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ABSTRACT

PSMA-PET/CT for imaging prostate cancer (PC) has spread
worldwide since its clinical introduction in 2011. The majority
of experiences have been collected for PSMA-PET-imaging of
recurrent PC. Data for primary staging of high-risk PC are
highly promising. Meanwhile, a plethora of PSMA-ligands are
available for clinical use (e.g. %8Ga-PSMA-11, %8Ga-PSMA-I&T,
68Ga-PSMA-617, '8F-DCFBC, '8F-DCFPyL, '8F-PSMA-1007,
18F-rhPSMA-7 and '8F-JK-PSMA-7). However, an official ap-
proval is available only for ®8Ga-PSMA-11 (approved by the
US FDA in 2020) and '8F-DCFPyL (approved by the US FDA in
2021).

Recommendations for acquisition times vary from 1-2 h p.i. It
has been shown that for the majority of tumour lesions, the
contrast in PSMA-PET/CT increases with time. Therefore, addi-
tional late imaging can help to clarify unclear findings. PSMA-
PET/CT should be performed prior to commencing an andro-
gen deprivation therapy (ADT) since (long term) ADT reduces
the visibility of PC lesions. Following injection of PSMA-li-
gands, hydration and forced diuresis are recommended for
PSMA-ligands with primarily excretion via the kidneys in order
to increase the visibility of tumour lesions adjacent to the ur-
inary bladder.
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PSMA-ligands are physiologically taken up in multiple normal
organs. For some '8F-labelled PSMA-ligands, presence of un-
specific focal bone uptake has been reported. When using
these tracers, focal bone uptake without CT-correlate should
be interpreted with great caution. Besides prostate cancer,
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practically all solid tumors express PSMA in their neovascula-
ture thereby taking up PSMA-ligands, although usually at a
lower extent compared to PC. Also multiple benign lesions
and inflammatory processes (e.g. lymph nodes) take up
PSMA-ligands, also usually at lower extent compared to PC.

l. Zielsetzung

Das Ziel der vorliegenden Leitlinie ist es, den Arzt bei der
Indikationsstellung, der standardisierten Durchfiihrung,
der Interpretation und der Dokumentation der Befunde
einer Positronen-Emissions-Tomographie/Computerto-
mographie (PET/CT) mit PSMA-Liganden bei Patienten
mit Prostatakarzinom zu unterstiitzen. Es werden Emp-
fehlungen zu Patientenselektion, Bilderfassung, Interpre-
tation und Befundung ausgesprochen sowie Limitationen
der PSMA-Liganden-PET/CT prasentiert. Die Leitlinie ba-
siert auf einer Zusammenfiihrung wissenschaftlicher Ver-
offentlichungen, Empfehlungen der Autoren und evi-
denzbasierter Daten.

Il. Hintergrundinformationen
und Definitionen

A. Hintergrundinformationen

Die PET/CT unter Verwendung von Liganden des Prosta-
ta-spezifischen Membranantigens (PSMA) ist eine nicht-
invasive diagnostische Methode, um Prostatakarzinome
(PC) und deren Metastasen darzustellen. Seit ihrer ersten
klinischen Einfiihrung im Mai 2011 hat sich dieses neue
Verfahren aufgrund seiner vielversprechenden Ergebnis-
se weltweit schnell verbreitet. Das Wissen und die Erfah-
rungen im Rahmen der PSMA-Liganden-PET/CT weisen
eine starke Dynamik auf. Daher wird empfohlen, Giber
die Leitlinien hinaus aktuelle Entwicklungen zu verfolgen.

PSMA, auch Glutamatcarboxypeptidase Il genannt, ist ein
transmembranes Glykoprotein, welches in nahezu allen
Adenokarzinomen der Prostata vermehrt exprimiert
wird. Dabei kann der Expressionsgrad stark variieren und
damit auch die Sensitivitdt der PSMA-Liganden-PET/CT
beeinflussen.

Es sind verschiedene PSMA-Liganden fiir den klinischen
Einsatz verfligbar. Da aktuell mehrere Gruppen an Neu-/
Weiterentwicklungen von PSMA-Liganden arbeiten, kann
die vorliegende Handlungsempfehlung nur einen Uber-
blick tiber den Stand zum Erscheinungsdatum geben.

Die PSMA-Liganden-PET stellt die dreidimensionale
Verteilung des verwendeten Liganden im Organismus

dar. Somit ermdglicht sie eine nichtinvasive Darstellung
der PSMA-Expression/-Hochregulierung. Die CT ermdg-
licht mittels Transmission die Akquisition von Volumen-
datensdtzen. Die beim Korperdurchtritt proportional zur
Dichte des durchstrahlten Gewebes geschwachten Ront-
genstrahlen werden detektiert und bei der Bildrekon-
struktion zur Gewebedichte umgerechnet, die in Houns-
field-Einheiten (Hounsfield Units, HU) angegeben wird.
Die gewonnenen Daten des Schwéachungsprofils der
Rontgenstrahlen werden mittels Umrechnung auf die
Energie des jeweils verwendeten Radionuklids zur Schwa-
chungskorrektur der PET-Daten verwendet. Die Bilddaten
der Multi-Detektor-CT-Gerdte kénnen nachtraglich in
verschiedenen Raumebenen rekonstruiert und zur Be-
rechnung von dreidimensionalen Bildern verwendet wer-
den. Bei geeigneten Akquisitionsparametern ermdglicht
die CT eine Tumorvisualisierung mit hoher raumlicher
Auflosung.

B. Definitionen

PET/CT

Ein integrierter oder multimodaler PET/CT-Tomograph ist
eine Kombination der PET und der CT, welche eine se-
quentielle Akquisition der PET- und CT-Daten erlaubt.
Der Patient verbleibt in beiden Untersuchungsabschnit-
ten in derselben Position. Eine PET/CT-Untersuchung mit
PSMA-Liganden kann mehrere Bildabschnitte in der
Koaxialachse umfassen. Diese stellen sich wie folgt dar
(definiert in der ,Current Procedural Terminology 2016¢,
einer medizinischen Kodierung und Klassifikation) [1]:
= Erweiterte Ganzkorper-PET:
Umfasst den gesamten Korper, somit auch die Scha-
delkalotte und die unteren Extremitaten
= Ganzkorper-PET:
Schédelbasis bis zur Mitte der Oberschenkel. Sie um-
fasst damit die relevantesten Teile des Korpers bei
vielen onkologischen Erkrankungen (Standard in vie-
len Kliniken Deutschlands). Falls indiziert, kann der
bildgebende Bereich erweitert werden (vom Scheitel
bis zur Mitte des Oberschenkels). Die Ganzkérper-PET
wird vielfach auch als Teilkérper-PET bezeichnet.
= Teilbereich-PET
Eine Teilbereich-PET (im onkologischen Kontext)
erfasst ein auf das Tumorgeschehen begrenztes
Untersuchungsfeld, das in axialer Ausdehnung meis-
tens einer einzelnen Bettposition der PET entspricht.
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Eine PET/CT-Untersuchung kann, abhdngig von den

Eigenschaften der CT, der Dosis und der Verwendung

oraler und/oder intravendéser Kontrastmittel (KM), ver-

schiedene Arten der CT-Bildgebung umfassen:

= Low-Dose CT:
eine CT-Bildgebung, die fir die Schwéachungskorrek-
tur und anatomische Korrelation der PET-Befunde
durchgefihrt wird (Reduktion von Réhrenspannung
(in kV) und/oder Réhrenstrom (in mAs). Eine Low-
Dose CT ist nur eingeschrankt fir eine radiologische
Befundung geeignet, fiihrt aber - im Gegensatz zur
KM-verstdrkten CT - zu keinen Quantifizierungsab-
weichungen bei der Schwachungskorrektur.

= Diagnostische CT:
eine CT-Bildgebung (mit oder ohne intravense und/
oder orale KM-Applikation), bei der eine hohere
Strahlendosis als bei der Low-Dose CT verwendet wird.
Eine i.v. KM-verstarkte CT kann zu geringen Abwei-
chungen in der PET-Quantifizierung fiihren. Diagnos-
tische CTs sollten nach geltenden Protokollempfeh-
lungen und Leitlinien durchgefiihrt werden (u. a.
Leitlinien der Deutschen Rontgengesellschaft bzw. der
Bundesérztekammer) [2].

[ll. Anwendungsgebiete

Die vorliegende Handlungsempfehlung hat nicht das Ziel,
samtliche potentiellen Indikationen detailliert zu adres-
sieren. Fur die Indikationsstellung wird auf die S3-Leitlinie
zum Prostatakarzinom verwiesen [3].

Die meisten Erfahrungen und Veréffentlichungen liegen
fir die Tumordetektion beim biochemischem Rezidiv vor
[4-10]. Eine Zusammenstellung der wichtigsten publi-
zierten Daten bis Juni 2016 fiir die PSMA-Liganden-PET/
CT ist in einer Metaanalyse verfiigbar [11]. Es existieren
zudem Veroffentlichungen, die weitere Indikationen be-
schreiben, allen voran im Rahmen des Primartumor-Sta-
gings beim Hochrisiko-PC [12-22]. Diese Handlungs-
empfehlung wurde durch eine Literaturrecherche
ergdnzt (siehe Anhang). Sowohl darin als auch in der S3-
Leitlinie des Prostatakarzinoms (herausgegeben durch
die Deutsche Gesellschaft fiir Urologie) wird fir die
PSMA-PET/CT zum Staging des High-Risk PC (GSC 8-10,
T-Kategorie cT3 oder cT4 oder PSA 220 ng/ml) eine offe-
ne Empfehlung abgegeben. Sie weist in diesem Kontext
eine hohere Genauigkeit auf als CT in Kombination mit
der Skelettszintigraphie.

IV. Regulatorische Aspekte

Zum aktuellen Zeitpunkt existiert fiir ®8Ga-PSMA-11 fiir
zwei klinische Einrichtungen in den USA eine Marktzulas-
sung fiir das Primdrtumor-Staging und die Rezidivsuche
beim PC. Im Mai 2021 erfolgte zudem durch die FDA
eine Marktzulassung von '8F-DCFPyL zur Rezidivsuche

oder bei Verdacht auf Metastasierung eines PC. Fiir kei-
nen anderen PSMA-Radioliganden wurde bisher eine
Marktzulassung durch das Bundesinstitut fir Arzneimit-
tel und Medizinprodukte (BfArM), die Europdische Arz-
neimittel-Agentur (European Medicines Agency, EMA)
oder die US-amerikanische Food and Drug Administrati-
on (FDA) erteilt. Phase Il Studien mit '8F-rhPSMA-7.3
werden voraussichtlich in 2021 abgeschlossen sein, so
dass eine Entscheidung zu diesem Tracer in 2022 erwar-
tet werden kann. Zu weiteren, weniger fortgeschrittenen
klinischen Priifungen wird auf einschldgige Datenbanken
verwiesen (ClinicalTrials.gov) [23]. Die Anwendung von
PSMA-Liganden erfolgt in Deutschland aktuell mit Her-
stellungserlaubnis nach §2 Abs. 1 Satz3 der AmRadV
oder als erlaubnisfreie Herstellung nach § 13 Abs. 2b des
AMG.

V. PSMA-Liganden fiir
die PET/CT-Diagnostik

Fiir die Anwendung in der PET/CT sind bisher mehrere
PSMA-Liganden klinisch etabliert worden. Diese sind:
68Ga-PSMA-11 [24], 8Ga-PSMA-I&T [25], 68Ga-PSMA-
617 [26], '8F-DCFBC [27], '8F-DCFPyL [28], '8F-PSMA-
1007 [29], "8F-rhPSMA-7 [30] und "8F-|K-PSMA-7 [31].

Fiir PSMA-11 existieren verschiedene Synonyme: %8Ga-
HBED-PSMA, HBED, HBED-CC, PSMAHBED, Glu-urea-Lys
(Ahx)-HBED-CC, PSMA-HBED-CC oder ProstaMedix™.

Die Herstellung und Qualitdtskontrolle der jeweiligen Tra-
cer sollte entsprechend nationalen Vorgaben oder der je-
weils zutreffenden Pharmacopoeia erfolgen. Monogra-
phien fiir ®Ga-PSMA-11 und '8F-PSMA-1007 wurden von
der Expertengruppe 14 der Europdischen Arzneibuch-
kommission (EDQM) bereits erstellt. Diese sind fir die
Qualitatskontrolle rechtlich geltend (daher wurde die
» Tab. 1 der ersten Version dieser Handlungsempfeh-
lung, die als Beispiel fiir eine Qualitdtskontrolle diente,
gel6scht). Der Status der Monographien ist in der Knowl-
edge Database des EDQM abrufbar [32].

VI. Durchfiihrung der Untersuchung

A. Patientenbezogene Informationen

Eine klinische Anmeldung zur PSMA-Liganden-PET/CT
sollte mit einer Zusammenfassung der Patientendaten
mit Diagnose und onkologischer Anamnese erfolgen. Ins-
besondere sollten folgende Angaben enthalten sein:
1. Rechtfertigende Indikation fiir die Untersuchung
2. PC-spezifische Krankheitsgeschichte:
a) Bei Primdrtumor
aktueller PSA sowie Gleason-Score und cT-Stadium
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> Tab.1 Exemplarisches Protokoll einer PSMA-Liganden PET/CT.

Patientenvorbereitung

& Thieme

Keine besonderen Vorbereitungen erforderlich

Injizierte Aktivitat Ca. 2-4 MBq °%Ga- oder '8F-PSMA-Ligand pro kg Kérpergewicht.
Applikation i.v. als Bolus, anschlieBend mit mindestens 10 ml Kochsalzl6sung nachspiilen
Diuretika Ggf. 20 mg Furosemid i. v., z. B. ca. 30 Min. vor der Akquisition

Wartezeit bis Datenakquisition

Bei ®8Ga-markierten PSMA-Liganden meist 1 h (spatere Aufnahmen, Zusatzaufnahmen 3 h p.i.

zur Kldrung von unklaren Befunden)
Bei '8F-PSMA-Ligand noch geringe Standardisierung, meist 2 h p.i.

Armposition

CT-Protokoll

Arme iiber dem Kopf gelagert

FOV: Schédelbasis bis Oberschenkelmitte; KM-verstarkt in der portalvenésen Phase

(70-80s nach i. v.-Applikation von 1,5 ml pro kg KG)

PET-Protokoll

b) Bei biochemischem Rezidiv:
“ PSA
* Bisherige Behandlungen

(z. B. Prostatektomie, externe Strahlentherapie
etc.)

c) Aktuelle PC-spezifische Medikation

d) ADT oder andere antihormonelle Therapien, Che-
motherapie, Behandlung mit 22Ra-Dichlorid oder
PSMA-basierte Radioligandentherapie

e) Relevante Symptome (beispielsweise Knochen-
schmerzen)

f) Frihere krankheitsrelevante Befunde

3. Relevante Begleiterkrankungen:

a) Andere maligne Erkrankungen

b) Entziindliche Erkrankungen

c) Allergien

d) Niereninsuffizienz (relevant z. B. bei der Gabe von
KM)

e) Schilddrisenerkrankungen (relevant bei Gabe jod-
haltiger Rontgen-KM)

B. Patientenvorbereitung

Die Patienten miissen zur PSMA-Liganden-PET/CT nicht
niichtern erscheinen. Eine medikamentdse oder lebens-
mittelbedingte Beeintrachtigung der Untersuchung ist
nicht bekannt. Der Einfluss einer laufenden ADT auf die
PSMA-Liganden-PET/CT ist noch nicht abschliessend un-
tersucht, so dass aktuell keine eindeutigen Empfehlun-
gen beziiglich der Patientenvorbereitung ausgesprochen
werden kénnen. Erste Hinweise, dass eine laufende ADT
haufiger mit pathologischen PET-Ergebnissen assoziiert
ist [4, 6], sind mit groBer Vorsicht zu interpretieren. Eine
wirkungsvolle ADT fiihrt in der Regel zu einer deutlichen
Volumenverkleinerung der Tumorherde, welche dann in
der bildgebenden Diagnostik schwerer zu entdecken
sind. Im Falle eines biochemischen Tumorrezidives sollte
daher eine PSMA- Liganden-PET/CT nach Mdglichkeit vor
Beginn einer ADT bzw. bei bereits begonnener ADT mog-
lichst frithzeitig und vor ihrem vollstandigen Wirkungs-
eintritt durchgefiihrt werden [33].

FOV: dasselbe wie bei der CT

Weitere Studien bezliglich des Einflusses der ADT auf die
PSMA-Liganden-PET/CT sind abzuwarten.

C. Hydrierung und Diuretika

Die meisten bisher in klinischem Einsatz verwendeten
PSMA-Liganden werden tiberwiegend (iber die Nieren
(und teilweise auch hepatobilidr) ausgeschieden und
kénnen somit die Erkennung von der Harnblase anliegen-
den Tumorherden (z.B. Lokalrezidive) erschweren. Un-
mittelbar vor der Akquisition sollte die Harnblase daher
entleert werden. Erste Daten zeigen, dass ohne weiter-
fiihrende MaRBnahmen zur Reduktion der Traceransamm-
lung in der Harnblase in manchen Féllen blasennahe Lo-
kalrezidive nicht nachweisbar sind [34].

Bis jetzt gibt es keine einheitlichen Empfehlungen beziig-
lich der Hydrierung zur Reduktion der Traceransammlung
in der Harnblase. Eine frithzeitige und intensive Hydrie-
rung und/oder forcierte Diurese (z.B. mit Furosemid)
kann zu einer vorzeitigen Exkretion des PSMA-Liganden
tber die Harnwege flihren, noch bevor diese an das
PSMA binden [35]. Daher empfiehlt es sich, dem PSMA-
Liganden ausreichend Einwirkzeit zu geben und erst da-
nach intensiv zu hydrieren: im Falle einer Akquisition 1h
p.i. konnte beispielsweise eine Hydrierung mit 11 Wasser
+20mg Furosemid 30 min p.i. begonnen werden.

D. Empfehlungen fiir die PSMA-Liganden-
Applikation und die verabreichte Aktivitdt

PSMA-Liganden werden als intravendser Bolus injiziert.
Eine anschlieBende Nachinjektion mit mindestens 10 ml
Kochsalzlésung (NaCl 0,9 %) wird empfohlen.

Die optimale injizierte Aktivitdt wird fiir die verschiede-
nen PSMA-Liganden derzeit noch diskutiert. Fir mit
68Ga-markierte PSMA-Liganden werden in den meisten
Publikationen Richtwerte von 1,8-2,2 Megabequerel
(MBq) pro kg Kérpergewicht angegeben, wenn die Unter-
suchung 1 Stunde p.i. durchgefiihrt wird. Fiir '8F- mar-
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kierte PSMA-Liganden gibt es deutlich weniger Erfah-
rung, wobei in den meisten publizierten Studien zwi-
schen 250 und 350 MBq verabreicht wurden. Griinde fir
unterschiedliche injizierte Aktivitdten sind nicht medizi-
nischer Natur, sondern der eher geringen Ausbeute aus
dem Generator (°8Ga) bzw. der héheren Ausbeute aus
dem Zyklotron ('8F) geschuldet. Hohere injizierte Aktivi-
taten erlauben eine bessere Count-Statistik und einen
groReren Abstand zwischen Injektion und Akquisition
mit moglicher weiterer Verbesserung des Tumor-zu-Hin-
tergrund-Kontrastes. Die Strahlenexposition pro MBq
verabreichter Aktivitdt fallt ahnlich aus (siehe Kapitel IX).
Die genannten injizierten Aktivitdten kdnnen prinzipiell je
nach Indikation und Spezifikationen des Untersuchungs-
protokolls nach oben oder nach unten korrigiert werden,
beispielsweise konnen auch héhere Aktivitdten an %8Ga-
markierte PSMA-Liganden verabreicht werden, wenn die
PET/CT-Bilder zu spateren Zeitpunkten als 1 Stunde p. .
akquiriert werden.

E. Zeitpunkt der Akquisition

Systematische Untersuchungen zum optimalen Zeit-
punkt der Akquisition der unterschiedlichen verfligbaren
PSMA-Liganden sind bisher nicht durchgefiihrt worden.
Die meisten Erfahrungen sind fiir ®3Ga-PSMA-11 verfiig-
bar. Ausgehend von der ersten Publikation zu ®8Ga-
PSMA-11 wird an den meisten Zentren die Datenakquisi-
tion 1Th p.i. gestartet, da bereits nach dieser Einwirkzeit
eine hohe Sensitivitat der PET/CT gezeigt werden konnte
[36]. Dennoch wurde in mehreren Publikationen berich-
tet, dass bei spateren Akquisitionszeitpunkten (z.B. 3h
p.i.) trotz der relativ kurzen Halbwertszeit von %3Ga die
Mehrheit der PC-Herde einen hoheren Kontrast und eine
hohere Speicherintensitat zeigten. Diese Eigenschaft, die
der Pharmakokinetik von 68Ga-PSMA-11 zugeschrieben
wird, wurde in der Folge bestdtigt und auch fir weitere
PSMA-Liganden beschrieben [28, 34, 37-41]. Fiir Verlauf-
suntersuchungen und v. a. quantitative Analysen ist es
somit wichtig, die Zeit zwischen der PSMA-Liganden-In-
jektion und der Akquisition gleich zu halten. Es gibt Hin-
weise darauf, dass zusatzlich durchgefiihrte Spataufnah-
men (3 h p.i.) helfen kénnen, unklare Befunde der
Friihaufnahmen (1 h p.i.) weiter abzukldren und in weni-
gen Prozentpunkten hdufiger pathologische PET-Befunde
zu zeigen [34].

Fir '8F-PSMA-Liganden gibt es bis jetzt noch keine ein-
heitlichen Erkenntnisse zum Akquisitionszeitpunkt nach
Injektion. Die meisten publizierten Arbeiten begannen
die Akquisition 2 h p.i. oder fiihrten eine zweizeitige Auf-
nahme nach 1hund 3 h p.i. durch [28].

F. PET/CT-Akquisitionsprotokoll

Beide Arme des Patienten sollten iber dem Kopf positio-
niert werden, um Aufhdrtungsartefakte in der abdomina-
len und pelvinen Region sowie gegebenenfalls Trunkati-

onsartefakte des gemessenen Abbildungsfeldes (Field of
view = FOV) zu vermeiden.

Falls die PET/CT-Daten fiir eine Bestrahlungsplanung ge-
nutzt werden sollen, sollte die Untersuchung in der glei-
chen Position wie sie bei der Bestrahlung verwendet wird
und unter Verwendung derselben Positionierungsgerdte
(z.B. Tischverldngerung, Laserausrichtung, Immobilisie-
rungsgerdte und -Manahmen) durchgefiihrt werden.

Die wahrend der PET/CT-Untersuchung durchgefiihrten
CT-Transmissionsmessungen werden mittels gefilterter
Riickprojektion in CT-Bilder rekonstruiert. Die CT-Auf-
nahmen sollten von der Schédelbasis bis zur Mitte des
Oberschenkels, gefolgt von der PET, durchgefiihrt wer-
den. Die CT-Akquisitionsparameter (z. B. kV, mAs, Pitch,
Dosismodulation etc.) sollten gemdR den Empfehlungen
der Hersteller sowie der Deutschen Réntgengesellschaft
eingestellt sein [39]. Die Dosisreferenzwerte des Bundes-
amtes fir Strahlenschutz sollten in jedem Fall beriicksich-
tigt werden. Das CT-Protokoll und -Feld kann nach klini-
schen Anforderungen verdndert werden [44]. Falls
Réntgen-KM verwendet wird, sollte die Akquisition je
nach klinischer Fragestellung monophasisch in der por-
talvendsen Phase 70-80s nach der intravendsen Injekti-
on des KM (1,5ml pro Kilogramm K&rpergewicht, Maxi-
mum 120 ml) bei flacher Atmung oder auch biphasisch
unter Akquisition der arteriellen KM-Phase erfolgen. Ggf.
kann auch eine Spatphase sinnvoll sein, um z. B. eine CT-
Urographie zu ermdglichen.

Der Untersuchungsbereich der PET sollte mit dem der CT
identisch sein, jedoch von kaudal nach kranial erfolgen,
um die Harnblase mit moglichst geringer Fiillung und so-
mit geringem radioaktivem Signal abzubilden. Die PET-
scans werden im 3D-Modus mit typischen Akquisitions-
zeiten (z. B. fiir #8Ga-PSMA-11 3-4 min pro Bettposition
oder dquivalenter Tischvorschub in mm/sec in flow-Tech-
nik) akquiriert.

G. PET/CT-Bildrekonstruktion

Die PET-Rekonstruktion sollte mit und ohne (CT-basier-
ter) Schwachungskorrektur vorgenommen werden, um
potenzielle Rekonstruktionsartefakte, die durch Korrek-
turalgorithmen verursacht werden, zu identifizieren. Re-
konstruierte Bilder sollten entsprechend gekennzeichnet
(z.B. mit ,PET AC* fiir attenuation correction, ,,PET NAC*
fir non-attenuation correction und ,CT CE“ fiir contrast
enhanced) und im lokalen Bildspeicher und Kommunika-
tionssystem gespeichert werden. Ein Beispiel fiir ein
PSMA-Liganden PET/CT-Protokoll ist in » Tab. 1 darge-
stellt.
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VIl. Dokumentation und Befundungs-
kriterien der PSMA-Liganden-PET/CT

A. Dokumentation und klinische Informationen

= Rechtfertigende Indikation fir die Untersuchung,
untersuchungsrelevante anamnestische Angaben.
= Untersuchungsablauf und Bildgebungsprotokoll:

Radiopharmakon mit applizierter Aktivitdt, die Menge
der injizierten Aktivitdt in MBq, Injektionsart, ggf. Lokali-
sationsangabe der Injektion, Zeitpunkt der Injektion und
Wartezeit bis Datenakquisition sowie Kérpergewicht des
Patienten. Die Patientenposition (Riickenlage oder
Bauchlage) und die Position der Arme (iiber dem Kopf
oder an der Seite) sollte - falls es vom Standard abweicht
- genannt werden.

Die Beschreibung der CT-Komponente der Untersuchung
kann auf die Aussage beschrankt werden, dass ein Low-
Dose-CT zur Schwachungskorrektur und anatomischen
Erfassung der Emissionsbilder durchgefiihrt wird. Falls
die CT-Untersuchung fir diagnostische Zwecke als Full-
Dose-CT durchgefiihrt wurde, ist ein exakter CT-Befund
unter Mitarbeit eines Facharztes fiir Radiologie bzw. eines
Arztes mit CT-Fachkunde nach Rontgenverordnung 8 er-
forderlich. Die Dosisparameter sollten gemdR den ent-
sprechenden Verordnungen dokumentiert werden. Der
Bericht sollte darlegen, ob die CT mit oder ohne KM
durchgefiihrt wurde.

Angabe auch von Medikamenten, die verabreicht wur-
den, wie z.B. Gabe von Furosemid (Dosierung und Zeit-
punkt), Anxiolytika, Sedativa oder Schmerzmittel.

B. Befundbeschreibung

Es gibt aktuell Bemiihungen, die Befundbeschreibung im
Rahmen einer PSMA-Liganden-PET/CT zu standardisieren
[45]. Prinzipiell sollten bei der Befundbeschreibung fol-
gende Punkte adressiert werden:

Bezug zur Qualitdt der Studie: z. B. limitiert aufgrund von
Bewegungsartefakten, CT-Artefakte, hohes Patientenge-
wicht, Halo-Artefakte um Harnblase oder Nieren.

Beschreibung der Lokalisation, der Ausdehnung und der
Intensitdt pathologischer Speicherungen in Bezug zu nor-
malem Gewebe. Beschreibung der relevanten morpholo-
gischen Befunde in der CT sowie in Bezug auf die patholo-
gischen Speicherungen.

Zwecks Quantifizierung von PSMA-Liganden-Konzentra-
tionen innerhalb von Geweben

oder Strukturen kann der ,Standard Uptake Value“ (SUV)
gemessen werden. Bei der SUV handelt es sich um den
am héufigsten eingesetzten semiquantitativen Param-

& Thieme

eter zur Auswertung des AusmaRes an Tracer-Aufnahme
in Zielgeweben oder -strukturen. Es empfiehlt sich, den
maximalen Standardised Uptake Value (SUVmax) fir die
PC-suspekten Befunde anzugeben.

Die Anreicherungen sollten als schwach, mittelgradig
oder intensiv im Vergleich zum Hintergrundsignal (z.B.
Muskulatur, Leber) eingeschdtzt und im Befundbericht
beschrieben werden.

PC-Herde erscheinen als fokale Mehrspeicherung. Dabei
ist die Speicherintensitat abhdngig vom PSMA-Expressi-
onsgrad und daher selbst innerhalb von klinisch gleich-
wertigen Gruppen (PSA-Hohe, GSC, GroRe der Tumorher-
de usw.) zum Teil stark variabel. Ein SUV-Schwellen- wert
existiert nicht. Nach aktuellem Kenntnisstand besitzt
68Ga-PSMA-11 eine sehr gute Spezifitdt und einen hohen
positiven Vorhersagewert von 90-100 %, so dass jeder
CT-morphologisch nachweisbare Herd mit einer Speiche-
rung, die Giber das umgebende Hintergrundsignal hinaus-
geht, bei Patienten mit gesichertem PC, besonders in der
Rezidivsituation, mit hoher Wahrscheinlichkeit als PC-
Herd eingestuft werden sollte [4, 9]. Bei Verwendung
von '8F-PSMA-1007 sollten ossére, fokale Mehrspeiche-
rungen ohne CT-Korrelat mit Vorsicht und unter sorgfal-
tiger Beriicksichtigung klinischer Informationen inter-
pretiert werden, um keine falsch-positiven ossdren
Metastasen in die Bildgebung hineinzuinterpretieren.
Wie die Spezifitdt anderer, neuerer PSMA-Liganden ist,
ist aktuell noch unklar.

C. Physiologische Verteilung von PSMA-Liganden

Die Biodistribution der meisten PSMA-Liganden zeigt
nach aktuellem Kenntnisstand (spezifische und unspezifi-
sche) Speicherungen in den Trdnen- und den Speichel-
driisen, in Leber, Milz, Nieren, Teilen des Darmtraktes
(v. a. proximaler Diinndarm, partiell auch im Colon) sowie
in Ganglien des vegetativen Nervensystems (> Abb. 1, 2)
[30, 43, 44]. Der ungebundene Anteil der meisten PSMA-
Liganden wird (iber die Nieren und die ableitenden Harn-
wege ausgeschieden. Aus diesem Grund miissen Regio-
nen, die an die abfiihrenden Harnwege angrenzen, mit
besonderer Aufmerksamkeit und unter variabler Fenste-
rung betrachtet werden, um eventuell dort vorhandene
PC-Herde (z. B. Lokalrezidive) besser erkennen zu koén-
nen. '8F-PSMA-1007 wird groéRtenteils Giber die Leber
und die Gallenwege/-blase ausgeschieden. Dementspre-
chend ist dort ein starkes PET-Signal zu erwarten. Zur Be-
urteilung von Lebermetastasen ist eine suffiziente mor-
phologische Bildgebung (KM-CT oder MRI) vorzuziehen.

D. Zusammenfassende Beurteilung und
Diagnose

Falls moglich, sollte eine eindeutige Diagnose gestellt
werden, zumindest aber der Grad der Wahrscheinlichkeit
einer Diagnose angegeben werden. Die Fragestellung bei
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» Abb.1 Maximum Intensity Projection (MIP) einer ®8Ga-
PSMA-11 PET, welche die typische physiologische Verteilung
von PSMA-Liganden zeigt. Quelle: Deutsche Gesellschaft fir
Nuklearmedizin e. V. (DGN), Deutsche Gesellschaft fiir Uro-
logie e. V. (DGU), Deutsche Rontgengesellschaft e. V. (DRG).
DGN-Handlungsempfehlung (S1-Leitlinie) - PSMA Liganden-
PET/CT in der Diagnostik des Prostatakarzinoms. Stand: 01/
2022 - AWMF-Registernummer: 031-055. Versions-Num-
mer 1.0, Erstver6ffentlichung 10/2019, Verfigbar unter:
https:/[register.awmf.org/assets/quidelines/031-055m_S1_
PSMA-Liganden-PET-CT-Diagnostik-Prostatakarzinoms_
2020-04.pdf, Zugriff am 24.01.2023. [rerif]

der Uberweisung des Patienten sollte direkt beantwortet
werden. Wenn angemessen, sollten relevante Differenzi-
aldiagnosen angegeben werden.

VIII. Limitationen der PSMA-Liganden-
PET/CT

A. Hyperthyreose und Niereninsuffizienz

Die PSMA-Liganden-PET kann nach aktuellem Kenntnis-
stand bei Patienten mit Hyperthyreose und Niereninsuffi-

zienz ohne Einschrankungen durchgefiihrt werden. Bei
dialysepflichtigen Patienten ist die Aussagefdhigkeit der
PSMA-Liganden-PET/CT aufgrund des hohen Hinter-
grundsignals jedoch eingeschrankt. Sollte eine KM-ver-
starkte CT zur PET/CT in Betracht gezogen werden, miis-
sen Schilddriisen- und Nierenfunktion beriicksichtigt
werden. Fiir Details wird auf die Richtlinien der European
Society of Urogenital Radiology (ESUR) zur Verwendung
von Rdntgen-KM verwiesen [46].

B. Ausloschungsartefakte in der PET

Eine Ausloschung des PET-Signals um Regionen mit in-
tensiver (meist physiologischer) Anreicherung von
PSMA-Liganden wurde erstmals fir die PET/MRT berich-
tet [47]. Dieses Artefakt wurde aufgrund der Auslo-
schung des PET-Signals, das meist um die Harnblase und
die Nieren auftritt, als ,Halo-Artefakt“ (engl. halo: Heili-
genschein) bezeichnet. Mittlerweile gibt es auch Berichte
tber ,Halo-Artefakte* in der PET/CT - wenngleich mit zu-
meist geringerer Auspragung. Als Ursache gilt unter an-
derem der Rekonstruktionsalgorithmus fiir die scatter
correction, welcher die hohen Kontrastunterschiede zwi-
schen Organen mit hoher Anreicherung und dem umge-
benden (signalarmen) Gewebe nur unzureichend abbil-
den kann. In diesem Zusammenhang kann eine
ausreichende Hydrierung in Kombination mit Diuretika
helfen, das Halo-Artefakt zu reduzieren.

C. Artefakte in der CT

Artefakte in der Computertomographie sind ,veranderte
Muster oder nicht stochastische Stérungen im rekonstru-
ierten Bild, die im Objekt nicht vorhanden sind“ [39]. Sie
kdnnen eingeteilt werden in Scanner-basierte, Patienten-
basierte und technisch- bzw. physikalisch-basierte Arte-
fakte [49]. Zu nennen sind beispielweise Bewegungsarte-
fakte und Aufhdrtungsartefakte. Letztere entstehen,
wenn der Rontgenstrahl beim Objektdurchtritt durch die
Absorption energiedarmerer Photonen aufgehartet wird.
Zu beobachten ist dieses beispielsweise bei metallischen
Implantaten.

D. PSMA-exprimierendes Gewebe nicht-
prostatischen Ursprungs

Abgesehen von der physiologischen, geringen PSMA-Ex-
pression der normalen Prostata gibt es neben PC-Gewebe
eine Vielzahl von anderen benignen oder malignen
PSMA-exprimierenden Geweben. Seit den 1980er Jahren
ist bekannt, dass neu gebildete BlutgefdRe in soliden Tu-
moren PSMA exprimieren kénnen (beschrieben z. B. fiir
Mamma-Ca, malignes Melanom, Glioblastom, Karzinome
von Schilddrise, Niere, Oropharynx, Colon sowie neuro-
endokrine Karzinome) [50]. Eine Ubersicht {iber bisher in
der Literatur berichtete Fille mit positiven PSMA-Ligan-
den-PET-Untersuchungen in Gewebe, die nicht PC-Her-
den entsprachen, wurde 2017 veroffentlicht [51]. Bei-
spiele fiir benigne, PSMA-positive Gewebe sind: Morbus
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» Abb.2 Auch Ganglien des Nervensystems stellen sich PSMA-positiv dar,
kénnen jedoch anatomisch aufgrund ihrer zelluldren Auslaufer und der paari-
gen Anordnung von eventuellen Lymphknotenmetastasen des OPC unter-
schieden werden.1a - c: zdliakale Ganglien. 2a - c: zervikale Ganglien (Bild-
reihen 1 und 2 a PET und CT Fusionsbild, b PSMA-liganden PET, ¢ KM-
verstarkte CT). Quelle: Deutsche Gesellschaft fiir Nuklearmedizin e. V. (DGN),
Deutsche Gesellschaft fiir Urologie e. V. (DGU), Deutsche Rontgengesell-
schaft e. V. (DRG). DGN-Handlungsempfehlung (S1-Leitlinie) - PSMA Ligan-
den-PET/CT in der Diagnostik des Prostatakarzinoms. Stand: 01/2022 -
AWMF-Registernummer: 031-055. Versions-Nummer 1.0, Erstveroffent-
lichung 10/2019, Verfligbar unter: https://register.awmf.org/assets/
guidelines/031-055m_S1_PSMA-Liganden-PET-CT-Diagnostik-Prostata
karzinoms_2020-04.pdf, Zugriff am 24.01.2023. [rerif]

Paget, Himangiome, Adenome der Schilddriise und in-
flammatorisches Gewebe (u. a. Sarkoidose). Auch ent-
ziindlich aktivierte mediastinale und paraaortale Lymph-
knoten kénnen in der PSMA-Liganden-PET/CT eine
Mehrspeicherung zeigen [52]. Diese Mehrspeicherung
war jedoch im Vergleich zu Lymphknotenmetastasen des
PC deutlich geringer und zeigte sich zudem in der Mehr-
heit der Falle zwischen 1h und 3 h p.i. abnehmend. Hin-
gegen zeigte die Mehrheit der Lymphknotenmetastasen
des PC in derselben Zeitspanne eine zunehmende Spei-
cherintensitdt und Kontrast [50]. Es besteht eine gewisse
Wabhrscheinlichkeit, dass entziindlich aktivierte Lymph-
knoten auch in anderen Lokalisationen des Korpers
PSMA-Liganden speichern kénnen und dieses Phanomen
nicht nur auf retrosternale und paraaortale Lymphknoten
beschrankt ist.

& Thieme

Eine weitere Limitation kdnnen Ganglien des vegetativen
Nervensystems entlang der Wirbelsdule sein, welche oft-
mals PSMA exprimieren und félschlicherweise fiir Lymph-
knotenmetastasen des PC gehalten werden kénnen [43,
44]. In diesem Zusammenhang wird empfohlen, neben
der typischen Lokalisation entlang der Nervenstrdnge
auch auf die CT-morphologisch sichtbaren, langlichen
Auslaufer solcher Ganglien zu achten, um sie von Lymph-
knoten unterscheiden zu kénnen.

Da die PSMA-Liganden-PET/CT eine relativ junge Unter-
suchungsmethode ist, kann davon ausgegangen werden,
dass in Zukunft weitere Publikationen zu PSMA-exprimie-
renden Entitaten erscheinen werden.

IX. Strahlenexposition durch
die PSMA-Liganden PET/CT

A. Strahlenexposition der Patienten

Die dosimetrischen Daten zur Strahlenexposition bei An-
wendung von PSMA-Liganden haben fiir ®3Ga-PSMA-11
eine mittlere effektive Dosis von ca. 2 x 10~ mSv/MBq er-
geben [37, 38, 40, 41]. Fiir '®F-PSMA-1007 ergaben sich
dhnliche Werte [55]. Die Applikation von 150 MBq bei ei-
nem Patienten mit 75 kg Kérpergewicht fiihrt zu einer ef-
fektiven Dosis von ca. 3 mSv fiir die PSMA-PET. Die am
starksten exponierten Organe sind Niere (ca. 2,2x 10!
mSv/MBq) und Harnblasenwand (ca. 6,1x 1072 mSv/
MBq). Die Strahlenexposition der CT kann durch die bei
jeder CT-Untersuchung bereitgestellten Werte des com-
puted tomography dose index (CTDIvol) und des Dosis-
langenproduktes (DLP) anhand spezieller Konversionsfak-
toren als effektive Dosis in mSv berechnet werden, um
die Gesamtexposition der PET/CT zu ermitteln [56]. In
der Regel belduft sich die Strahlenexposition einer Low-
Dose Ganzkorper-CT auf 2-3 mSv und die einer diagnos-
tischen Ganzkorper-CT auf 10-20 mSv [57]. Die vom
Bundesamt fiir Strahlenschutz vorgegeben Dosisrefe-
renzwerte bei CT-Untersuchungen sollten nicht tber-
schritten werden [44].

B. Strahlenexposition des Personals

Die Grundsdtze des Strahlenschutzes und die aktuelle
Strahlenschutzgesetzgebung sind beim Umgang mit
den PSMA-Liganden zu beachten. Bei der Vorbereitung
der applikationsfertigen Spritze und der Injektion sind
geeignete Abschirmungen zu benutzen. Beim Umgang
mit 8Ga muss bei Betrachtungen zum Strahlenschutz
insbesondere die hohe Positronenenergie (Eyq.c=1.9
MeV) Beachtung finden. Die Kombination dieser Beta-
strahlung mit dem Strahlungsfeld der 511-keV-Gamma-
quanten fiihrt zu einer etwa 3-fach héheren Dosisleis-
tungskonstante fiir Hp(3) verglichen mit '8F-markierten
Radiopharmaka und kann damit zu einer hdheren Augen-
linsendosis fiihren [58].
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Ein moglicher sinnvoller Schutz zur Reduktion der Augen-
linsendosis stellt das Tragen einer Rontgenschutzbrille
oder einer Laborbrille dar, welche die Wirkungen der Be-
ta-Komponente deutlich reduzieren [59].

X. Unvertrdglichkeiten und Toxizitat von
PSMA-Liganden

Bis zum Zeitpunkt der Verdffentlichung dieser Hand-
lungsempfehlung wurden im Rahmen wissenschaftlicher
und klinischer Anwendungen von PSMA-Liganden keine
akuten oder chronischen Unvertraglichkeiten oder Toxizi-
taten berichtet. Aufgrund einer Blutpoolkonzentration
der Radiopharmaka im typischerweise picomolaren Be-
reich sind pharmakologische Nebenwirkungen nicht zu
erwarten.

Xl. Qualifikationen und Verantwortlich-
keiten des Personals

Das Betreiben einer PET/CT unterliegt den Regelungen
der Strahlenschutzgesetzgebung (StrISchG und StrISchV)
und den einschldgigen Fachkunderichtlinien. Demzufolge
miissen die verantwortlichen Personen Gber Fachkunden
zum Umgang mit offenen radioaktiven Stoffen und zum
Betreiben der CT-Komponente verfligen (Richtlinie
»Strahlenschutz in der Medizin“ sowie Richtlinie ,Fach-
kunde und Kenntnisse im Strahlenschutz bei dem Betrieb
von Réntgeneinrichtungen in der Heilkunde oder Zahn-
heilkunde®) oder entsprechend fachkundige Betreiberg-
ruppen bilden.

XIl. Qualitatskontrolle

Es sind drei Kategorien der PET/CT-Qualitdtskontrolle
(QK) fiir die PSMA-Bildgebung vorhanden, welche iden-
tisch zu denen sind, die fiir die '8F-FDG-Tumordarstellung
verwendet werden:

1. Téagliche Qualitdtskontrolle und Kalibrierung der PET-
und CT-Komponenten des PET/CT-Tomographen,

2. Kalibrierung und Kreuzkalibrierung des PET/CT-Tomo-
graphen mit einem Aktivimeter, um die patienten-
spezifisch verabreichte Aktivitdt zu messen,

3. Bildqualitdt und Recovery-Koeffizient.

Die Qualitatskontrollen sollen zu einer guten Vergleich-
barkeit der Bilddaten mit minimalen Abweichungen zwi-
schen verschiedenen Zentren fiihren.

A. Zu 1. Tagliche Qualitdtskontrolle

Das Ziel der tiglichen QK ist es, festzustellen, ob der PET/
CT-Tomograph in Ubereinstimmung mit den Angaben
des Herstellers funktioniert und ob Detektorstérungen
und/oder elektronische Abweichungen vorhanden sind,

die Auswirkungen auf die Quantifizierung und die Bild-
qualitat haben kénnen.

Alle modernen handelsiiblichen PET/CT-Tomographen
sind mit automatischen oder halbautomatischen Verfah-
ren zur Ausfiihrung der QK ausgestattet. Einige Systeme
beinhalten bei der taglichen Qualitdtskontrolle ein
Abstimmen der Hardware und/oder der Einstellungen. In
jedem Fall sollten alle téglichen QK-Messungen und/oder
Setup-/Abstimmungsmessungen nach den Angaben des
Herstellers ausgefiihrt werden. Die Benutzer sollten si-
cherstellen und dokumentieren, ob die tagliche QK den
Angaben entspricht.

Falls verfligbar, sollte eine PET/CT-Untersuchung mit ei-
nem zylindrischen Phantom, gefiillt mit 6Ge oder einem
anderen langlebigen Positronen-emittierenden Radionu-
klid, durchgefiihrt werden. Dies ermdglicht eine Ein-
schatzung (sowie Korrekturmaoglichkeiten) longitudinaler
Variabilitdt aufgrund von Kalibrierungsfehlern und/oder
Empfindlichkeitsabweichungen des PET/CT-Tomogra-
phen.

B. Zu 2. Kalibrierung und Kreuzkalibrierung des
PET/CT-Tomographen

Das Ziel der Kreuzkalibrierung ist es, die korrekte und
direkte Kalibrierung des PET/CT-Tomographen mit dem
institutionseigenen Aktivimeter, welcher fiir die Festle-
gung der patientenspezifischen PSMA-Liganden-Aktivita-
ten verwendet wird, zu ermitteln. Im Allgemeinen wer-
den vom PET/CT-Hersteller die Abldufe bereitgestellt,
wie die Kalibrierung auszufiihren ist.

Die meisten PET/CT-Standorte kreuzkalibrieren ihren
PET/CT-Tomographen mit dem Aktivimeter unter Ver-
wendung von '8F, da dieses das am haufigsten verwende-
te Radionuklid fiir der PET-Bildgebung ist. Fiir die quanti-
tative PET-Rekonstruktion fiir andere Radionuklide
werden bestimmte physikalische Parameter, wie zum
Beispiel die unterschiedlichen Zerfallsmodi (Stichwort:
branching ratio) und die Halbwertszeit in den Rekons-
truktionsalgorithmus integriert. Neben diesen Scanner-
spezifischen Aspekten muss fiir 8Ga auRerdem die
prompte Gammastrahlung (E=1077 keV, 3,2% Uberg-
angswahrscheinlichkeit) und deren Auswirkungen auf
die Kalibrierung des Aktivimeters beriicksichtigt und
regelmaRig tiberpriift werden.

Es existieren zwei tibliche Methoden der Kreuzkalibrie-
rung zwischen PET/CT-Tomographen und Aktivimeter
fiir 68Ga:

Bei der ersten Methode wird die Kreuzkalibrierung fiir
18F als Bezugsnormal verwendet, gefolgt von einem zu-
satzlichen Schritt, bei dem eine bekannte, im Aktivimeter
gemessene Menge an %8Ga in ein wasserhaltiges zylindri-
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sches Kalibrierungsphantom (Durchmesser 20 cm) be-
kannten Volumens injiziert und mit dem PET/CT-Tomo-
graphen abgebildet wird. Die mittels PET/CT gemessene
68Ga-Konzentration (MBg/ml) wird daraufhin mit der be-
kannten Konzentration verglichen. Eine Differenz dieser
Konzentrationen kann durch das Erstellen eines eigenen
%8Ga-Dosis-Kalibrierfaktors am Aktivimeter ausgeglichen
werden.

Bei der zweiten Methode kann eine kommerziell erhaltli-
che langlebige %Ge/%8Ga-Aktivimeterquelle, die fiir einen
international anerkannten Standard (NIST - National
Institute of Standards and Technology) vorkalibriert ist,
fir eine direkte Kalibrierung des Aktivimeters auf die
511 keV-Standardquelle verwendet werden. Das PET/CT-
System wird dann unter Verwendung der in [60, 61] be-
schriebenen Methoden direkt auf ®8Ga kalibriert; das
Phantom wird hierzu statt mit '8F mit ®8Ga gefiillt. Im An-
schluss an die ®3Ga-basierte Kreuzkalibrierung wird drin-
gend empfohlen, die '8F-Kreuzkalibrierung zu priifen.
Werden dabei Abweichungen erkannt, so muss ggf. die
Empfindlichkeitseinstellung fiir '8F am Aktivimeter ange-
passt werden.

Die zweite Methode sollte bevorzugt werden, da alle
Messungen auf einer international anerkannten Referenz-
quelle beruhen (NIST). Bei beiden Methoden wird emp-
fohlen, die Kreuzkalibrierung fiir '8F und %Ga mit zusdtz-
lichen Phantom-Scans zu bestdtigen, um sicherzustellen,
dass alle Anpassungen an den Messsystemen korrekt
sind.

C. Zu 3. Bildqualitat und Angleichung
des Recovery Koeffizienten

Unterschiede in der Quantifizierung des SUV und der

Detektion von insbesondere sehr kleinen Tumorherden

zwischen verschiedenen PET/CT-Zentren sind aufgrund

unterschiedlicher Gerdte und Rekonstruktionsalgorith-

men unvermeidlich. Um diese Unterschiede jedoch so

gering wie moglich zu halten, wurde eine Prozedur entwi-

ckelt, die zum Ziel hat,

= die Genauigkeit einer Kalibrierung und Quantifizie-
rung mithilfe eines nicht-zylindrischen Phantoms zu
tiberpriifen und

= die standardisierte Aktivitdtskonzentration bzw. den
SUV-Recovery-Koeffizienten in Abhdngigkeit zum
Zielvolumen (z. B. Tumorvolumen) zu messen.

Details dieser Prozedur inklusive einer standard operating
procedure (SOP) werden von der EANM bereitgestellt
[61]. Ergénzt wird der Prozess durch die Moglichkeit einer
Akkreditierung der Gallium-68-PET/CT seitens der EANM
(EARL Ltd.), welche von der Akkreditierung fiir Fluor-18
abgeleitet wird [62].

& Thieme

XIll. Rechtliche Aspekte dieser Leitlinie

Die Empfehlungen dieser Leitlinie sind weder verpflich-
tend noch sollen sie dazu verwendet werden, einen diag-
nostischen Standard zu etablieren. Aus diesen und weite-
ren, nachfolgenden Griinden warnt die DGN vor dem
Gebrauch dieser Leitlinie bei Rechtsverfahren, in der die
klinischen Entscheidungen eines Arztes in Frage gestellt
werden. Die endgiiltige Entscheidung hinsichtlich der
Richtigkeit spezifischer Verfahren oder Vorgehensweisen
muss vom medizinischen Fachpersonal, das die individu-
ellen Umstande des einzelnen Falls miteinbezieht, erfol-
gen. Dies impliziert, dass eine Vorgehensweise, die von
den Empfehlungen der Leitlinie abweicht, nicht zwangs-
weise ein Vorgehen unterhalb des diagnostischen Stand-
ards darstellt. Vielmehr kann ein Arzt im Rahmen der
Durchfiihrung einer PSMA-Liganden-PET/CT eine von
den Leitlinien abweichende Vorgehensweise wdhlen,
wenn eine solche nach Ermessen des Arztes entspre-
chend dem klinischen Status des Patienten, eventueller
Einschrankungen der verfiigbaren Ressourcen oder neu-
en wissenschaftlichen und personlichen Erkenntnissen,
die nach Veroffentlichung dieser Leitlinie gesammelt
wurden, indiziert ist.

Die PSMA-Liganden-PET/CT wurde erstmals im Mai 2011
in die klinische Routine eingefiihrt, es handelt sich also
um eine neue Methode. Die Empfehlungen, die in dieser
Leitlinie aufgefiihrt sind, beruhen auf der bisher verof-
fentlichten wissenschaftlichen Evidenz, die groRtenteils
retrospektive Arbeiten darstellen, sowie auf den Erfah-
rungen der Autoren.

XIV. Evidenzbasierte Recherche

2016 wurde von der Deutschen Gesellschaft fiir Nuklear-
medizin beim Arztlichen Zentrum fiir Qualitat in der Me-
dizin (AZQ) die Erstellung von Evidenztabellen mit Me-
thodenteil und Evidenzbewertung in Auftrag gegeben.
Die Ergebnisse hierzu finden sich in den ergdnzenden Ma-
terialien im Anhang dieses Manuskriptes.

In 2021 wurde diese Recherche aktualisiert und ist in der
aktuellen S3-Leitlinie des Prostatakarzinoms aufgefiihrt
[63].
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Frage 1

Welcher der PSMA-Tracer ist in Deutschland offiziell zugelassen?
18F-PSMA-1007

18F- rhPSMA-7¢

18F-|K-PSMA-7

63Ga-PSMA-11

kein Tracer ist in Deutschland zugelassen

mogNnw >

Frage 2

Welches der folgenden Organe zeigt in der Regel keine physiolo-
gische Aufnahme von PSMA-Liganden?

A Tranendriisen

B Herzmuskulatur

C Diinndarm

D Milz

E Ganglien

Frage 3
Welche Aussage zur Spezifitdat von PSMA ist falsch?

A PSMA wird in der Neovaskulatur solider Tumore exprimiert

B PSMA wird in entziindlichen Lymphknoten exprimiert

C PSMA wird in Schilddriisenadenomen exprimiert

D PSMA wird in M. Paget (Osteodystrophia deformans) expri-
miert

E PSMA ist spezifisch ausschlieRlich fiir das Prostatakarzinom

Frage 4

Welche Aussage (iber die Vorbereitung einer PSMA-PET/CT ist

falsch?

A Die PSMA-PET/CT sollte bei hormonsensitivem PC vor Beginn
einer Androgen-Entzugs-Therapie durchgefiihrt werden

B Patienten sollten vor der Untersuchung mindestens 2 Stunden
niichtern sein

C Vor Akquisition sollte eine Hydrierung der Patienten erfolgen

D Unmittelbar vor der Akquisition sollte die Harnblase entleert
werden

E Bisher sind keine Medikamente bekannt, die vor einer PSMA-
PET/CT zwingend pausiert werden miissten

Frage 5

Welche ist aktuell die hdufigste Indikation fiir die PSMA-PET/CT?
A Primdrtumor-Diagnose

B Primartumor-Staging

C Biochemisches Rezidiv

D Bestrahlungsplanung

E Indikationsstellung einer PSMA-Radioligandentherapie

Frage 6
Welche Aussage zur Pharmakokinetik von PSMA-Liganden ist richtig?

A Die aktuell fiir den klinischen Einsatz verfiigbaren PSMA-Ligan-
den zeigen praktisch dieselbe Pharmakokinetik

B Der Akquisitionszeitpunkt spielt bei den PSMA-Tracern keine
bedeutende Rolle

C Die meisten Herde des Prostatakarzinoms zeigen in spaten
Aufnahmen einen héheren Uptake und Kontrast

D Die meisten Herde des Prostatakarzinoms zeigen in spdten
Aufnahmen einen niedrigeren Kontrast

E Der Tumorkontrast ist bei der PSMA-PET/CT primar von der
applizierten Aktivitdt abhédngig

Frage 7

Vor allem Bei welchem die aufgelisteten PSMA-Tracer sollten foka-
le Anreicherungen im Skelett mit Vorsicht interpretiert werden?
A %8Ga-PSMA-11

18F-DCFPyL

18F-]K-PSMA-7

18F-PSMA-1007

58Ga-PSMA-617

m g @

Frage 8

Ausléschungsartefakte in der PET (reduziertes PET-Signal)
kommen beim Einsatz bestimmter PET/CT-Geréte vor allem um
welches Organ vor?

A Speicheldriisen

B Leber

C Lungen

D Milz

E Harnblase

» Weitere Fragen auf der folgenden Seite...
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Frage 9

Zur Detektion von Lebermetastasen wird bei welchem der aufge-
fhrten Tracer aufgrund eines hohen Lebersignals eine kontrast-
mittelverstarkte CT in Erganzung zur PET-Akquisition empfohlen?

A

m g N ©

68Ga-PSMA-11
18F-DCFPyL
18F-JK-PSMA-7
18F-PSMA-1007
68Ga-PSMA-617

Frage 10

Die PSMA-Liganden-Aufnahme welchen Gewebes stellt bei der
Befundung der PSMA-PET/CT die hdufigste Herausforderung in
der Differenzialdiagnose zu Metastasen dar?

A
B
C

m

PSMA-Liganden-Speicherung in retroperitonealen Ganglien
PSMA-Liganden-Speicherung in entziindlichen Prozessen
PSMA-Liganden-Speicherung in reaktiven Lymphknoten des
Mediastinums

PSMA-Liganden-Speicherung in Knochenfrakturen
PSMA-Liganden-Speicherung in Karzinomen abdomineller
Organe
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