglichkeiten veranschaulichen und helfen,
diese sinnvoll in den klinischen Alltag zu integrieren.

Pour une prise en charge optimale des patientes présentant un
diagnostic des annexes, une évaluation du risque de malignité est
essentielle. Tout résultat médical suspect des annexes doit étre
clarifié : soit sous forme d'un type physiologique inoffensif qui dis-
parait spontanément (par exemple, le kyste folliculaire) soit sous
forme d’une entité avec valeur maladie qui doit étre traitée. L'ar-
ticle suivant illustre certaines options avec comme objectif d’aider
a les intégrer dans la routine clinique quotidienne.

Die Charakterisierung von Adnexbefunden dient der Optimie-
rung des Managements der betroffenen Patientinnen. Obwohl
die strukturierte sonographische Weiterbildung und die Ultra-
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schalltechnologie sich kontinuierlich verbessern, sind Adnex-
befunde immer wieder eine klinische Herausforderung. Der
betreuende Gynikologe, der meistens in erster Instanz damit kon-
frontiert wird, muss unmittelbar eine Entscheidung treffen kon-
nen, die das Outcome seiner Patientin deutlich beeinflusst: Kann
sie mit einer Verlaufskontrolle beobachtet werden, ist eine diagnos-
tische Laparoskopie indiziert oder sollte sie direkt an ein gyniko-
logisches Tumorzentrum zugewiesen werden? Durch den Risk of
Malignancy Index (RMI) und die sogenannten International Ova-
rian Tumor Analysis (IOTA)-Algorithmen existieren heute solide,
evidenz-basierte Empfehlungen fiir die Triagierung (1,2).

Algorithmen, die Serummarker, Transvaginal-
ultraschall und die Anamnese kombinieren

Der Risk of Malignancy Index (RMI), der bereits 1990 durch Jacobs
et al. vorgeschlagen wurde und in den Guidelines des Royal College
of Obstetricians and Gynaecologists (RCOG) 2010 und am Natio-
nal Institute for Health and Care Excellence (NICE) 2011 aufge-
nommen wurde, kann zur Triagierung von malignen und benignen
Befunden verwendet werden. Die Spezifizitit liegt bei tiber 90%. Er
beruht auf einem Score, der als einziger sowohl sonographische
Kriterien, klinische Parameter (Menopausestatus) und Tumormar-
ker (CA125) umfasst und sehr einfach kalkuliert werden kann.
RMI = Menopausaler Status (M) x Ultraschallscore (U) x absolu-
ter CA125 Titer (in kU/1)

Fiir primenopausale Patientinnen ist der M-Score 1, bei Postmeno-
pausalen rechnet man einen M-Score 3.

Integriert wird dazu die Erkennung von 5 Ultraschallmustern, die
leicht erkannt werden konnen: Bilaterale Lésion, solide Struktur, mul-
tilokuldre Zyste, Priasenz von Aszites, Prasenz von Metastasen. Die
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Raumforderung erhilt einen Score
U=0 wenn kein sonographisches

Sonomorphologische Kriterien der Simple Rules nach www.iotagroup.org

Merkmal, U=1 wenn 1 sonogra-
phisches Merkmal, U=3 wenn >2
Merkmale nachgewiesen werden.

Bei einem Cut-off von 200 (Raum-
forderung maligne falls RMI >200),
hat dieser Score eine Sensitivitit von
80% bei postmenopausalen Frauen
und 50% bei primenopausalen, mit
einer Spezifizitit von tiber 90%. Die
Grenzen des RMI beruhen darauf,

B-features
Unllokuldre Zyste

M-features
Irregulirer, sollder Tumor

dass er wesentlich vom Tumormar-
ker abhingig ist. Bei praimenopausa-
len Frauen konnen falsch hohe
CA125-Werte auch im Rahmen
anderer Krankheitsbilder, die deut-
lich hiufiger vorkommen, nachge-
wiesen werden. Hierzu gehéren z.B.
die Endometriose und die Adnexitis.

Bei Karzinomen in frithem Stadium

Prasenz eines soliden Antells <Tmm
Durchmesser

und Borderline-Tumoren hingegen
kann das CA125 auch niedrig sein.

Féllt der RMI-Score unter 200,
kann die Weiterbetreuung und die
operative Therapie durch den
betreuenden Arzt selbst oder in
einem Spital der Wahl durchgefiihrt
werden, bei RMI >200 sollte eine
Zuweisung an ein gynikologisch-
onkologisches Zentrum erfolgen.

Fir den RMI empfehlen wir bei
einem U-Score von 3 zusitzlich

eine Zuweisung an ein Ultraschall-
zentrum, um ggf. Frithstadien oder
Befunde, die fiir einen Border-
linetumor verdichtig sind zu detek-
tieren und die falsch-negativ-Rate
des RMI zu senken (Abb.1). Dies

Prasenz von akustischen Schatten

Glatte, multilokulire Raumforderung
<10cm Durchmesser

Mindestens vier papillire Strukturen
nachwaisbar

Irregul&rer, mulitiokuldr-solide
Raumforde >10cm Durchmesser

wird zum einen durch erfahrene
Untersucher («pattern recognition»),
aber auch durch die Anwendung
der Dopplersonographie und der
IOTA-Kriterien gewahrleistet (2).
Dieser zweite Schritt reduziert den
Anteil nicht erkannter Malignome
weiter von 28% auf 14%.
Patientinnen mit unverdichtigen

Kein Blutfluss (Color score 1)

Starker Blutfluss (Color score 4)

zystischen Raumforderungen der
Adnexe profitieren von einer Kont-
rolle nach 6 Monaten mit erneuter Entnahme von CA125. Neue Stu-
dien belegen den hoheren diagnostischen Wert der wiederholten
Tumormarker-Bestimmung, vor allem zur Fritherkennung und bei
postmenopausalen Patientinnen (3).

urteilung m
Die Kritik, die dem Transvaginal-Ultraschall als alleinigem diag-

nostischem Mittel fiir maligne Erkrankungen der Adnexe entge-
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genbracht wird ist, dass diese Methode zu sehr von der Erfahrung
und den Fertigkeiten des Untersuchers abhéngig ist. Diese bereits
erwihnte «pattern recognition» bezieht sich auf die subjektive
Beurteilung der Raumforderung mittels B-Mode und Power/Color
Doppler-Ultraschall. Ultraschallexperten (>2000 untersuchte
pathologische Befunde) erzielen somit eine Sensitivitit von 80%
und eine Spezifizitdt von iiber 95% bei der Diagnose und Unter-
scheidung von verschiedenen Pathologien der Adnexe (4).
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Model fiir die Anwendung der I0TA Simple Rules
L0 <f - nach www.iotagroup.org

SIMPLE RULES
L ~—

Ein oder mehrere M-features
keine B-features

KLASSIFIZIERBAR

Zuweisung an
Gyn.-onkologisches
Zentrum

Ein oder mehrere B-features
keine M-features

BEMIGNE

Konservatives Management,
bzw. operative Versorgung
regional

B-features und M-features
oder kein Merkmal erkennbar

Zuweisung an
Ultraschallexperte
zur pattern recognition

Malignitatsrisiko nach Beurteilung mittels Simple
1[:\:3 I Rules, adaptiert nach (5)

Risiko

Kombinationsmaglichkeiten nach Simple | Malignitats-

Rules rate

- Kein M-feature UND 2 B-features 1,3% Niedrig
- Kein M-feature UND B1 feature erkennbar
Kein M-feature UND 1 B-feature (nicht B1) |8,3% Mittel

Die Arbeit, die die IOTA-Studiengruppe seit 1999 voranbringt, ist
hauptsachlich darauf ausgerichtet, zuverldssige Modelle zu entwi-

ckeln, die von allen Untersuchern verwendet werden konnen.

Als besonders praxistauglich haben sich die sogenannten Simple
Rules (SR) erwiesen. Diese Regeln basieren auf 5 sonomorpholo-
gischen Kriterien fiir benigne Raumforderungen (B-features) und
auf 5 sonomorphologischen Kriterien fiir maligne Raumforderun-
gen (M-features) (Abb.2). Der Adnexbefund gilt als benigne, wenn
nur B-features vorhanden sind und als maligne, wenn nur M-fea-
tures nachgewiesen werden. Wenn der Befund Kriterien fiir Mali-
gnitdt und Benignitdt aufweist oder falls kein Kriterium zutrifft,
ist die Raumforderung nicht klassifizierbar und benétigt eine Ein-
schitzung durch einen Experten (Abb.3). Die Wahrscheinlichkeit,
dass es sich um eine benigne Lasion handelt ist am hochsten, wenn

Take-Home Message

© Fur ein optimales Management von Patientinnen mit Adnexbefunden
ist eine Einschatzung des Malignitatsrisikos unabdingbar

© Bei Malignitésverdacht sollte die Zuweisung an ein gynakologisch-
onkologisches Tumorzentrum erfolgen

@ Der Risk of Malignancy Index (RMI) ist bei einem Cut-off von 200
eine einfache und zuverlassige Triagierungsmethode

# Die IOTA Simple Rules ermoglichen eine Risikobeurteilung mit hoher
Sensitivitat und Spezifizitat anhand von 10 einfachen sonomorphologi-
schen Kriterien

© Bei einem RMI unter 200 und unklarem US-Befund oder Raum-
forderungen, die anhand der Simple Rules nicht klassifizierbar sind,
sollte grosszugig eine Ultraschall-Expertenmeinung eingeholt werden

mehr als 2 B-features vorhanden sind (99,4%) (5). Von allen Krite-
rien, die fiir Benignitit sprechen, ist die unilokuldre Zyste das wich-
tigste (Tab. 1). Bei konsequenter Anwendung der Simple Rules liegt
die Sensitivitdt bei 93% und die Spezifizitit bei 81% und damit ist
unter den verschiedenen Pradiktionsmodellen die hochste Sicher-
heit geboten (6).

Fir die korrekte Beurteilung der Simple-Rules-Merkmale, aber
auch fiir die Anwendung der international anerkannten IOTA-Ter-
minologie zur Beschreibung der Adnexbefunde, ist eine genaue
Kenntnis der Definitionen notwendig. Die IOTA-Gruppe bietet
hierzu Zertifizierungskurse an (www.iotagroup.org).

Neben den Simple Rules existieren weitere Pradiktionsmodelle
(LR2, ADNEX), die klinische Angaben und optional den Tumor-
marker CA125 einschliessen. Vorteile dieser Modelle sind, dass
sie eine Risikoberechnung und die Angabe einer genaueren Ver-
dachtsdiagnose ermoglichen. Sie erfordern jedoch die individuelle
Festlegung eines zentrumspezifischen Cut-oft fiir eine operative
Intervention, weswegen uns die Simple Rules zur Primértriagierung
neben dem RMI praktikabel erscheinen.

Weitere Perspektiven

Studien iiber die erwdhnten diagnostischen Modelle schliessen nur
Frauen ein, die chirurgisch behandelt wurden. Es gibt bislang keine
Daten zu Patientinnen mit exspektativem Management und deren
Langzeit-Outcome. Hierzu werden in den kommenden Jahren
(IOTA Phase 5) Ergebnisse erwartet. Daten zum generellen Scree-
ning fiir Ovarialkarzinom bei postmenopausalen Frauen haben in
der randomisierten kontrollierten UKCTOCS-Studie mit iiber
200000 eingeschlossenen Frauen keine Reduktion der Mortalitét
durch das Screening nachweisen konnen. Es scheint aus einer
sekunddren Analyse jedoch, dass es Langzeitvorteile bzgl. Mortali-
tit beim jdhrlichen multimodalen Screening mit einer CA125-
Bestimmung und TVUS als Second-Line-Untersuchung gibt (3).
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Messages a retenir

© Pour une prise en charge optimale des patientes présentant un diagnos-
tic des annexes, une évaluation du risque de malignité est essentielle

© Lors d’'une suspicion de malignité, la patiente devrait étre orientée vers
un centre gynéco-oncologique

¢ Lindice «Risk of Malignancy (RMI) » avec un seuil de 200 est une
méthode de triage simple et fiable

@ Les «IOTA Simple Rules » permettent une évaluation du risque avec
une sensibilité et une spécificité élevées en utilisant 10 critéres sono-
morphologiques simples

@ Lors d'un RMI en dessous 200 et des résultats échographiques incer-
tains ou des masses, qui ne peuvent pas étre classifiées par les « Simple
Rules », I'avis d'un spécialiste en ultrason devrait étre demandé
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