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Abkürzungsverzeichnis 
 

A  –  Arteria (lat.), Arterie (dt.) 

AWMF –  Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen  

Medizinischen Fachgesellschaften 

CA  –  Carbohydrate Antigen 

CT  –  Multidetektor – Computertomographie 

DM  –  Diabetes mellitus 

ERCP  –  Endoskopische retrograde  

    Cholangiopankreatikographie 

FPC –  Familiar Pancreatic Cancer (engl.), Familiäres  

Pankreaskarzinom (dt.) 

G  –  grading (engl.), Differenzierungsgrad (dt.)  

(G-Klassifikation der UICC) 

HNPCC  –  Hereditary Non-Polyposis Colorectal Cancer (engl.),  

hereditäres nicht – Polyposis – assoziiertes  

kolorektales Karzinom (dt.) 

KM  –  Kontrastmittel 

M  –  Metastasenstatus (M-Klassifikation der UICC)  

MRCP  –  Magnetresonanz-Cholangiopankreatikographie 

MRT  –  Magnetresonanztomographie 

N  –  node (engl.), Lymphknotenbefall (dt.),  

(N-Klassifikation der UICC) 

NCCN  –  National Comprehensive Cancer Network 

NPV  –  negative predictive value (engl.), negativ prädiktiver 

Wert (dt.) 

PCA  –  pancreatic cancer (engl.), Pankreaskarzinom (dt.) 

PDAC  –  pancreatic ductal adenocarcinoma (engl.),   

Duktales Pankreasadenokarzinom (dt.) 

PK  –  als „erweiterter Pfortaderkonfluens“ definierte Bereich  

    des Venensystems  

PPV  –  positive predictive value (engl.), positiv prädiktiver  

Wert (dt.) 
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PV  –  Portalvene, Synonym: Pfortader 

R  –  Residualstatus (R-Klassifikation der UICC) 

RdI  –  Klinikum Rechts der Isar 

T  –  Tumorausdehnung (T-Klassifikation der UICC) 

TVI  –  tumor – vein – interface (engl.), Tumor – Venen –  

    Grenzfläche (dt.) 

UICC  –  Union internationale contre le cancer (frz.) 

V  –  Vena (lat.), Vene (dt.) 

VMS  –  Vena mesenterica superior (lat.) 
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1 Einleitung 
 

1.1 Anatomie und Physiologie des Pankreas 
 

Die Bauchspeicheldrüse (griech. Pankreas) befindet sich anatomisch im 

Retroperitoneum, angrenzend an Milz und Duodenum. Sie wird in Caput, Corpus 

und Cauda untergliedert. Die arterielle Versorgung erfolgt über organeigene 

Gefäße, welche durch die Arteria (A.) gastroduodenalis, die A. splenica und die 

A. mesenterica superior gespeist werden. Das venöse Blut wird über den 

Truncus gastropancreaticocolicus in die Vena (V.) mesenterica sowie über die V. 

splenica in die Pfortader drainiert. 

Der histologisch größte Teil des Pankreasgewebes wird durch die Azinuszellen 

gebildet, deren Aufgabe die Produktion, Speicherung und Sekretion von 

Verdauungsenzymen ist. Die Neutralisierung der Magensäure erfolgt durch ein 

bikarbonathaltiges Sekret aus Zellen des Gangepithels. Die endogene 

Hormonproduktion findet in den Langerhans – Inselzellen statt. Die α – und ß – 

Zellen regulieren den Kohlenhydratstoffwechsel durch die Produktion von Insulin 

und Glukagon. Über das Hormon Ghrelin aus den ε – Zellen und das 

pankreatische Polypeptid der PP – Zellen wird das Sättigungs- bzw. 

Hungergefühl gesteuert. Das in den δ – Zellen gebildete Release – Inhibiting – 

Hormon Somatostatin greift in den hypothalamischen – hypophysären Regelkreis 

ein und hemmt unter anderem die Ausschüttung des Thyreoidea-stimulierenden 

Hormons, Insulin und Cortisol. 

 

 

1.2 Epidemiologie 
 

Das Lebenszeitrisiko an einem Pankreaskarzinom (PCA) zu erkranken ist mit 

1,7% gering. Patienten mit diagnostiziertem PCA weisen jedoch noch immer eine 

schlechte Prognose und hohe Mortalität auf (Robert Koch-Institut, 2019). 

Aktuell wird das PCA, geschlechtsunabhängig, an vierter Stelle der am 

häufigsten zum Tode führende Krebserkrankungen in den USA geführt (Siegel et 

al., 2020). Rahib et al. prognostizierten für das Jahr 2030, dass das PCA die 
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Krebserkrankung mit der höchsten Mortalität und unter den drei häufigsten zum 

Tode führenden Krebserkrankungen sein wird, trotz vergleichsweise geringer 

Inzidenzraten (Rahib et al., 2014). Dies unterstreicht die schlechte Prognose 

dieser Erkrankung. In Deutschland beträgt die relative 5 – Jahres Überlebensrate 

9% (Robert Koch-Institut, 2019). Als Ursachen werden fehlende oder nur subtile 

Frühsymptome (Seufferlein et al., 2012) mit einem daraus resultierenden späten 

Arztkontakt, unzureichende Früherkennungsmöglichkeiten, sowie ein 

aggressives und schnelles Wachstum mit einer raschen Progredienz zur 

Inoperabilität (Fogel et al., 2017) angeführt. 

 

 

1.3 Risikofaktoren 
 

1.3.1 Exogene Risikofaktoren 

 

Für die Entstehung von PCAs sind unterschiedliche Risikofaktoren bekannt, 

deren Wirkung und Effektstärke jedoch teilweise kontrovers diskutiert werden 

(McGuigan et al., 2018). Nur wenigen Faktoren wird eine direkte Risikoerhöhung 

zugeschrieben (Robert Koch-Institut, 2019). In Zusammenhang mit der 

Entstehung eines PCAs werden in der Literatur unter anderem folgende 

Risikofaktoren diskutiert:  

 

(a) Zigarettenkonsum 

(b) Alkoholkonsum  

(c) Adipositas 

(d) Chronische Pankreatitis 

(e) Diabetes mellitus (DM) Typ II 

(f) Helicobacter pylori Infektion 

 

Bereits in mehreren Studien bestätigte sich die fördernde Auswirkung von 

Tabakkonsum auf die Entstehung eines PCAs (Alexandrov et al., 2016). Iodice 

et al. (2008) postulierten in ihrer Metaanalyse eine 75-prozentige Risikoerhöhung 

für die Entstehung eines PCAs bei Rauchern. Das Risiko steigt mit Menge und 
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Dauer des Zigarettenkonsums. Auch nach Beendigung eines dauerhaften 

Nikotinkonsums bleibt eine Risikoerhöhung für weitere zehn Jahre bestehen 

(Iodice et al., 2008). 

Exzessiver Alkoholkonsum wurde ebenfalls vielfach als potentielles Kanzerogen 

identifiziert. Ein Alkoholkonsum über 30g/Tag (Maisonneuve & Lowenfels, 2015) 

und insbesondere die häufige Aufnahme hochprozentigen Alkohols (Gapstur et 

al., 2011) sowie ein deutlich erhöhter täglicher Konsum von ≥9 Gläsern 

(Lucenteforte et al., 2012) führen zu einem höheren Risiko für die Entwicklung 

eines PCAs. Während einerseits ein direkt kanzerogener Effekt durch Metabolite 

des Ethanols auf das Pankreasgewebe beschrieben wird, ist zudem auch ein 

indirekter Zusammenhang über die Zwischenstufe einer chronischen Pankreatitis 

bekannt (Becker et al., 2014; Samokhvalov et al., 2015). Diese führt unabhängig 

zu einer Risikoerhöhung. Patienten mit einer chronischen Pankreatitis über 10 

bis 20 Jahre wiesen im Vergleich zur Normalbevölkerung eine 13,3-fache 

Risikoerhöhung auf, an einem PCA zu erkranken (Raimondi et al., 2010).  

Aune et al. identifizierten in ihrer Metaanalyse eine Risikoerhöhung für adipöse 

Patienten. Nach Ausschluss eines DM Typ II als Störgröße wurde für Patienten 

mit Übergewicht eine moderate Risikoerhöhung für die Entstehung eines PCAs 

gegenüber Normalgewichtigen identifiziert. Inwieweit diese Assoziation 

ausschließlich auf das Übergewicht oder auf eine zugrundeliegende ungesunde 

ballaststoffarme und fettreiche Ernährung zurückzuführen ist, ist noch nicht 

hinreichend geklärt (Aune et al., 2012). 

In mehreren Metaanalysen wurde für Patienten mit DM Typ II ein erhöhtes Risiko 

für ein PCA identifiziert (Ben et al., 2011; Maisonneuve & Lowenfels, 2015). 

Maisonneuve et al. wiesen in ihrer Metaanalyse auf ein über 50% höheres Risiko 

für Patienten mit lange bestehender Insulinresistenz hin. Ben et al. (2011) führten 

ebenfalls einen DM Typ II als Risikofaktor an, wiesen jedoch auf eine zur Dauer 

des Diabetes reziproken Risikoerhöhung hin. Demnach ist die Wahrscheinlichkeit 

an einem PCA zu erkranken innerhalb des ersten Jahres nach Erstdiagnose 

eines DM Typ II am höchsten (Ben et al., 2011). 

Der Einfluss einer Helicobacter pylori Infektion auf die Entstehung eines PCAs 

wird aktuell kontrovers diskutiert. In den Metaanalysen von Guo et al. (2016) und 

Trikudanathan et al. (2011) wurde eine Korrelation zwischen der Entstehung 
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eines PCAs und einer Helicobacter pylori Infektion aufgezeigt. In einer zuletzt 

veröffentlichten Übersichtsarbeit von Liu et al. (2017) bestätigte sich dies jedoch 

nicht. 

 

 

1.3.2  Genetische Risikofaktoren 

 

Neben den exogenen Risikofaktoren werden ca. 10% der PCAs auf genetische 

Mutationen zurückgeführt. Hervorzuheben sind das „Familiäre 

Pankreaskarzinom – Syndrom“ (FPC – Syndrom, familiar pancreatic cancer) 

sowie assoziierte familiäre Tumorprädispositionssyndrome (Camara et al., 2016; 

Ngamruengphong & Canto, 2016). 

Mehrere sowohl unspezifische als auch pankreas-assoziierte Genmutationen 

führen zu einem signifikanten Anstieg des Erkrankungsrisikos. Patienten mit 

Lynch – Syndrom, auch hereditäres nicht – Polyposis – assoziiertes kolorektales 

Karzinom (HNPCC – Syndrom) genannt, weisen ein bis zu 70-prozentiges 

Lebenszeitrisiko auf, an einem Kolonkarzinom zu erkranken (Stoffel & Kastrinos, 

2014). Das Risiko für die Entstehung eines PCA ist ebenfalls, um den Faktor 8,4, 

erhöht (Kastrinos et al., 2009). Patienten mit dem autosomal – dominant 

vererbten Peutz – Jeghers – Syndrom sind ebenso einem erhöhten Risiko für ein 

PCA ausgesetzt (van Lier et al., 2010). Mutationen des Tumorsuppressorgens 

BRCA2 sind für die Entstehung von Mammakarzinomen und Ovarialneoplasien 

verantwortlich, diese Mutation wurde jedoch auch bei familiären und 

sporadischen PCAs gefunden (Couch et al., 2007; Murphy et al., 2002; Zhen et 

al., 2015).  

Weiterhin werden noch weitere Gene (ATM, CDKN2A, CHEK2, MUTYH/MYH, 

BRCA1, BARD1, MSH2, NBN, PALB2, PMS2, ATM, BARD1, PMS2) 

beschrieben, welche möglicherweise einen Einfluss auf die Entstehung eines 

PCAs haben. Die genaue Genfunktion sowie der Effekt einer Mutation auf die 

Entstehung von PCAs sind teilweise jedoch noch unbekannt (Chaffee et al., 

2017). 

 



Einleitung 

 

 

13 

Zusammenfassend zeigt sich die Identifizierung von Hochrisikogruppen 

erschwert. Durch die multifaktorielle Genese und fehlende Identifizierung von 

Hochrisikofaktoren kann aktuell als Prävention nur eine „gesunde Lebensweise“ 

empfohlen werden. 

 

 

1.4 Tumorhistologie und Lokalisation 
 

Karzinome des Pankreas weisen unterschiedliche histologische Subtypen auf. 

Duktale Adenokarzinome (PDAC) stellen mit 85% den häufigsten histologischen 

Subtyp der Neoplasien des Pankreas dar und entstehen durch maligne Entartung 

der exokrinen Pankreaszellen (Klöppel, 2015). Deutlich seltenere Subtypen sind 

beispielsweise das adenosquamöse, hepatoide, kolloidale, medulläre oder 

siegelringzellige Karzinom. Darüber hinaus können auch Azinuszellkarzinome, 

Metastasten oder Lymphome des Pankreas vorkommen (Nagtegaal et al., 2020).  

Circa 60 bis 70% der PDACs sind im Caput oder Processus uncinatus lokalisiert 

(Michels & Schneider, 2010). Häufig infiltrieren die Tumore in umliegende 

Strukturen. Neben den angrenzenden Organen sind vor allem die A. mesenterica 

superior und der Truncus coaeliacus sowie selten die Aorta betroffen. Venös 

wächst der Tumor häufig in die V. mesenterica superior (VMS), die Portalvene 

(PV) und die V. cava inferior ein (Michels & Schneider, 2010; Tempero et al., 

2017). 

 

 

1.5 Symptome und Metastasierung 
 

Symptome eines PDACs treten meist erst in fortgeschrittenem Tumorstadium 

auf. Frühe Beschwerden werden häufig nur als unspezifische 

Allgemeinsymptome wahrgenommen, dazu zählen Gewichtsverlust, 

Abgeschlagenheit, starke Oberbauch – und Rückenschmerzen sowie Übelkeit 

und Erbrechen (Guillen-Ponce et al., 2017; Mai & Lutz, 2015). 

Ein neu aufgetretener DM Typ II ( <3 Jahre) kann einerseits Risikofaktor, 

andererseits unspezifisches Frühsymptom sein (Ben et al., 2011). Für Patienten 
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mit einem neu diagnostiziertem DM Typ II ( <4 Jahre) wird in der Metaanalyse 

von Huxley et al. ein 50% höheres Risiko für ein PCA beschrieben als bei länger 

bestehender Insulinresistenz (Huxley et al., 2005). Vor allem bei gleichzeitig 

bestehendem Gewichtsverlust sollte eine weitere Abklärung hinsichtlich eines 

PCAs erfolgen (Hart et al., 2011).  

In seltenen Fällen kann eine Thrombophlebitis migrans (sog. Trousseau – 

Syndrom) mit rezidivierenden Thrombosen als paraneoplastisches Syndrom 

auftreten (Mai & Lutz, 2015). Ebenfalls wird eine akute Pankreatitis als frühes 

Symptom beschrieben und sollte vor allem bei idiopathischer Genese sowie 

zusätzlich bestehenden Allgemeinsymptomen an ein Pankreasmalignom denken 

lassen (Mujica et al., 2000).  

Neben den Allgemeinsymptomen weisen Tumore des Pankreaskopfes und des 

Processus uncinatus als spezifisches Symptom einen schmerzlosen Ikterus auf. 

Dieser entsteht durch Kompression des Ductus choledochus mit der Folge einer 

obstruktiven Gallenabflussstörung (Tjaden et al., 2015). 

Eine Absiedelung maligner Zellen mit Lymphknotenschwellung findet früh in 

lokoregionäre Lymphknotenregionen statt (Michels & Schneider, 2010). 

Organmetastasen entstehen primär in der Leber, deutlich seltener in Lunge und 

Wirbelsäule (Tjaden et al., 2015). Daneben kann das klinische Bild eines 

malignen Aszites auftreten, welcher durch Absiedelung von Tumorzellen in das 

Peritoneum entsteht (Mai & Lutz, 2015). 

 

Im Folgenden wird ausschließlich auf duktale Pankreasadenokarzinome (PDAC) 

des Pankreaskopfes und Processus uncinatus Bezug genommen.  
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1.6 Diagnostik 
 

1.6.1 Bildgebung 

 

Aus den zu Beginn nur unspezifischen Allgemeinsymptomen resultiert häufig ein 

später erster Arztkontakt (Fogel et al., 2017). Initale Fehldiagnosen führen zu 

einer insgesamt zeitlich verzögerten Diagnostik und Therapie. Swords et al. 

(2015) wiesen in ihrer Studie auf eine mittlere Zeit bis zur Diagnosefindung von 

1,4 Monaten hin. Bei initialen Fehldiagnosen (v.a. Reflux, Gastritis und 

Gallenblasenerkrankungen) betrug die mediane Zeit bis zur Diagnose 4,2 

Monate. Bei 61,2% dieser Patienten lag bereits nach der Klassifikation der Union 

internationale contre le cancer (UICC) ein Tumorstadium Grad III bis IV vor 

(Swords et al., 2015). Dies zeigt, dass sich bei Erstdiagnose bereits viele 

Patienten in einem fortgeschrittenen, teils inoperablen Tumorstadium befinden. 

Die ausführliche UICC – Klassifikation der PCAs wird im Kapitel 1.9 näher 

erläutert. 

 

Zur bildgebenden Diagnostik wird obligat ein komplettes Staging (Beurteilung des 

Metastasenstatus und der lokalen Resektabilität) mittels Schnittbildgebung 

durchgeführt (Guillen-Ponce et al., 2017). Ein erster Tumorverdacht kann durch 

eine Oberbauchsonografie erhärtet werden (Mai & Lutz, 2015). Die primäre 

Bildgebung eines PDACs erfolgt entsprechend der zuletzt veröffentlichten 

Leitlinie der Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen 

Fachgesellschaften (AWMF) durch die kontrastverstärkte Multidetektor – 

Computertomografie (CT) und/oder Magnetresonanztomographie (MRT) mit 

Magnetresonanzcholangiopankreatikographie (MRCP) (S3-Leitlinie Exokrines 

Pankreaskarzinom, 2013). Durch die Schnittbildgebung werden die Diagnose 

erhärtet sowie Informationen zu Tumorausbreitung, -größe und -infiltration in 

Nachbarorgane und Gefäße gewonnen. Weiterhin muss zur histologischen 

Differenzierung eine Biopsie und/oder endosonographische 

Feinnadelaspirationszytologie zum Einsatz kommen (Lee & Lee, 2014). Dabei 

sollte das Risiko einer Verschleppung maligner Zellen in den Stichkanal 

berücksichtigt werden.  
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Die endoskopische retrograde Cholangiopankreatikographie (ERCP) bietet die 

Möglichkeit der Darstellung der Gallen- und Pankreasgänge. Sie kann 

gleichzeitig als Therapieoption für eine Stentimplantation in den Ductus 

choledochus bei posthepatischem Ikterus eingesetzt werden (Michels & 

Schneider, 2010). 

 

 

1.6.2 MRT – Diagnostik  

 

Entsprechend der aktuellen S3 – Leitlinie zum exokrinen PCA kann die MRT mit 

MRCP und die CT zum Staging und zur Einschätzung der venösen und 

arteriellen Gefäßinfiltration des Tumors gleichwertig eingesetzt werden (S3-

Leitlinie Exokrines Pankreaskarzinom, 2013). Es muss jedoch angemerkt 

werden, dass diese Leitlinie aktuell überarbeitet wird. Beide Schnittbildebenen 

ermöglichen die Darstellung von Pankreastumoren >5mm (Kaissis & Braren, 

2019).  

Die Metaanalyse von Toft et al. zeigte für die MRT im Vergleich zur CT eine 

höhere Sensitivität, Spezifität und diagnostische Genauigkeit bei der Detektion 

eines PDACs (Toft et al., 2017). Darüberhinaus liegt der Vorteil der nativen MRT 

in der besseren Abgrenzbarkeit des Karzinoms, da sich dieses – im Gegensatz 

zu der oftmals isodensen Darstellung in der nativen CT – hyper- bzw. hypointens 

präsentiert (Kaissis & Braren, 2019). Die MRCP hat sich im Vergleich zur ERCP 

zudem als gute Alternative einer nichtinvasiven Darstellung der Gallen- und 

Pankreasgänge sowie zur Detektion von Stenosen erwiesen (Maccioni et al., 

2010). 

 

 

1.6.3 CT – Diagnostik 

 

CT – morphologisch sind Adenokarzinome des Pankreas schwer zu detektieren, 

zudem präsentieren sie sich uneinheitlich. Sie sind häufig isodens, können 

jedoch auch hypo- oder hyperdens imponieren. Insbesondere durch die 

ausgeprägte desmoplastische Stromareaktion, welche eine Abgrenzung 
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zwischen Tumor, gesundem Pankreasgewebe und angrenzenden Gefäßen 

erschwert, sind sie radiologisch schwer zu detektieren (von Ahrens et al., 2017). 

Die Vorteile der CT liegen in der schnellen und breiten Verfügbarkeit sowie einer 

kostengünstigen Durchführung. Durch die Untersuchungszeit von wenigen 

Sekunden treten kaum Bewegungsartefakte auf. Darüber hinaus kann innerhalb 

einer Sitzung eine schnelle, vollständige Darstellung von Thorax bis Abdomen 

und dadurch ein komplettes Staging durchgeführt werden (Kaissis & Braren, 

2019). 

Voraussetzung für den Einsatz der CT als Diagnostikum der ersten Wahl zur 

präoperativen Beurteilung des PDACs ist die Durchführung von mindestens zwei 

Kontrastmittelphasen –parenchymatös und portalvenös (Al-Hawary et al., 2014). 

 

Die Darstellung des Pankreas erfolgt mit jodhaltigem Kontrastmittel (KM) wobei 

häufig die drei folgenden Phasen aufgenommen werden:  

 

1. arteriell (ca. 25 – 35 Sekunden nach KM Gabe) 

2. parenchymatös (ca. 35 – 55 Sekunden nach KM Gabe)  

3. portalvenös (ca. 65 - 75 Sekunden nach KM Gabe)  

 

Eine gute Abgrenzung des Tumors von gesundem Pankreasgewebe und 

insbesondere zu Gefäßen gelingt vor allem in der parenchymatösen und 

portalvenösen Kontrastmittelphase (Brügel, 2011). 

 

 

1.7 Radiologische Resektabilitätskriterien des National Comprehensive 
Cancer Network 

 

Eine Einteilung der radiologischen Resektabilitätskriterien wurde unter anderem 

durch das „National Comprehensive Cancer Network (NCCN)“ vorgenommen. 

Diese wurde durch die „American Hepatopancreaticobiliary Association / Society 

for Surgery of the Alimentary Tract / Society of Surgical Oncology” erstellt und 

durch das NCCN modifiziert. In dieser Richtlinie wird anhand radiologischer und 

klinischer Parameter eine Behandlungsstrategie empfohlen. Die Klassifizierung 
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erfolgt in resektabel, grenzwertig resektabel und irresektabel. Neben der lokalen 

Beurteilung des Gefäß-Tumor-Kontakts werden klinische Parameter 

(Allgemeinzustand des Patienten, Aszites, Leberläsionen und 

Lymphknoteninfiltration) mit in die Beurteilung einbezogen (Tempero et al., 

2017). 

Im Folgenden wird Bezug auf die radiologischen Kriterien des arteriellen und 

venösen Gefäß-Tumor-Kontakts bei Adenokarzinomen des Pankreaskopfes und 

Processus uncinatus genommen (Al-Hawary et al., 2014; Tempero et al., 2017).  

 

 

1.7.1 Resektables PDAC 

 

Kriterien in der präoperativen CT – Bildgebung, die für Resektabilität sprechen 

(Al-Hawary et al., 2014; Tempero et al., 2017): 

 

Arteriell • Fehlender Kontakt des Tumors zu den unten genannten 

Arterien mit radiologisch darstellbarer Abgrenzung durch 

ein Fettpolster oder gesundes Pankreasgewebe zur/zum: 

o A. mesenterica superior 

o A. hepatica communis 

o Truncus coeliacus 

o Aorta abdominalis 

 
Venös • Fehlender Kontakt des Tumors zu umliegenden großen 

venösen Gefäßen   

o PV 

o VMS 

o V. cava inferior 

• Zirkuläres Tumorwachstum ≤180° und regelrechte 

Venenkontur um die PV oder VMS (s. Abb. 4)  
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1.7.2 Borderline resektables PDAC  

 

Eine grenzwertige (engl. borderline) Resektabilität liegt bei fortgeschrittener 

Gefäßinfiltration vor (Al-Hawary et al., 2014; Tempero et al., 2017): 

 

Arteriell • Solider Tumorkontakt mit der A. mesenterica superior 

≤180° 

• Solider isolierter Tumorkontakt der A. hepatica communis, 

welcher nicht bis zur Hepatikusbifurkation oder an den 

Truncus coeliacus heranreicht, mit intakten anliegenden 

Gefäßen für eine sichere Rekonstruktion 
Venös • Solider Tumorkontakt >180° und reguläre Venenkontur von 

PV oder VMS  

• Solider Tumorkontakt ≤180° und Venenkonturirregularität 

oder Thrombosierung von PV oder VMS mit intakten 

anliegenden Gefäßen für eine mögliche 

Gefäßrekonstruktion 
• Solider Tumorkontakt mit der V. cava inferior  

 
 

1.7.3 Irresektables PDAC  

 

Überschreitet die Gefäßinfiltration die oben genannten Kriterien liegt 

entsprechend der NCCN Resektabilitätskriterien eine inoperable Situation vor. 

Darüber hinaus wird der Nachweis von Fernmetastasen als Kriterium für 

Inoperabilität gewertet (Al-Hawary et al., 2014; Tempero et al., 2017). 
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Arteriell • Solider Tumorkontakt >180° mit der A. mesenteria superior  

• Solider Tumorkontakt >180° mit dem Truncus coeliacus 

• Solider Tumorkontakt zum ersten Jejunalsast der Arteria 

mesenterica superior 

Venös • Langstreckiger venöser Verschluss von VMS oder PV durch 

Tumorkompression ohne Möglichkeit einer 

Gefäßrekonstruktion  

• Vollständige Thrombosierung von VMS oder PV ohne 

Möglichkeit einer Gefäßrekonstruktion  

• Tumoreinschluss des proximalen Jejunalasts der VMS 

 
 

1.8 Tumormarker 
 

Ein pankreasspezifischer Tumormarker wurde bisher noch nicht gefunden. Die 

Tumormarker Carbohydrate – Antigen (CA) 19-9 und carcinoembryonales 

Antigen werden initial als präoperativer Ausgangswert bestimmt und zur 

Prognose- und Verlaufsbeurteilung herangezogen (Mai & Lutz, 2015). Die Höhe 

des initial gemessenen CA19-9 Wertes lässt zudem prognostische Aussagen zu. 

Palmquist et al. zeigten für Patienten mit erhöhten Werten für CA19-9, Il-6 und 

YKL-40 (Chitinase-3-like Protein 1) eine schlechtere Prognose (Palmquist et al., 

2020). Santucci et al. interpretierten zudem ein CA19-9 Serumwert von >178 

U/ml als Zeichen für Inoperabilität (Santucci et al., 2018). Ein präoperativ 

gemessener normwertiger CA19-9 Spiegel (≤ 37 U/ml) wies unabhängig des 

Tumorstadiums auf eine bessere Prognose und ein längeres Überleben bei 

primär resektablem PDAC hin (Berger et al., 2004). Somit kann der initial 

gemessene CA19-9 Spiegel bei schwierigen Therapieentscheidung ebenfalls mit 

einbezogen werden (Distler et al., 2013).  

Als Verlaufsparameter weist eine postoperativ persistierende Elevation des CA 

19-9 auf eine unvollständige Tumorentfernung oder okkulte Fernmetastasen hin 

(Takagi et al., 2019). Zudem kann ein erneuter Anstieg des Tumormarkers ein 

Tumorrezidiv anzeigen (Azizian et al., 2020). 
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Der Tumormarker CA 19-9 verliert jedoch nach neoadjuvanter Therapie auf 

Grund unspezifischer Veränderungen seine prognostische Aussagekraft 

(Sherman et al., 2018). Bisher ist noch kein Tumormarker als allgemeiner 

Screeningparameter identifiziert. CA19-9 ist auf Grund des niedrigen positiv 

prädiktiven Wertes (PPV) ebenso ungeeignet (Kim et al., 2004).  

 

 

1.9 UICC Klassifikation  
 

Die Klassifikation der UICC für das PCA wird zur Stadieneinteilung und 

Prognoseeinschätzung der Malignome herangezogen. Das Staging der PCAs  

erfolgt anhand der Tumorausdehnung (T), der Lymphknotenmetastasen (N) 

sowie der Fernmetastasen (M). Tabelle 1 zeigt die aktuelle achte Version der 

TNM Einteilung und Tabelle 2 die UICC – Klassifikation  (Brierley et al., 2017). 
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Tis Carcinoma in Situ (Tumor durchbricht die 

Basalmembran noch nicht)  

T0 Kein Anhalt eines Primärtumors 

T1  Maximaler Tumordurchmesser ≤ 2cm  

T1a ≤ 0,5cm  

T1b > 0,5cm - ≤ 1cm 

T1c > 1cm - ≤ 2cm 

T2 Maximaler Tumordurchmesser > 2cm - ≤ 4cm 

T3  Maximaler Tumor > 4cm 

T4 Tumor infiltriert den Truncus coeliacus, A. 

mesenterica superior oder / und A. hepatica 

communis 

N0 Keine Regionären Lymphknotenmetastasen 

N1 1-3 regionäre Lymphknotenmetastasen 

N2 ≥ 4 regionäre Lymphknotenmetastasen 

M0 Keine Fernmetastasen 

M1  Fernmetastasen 

Tabelle 1: TNM Klassifikation des PCAs (Brierley et al., 2017) 

 

 

UICC Stadium T N M 
0 Tis N0 M0 

IA T1 N0 M0 

IB T2 N0 M0 

IIA T3 N0 M0 

IIB T1 – T3 N1 M0 

III Jedes T Jedes N M0 

IV Jedes T Jedes N M1 

Tabelle 2: UICC Klassifikation des PCAs (Brierley et al., 2017) 
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Die 2017 veröffentlichte achte Version zeigt bei der Klassifikation der PCA u.a. 

eine Veränderung in der Einteilung des Tumorstadiums (T). Die Tumorstadien T1 

bis T3 werden dementsprechend über den maximalen Tumordurchmesser 

definiert. Im Stadium T4 infiltriert der Tumor in Truncus coeliacus, die A. hepatica 

communis oder die A. mesenterica superior (Brierley et al., 2017). 

 

 

1.10  Therapie  
 

Die aktuell einzige kurative Therapieoption stellt weiterhin die vollständige 

Tumorresektion mit tumorfreiem Resektionsrand (R0) dar (Ducreux et al., 2015). 

Die Indikation zur Operation wird anhand radiologischer Resektabilitätskriterien, 

Allgemeinzustand, Komorbiditäten und dem Vorhandensein von Fernmetastasen 

interdisziplinär in einer Tumorkonferenz gestellt. Nur etwa 15-20% der Patienten 

präsentieren sich bei Erstdiagnose primär operabel (Shaib et al., 2016). Durch 

die Etablierung neoadjuvanter Therapiekonzepte sowie die Erweiterung der 

Operationsindikation für grenzwertig resektable PDACs und radikalere 

Operationstechniken ist es möglich, künftig mehr Patienten in primär inoperablem 

Stadium im Verlauf eine kurative Resektion zukommen zu lassen. 

Bei inoperabler Situation wird durch systemische Chemotherapie, intensivierter 

Schmerztherapie nach WHO Stufenschema sowie interventionellen Eingriffen, 

wie beispielsweise eine Blockade des Plexus coaeliacus, eine bestmögliche 

palliative Therapie gewährleistet. Ziel ist Schmerzreduktion, Verringerung der 

Tumorprogression sowie Steigerung der Überlebenszeit und -qualität (Dobosz et 

al., 2016; S3-Leitlinie Exokrines Pankreaskarzinom, 2013). 

 

 

1.10.1 Operative Therapie  

 

Die etablierte Operationsmethode zur Resektion von Tumoren des Caput und 

Processus uncinatus des Pankreas ist die partielle, pyloruserhaltende 

Duodenopankreatektomie. Die klassische Operation nach Kausch – Whipple 

(magenresezierende Duodenopankreatektomie ohne Pyloruserhalt) wird primär 
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bei Mageninfiltration durchgeführt (Tjaden et al., 2015). Pankreatikojejunostomie 

und Pankreatikogastrostomie sind dabei gleichwertig hinsichtlich postoperativer 

Komplikationsraten (Cheng et al., 2017; Huttner et al., 2016). Bei großem Befund 

oder Tumoren des Pankreaskörpers oder -schwanz ist als dritte 

Resektionsmethode die komplette Duodenopankreatektomie etabliert (Tjaden et 

al., 2015). 

 

Über die Wahl des intraoperativen Resektionsabstands finden sich in der 

Literatur unterschiedliche Empfehlungen. In der noch aktuellen AWMF Leitlinie 

von 2013 wird noch nicht explizit auf einen minimalen chirurgischen 

Resektionsabstand hingewiesen (S3-Leitlinie Exokrines Pankreaskarzinom, 

2013). Yamamura et al. (2012) wiesen in ihrer Studie über Karzinome des 

Pankreaskörpers und -schwanzes darauf hin, dass mit einem Resektionsabstand 

von 20mm zum Tumorgewebe noch keine ausreichende Sicherheit für eine 

vollständige Tumorentfernung gegeben ist. Als Ursache wird eine makroskopisch 

kaum erkennbare abnehmende Tumorzelldichte in der Peripherie diskutiert 

(Verbeke et al., 2011). Diese Annahme kann vermutlich auch auf PCAs des 

Pankreaskopfes und Processus uncinatus übertragen werden. 

Zur Sicherstellung einer vollständigen Tumorentfernung sind u. U. venöse 

Gefäßresektionen notwendig. Die anschließende Rekonstruktion kann durch 

einen primären Verschluss, ein Gefäßinterponat oder eine End – zu – 

Endanastomose erfolgen. Die Art des Rekonstruktionsverfahren ist hinsichtlich 

Gesamtüberleben gleichwertig (Ravikumar et al., 2017). Jedoch haben radikalere 

Operationsmethoden den Nachteil einer höheren perioperativen Morbidität und 

Mortalität (Hartwig et al., 2016). Aus diesem Grund sollten die 

Begleiterkrankungen sowie der Allgemeinzustand des Patienten mit in die Wahl 

des chirurgischen Verfahrens einfließen. 
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1.10.2  Adjuvante Chemotherapie  

 

Aktueller Therapiestandard bei kurativem Ansatz für ein primär resektables 

PDAC ist eine erfolgreiche R0 Resektion mit adjuvanter Chemotherapie (S3-

Leitlinie Exokrines Pankreaskarzinom, 2013). 

Zu den gängigen Chemotherapeutika gehören das FOLFIRINOX Schema, 

bestehend aus Oxaliplatin, Irinotecan, 5-Fluoruracil und Leucovorin sowie die 

Mono- bzw. Kombinationstherapie Gemcitabine ohne/mit Capecitabine (Klaiber 

et al., 2018). Für Gemcitabine und Capecitabine konnte eine bessere Wirkung 

als für eine Gemcitabine Monotherapie gezeigt werden (Neoptolemos et al., 

2017). Patienten mit R0 und R1 Resektion, die das FOLFIRINOX Schema 

erhielten, zeigten einen Vorteil von Gesamt- und krankheitsfreiem Überleben im 

Vergleich zu Patienten mit einer Gemcitabine Monotherapie, litten jedoch auch 

häufiger an Nebenwirkungen (Conroy et al., 2018).  

Bei lokal fortgeschrittenem oder metastasiertem PCA wird zudem eine 

Kombinationstherapie mit Albumin-gebundenem Paxlitacel (Abraxan) und 

Gemcitabine eingesetzt. Hierfür konnte eine deutliche Verbesserung von 

Gesamt- und progressionsfreiem Überleben gezeigt werden (Chin et al., 2018). 

Albumin-gebundenes Paxlitacel weist jedoch ein erhöhtes Risiko für eine 

periphere Polyneuropathie auf (Peng et al., 2017). 

Die Auswahl der adjuvanten Chemotherapie hängt von Allgemeinzustand und 

Nebendiagnosen des Patienten ab. Zur Evaluation des Allgemeinzustands kann 

der Karnofsky Index (Karnofsky et al., 1948) oder der Index der Eastern Co-

operative of Oncology Group (Oken et al., 1982) eingesetzt werden. Eine 

FOLFIRINOX Therapie wird bei Patienten mit gutem Allgemeinzustand 

angestrebt (Ducreux et al., 2015; Tempero et al., 2017).  
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1.10.3 Neoadjuvante Chemotherapie  

 

Um Therapieergebnisse, insbesondere der grenzwertig resektablen PDACs zu 

verbessern und mehr Patienten einer potentiell kurativen Operation zuführen zu 

können, wurde in den letzten Jahren der Einsatz neoadjuvanter 

Radiochemotherapien immer wichtiger (Tienhoven et al., 2018). Dadurch kann 

einerseits ein „Downsizing“ – Verringerung der Tumorgröße – und ein 

„Downstaging“ – Überführen in ein besseres Tumorstadium – ggf. bis zu einem 

operablen Stadium erreicht werden.  

Grenzwertig resektable PDACs stellen dabei die größere therapeutische 

Schwierigkeit dar. Für diese Tumoren zeigte sich ein deutlicher Überlebensvorteil 

durch neoadjuvante Vorbehandlung. Dieser wird vor allem auf anschließend 

häufigere R0 Resektionsraten zurückgeführt (Jang et al., 2018; Tienhoven et al., 

2018). Motoi et al. verglichen bei Patienten mit resektablem und grenzwertig 

resektablem PDAC eine neoadjuvante Chemotherapie mit anschließender 

operativer Resektion mit einer konventionellen primär chirurgischen Therapie mit 

adjuvanter Chemotherapie. Es zeigte sich unter anderem ein Benefit der 

neoadjuvanten Therapie bei medianem und 2 – Jahres – Überleben, 

Lymphknotenmetastasen sowie R0 Resektionsraten (Motoi et al., 2019). Vor 

allem für das FOLFIRINOX – Schema alleine oder in Kombination mit einer 

Radiotherapie konnten gute Ergebnisse durch verbesserte histopathologische 

und klinische Resultate erzielt werden (Murphy et al., 2018; Wolfe et al., 2020).  

 

 

1.10.4  Radiotherapie 

 

Bei einer konventionellen Radiotherapie kann auf Grund angrenzender 

strahlensensibler Organe (Magen, Duodenum, Gallengänge) keine ausreichende 

Strahlungsintensität erreicht werden (Kim et al., 2016). Darüber hinaus zeigte 

sich für die adjuvante Radiochemotherapie kein Prognosevorteil (Neoptolemos 

et al., 2001). Diese Einschätzung wird auch in der S3 Leitlinie geteilt (S3-Leitlinie 

Exokrines Pankreaskarzinom, 2013).  
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Ein weiterer neuerer therapeutischer Ansatz ist der Einsatz einer intraoperativen 

Radiotherapie. Der Vorteil liegt darin, lokal eine höhere Strahlendosis applizieren 

zu können. Durch die ausreichend hohe Strahlendosis konnte bei resektablem 

PDAC ein Überlebensvorteil (Jin et al., 2020) und bei inoperablen Tumoren eine 

bessere lokale Tumorkontrolle und Schmerzreduktion erreicht werden (Krempien 

& Roeder, 2017).  

 

 

1.11  Postoperative histopathologische Beurteilung und Prognose 
 

Die histopathologische Beurteilung des Resektionsrandes ist v.a. bei PCAs 

entscheidendes Kriterium zur Prognoseeinschätzung (Tummers et al., 2019) und 

wird mit dem Residualstadium (R) beschrieben (s. Tabelle 3). 

 

R0 Tumor im gesunden Gewebe reseziert 

R0 narrow = zirkumferentieller Sicherheitsabstand < 1mm 

R0 wide     = zirkumferentieller Sicherheitsabstand > 1mm 
R1 Mikroskopisch sichtbare Tumorzellen am Resektionsrand 

R2 Makroskopisch sichtbare Tumorreste am Resektionsrand 

Tabelle 3: R – Klassifikation des PCAs (Brierley et al., 2017) 

 

Ein histopathologischer R0 Status mit einem tumorfreiem Resektionsrand ≥1mm 

ist für eine gute Prognose zwingend erforderlich (Scheufele & Friess, 2020). 

Chang et al. (2009) zeigten, dass ein minimaler Abstand der Tumorzellen zum 

Resektionsrand von 1,5mm mit einem verbesserten Langzeitüberleben 

einhergeht. Neben einem negativen Lymphknotenstatus ist vor allem eine 

vollständige Tumorresektion (R0) mit einer geringeren Mortalität und einem 

längeren Gesamtüberleben assoziiert (Benassai et al., 2015). Dementsprechend 

weisen Patienten mit einem R1 Status ein geringeres Gesamtüberleben sowie 

ein kürzeres krankheitsfreies Überleben auf als Patienten mit einer R0 Resektion 

(Demir et al., 2018).  
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Im Vergleich zu anderen gastrointestinalen Tumoren weisen PDACs zudem 

häufig eine perineurale Infiltration auf (Gasparini et al., 2019). Dies zeigte sich 

ebenfalls als unabhängigen Prognosefaktor für ein schlechteres medianes, 

progressionsfreies und tumorfreies Überleben bei PDACs (Schorn, Demir, Haller, 

et al., 2017). 
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2 Fragestellung und Zielsetzung 
 

Die CT Diagnostik wird neben der MRT als erste Wahl zur Detektion eines 

PDACs eingesetzt (Zhang et al., 2018).  

Die frühe radiologische Diagnosestellung sowie die präoperative Evaluierung der 

Resektabilität von PDACs stellen jedoch weiterhin eine diagnostische 

Schwierigkeit dar. Durch strukturierte Befundprotokolle mit expliziter 

Beschreibung des Gefäß – Tumor – Kontakts kann eine Verbesserung der 

Therapieergebnisse erzielt werden (Kaissis & Braren, 2019). 

In Anlehnung an die Ergebnisse von Lu et al. (1997) war Ziel dieser Studie 

radiologische Kriterien für eine tatsächliche Tumorinvasion in venöse Gefäße zu 

evaluieren und mit dem postoperativen histologischen Befund zu objektivieren. 

 

Bei 101 Probanden erfolgte retrospektiv die Beurteilung von Venenkontur und 

Grad des Venen-Tumor-Kontakts im Bereich des Pfortaderkonfluens anhand 

präoperativer Computertomographiebilder (portalvenöse Kontrastmittelphase). 

Diese Ergebnisse wurden anschließend mit der histopathologischen 

Tumorinfiltration der Venenwand korreliert.  

Das mediane Überleben der Patienten wurde mit den radiologischen Anzeichen 

einer Veneninfiltration verglichen, und geprüft, ob anhand dieser Ergebnisse 

bereits Rückschlüsse auf Prognose und Überleben gezogen werden können. 

 

Speziell soll in der vorliegenden Arbeit auf folgende Fragen eingegangen werden: 

 

(a) Korreliert eine venöse Konturirregularität (s. Abb. 3) in der CT Bildgebung 

im Bereich des Pfortaderkonfluens mit einem histopathologischen 

Nachweis von Tumorzellen in der Gefäßwand? 

 

(b) Korreliert ein Tumor – Venen – Kontakt >180° (s. Abb. 4) in der CT 

Bildgebung im Bereich des Pfortaderkonfluens mit einem 

histopathologischen Nachweis von Tumorzellen in der Gefäßwand?  
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(c) Sind Aussagen zu Prognose und medianem Überleben bei 

nachgewiesener Gefäßkonturveränderungen und Tumor – Venen – 

Kontakt >180° in der CT möglich?  

 

(d) Wird einem der beiden radiologischen Zeichen ein höherer Stellenwert 

bezüglich seiner prognostischen Aussagekraft zugesprochen? 

 

Ziel der vorliegenden Arbeit ist es radiologische Kriterien einer venösen 

Gefäßinfiltration zu etablieren und in radiologische Befundprotokolle zur 

Diagnostik beim PDAC einzubinden, die im klinischen Alltag die 

Risikostratifikation und Therapieplanung grenzwertig resektabler Tumore 

unterstützen. Der radiologische Hinweis auf eine Venenwandinfiltration ist für die 

Operationsplanung relevant, um die Gefäßresektion und -rekonstruktion bereits 

präoperativ zu planen und perioperative Komplikationen zu verringern. Darüber 

hinaus ermöglicht es eine Prognoseabschätzung und ist für die Entscheidung 

einer möglichen Änderung des Therapiekonzepts hin zu einer neoadjuvanten 

Vorbehandlung hilfreich.  
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3 Material und Methoden 
 

3.1 Studiendesign und Datenerhebung 
 

Die Rekrutierung der Studienteilnehmer der vorliegenden retrospektiven 

klinischen Kohortenstudie erfolgte von Juli 2007 bis Oktober 2014 durch die 

Fachabteilungen Radiologie und Viszeralchirurgie des Klinikums Rechts der Isar 

(RdI) sowie externer zuweisender Krankenhäuser. Initial wurden 312 potentielle 

Studienteilnehmer ausgewählt, welche eine Resektion von duktalen 

Adenokarzinomen des Pankreaskopfes oder Processus uncinatus durch die 

viszeralchirurgische Abteilung des RdI erhielten. Die histologischen Befunde 

wurden durch das Institut für Pathologie des RdI erstellt. Final wurden 101 

Probanden ausgewählt und in die Studie aufgenommen. Es wurde auf eine 

ausgeglichene Geschlechtsverteilung der Probanden geachtet. 
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Abbildung 1: Flussdiagramm nach STROBE zur Auswahl der final analysierten 

Patienten mit operiertem PDAC des Pankreaskopfes und Processus uncinatus 

 

 

3.2 Ausschlusskriterien 
 

Als erstes Ausschlusskriterium wurde ein positiver Nachweis von 

Organmetastasen (M1) definiert. Tumore mit Anzeichen einer 

organübergreifenden Ausbreitung und/oder Infiltration großer arterieller Gefäße 

sowie einer venösen Gefäßthrombosierung ohne Möglichkeit der operativen 

Rekonstruktion in der präoperativen Bildgebung gelten als inoperabel (Tempero 

et al., 2017) und wurden folglich ebenfalls nicht in die Studie mit eingeschlossen. 

Patienten mit positiver Krankheitsanamnese für weitere Malignome wurden in der 

finalen Kohorte nicht berücksichtigt. Bei einem Clavien – Dindo Score von drei 

 
Geeignete Patienten mit 
Pankreasadenokarzinom 

und primärer  
Pankreaskopfresektion 

(n=312) 

 
Exklusion 
(n=211) 

 
Finale Studienteilnehmer 

(n=101) 

Lost – to –  
follow up 
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(n=88) 
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oder mehr Punkten innerhalb der ersten beiden Wochen nach Resektion erfolgte 

der Ausschluss aus der Studie, um einen Bias durch postoperative 

Komplikationen zuverlässig zu vermeiden. Zudem erhielt kein Patient der finalen 

Kohorte eine neoadjuvante Radio- oder Chemotherapie.  

Nicht als Ausschlusskriterien gewertet wurden eine diagnostische Tumorbiopsie 

und endosonografische Ultraschalluntersuchung. Deren Ergebnisse waren 

jedoch nicht Gegenstand der radiologischen Bewertung. 

 

 

3.3 Kriterien und Methodik der Bildgebung 
 

Die Erstellung der Aufnahmen erfolgte ausschließlich mit 16 – bis 64 – Zeilen – 

Multidetektor – Computertomographen. Die Größe des Abbildungsfensters 

wurde von Lungenspitze bis proximaler Femur definiert. Bei allen 101 Patienten 

wurde durch multiplanare Rekonstruktion eine sagittale, koronare und axiale 

Darstellung errechnet, alle Bildebenen wurden in die Beurteilung mit einbezogen. 

Die Erstellung der venösen Kontrastmittelphase erfolgte bei allen Bildern in 

Inspirationsstellung. Zur Vereinheitlichung der venösen Kontrastmittelphase 

wurde ein minimaler Dichtewert in der Pfortader von 140 Hounsfield Units 

definiert. Als maximale Schichtdicke der Bildsätze wurde 3mm gewählt. Ein 

optimaler Kontrast zwischen Tumor und umliegendem Gewebe war durch 

Betrachtung des Weichteilfensters gegeben.  

 

 

3.4 Strategie der Bildbefundung 
 

Die finale Durchführung der Bewertung erfolgte durch drei unabhängige 

Radiologen, geblindet bezüglich des histopathologischen Befundes und anderer 

klinischer Untersuchungsergebnisse der Patienten. 

Die in der Studie relevanten Venen, die bezüglich radiologischer Anzeichen einer 

Gefäßinfiltration untersucht wurden, sind nachfolgend als „erweiterter 

Pfortaderkonfluens“ (PK) bezeichnet und in Abbildung 2 als dunkelblauer 

Abschnitt im Venensystem dargestellt. Im Bereich des PK vereinigen sich VMS 
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Leber 

und Milzvene entsprechend des anatomischen Pfortaderkonfluens zur Pfortader. 

Die PV wurde zudem proximal dieses Zusammenflusses weiter bis zum 

Leberhilus radiologisch verfolgt. Die radiologische Betrachtung der VMS erfolgte 

distal des anatomischen Pfortaderzusammenflusses über eine Länge von 2cm. 

Dieser Bereich wurde in allen drei Bildebenen (axial, koronar und sagittal) auf 

folgend genannte radiologische Zeichen einer Gefäßinfiltration beurteilt. 

 

 
 

Abbildung 2: Schematische anatomische Darstellung des Pankreas und 
seiner venösen Gefäßversorgung: Darstellung des als PK definierten Bereichs 

als dunkelblauer Abschnitt des Venensystems sowie Caput und Processus 

Uncinatus des Pankreas in dunkelgelb 

Die Befunderstellung und Bildbetrachtung erfolgte mit dem elektronischen 

Bildarchivierungssystem SECTRA IDS 7.  
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3.5 Untersuchte CT – morphologische Anzeichen einer Gefäßinfiltration  
 

3.5.1 Konturirregularität  

 

Abbildung 3 stellt schematisch zwei Formen einer Konturirregularität des 

venösen Gefäßlumens dar. Entsprechend aktueller radiologischer Empfehlungen 

von Al-Hawary et al. (2014) wurde in dieser Studie folgende 

Konturveränderungen der Vene in einer Schnittebene als portalvenöse 

Tumorinfiltration definiert. Als pathologisch werden zwei typische 

Formveränderung der Vene gewertet: (a) konzentrische Kompression und           

(b) tropfenförmige Aussackung. 

 

 
 

Abbildung 3: Schematische Darstellung der Konturirregularität in Anlehnung 

an Al-Hawary et al. (2014): Konturirregularität der Vene („V“) durch 

Tumorgewebe („T“) bei (a) konzentrischer Kompression oder (b) tropfenförmiger 

Aussackung 

  

(a) (b) 

T 
 

T 
 

V 
 

V 
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Beispielhaft zeigt Abbildung 4 die Computertomographiebilder zweier Probanden 

mit Gefäßveränderung in allen drei Schnittebenen. 

Abbildung 4: Venöse Konturirregularität an zwei Patientenbeispielen: A-C 

zeigen eine Gefäßausziehung im Bereich des Tumors (weiße Pfeile). D-F stellen 

eine fokale Stenosierung des Gefäßlumens durch den Tumor dar (schwarze 

Pfeile). Der Tumor ist mit „T“, die PV mit „*“ gekennzeichnet (Schichtdicke 3mm). 

Darstellung der Formveränderung in axialer (A/D), koronarer (B/E) und sagittaler 

(C/F) Ebene (G. A. Kaissis et al., 2019) 

 

 

3.5.2 Tumor – Venen – Kontakt >180° 

 

Als weiteres Kriterium einer Gefäßinfiltration wurde, in Anlehnung an die Studie 

von Lu et al. (1997), die Zirkumferenz des soliden Tumorkontakts im PK bewertet: 

Die Einteilung erfolgte in (a) „Tumor – Venen – Kontakt ≤180°“ und (b) „Tumor – 

Venen – Kontakt >180°“ (s. Abb. 5). 
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Abbildung 5: Schematische Darstellung des soliden Tumorkontakts in 

Anlehnung an Lu et al. (1997): Einteilung des Tumor („T“) - Venen („V“) – 

Kontakts in (a) ≤180° und (b) >180° 

 

 

3.6 Operationstechnik 
 

Alle Patienten wurden in kurativer Intention behandelt. Die operative Resektion 

wurde durch die viszeralchirurgische Abteilung des Klinikum RdI durchgeführt. 

Die Indikation zur Tumorresektion erfolgte durch die klinikinterne interdisziplinäre 

Tumorkonferenz. Der zeitliche Abstand zwischen Durchführung der 

präoperativen CT – Bildgebung und chirurgischer Intervention betrug 14 ± 7 

Tage. Entsprechend aktueller Empfehlungen wurde zunächst mit einer 

diagnostischen Exploration begonnen und anschließend in gleicher Sitzung eine 

pyloruserhaltende Pankreaskopfresektion durchgeführt. Die Entscheidung zur 

Gefäßresektion wurde vom Operateur individuell, abhängig von der 

makroskopischen Situation, getroffen. Im Falle einer Gefäßresektion von PV oder 

VMS wurde eine Anastomosierung der Vene mittels Patchplastik oder 

Gefäßinterponat durchgeführt. 

 

 

 

V 
 

V 
 

T 
 

T 
 

(a) (b) 
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3.7 Histopathologische Analyse 
 

Die Erstellung der histopathologischen Befunde erfolgte durch zwei unabhängige 

Pathologen des Pathologischen Instituts des Klinikums RdI. Bei allen Präparaten 

wurde der maximale axiale Tumordurchmesser, das pTNM Stadium (UICC – 8. 

Version) sowie das Tumorgrading erfasst.  

 

Als Zeichen einer Infiltration galt postoperativ der histopathologische Nachweis 

maligner Zellen in der Adventitia bzw. in tieferen Gefäßwandschichten. Darüber 

hinaus wurde bei nicht durchgeführter Gefäßresektion ein Tumorzellnachweis in 

die Tumor – Venen – Grenzfläche (engl. Tumor – vein – interface, TVI) ≤1mm als 

Infiltration gewertet. 

 

 

3.8 Statistische Auswertung 
 

Sämtliche Patientendaten wurden in einem standardisierten Protokoll 

zusammengetragen. Als zweiseitiges Signifikanzniveau wurde p <0,05 definiert. 

Die Überlebenszeiten wurden mit Hilfe des Mantel – Cox log – rank Tests 

verglichen. Zur Errechnung von Sensitivität, Spezifität sowie des PPVs und 

negativ prädiktiven Wertes (NPV) des Tumor – Venen – Kontakts (≤180° oder 

>180°) sowie der Gefäßkonturirregularität für einen histologischen 

Tumorzellnachweis wurde der Fischer – exact Test eingesetzt.  

 

Die statistische Auswertung erfolgte mit Hilfe des Statistikprogrammes Prism7 

von Graph Pad. 
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4 Ergebnisse 
 

Das mittlere Alter der untersuchten Patienten betrug 69,5 ± 11,2 Jahre. Die 

Geschlechtsverteilung war symmetrisch mit 54 männlichen und 47 weiblichen 

Probanden. Der maximale Tumordurchmesser betrug zwischen 25mm und 

40mm. Bei allen Patienten (n=101) zeigte sich bereits eine Streuung des 

Primarius in loko regionäre Lymphknoten.  

94 Patienten erhielten eine adjuvante Chemotherapie mit Gemcitabin. In drei 

Fällen erfolgte jeweils eine Therapieerweiterung mit Cetuximab, Erlotinib oder 

Capecitabine. Sieben Patienten lehnten eine adjuvante Chemotherapie ab (Tab. 

4 und 5). 

 

Tabelle 4: Verteilung von Differenzierungsgrad und adjuvantem 

Chemotherapieregime bei venöser Konturirregularität und regelrechter 
Venenkontur (G. A. Kaissis et al., 2019) 

 

 

  

 Gesamt 
(n=101) 

Venöse 
Konturirregularität 
(n=62) 

Regelrechte 
Venenkontur 
(N=39) 

Chi– 
Quadrat– 
Test p 

Differenzier 
-ungsgrad 

G1: 9 (8,9%) 

G2: 46 (45,5%) 

G3: 46 (45,5%) 

G1: 4 (6,6%) 

G2: 29 (46,7%) 

G3: 29 (46,7%) 

G1: 5 (12,8%)  

G2: 17 (43,6%) 

G3: 17 (43,6%) 

0,54 

Adjuvante 
Chemotherapie 

erhalten: 94 

(93,1%) 

abgelehnt: 7 

(6,9%)  

erhalten: 58 (93,5%) 

abgelehnt: 4 (6,5%) 

erhalten: 36 

(92,3%) 

abgelehnt: 3 

(7,7%) 

0,81 
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 Tumor – Venen  
Kontakt >180°  
(n = 78) 

Tumor – Venen – 
Kontakt ≤180°  
(n = 23) 

Chi-Quadrat-
Test 
p 

Differenzierungsgrad G1: 6 (7,7%)  

G2: 38 (48,7%) 

G3: 34 (43,6%) 

G1: 3 (13,0%) 

G2: 8 (34,8%) 

G3: 12 (52,2%) 

0,44 

Adjuvante 
Chemotherapie 

erhalten: 72 

(92,3%) 

abgelehnt: 6 (7,7%) 

erhalten: 22 (95,7%) 

abgelehnt: 1 (4,3%) 

0,57 

Tabelle 5: Verteilung von Differenzierungsgrad und adjuvantem 

Chemotherapieregime bei Tumor – Venen – Kontakt >180° und ≤180° (G. A. 

Kaissis et al., 2019) 

 

Sowohl bei regulärer Venenkontur als auch bei Konturirregularität ergab sich ein 

ähnliches Verteilungsmuster des Differenzierungsgrades. 

Bei keinem der Probanden zeigte sich in der histologischen Untersuchung 

undifferenziertes Tumorgewebe (G4). 13 der 101 (12,8%) Patienten wurden 

wegen fehlender Nachverfolgungsdaten zensiert (G. A. Kaissis et al., 2019). 

 

 

4.1 Venöse Konturirregularität 
 

Die präoperativen CT – morphologischen Anzeichen einer venösen 

Konturirregularität wurden mit dem histopathologischen Befund korreliert 

(Abb.6).  
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Abbildung 6: Flussdiagramm zur Darstellung der Verteilung von Venenresektion 

und histopathologischem Ergebnis bei venöser Konturirregularität (G. A. 

Kaissis et al., 2019) 

 

Insgesamt 62 (61,4%) Patienten wiesen eine venöse Konturirregularität im PK 

auf. In 39 (62,9%) Fällen erfolgte durch den Chirurgen bei intraoperativem 

Verdacht einer Tumorinfiltration, die Gefäßresektion. In der histopathologischen 

Untersuchung bestätigte sich in allen 39 (100,0%) Fällen eine 

Tumorzellinfiltration in die Gefäßwand.  

In den 23 (37,1%) Fällen, in denen radiologisch eine Konturirregularität gefunden, 

jedoch keine Gefäßresektion durchgeführt wurde, konnten bei 13 (56,5%) 

Patienten maligne Zellen in dem TVI ≤1mm nachgewiesen werden. 

Bei 39 Patienten (38,6%) stellte sich die Venenkontur des PK regelrecht dar. Fünf 

Patienten (12,8%) erhielten bei intraoperativ makroskopischem Verdacht auf 

eine Gefäßinvasion eine Venenresektion. In keinem dieser fünf Fälle bestätigte 

sich die intraoperative Vermutung in der histopathologischen Untersuchung. In 

den verbleibenden 34 (78,2%) Fällen mit regulärer Venenkontur wurde in zwei 
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(n=2)
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Fällen (5,9%) histopathologisch ein Tumorzellnachweis im Bereich des TVI 

≤1mm gefunden. 

 

 

4.2 Tumor – Venen – Kontakt >180° 
 

In gleicher Weise wurde ein zirkulärer Tumor – Venen – Kontakt untersucht.  

Abbildung 7: Flussdiagramm zur Darstellung der Verteilung von Venenresektion 

und histopathologischem Ergebnis bei Tumor – Venen – Kontakt >180° (G. A. 

Kaissis et al., 2019) 

 

78 (77,2%) der 101 Tumore zeigten radiologisch einen zirkulären Kontakt mit PV 

oder VMS im PK >180°. Davon erhielten 37 Patienten eine Venenresektion. In 

allen 37 (100,0%) Fällen wurden Tumorzellen in der Venenwand nachgewiesen.  

Bei den verbleibenden 41 (52,6%) Patienten mit pathologischem Tumor – Venen 

– Kontakt in der CT wurde chirurgisch keine Venenresektion durchgeführt. In 12 

(29,3%) Fällen wies das Resektat eine Infiltration in das TVI ≤1mm auf.  
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Nein 
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In 23 (37,1%) Fällen fand sich in der CT – Diagnostik ein solider Tumorkontakt 

≤180°. Davon wurden bei fünf (21,7%) Patienten Tumorzellen in der Gefäßwand 

(n=4; 17,39%) bzw. in dem TVI ≤1mm (n=1; 4,35%) nachgewiesen (Abb. 7). 

 

 

4.3 Venöse Konturirregularität und zirkulärer Tumor – Venen – Kontakt 
>180° 

 

Abbildung 8: Flussdiagramm zum Vergleich von Patienten mit beiden 
radiologischen Kriterien (venöse Konturirregularität und Tumor – Venen – 

Kontakt >180°) und keinem der beiden radiologischen Kriterien (Tumor – 

Venen – Kontakt ≤180° und regelrechter Venenkontur)  

 

Eine kleine Gruppe der Patienten (n=17) wies sowohl eine 

Venenkonturirregularität als auch einen soliden Tumorkontakt >180° in der 

radiologischen Diagnostik auf. Die histopathologische Analyse dieser Resektate 

ergab in 13 (76,47%) Fällen eine Infiltration der Adventitia oder tieferer 

Gefäßwandschichten und in einem (5,88%) Fall in das TVI ≤1mm. Bei drei 

(17,65%) Patienten waren Gefäßwand (n=2) und TVI (n=1) tumorfrei. 

37 Patienten hingegen zeigten radiologisch weder eine Venenkonturirregularität 

noch einen soliden Tumorkontakt. Davon waren in 35 (94,59%) Fällen 

histopathologisch tumorfreie Gefäßwände bzw. TVI nachweisbar. In zwei 
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(5,41%) Fällen wurden maligne Zellen im Bereich des TVI ≤1mm nachgewiesen. 

Bei keinem Patienten war eine Infiltration in die Gefäßwand nachweisbar (G. A. 

Kaissis et al., 2019). 

 

 

4.4 Überlebenszeitanalyse 
 

Patienten mit venöser Konturirregularität im Pfortaderkonfluens wiesen ein 

verkürztes medianes Gesamtüberleben von 16,2 Monaten im Vergleich zu 

Patienten mit regelrechter Venenkontur (26,5 Monaten) auf (Abb. 8a; n=101; 

p=0,001). Statistisch zeigte sich ein längeres medianes Überleben für Patienten 

mit einem soliden Tumor – Venen – Kontakt ≤180° (37,5 Monate) im Vergleich 

zu >180° (17,9 Monaten) (Abb. 8b, n=101, p=0,02). 
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Abbildung 9: Kaplan – Meier – Überlebenskurve bei (a) regulärer und 

irregulärer Venenkontur sowie (b) Tumor – Gefäß – Kontakt >180° & ≤180° (G. 

A. Kaissis et al., 2019) 

 

Patienten mit venöser Konturveränderung und Tumor – Venen – Kontakt >180° 

zeigten in der Kaplan – Meier – Überlebenszeitanalyse ein geringeres mittleres 

Überleben als Patienten mit regulärer Gefäßkontur oder fehlendem 

Tumorkontakt >180° (18,5 Monaten vs. 26,5 Monate, Abb. 9, p=0,028). 
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Abbildung 10: Vergleich der Kaplan Meier Überlebenskurven bei Kombination 

von venöser Konturirregularität und Tumor – Venen – Kontakt >180° mit regulärer 

Venenkontur und Tumorkontakt ≤180° (G. A. Kaissis et al., 2019) 

 

 

4.4.1 Statistische Analyse und Vergleich der Vorhersagewerte von 

Konturirregularität und solidem Tumor – Venen – Kontakt >180° 

 

Es wurde jeweils Sensitivität, Spezifität sowie der PPV und NPV einer venösen 

Konturirregularität sowie eines soliden Tumor – Venen – Kontakts 

>180°berechnet und miteinander verglichen (Tab. 6). 

 

 

 

 

 

 

 

 

Tumor – Venen – Kontakt ≤ 180° oder 
reguläre Venenkontur  
Tumor – Venen Kontakt > 180° und 

Venenkonturirregularität 

Zeit (Monate)  

Tumor – Venen – Kontakt ≤180° und 
reguläre Venenkontur  

Tumor – Venen Kontakt >180° und 
Venenkonturirregularität 

Überleben (%) 
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 Sensitivität Spezifität PPV NPV 
Venöse Konturirregularität  96,3%  78,7% 83,9% 94,8% 

Tumor – Venen – Kontakt 
>180° 

90,7% 38,3% 62,8% 78,2% 

Venöse Konturirregularität 
und Tumor – Venen – 
Kontakt >180° 

87,5% 92,1% 82,4% 94,6% 

Tabelle 6: Übersicht über Sensitivität, Spezifität sowie Prädiktionswerte für 

eine histopathologisch nachweisbare Tumorinfiltration von venöser 

Konturirregularität und einem Tumor – Venen – Kontakt >180° (p<0,0001; n= 

101) (G. A. Kaissis et al., 2019) 

 

Die venöse Konturirregularität war hinsichtlich einer tatsächlichen 

Tumorinfiltration prognostisch aussagekräftiger als ein Tumor – Venen – Kontakt 

>180°. Dies zeigte der Vergleich von Sensitivität (96,3% vs. 90,7%) und Spezifität 

(78,7% vs. 38,3%) ebenso wie des PPV (83,9% vs. 62,8%, p<0,0001, n=101) 

sowie NPV (94,8% vs. 78,2%, p<0,0001, n=101). 

Der Nachweis beider radiologischer Kriterien (venöse Konturveränderung und 

Tumor – Venen Kontakt >180°) wies keine höhere Sensitivität (87,5%) als der 

Nachweis eines der beiden radiologischen Zeichen auf. NPV und PPV waren 

ebenfalls geringer. Die Spezifität bei Nachweis beider radiologischer Kriterien 

(92,1%) war jedoch höher als bei Konturirregularität und Tumor – Venen – 

Kontakt > 180° (G. A. Kaissis et al., 2019). 
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5 Diskussion 
 

5.1 Einleitende Bemerkungen 
 

In der vorliegenden Studie konnte gezeigt werden, dass durch Analyse der 

Venenkontur und des zirkulären Tumor – Venen – Kontakts im 

Pfortaderkonfluens in der präoperativen CT – Bildgebung eine Aussage über die 

tatsächliche histopathologische Tumorinfiltration in die Gefäßwand bzw. das TVI 

≤1mm getroffen werden kann.  

Darüber hinaus korreliert der Nachweis eines der beiden pathologischen 

radiologischen Kriterien (Konturirregularität oder Tumor – Venen – Kontakt 

>180°) mit einem schlechteren medianen Überleben.  

Dies unterstreicht die Studie von Mierke et al. (2016), welche bereits eine 

histopathologisch nachgewiesene venöse Tumorinfiltration als unabhängigen 

Prädiktor für eine schlechtere Prognose (progressionsfreies Überleben und 

Metastasenbildung) identifizieren konnte. 

 

Durch sorgfältige Patientenselektion wurde die statistische Verzerrung der 

klinischen Daten minimiert. Alle Patienten wiesen einen positiven 

Lymphknotenstatus auf. Die Verteilung von Tumorgrading und adjuvanter 

Chemotherapie war homogen. Durch die zeitliche Überlappung der Einführung 

der 8ten Version der TNM Klassifikation änderte sich u.a. die Definition des 

Tumorstadiums (Tab. 1). Durch Ermittlung des maximalen Tumordurchmessers 

konnte die aktuelle TNM Klassifikation angewendet werden. 

In der vorgelegten Studie muss auf einige Einschränkungen hingewiesen 

werden: Die Wahl einer retrospektiven monozentrischen Studie kann durch 

abteilungsgebundene präferierte Operationstechniken, hausinterne 

radiologische Auswertungsstandards sowie chirurgische Präferenzen und 

Techniken zu einer Verzerrung führen. Die Durchführung der Studie erfolgte 

innerhalb des Pankreaszentrums des RdI. Die Eingriffe wurden durch auf die 

Pankreaschirurgie spezialisierte Chirurgen mit großem Erfahrungsschatz 

durchgeführt. Die Entscheidung zur Gefäßresektion wurde individuell und 

abhängig vom intraoperativen Befund eigens durch den Operateur getroffen. 
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Neben der Viszeralchirurgie ist auch das radiologische Institut in das 

interdisziplinäre Pankreaszentrum eingebunden. Die finale Bildbefundung 

erfolgte durch subspezialisierte Radiologen des RdI. Durch die definierten 

diagnostischen und therapeutischen Standards der Abteilungen für Radiologie 

und Viszeralchirurgie war eine einheitliche und vergleichbare Qualität in der 

Befundung und Behandlung aller 101 Studienteilnehmer gegeben.  

Es kam nur in wenigen Fällen (n=8; 7,9%) zu einer fehlenden Übereinstimmung 

in der Bildbefundung. In diesen strittigen Fällen war schlussendlich die 

Beurteilung des Radiologen mit der längsten Berufserfahrung (10 Jahre) 

ausschlaggebend.  

Die Resektion des Pfortaderkonfluens wurde insgesamt bei 44 der 101 Patienten 

durchgeführt und die Venenwand hinsichtlich des Nachweises einer Infiltration in 

die Adventitia oder tiefere Gefäßwandschichten untersucht. In den restlichen 57 

Fällen erfolgte auf Grund fehlender intraoperativer Anzeichen keine 

Venenresektion, hier wurde ein Tumorzellnachweis in das TVI ≤1mm als positive 

Tumorinfiltration gewertet.  

Der Vergleich der Kaplan – Meier – Überlebensanalyse des Tumor – Venen – 

Kontaktes (s. Abb. 9(b)) zeigt zu Beginn eine Kreuzung der Überlebenskurven. 

Dies entspricht in diesem Zeitintervall zwar einer Verletzung der 

Modellannahmen, schränkt die Gesamtaussagekraft jedoch nicht ein (G. A. 

Kaissis et al., 2019). 

 

 

5.2 Klinische Relevanz 
 

Die Komplexität der radiologischen Befundung von PDACs erfordert langjährige 

Erfahrung. Sowohl die CT – morphologisch diffizile Abgrenzbarkeit zu normalem 

Pankreasparenchym (Zins et al., 2018) als auch die ausgeprägte 

desmoplastische Stromareaktion (von Ahrens et al., 2017) erschwert die 

Identifizierung der Tumorgrenzen. Präzises prätherapeutisches Staging ist 

jedoch essentiell für die Prognose von Patienten mit diagnostiziertem PDAC, da 

die Entscheidung über ein palliatives oder kuratives Therapieregime häufig nur 

auf minimalen Unterschieden in der Tumorausbreitung basiert. Diese lassen sich 
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am zuverlässigsten in der Schnittbildgebung (CT und MRT mit MRCP) darstellen 

(Mai & Lutz, 2015). Speziell die Kenntnis einer venösen Infiltration erleichtert die 

Planung einer vollständigen Tumorentfernung inklusive Gefäßresektion und -

interponat bei nicht neoadjuvant vorbehandelten Patienten. Dadurch kann das 

operative Vorgehen bis hin zur Venenresektion mit dem Ziel einer R0 Resektion 

geplant und die Chancen einer erfolgreichen Durchführung erhöht werden. 

Neben der schnellen Diagnostik spielt für das Gesamtüberleben vor allem die 

Zeit bis zur Tumorresektion eine wichtige Rolle. Sanjeevi et al. (2016) 

untersuchten die Auswirkungen der Zeitlatenz zwischen Staging und Operation 

hinsichtlich der Resektabilität: ein zeitlicher Abstand zwischen Diagnostik und 

Operation von 23 Tagen führte bei Patienten mit PCA und primär kurativem 

Ansatz bereits in ersten Fällen zur Inoperabilität. Das Risiko der 

Tumorprogression zur Inoperabilität betrug bei einer Latenz über 32 Tagen 

26,2% (Sanjeevi et al., 2016). 

Auch Healy et al. konnten in ihrer Studie mit 241 Patienten zeigen, dass ein 

Abstand zwischen Bildgebung und Operation von median 46 Tagen in 12,1% 

eine Progredienz zur Inoperabilität zur Folge hatte. Überraschenderweise war 

jedoch eine kürzere Zeit bis zum Behandlungsbeginn nicht mit einem 

verbesserten Gesamtüberleben assoziiert. Dies führten sie auf eine größere 

Anzahl an Tumoren mit aggressivem Wachstum in der Gruppe mit kurzem 

Abstand bis zur Operation zurück. Zudem wiesen sie als Ursache auf eine 

bessere Therapieplanung bei langsam wachsenden Tumoren mit größerem 

Erfolg einer erfolgreichen R0 Resektion hin (Healy et al., 2018). 

Dies zeigt, dass die präoperative Identifizierung histopathologischer Subgruppen 

(G. Kaissis et al., 2019) aber auch spezifische Labordiagnostik es künftig 

ermöglichen könnten, individuell eine Empfehlung für die Zeitlatenz zwischen 

Bildgebung und Resektion abzugeben (Healy et al., 2018). 
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5.2.1 Venenkonturirregularität  

 

Die Ergebnisse der vorgelegten Studie lassen den Schluss zu, dass der 

Nachweis einer venösen Konturirregularität in der CT ein starker Prädiktor für 

eine histopathologische Tumorinfiltration in die Gefäßwand bzw. das TVI ≤1mm 

ist. 

Eine tatsächliche Tumorinvasion in die Gefäßwand wurde mit einer Sensitivität 

von 96,3% bei radiologisch sichtbarer Venenkonturirregularität im 

Pfortaderkonfluens gefunden. Speziell das Fehlen einer venösen 

Konturirregularität zeigt mit einer Spezifität von 78,7% histopathologisch 

tumorfreie Gefäßwände an. Ebenso unterstützen der hohe PPV (83,9%) und 

NPV (94,8%) einer venösen Konturirregularität die Wertigkeit dieses 

radiologischen Kriteriums (G. A. Kaissis et al., 2019). 

Dies bestätigte sich auch in einer Studie von Nakao et al. (2012), welche einen 

Kalibersprung der Vene in der CT bzw. bei Kontrastmitteldarstellung der 

Pfortader als Anzeichen einer Gefäßinfiltration werteten. Sie konnten bei 51,2% 

Patienten mit unilateraler und 74,2% Patienten mit bilateraler Einengung der 

Venen des Pfortaderkonfluens histopathologisch Tumorzellen in der Gefäßwand 

nachweisen (Nakao et al., 2012).  

Hough et al. zeigten bereits 1999, dass eine tropfenförmige Gefäßveränderung 

der VMS auf eine Infiltration des Tumors hinweist und in die radiologische 

Beurteilung der Resektabilität miteinbezogen werden sollte (Hough et al., 1999).  

Die hohe Sensitivität der Konturdeformität deutet darauf hin, dass auch in Fällen 

in denen intraoperativ eine Trennung von Tumor und Vene technisch möglich ist, 

eine in der CT sichtbare Konturveränderungen der Vene mit einer hohen 

Wahrscheinlichkeit einer malignen Infiltration einhergeht. Loyer et al. gingen 

jedoch davon aus, dass bei radiologisch sichtbarer Trennung von Gefäß und 

Tumor durch ein Fettpolster oder gesundes Pankreasgewebe ein sicheres 

Zeichen einer fehlenden venösen Infiltration gegeben ist (Loyer et al., 1996). 

Diese Aussage bestätigte sich in vorliegender Studie nicht. Auch bei sichtbarer 

Trennung von Tumor und Gefäß in der CT sollte auf Konturirregularitäten als 

Zeichen einer venösen Infiltration geachtet werden. Die Diskrepanz zu der 1996 

veröffentlichten Studie ist vor allem auf die Verbesserung der Gerätequalität und 
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-auflösung sowie dem Wissen einer abnehmenden Zelldichte (Verbeke et al., 

2011) in der Tumorperipherie zurückzuführen. 

 

 

5.2.2 Zirkulärer Tumor – Venen – Kontakt >180° 

 

In der vorliegenden Studie wurde bei Tumor – Venen – Kontakt >180° mit einer 

Sensitivität von 90,7% und eine Spezifität von 38,3% eine tatsächliche 

Venenwandinfiltration nachgewiesen (G. A. Kaissis et al., 2019). Die hohe 

Sensitivität dieses radiologischen Kriteriums bestätigte sich ebenfalls in der 

Studie von Lu et al. (1997), welche die Zirkumferenz (90°, 180°, 270°, 360°) eines 

arteriellen und venösen Gefäß – Tumor – Kontaktes mit der Notwendigkeit einer 

Venenresektion korrelierten. Der Tumor – Venen – Kontakt >180° wies mit einer 

Sensitivität von 84% und einer Spezifität von 98% auf die Notwendigkeit einer 

Venenresektionen hin. Im Vergleich zu der Studie von Lu et al. (1997) betrug die 

Spezifität des Tumor – Venen – Kontakts >180° in unserer Studie nur 38,3%. 

Dies zeigt, dass keine sichere Aussage über eine tumorfreie Venenwand bei 

alleiniger Betrachtung des zirkulärem Tumorkontaktes getroffen werden kann.  

 

 

5.2.3 Integration in die interdisziplinäre Entscheidungsfindung 

 

Durch den Wandel der chirurgischen Therapiemöglichkeiten, vor allem durch 

neue und radikalere Operationstechniken sowie neoadjuvante 

Therapieprotokolle, sind immer mehr Tumore als grenzwertig resektables PDAC 

definiert und können einem kurativen Therapieansatz zugeführt werden. Venöse 

Gefäßresektionen stellen mittlerweile keine chirurgische Kontraindikation mehr 

dar (Zaky et al., 2017). Es zeigte sich allerdings bei Resektion von PV und VMS 

ein schlechteres Überleben sowie eine geringere R0 – Resektionsrate als bei 

fehlender Venenwandinvasion (Giovinazzo et al., 2016). Dennoch ist die venöse 

Resektion einem palliativen Therapieregime bezüglich des medianen 

Überlebens deutlich überlegen (Yekebas et al., 2008). Somit sollte bei Patienten 

mit vermuteter Invasion von PV oder VMS die Venenresektion unbedingt 
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durchgeführt werden (Michalski et al., 2015). Toomey et al. wiesen darauf hin, 

dass für das Überleben eine R0 Resektion entscheidender ist als eine 

portalvenöse Gefäßresektion (Toomey et al., 2009). Dem entsprechend ist die 

Venenresektion zugunsten einer vollständigen Tumorentfernung gerechtfertigt 

und unbedingt durchzuführen.  

 

Die präoperative radiologische Beurteilung von Venenkontur und zirkulärem 

Tumorkontakt kann, neben der individuellen intraoperativen Entscheidung des 

Operateurs zur Bewertung einer Tumorinfiltration in die Venenwand 

herangezogen werden und die Operationsplanung zu Gunsten einer 

vollständigen Tumorentfernung unterstützen.  

In der vorliegenden Studie stimmten in 44 Fällen eine Konturdeformität im 

Bereich des Portalvenenzusammenflusses in der präoperativen CT mit einem 

histopathologischen Nachweis von Tumorzellen in der Gefäßwand bzw. dem      

TVI ≤1mm überein, mit einer falsch positiven Quote von 0%. In 5 Fällen wurde 

eine Diskrepanz zwischen präoperativer radiologischer und intraoperativer 

Einschätzung beobachtet. Trotz fehlender Konturirregularität in der CT wurde auf 

Grund intraoperativer Anzeichen eine Venenresektion durchgeführt. In keinem 

Präparat war eine Invasion in die Gefäßwand nachweisbar. Dies unterstützt ein 

negativer Vorhersagewert von 94,8%, gemessen an der Gesamtkohorte (G. A. 

Kaissis et al., 2019). 

Diese Beobachtung muss aufgrund der kleinen Subkohorte kritisch betrachtet 

und abhängig von den individuellen Erfahrungswerten der Operateure 

interpretiert werden. Inwiefern der radiologische Nachweis einer venösen 

Konturirregularität besserer Prädiktor einer tumorfreien Gefäßwand ist als 

intraoperative Anzeichen sollte im Rahmen einer Multi – Center Analyse evaluiert 

werden. 

Im Hinblick auf den zunehmenden Einsatz einer neoadjuvanten Chemotherapie 

muss der Stellenwert einer venösen Formveränderung sowie eines Tumor – 

Venen – Kontakts >180° neu evaluiert und neue radiologische Kriterien etabliert 

werden. Erste Studien weisen darauf hin, dass ursprüngliche radiologische 

Kriterien zur Evaluation der Veneninfiltration nach neoadjuvanter Vorbehandlung 

kein verlässliches Zeichen mehr darstellen um die Resektabilität zu beurteilen 



Diskussion 

 

 

54 

(Michelakos et al., 2019; Wagner et al., 2017). Daneben weist das PDAC eine 

starke desmoplastische Stromareaktion auf, welche auch nach neoadjuvanter 

Vorbehandlung bestehen bleibt (Zins et al., 2018) und radiologische Anzeichen 

einer Tumorinvasion imitiert (Morgan et al., 2010). Dies erschwert eine 

zuverlässige Beurteilung der Tumorgrenzen und insbesondere einer 

Gefäßinfiltration. Aktuell sind noch keine sicheren radiologischen Kriterien 

identifiziert, die nach neoadjuvanter Chemotherapie angewandt werden können, 

um zwischen Tumorrest, bindegewebigen Residuen oder Desmoplasie im 

Fettgewebe unterscheiden zu können (Zins et al., 2018). 

 

 

5.2.4 Vergleich radiologischer Kriterien zur Prädiktion der Resektabilität  

 

Bei Vergleich beider radiologischer Kriterien weist die venöse Konturirregularität 

höhere Vorhersagewerte auf als der Tumor – Venen – Kontakt >180°. 

Insbesondere höhere Werte der Sensitivität (90,7% vs. 96,3%) und des PPV 

(83,9% vs. 62,8%) weisen auf die stärkere Aussagekraft der venösen 

Konturirregularität hin (G. A. Kaissis et al., 2019). 

Diese Ergebnisse korrelieren mit der Literatur. Jari et al. (2016) geben als starken 

prädiktiven Faktor für eine venöse Gefäßinfiltration eine Konturdeformität an. Sie 

führten ihre Studie jedoch mit einer geringeren Anzahl an Patienten durch und 

hatten eine andere Patientenverteilung mit einer größeren Anzahl an hohen 

UICC – Stadien (T4: 28%, M1: 68%).   

Zudem rekapitulieren unsere Ergebnisse die Ergebnisse von Tran Cao et al., 

welche den Tumor – Venen – Kontakt (fehlender Kontakt, ≤180° und >180°) 

sowie eine vollständige Gefäßokklusion u.a. mit der Notwendigkeit einer 

Gefäßresektion korrelierten. Bei 89,5% der Patienten mit einem Tumorkontakt 

über die Hälfte der Zirkumferenz oder venösem Gefäßverschluss war eine 

Venenresektion nötig. In 82,4% dieser Fälle bestätigte sich eine 

histopathologische Infiltration der Venenwand. Ebenso konnte Tran Cao et al. ein 

besseres Gesamtüberleben für Patienten mit einem Tumor – Venen – Kontakt 

≤180° zeigen (Tran Cao et al., 2014). 
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Michalski et al. (2015) korrelierten in einer kleinen Subkohorte (n = 23) ebenso 

eine im radiologischen Befund präoperativer CT und MRT Aufnahmen explizit 

beschriebene venöse Infiltration mit einer postoperativ histologischen 

Tumorinvasion in die Venenwand. Diese Studie wurde ebenfalls im RdI 

durchgeführt, zum Teil überschneidet sich hier das Patientengut. Eine 

tatsächliche Venenwandinfiltration trat mit einer Sensitivität von 69% und einer 

Spezifität von 29% auf. Dieses Ergebnis kann vor allem auf die geringere 

Patientenzahl (n=23), die weniger restriktive Patientenselektion und die 

Übernahme der radiologischen Beurteilung aus der Primärbefundung 

zurückgeführt werden. Darüber hinaus wurden sowohl CT- als auch MRT- 

Aufnahmen mit in die Bewertung einbezogen. Eine reduzierte Bildqualität führte, 

im Gegensatz zu der hier beschriebenen Studie, nicht automatisch zum 

Ausschluss (Michalski et al., 2015).  

Überraschenderweise wurde keine höhere Sensitivität (87,6%) für eine 

tatsächliche Tumorinfiltration bei einem kombinierten Nachweis von 

Konturirregularität und Tumor – Venen – Kontakt >180° festgestellt (G. A. Kaissis 

et al., 2019). Die hohe Spezifität von 92,1% sowie der hohe NPV von 94,6% 

zeigen jedoch, dass bei Fehlen beider untersuchter radiologischer Kriterien mit 

hoher Wahrscheinlichkeit eine tumorfreie Venenwand im Pfortaderkonfluens zu 

erwarten ist. 

Neben der Evaluation der Konturirregularität und des Tumor – Venen – Kontakts 

im Pfortaderkonfluens muss als weiteres signifikantes radiologisches Kriterium 

eine Gefäßthrombosierung unbedingt beachtet werden. Diese weist ebenfalls mit 

hoher Verlässlichkeit auf eine tatsächliche Tumorinfiltration hin (Jari et al., 2016; 

Nakao et al., 2012). 

 

Die Ergebnisse der vorliegenden Studie unterstreichen die Bedeutung einer 

hochwertigen präoperativen radiologischen Diagnostik mit exakter Bewertung 

der tumornahen Venen. Auf Grund der guten prädiktiven Werte scheint, 

unabhängig der Unterscheidung zwischen Desmoplasie und Tumor, eine venöse 

Tumorinfiltration durch Anwendung der beschriebenen radiologischen Kriterien 

mit hoher Wahrscheinlichkeit vorhersagbar. Deren explizite Beurteilung sollte 

deshalb unbedingt Teil eines vollständigen Stagings darstellen. Es leitet sich die 
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Empfehlung eines standardisierten Befundprotokolls ab mit expliziter Beurteilung 

von Vorhandensein oder Fehlen einer Konturirregularität und eines Tumor – 

Venen – Kontaktes >180° im Pfortaderkonfluens (Kaissis & Braren, 2019). 

Zudem sollte auf eine Standardisierung in der technischen Bilderstellung 

geachtet werden. Alle Bildsätze wiesen eine minimale Schichtdicke ≤3mm und 

lagen in drei Schnittbildebenen (axial, sagittal und coronar) vor. Dies entspricht 

auch dem Konsensus der aktuellen Literatur (Zaky et al., 2017). Da die 

Veränderungen der Venenstruktur im Bereich des Tumors meist nur sehr diskret 

sind, sollte eine höchstmögliche räumliche Auflösung durch die Erstellung 

dünnster Schichten und isotroper Voxel anvisiert werden. Grundsätzlich erfordert 

eine genaue Bildbefundung die Möglichkeit axiale, sagittale und coronare 

Schichtebenen mit einzubeziehen; für die Detektion von Konturirregularitäten 

eignen sich vor allem axiale und coronare Schichten.  

Bei nicht eindeutiger Beurteilbarkeit kann zusätzlich im Sinne eines 

Zweitbefundungsprinzips eine präoperative Bewertung der CT – Bilder durch 

subspezialisierte Radiologen in großen Pankreaszentren erfolgen (Kaissis & 

Braren, 2019).  

 

 

5.3 Ausblick 
 

Lebenserwartung und Überlebenschancen von Patienten mit PDAC sind trotz 

großer therapeutischer Bemühungen weiter gering (Siegel et al., 2020). 

Interdisziplinäre Zusammenarbeit ist somit erforderlich, um eine 

Prognoseverbesserung zu erreichen.  

Der technische Fortschritt führt zur Entwicklung neuer Computertomographen mit 

höherer Bildqualität und -auflösung. Es wird erwartet, dass durch routinemäßigen 

Einsatz von individualisierter multiplanarer Reformatierung mit kurvenförmigen 

Schichtebenen (eng. curved multi-planar reformation) sowie dreidimensionaler 

Darstellungen eine Verbesserung der Vorhersagekraft radiologischer Diagnostik 

durch eine gesteigerte Sensitivität möglich ist (Manak et al., 2009). In den 

nächsten Jahren kann neben strukturierten Befundprotokollen der Einsatz von 

Computerprogrammen helfen, sowohl Subtypen des PCAs (G. Kaissis et al., 
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2019) als auch deren Resektabilität besser beurteilen zu können, um so auch in 

Zentren mit kleiner Fallzahl bessere Therapieerfolgen zu erzielen. Ziel ist es, eine 

personalisierte Medizin anzubieten, welche durch bessere prätherapeutische 

Stratifikation und gezielte Therapieauswahl auch für Patienten in peripheren 

Krankenhäusern eine optimale Behandlungsstrategie ermöglicht. 

 

Neben der Weiterentwicklung in der Diagnostik wird in den kommenden Jahren 

eine Verbesserung der Prognose durch die Etablierung neoadjuvanter 

Therapieregime und neuer Operationstechniken erwartet. Bereits in den letzten 

Jahren wurden die Therapieansätze beim PDAC und speziell von grenzwertig 

resektablen PDACs von alleiniger operativer Entfernung mit adjuvanter 

Chemotherapie auf neoadjuvante Radio- und/oder Chemotherapie erweitert. In 

der Metaanalyse von Schorn et al. (2017) zeigte sich, dass durch neoadjuvante 

Therapie ein Downsizing des Tumors, ein Rückgang der perivaskulären 

Infiltration sowie ein besseres Operationsergebnis mit häufigeren R0 

Resektionen möglich ist. Daraus resultiert für Patienten mit Borderline 

resektablem PDAC ein insgesamt besseres Gesamtüberleben (Chawla et al., 

2020; Nitsche et al., 2015). Dies zeigte auch eine koreanischen Studie von 2018 

(Kim et al.), die ebenfalls den positiven Effekt einer neoadjuvanten 

Chemotherapie auf das Gesamtüberleben für Patienten mit Tumorinfiltration der 

PV und VMS zeigte.  

 

Ob durch neoadjuvante Therapien eine signifikante Reduktion von Tumorzellen 

in die Venen – und Arterienwand bei Patienten mit radiologisch nachgewiesener 

Gefäßinvasion möglich ist und die Adhäsion zwischen Vene und Tumor sowie 

die Gesamtmortalität und Progredienz der Erkrankung durch 

Metastasenabsiedelung suffizient verringert werden kann, sollte Ziel künftiger 

weiterer Studien sein. Ebenso gilt es, die Vorhersagekraft bisher identifizierter 

radiologischer Kriterien für eine histopathologische Infiltration der Venenwand 

nach neoadjuvanter Vorbehandlung zu evaluieren, da auch avitales 

Tumorgewebe eine persistierende vaskuläre Formveränderung verursachen 

kann. Gegebenenfalls müssen neue radiologische Kriterien gefunden werden, 
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die auch nach neoadjuvanter Vorbehandlung eine Gefäßwandinfiltration mit 

hoher Sensitivität und Spezifität beim PDAC vorhersagen können.   
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6 Zusammenfassung  
 

Die Diagnostik und Therapie von PDACs stellt weiterhin eine besondere 

Herausforderung im klinischen Alltag dar. Dezente oder fehlende Frühsymptome 

und ein rasches Wachstum mit schnell folgender Inoperabilität resultieren in 

einem kurzen therapeutischen Fenster für einen kurativen Behandlungsansatz 

(Guillen-Ponce et al., 2017; Mai & Lutz, 2015). Eine operative R0 Resektion stellt 

weiterhin die einzige Möglichkeit einer Heilung dar (Ducreux et al., 2015). Häufig 

weisen PDACs bereits bei Erstdiagnose eine arterielle oder venöse 

Gefäßinfiltration auf (Al-Hawary et al., 2014). Mittlerweile wird eine venöse 

Infiltration nicht mehr als Kontraindikation für eine kurative Operation gewertet 

(Zaky et al., 2017). Die Resektion großer venöser Gefäße des Pfortaderkonfluens 

zeigt eine höherer Morbidität und Mortalität als die klassische Pankreasresektion 

(Giovinazzo et al., 2016), ist jedoch dem palliativen Therapieregime deutlich 

überlegen (Yekebas et al., 2008). 

 

Für die Operations- und Therapieplanung, aber auch Prognose ist die 

präoperative Kenntnis einer tatsächlichen Veneninfiltration des Tumors 

essentiell. Aus dieser Überlegung entstand als Ziel dieser Studie, die Evaluation 

radiologischer Kriterien der venösen Infiltration (Venenkonturirregularität und 

Tumor – Venen – Kontakt >180°) im Pfordaderzusammenfluss hinsichtlich der 

Vorhersage einer tatsächlichen histopathologischen Gefäßwandinfiltration und 

ihrer prognostischen Aussagekraft für das Gesamtüberleben zu untersuchen.   

 

In der vorliegenden retrospektiven klinischen Studie wurden 101 präoperative 

Computertomographiebilder von Patienten mit reseziertem Adenokarzinom des 

Pankreaskopfes und Processus uncinatus auf venöse Konturirregularität und 

Tumor – Venen –Kontakt >180° im Pfortaderkonfluens hin analysiert und auf eine 

histopathologische Tumorzellinfiltration in die Venenwand untersucht. Bei 

fehlender Venenresektion wurde der Nachweis von Tumorzellen im Bereich der 

Venen – Tumor – Grenzfläche ≤1mm definiert. Darüber hinaus wurden die beiden 

Kriterien mit dem Gesamtüberleben korreliert. 
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Sowohl die Konturirregularität als auch der Tumor – Venen – Kontakt >180° 

zeigten mit hoher Sensitivität eine tatsächliche Infiltration des Tumors in die 

Venenwand an. Bei radiologischem Hinweis auf eine venöse 

Gefäßwandinfiltration resultierte für den Patienten eine schlechtere Prognose. 

Patienten ohne Konturirregularität zeigten ein medianes Überleben von 26,5 

Monaten während bei radiologisch sichtbarer venöser Gefäßirregularität nur 16,2 

Monaten erreicht wurden (n=101; p=0,001). Ebenso wiesen Patienten mit einem 

Venen – Tumor – Kontakt >180° ein kürzeres Überleben auf als bei einem soliden 

zirkulären Tumorkontakt von maximal 180° (17,9 Monate vs. 37,5 Monate; 

n=101, p=0,02). Der Vergleich beider Kriterien zeigte signifikant bessere 

Vorhersagewerte einer venösen Konturirregularität (Sensitivität 96,3 vs. 90,7%; 

Spezifität 78,7% vs. 38,3%).  

Insgesamt unterstützen diese Ergebnisse die Empfehlung einer standardisierten 

Befunderstellung mit expliziter Beschreibung pathologischer radiologischer 

Kriterien für eine Tumorinfiltration in die Venenwand (Al-Hawary et al., 2014; 

Kaissis & Braren, 2019). 
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8 Anhang 
 

8.1 Histologische Klassifikation des PCAs  
 

Grading  Histopathologische Beurteilung 
G1  Gut differenziertes malignes Gewebe 

G2 Mäßig differenziertes malignes 

Gewebe 

G3 Schlecht differenziertes malignes 

Gewebe 

G4 Entdifferenziertes malignes Gewebe 

G9 Grad der Differenzierung nicht 

beurteilbar 

Tabelle 7: G – Klassifikation des PCAs (Brierley et al., 2017) 
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