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Einleitung

1 Einleitung

1.1 Die aneurysmatische Subarachnoidalblutung

Die nichttraumatische oder aneurysmatische Subarachnoidalblutung (SAB) ist ein

schweres neurologisches Krankheitsbild mit einer jahrlichen Inzidenz von 5,2 Fallen

auf 100.000 Personen in Deutschland. In Finnland und Japan werden wesentlich

hdéhere Raten (bis zu 22,5 Falle auf 100.000 Personen) beschrieben (Ingall et al.,
2000) (Inagawa, 2001).

Die Haufigkeit von zum Teil asymptomatischen intrakraniellen Aneurysmen wird mit

etwa 2 % in der erwachsenen Bevdlkerung angegeben (Rinkel et al., 1998), wobei

bei 30% aller Aneurysmatrager multiple Aneurysmen vorliegen (Wanke et al., 2003).

Eine Subarachnoidalblutung entsteht durch Ruptur der aneurysmatisch veranderten

Gefasswand einer hirnversorgenden Arterie’.

Abbildung 1: Akute Subarachnoidalblutung im
Nativ-CCT

Leitsymptom  der  akuten Sub-
arachnoidalblutung (Abbildung 1) ist
der plotzlich auftretende  starkste
Kopfschmerz ("Vernichtungskopf-
schmerz").

Weitere Symptome sind bedingt durch

die entstehende intrakranielle Druck-

steigerung meist aufgrund einer
Liquorzirkulationsstorung: Ubelkeit,
Erbrechen, Krampfanfalle und

Bewusstseinsverlust bis hin zum Koma
oder akuten Tod.

Dariber hinaus kann eine

Nackensteifigkeit und Schmerz-

symptomatik im Sinne eines Meningismus aufgrund der Reizung der Hirnhaute durch

Blutbestandteile entstehen.

Fokale neurologische Ausfalle kdnnen durch intrazerebrale Blutungen aus dem

! Aneurysmarupturen in extraduralen Abschnitten der hirnversorgenden Arterien fiihren nicht zu einer

Subarachnoidalblutung — kénnen aber dennoch eine Symptomatik hervorrufen.



1 Einleitung

Aneurysma oder dem lokalen raumfordernden Effekt (z.B. eine Okulomotoriusparese
bei einem Aneurysma der A. carotis interna oder des R. communicans posterior)
entstehen.

Die klinische Symptomatik wird entweder nach Hunt und Hess (Hunt and Hess,
1968) oder nach der Klassifikation der World Federation of Neurological Surgeons
(WFNS) (Hunt et al., 1988) in funf Stadien (I-V) (Tabelle 1) eingeteilt.

WEFNS HH GCS Klinik

asymptomatisch, leichte Cephalgien,
| | 15 . L
leichter Meningismus
Hirnnervenbeteiligung, moderate bis
I ] 13-14 . .
schwere Cephalgien, Meningismus
leichtes fokal-neurologisches Defizit,

i i 13-14 Lethargie oder Verwirrung

Moderate bis schwere Hemiparese,
v v 7-12 Stupor (bis Koma), frihe
Dezerebration

Tiefes Koma, Strecksynergismen,
Dezerebration

Tabelle 1: Stadieneinteilung der SAB
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1.2 Primare Diagnostik

Diagnostik der Wahl bei dem Verdacht auf eine akute Subarachnoidalblutung ist die
kranielle Computertomographie - heutzutage als Mehrschicht- oder Multidetektor
Computertomographie (MDCT) (Agid et al., 2006). Die Computertomographie ist eine
Standardmethode der nichtinvasiven Diagnostik und Therapieplanung bei
intrakraniellen Aneurysmen. Sie bietet neben den Vorteilen einer flachendeckenden
Verflugbarkeit und schnellen Durchfuhrung die Moglichkeit einer dreidimensionalen
Gefassdarstellung durch die intraventse Gabe eines Kontrastmittelbolus.
Lokalisation und Morphologie der Aneurysmen werden durch die CT-Angiographie
(CTA) zuverlassig erfasst. Es wird eine Sensitivitdt von 98%, eine Spezifitdt von
100%, ein positiver pradiktiver Wert von 100% und ein negativer pradiktiver Wert von
82,3% beschrieben (Agid et al., 2006). Aufgrund der anatomisch detailgetreuen
dreidimensionalen Darstellung des Gefallsystems (Abbildung 2) kann heutzutage die
mit MDCT durchgefihrte CTA in der prainterventionellen Therapieplanung eine

entscheidende Rolle einnehmen.

Abbildung 2: Aneurysma des Ramus communicans anterior in der CT-Angiographie
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Die digitale Subtraktionsangiographie ist ein invasives Verfahren, bei dem nach
Punktion der A. femoralis oder A. brachialis in Seldinger-Technik zunachst ein
rontgendichter flexibler Fuhrungsdraht und dariber ein Katheter in den
hirnversorgenden Gefassen platziert werden.

Uber diesen Katheter kann
nach Rickzug des Fuhrungs- |

drahtes durch Kontrastmittel-

gabe eine selektive |
Darstellung der hirn-
versorgenden Gefasse
erfolgen.

Hierbei ermdglicht die digitale

Subtraktion (Abbildung 3) des Abbildung 3: Digitale Subtraktionsangiographie nach

i i Clij
nativen Bildes von dem ipversorgung

kontrastierten Bild die
selektive Darstellung der kontrastierten Arterien.

Uber den Katheter kann mittels supraselektiver Sondierung der Gefasse auch eine
interventionelle Behandlung erfolgen (1.3.2). Eine rein diagnostische DSA erfolgt in
lokaler Betaubung, soweit es die Kooperation des Patienten erlaubt (ruhiges Liegen,
Befolgen von Atemkommandos). Intrakranielle Interventionen finden in der Regel in
Allgemeinanasthesie statt.

Die Gefassdarstellung mittels Magnetresonanztomographie (MRA) spielt in der
Akutdiagnostik trotz hoher Sensitivitdt nach stattgehabter Blutung eine
untergeordnete Rolle.

Dieses liegt zum einen an der
im Vergleich zur CT noch
nicht flachendeckenden
Verflugbarkeit.

Zum anderen an der langeren
Untersuchungsdauer und
dem erhOhten Aufwand, der

zur  Uberwachung  des

o . . . Abbildung 4: Aneurysma des R. comm. anterior in der MR-
(modglicherweise instabilen) ] ]
Angiographie
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Patienten notwendig ist 2. Weiterhin kdnnen bei bewusstseinsgestdrten Patienten
ohne Kenntnis der Vorerkrankungen Kontraindikationen flr die MRT-Untersuchung
(Herzschrittmacher, Metallimplantate) nicht sicher ausgeschlossen werden.
Aneurysmen unter 3 mm Durchmesser kénnen in der MRA nicht sicher detektiert
werden. Hierbei ist die DSA Uberlegen (Adams et al., 2000).

Dagegen stellt die MRA in der Diagnostik und Therapieplanung zum Screening von
inzidentiellen Aneurysmen (Abbildung 4) ein wertvolles diagnostisches Instrument
dar (Horikoshi et al., 1994) (Atlas et al., 1997).

1.3 Therapie

Als Behandlungsmdglichkeiten stehen nach Diagnose einer aneurysmatischen
Subarachnoidalblutung mehrere Verfahren zur Verflgung. Hier soll lediglich auf die
Behandlung des rupturierten Aneurysmas selbst und nicht auf die Folgen der
subarachnoidalen Blutung (intrakranielle Vasospasmen, Liquorzirkulationsstérungen)
eingegangen werden.

Grundsatzlich kann zwischen den konkurrierenden, aber sich inzwischen auch
erganzenden Verfahren des operativen Verschlusses mittels Clipping und der
interventionellen endovaskularen Embolisation mittels Coiling und/oder Stenting
unterschieden werden. Ziel beider Verfahren ist es, das Nachblutungsrisiko zu
minimieren. Die Entscheidung, welche Art der Therapie in Frage kommt richtet sich
nach der Grdsse und Gestalt des Aneurysmas sowie der weiteren Gefassanatomie
mit Gefassabgangen und Kollateralen. Weitere Kriterien sind ein erhdhtes operatives
Risiko z.B. aufgrund des Alters des Patienten (Sedat et al., 2002), ein erhdhtes
Operationsrisiko aufgrund der Lokalisation des Aneurysmas, wie z.B. im
vertebrobasilaren System (Proust et al., 2005) oder bereits ausgedehnte
Vasospasmen. Kriterien, die fur eine operative Therapie sprechen, sind das
Ausmass der subarachnoidalen und insbesondere intrazerebralen Blutung, da hier
eine Entlastung der Raumforderung vorgenommen werden kann.

Eine Aneurysmaversorgung sollte jedoch nur in einem Zentrum vorgenommen
werden, das sowohl von neuroradiologischer, als auch von neurochirurgischer Seite

Uber die therapeutische Kompetenz, die technischen Voraussetzungen (3D-

2 Im Magnetfeld des MRT kénnen nur spezielle kompatible Instrumente (Pulsoxymetrie, EKG,

Beatmungsgerate, Monitore) eingesetzt werden.

10
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Angiographie, Mikrochirurgischer OP) als auch die logistischen Madglichkeiten
(Intensivstation) verfugt. Eine enge Kooperation zwischen den Fachrichtungen ist

elementar notwendig.

1.3.1 Clipping

Bei dem operativen Clipping (erstmals durch Walter Dandy 1937) wird durch eine
Kraniotomie eine mikrochirurgische Darstellung des Aneurysmas vorgenommen und
der Aneurysmahals dann mittels eines Clips verschlossen.

Seither sind eine Vielzahl von
technischen Neuerungen der Clipformen
und  —materialien  (Abbildung  5)
eingefuhrt worden. Heutzutage
bestehen die Clips Uberwiegend aus
Titan. Insbesondere durch die

Verwendung eines OP-Mikroskops und

die intraoperative Fluoreszenz-
angiographie sowie Abbildung 5: Aneurysmaclips
mikrovaskularen  Doppler ist eine

zunehmend sicherere Operation mdglich. Nachteile kdnnen entstehen, wenn es zu
einer Stenosierung des Tragergefasses durch den Clip kommt oder wenn ein
Aneurysmarest verbleibt, aus dem sich im Verlauf ein neues Aneurysma entwickeln
kann.

Die Risiken des Clipping werden nach Wiebers et al. (Wiebers 2003) mit der
perioperativen Aneurysmaruptur (6 %), intrakranielle Nachblutung (4 %) und
Schlaganfall (11 %) angegeben. Die Gesamtmorbiditat und —mortalitat wird in dieser

Studie mit 7 — 13 % nach 30 Tagen und 6 — 12 % nach einem Jahr angegeben.

1.3.2 Coiling

Bei der interventionellen Behandlung durch Coiling wird der Aneurysmasack
endovaskular mittels abldsbarer Platinspiralen ausgeflllt, was erstmals durch
Guglielmi (Guglielmi et al., 1991) ausgeflihrt wurde.

In Abhangigkeit von der Aneurysmageometrie kann eine Kombination mit einem

Stent im Tragergefass erforderlich sein.

11
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Die Packdichte der Coils kann anhand der Aneurysmagrdsse und der verwendeten
Coilkonfiguration und -lange berechnet werden. Auch im Bereich der endovaskularen
Therapie gibt es eine Reihe von technischen Verbesserungen, wie zum Beispiel 3D-

oder Soft-Coils, sowie Remodeling-Techniken und Stentformen.

=83725) .
21120650 Abschlu o § e ek 5150) ABSCHITIR
s &

)

Abbildung 6: Coilversorgung eines Aneurysmas des R. communicans

anterior

Als behandlungsbedingte Risiken des Coilings werden nach Dovey (Dovey et al.,
2001) die Aneurysmaperforation mit 2,1 - 8%, Thrombembolien (1,6 - 6,5%),
Verschluss des Tragergefasses (3,2 - 5 %), die Dislokation von Spiralen mit
nachfolgenden Gefassverschluss (1,1 - 1,3 %) angegeben. Murayama stellt in seiner
Studie von 2003 eine geringere Risikorate vor. Die Gesamtmorbiditatsrate wird mit
9,4% abgegeben (Murayama et al., 2003).

In der zuvor vorgestellten Studie von Wiebers et al. (Wiebers 2003) wird die
Gesamtmorbiditat und —mortalitat in der endovaskular behandelten Gruppe mit 3 — 9

% nach 30 Tagen und mit 8 — 9 % nach einem Jahr angegeben.

Damit erreichen beide Behandlungsverfahren ein vergleichbares Risikoprofil und

einen gleichwertigen Stellenwert fur die jeweils geeignete Patientengruppe.

12
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1.4 Nachsorge

Bei allen Behandlungsverfahren besteht das Risiko, dass sich sowohl im Bereich des
versorgten Aneurysmas als auch an anderer Lokalisation ein Rezidiv- oder
sogenanntes De-Novo-Aneurysma bilden kann und damit eine erneute
Subarachnoidalblutung auftreten kann. Das Risiko fur diese Rezidivblutungen wurde
insbesondere im Rahmen der ISAT-Studie 2002/2009 (Molyneux et al., 2002; 2009)
untersucht. Hierbei wurden Patienten nach Subarachnoidalblutungen zwischen 6 und
14 Jahren nach initialem Blutungsereignis nachbeobachtet.

Zusammengefasst besteht bei
Patienten, die mittels Coiling versorgt
wurden, eine hoéhere Nachblutungsrate
aus dem bereits versorgten Aneurysma
als aus einem weiteren oder De-Novo-
Aneurysma. Grund hierfir scheinen
uberwiegend unvollstandig ausgefullte
Aneurysmen zu sein. Bei den Clip-
versorgten Patienten ist das
Nachblutungsrisiko, beziehungsweise die
5-Jahres-Mortalitat nach der ISAT-Studie

signifikant niedriger als bei den mit dem Appildung 7: Verdichtung von Coils im

Coiling-Verfahren versorgten Patienten. Aneurysmafundus eines
Rezidivaneurysmas der ACA

‘

dsme: .76 mm
100628 Philips Medical Systems (N

: 3DRA
at 201010224

Dennoch treten auch in dieser Gruppe
Nachblutungen aus den versorgten
Aneurysmen, aus neu entstandenen Aneurysmen und bei Gréssenzunahme
bekannter unversorgter Aneurysmen auf. Alle Nachblutungen aus versorgten
Aneurysmen fanden in einem Zeitraum bis funf Jahren nach dem initialen
Blutungsereignis statt. Dagegen traten die Blutungen aus Zweit- oder De-Novo-
Aneurysmen im Zeitraum zwischen vier und sieben Jahren auf.

Diese Daten und Erfahrungen machen deutlich, dass eine standardisierte Nachsorge
mindestens in Zeitrdumen von funf bis sieben Jahren, sowohl nach operativer als
auch endovaskularer Versorgung notwendig ist.

Bendtigt wird dazu ein diagnostisches Instrument, welches eine hohe Sensitivitat und

Spezifitdt nicht nur in der Darstellung von neu entstandenen oder an Grdsse

13
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zugenommenen Aneurysmen bietet, sondern auch im Bereich des versorgten

Aneurysmas eine Aussage Uber eine Rekanalisierung geben kann.

Folgende diagnostische Mdglichkeiten mit ihren Vor- und Nachteilen sind zu erdrtern.

1.4.1 Digitale Subtraktionsangiographie

Die digitale Subtraktionsangiographie (DSA) ist heute die Methode der Wahl zur
Beurteilung des primaren Behandlungsergebnisses und zur Verlaufskontrolle nach
interventioneller oder operativer Versorgung von intrakraniellen Aneurysmen. Einige
Autoren empfahlen mindestens zwei Nachuntersuchungen innerhalb eines Jahres
nach Versorgung (Cognard et al., 1999). Die Untersuchung erfolgt in der Regel in
Lokalanasthesie.

Risiken im Rahmen der Katheterangiographie: Die Risiken eines reversiblen
neurologischen Defizites werden mit bis zu 1% angeben, die eines permanenten
Defizites mit 0,5% (Heiserman et al., 1994) bzw. 0,4% (Leffers and Wagner, 2000).
Trotz des relativ niedrigen Risikos, dauerhafte zerebrale Komplikationen zu
verursachen, bleibt die DSA eine invasive, zeit- und kostenaufwendige und nicht
zuletzt eine fur die Patienten belastende Methode (Cloft et al., 1999). Aufgrund der
Invasivitat kann diese Untersuchung nicht bei allen Patienten ambulant durchgefihrt
werden.

Es ist daher erstrebenswert, die nach interventioneller Aneurysmaversorgung
notwendigen invasiven Verlaufsuntersuchungen durch nichtinvasive Alternativen in

jeweils durch den Therapeuten festgelegten Abstanden zu ersetzen.

1.4.2 Magnetresonanztomographie

Die Magnetresonanztomographie (MRT) ist eine nichtinvasive Mdglichkeit, die im
Gegensatz zu CT und DSA ohne ionisierende Strahlung durchgeflihrt werden kann.
Allerdings zeigen sich hier insbesondere im Bereich von vielen eingebrachten
Metallimplantaten Artefakte. Diese kommen durch geometrische Verzerrungen und
Signalausléschungen oder —verstarkungen des Magnetfeldes in der Umgebung des
Metallobjekts zustande.

Nach der Versorgung von Aneurysmen mittels Coils bietet die
Magnetresonanztomographie eine gute Beurteilbarkeit (Urbach et al., 2008). Die

MRA wird bei guter Korrelation mit der postinterventionell erstellten DSA als

14
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Nachsorgediagnostik der Wahl bei coilversorgten Aneurysmen aufgrund der
fehlenden Invasivitat und Belastung durch ionisierende Strahlen eingesetzt (Wallace,
Karis, Partovi and Fiorella, 2007a).

Abbildung 8: Ausléschungsartefakte in der TOF-MRA bei clipversorgtem Aneurysma (A)

und coilversorgtem Aneurysma (B)

Bei der Gruppe der Clip- oder Stentversorgten Aneurysmen (Abbildung 8) ist die
MRT-Bildgebung durch Signalausléschung allerdings deutlich beeintrachtigt (Génner
et al.,, 2002) (Costalat et al., 2006). Fiur die Patienten, bei denen ein Aneurysma
stentgeschitzt gecoilt oder ein oder mehrere Aneurysmen geclippt wurden, bietet
dieses Verfahren durch die Artefakte daher eine eingeschrankte Beurteilbarkeit
insbesondere in den Gefassabschnitten direkt um das versorgte Aneurysma und
kann eine residuelle Aneurysmaperfusion eventuell nicht detektieren (Wallace, Karis,
Partovi and Fiorella, 2007b).

Ebenfalls kdnnen Patienten mit Kontraindikationen, wie z.B. Herzschrittmacher oder
relativen Kontraindikationen, wie z.B. Klaustrophobie und Adipositas nicht oder
zumindest nicht ohne zusatzliche Massnahmen, wie z.B. Sedierung untersucht
werden.

Die MR-Angiographie ist zur Zeit die angewandte nicht-invasive Methode der Wahl

zur langfristigen Verlaufskontrolle.

15



1 Einleitung

1.4.3 Computertomographie

Die Computertomographie ist eine weitere nicht-invasive Methode zur Nachsorge bei
Patienten, bei denen ein intrakranielles Aneurysma versorgt wurde.

In der postinterventionellen bzw. —operativen Diagnostik ist die Bildqualitat in der
MDCT durch die im Rahmen der Therapie eingebrachten metallischen Materialien
reduziert (van der Schaaf, van Leeuwen, et al., 2006).

Die Artefakte, die naturgemass in der unmittelbaren Umgebung der eingebrachten
Fremdmaterialien am ausgepragtesten sind, erschweren eine zuverlassige
Beurteilung der therapierten Gefassabschnitte sowie der umgebenden Strukturen
oder machen sie ganzlich unmaoglich (van der Schaaf, Velthuis, et al., 2006).

Daher wird die CT-Angiographie derzeit nicht als Methode der Wahl in der

Verlaufskontrolle dieser Patientengruppe angewendet.

16
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1.5 Technik der Computertomographie

Das Prinzip der Computertomographie besteht darin, die Intensitat der ionisierenden
Strahlung nach Durchdringung des Messobjekts zu erfassen. Die Strahlung wird
durch die inhomogenen Eigenschaften des Objekts (z.B. eines menschlichen
Schadels) in unterschiedlicher Intensitat geschwacht, das heisst, es kommt zu einem
nicht-linearen Intensitatsprofil, das von den Detektoren erfasst wird und nun in ein
Bild umgerechnet werden muss. Das Intensitatsprofii wird dazu nach
Logarithmisierung des Verhaltnisses der ungeschwachten Intensitat im Randbereich
und der durch das Messobjekt geschwachten Intensitat in ein Schwachungsprofil
umgerechnet. Bei Messungen aus mehreren Winkeln entsteht somit eine Bildmatrix
in der fUr jeden Bildpunkt ein Schwachungskoeffizient berechnet werden muss.
Ursprunglich erfolgte dieses mithilfe der algebraischen Rekonstruktionstechnik
(ART), bei der die Bildberechnung iterativ, das heisst in mehreren wiederholten
Rechenschritten durchgefuhrt wurde. Die héheren Datenmengen flhrten allerdings
zu hohen Rechenzeiten und zum Verlassen dieses Prinzips (Kalender, 2006). Bei
einer Spiral-CT wird die Strahlung und Detektion aus einem Projektionswinkel von
360° eingesetzt. Das bedeutet, dass eine komplette zweidimensionale Messung der
x- und y-Achse durchgefuhrt wird. Die dritte Raumebene der z-Achse wird durch den
Vorschub des Untersuchungstisches erfasst.

Metallartefakte (wie z.B. bei Clips
oder Coils) entstehen durch
Absorption von niederenergetischen
Strahlen und Ablenkung von
Photonen, die sich in typischen
.Sschwarzen“ (niedrige HU bei
fehlender Detektion von Photonen)
oder ,weissen“ (hohe HU bei
abgelenkten hochenergetischen
Strahlen) Streifen um das
Metallimplantat zeigen. Die Rotation

tragt zu den sogenannten

Windmuhlenartefakten bei
(Abbildung 9).

Abbildung 9: Windmiihlenartefakte im CT
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1.5.1 Rekonstruktion mit der gefilterten Riickprojektion

Bei einer einfachen Ruckprojektion wird der Schwachungskoeffizient aus jedem
Projektionswinkel in dem Bildspeicher addiert. Hierdurch kommt es jedoch zu einer
Unscharfe des entstehenden Bildes.

Vermieden wird dies durch eine mathematische Faltung des Profils jeder Projektion.
Es wird das Prinzip einer Hochpassfilterung eingesetzt, bei der an den Objektkanten
mit einem positiven Ausschlag im Schwachungsprofil ein negativer Ausschlag
hinzugeflgt wird. Diese Filterung kann in verschiedenen Starken eingesetzt werden.
Ein starker Filter erhoht die Ortsauflosung — erhdht allerdings auch das
Bildpunktrauschen (o= Standardabweichung der HU-Mittelwerte eines homogenen
Bildausschnittes (ROI)) und bewirkt damit eine verringerte Erkennbarkeit von
Niedrigkontraststrukturen. (Kalender, 2006)

Ein Nachteil der gefilterten Rlckprojektion ist die Tatsache, dass die Messung jedes
Detektors gleich gewichtet wird. Das bedeutet zwar, dass Daten exakt erhoben
werden — in der Praxis der Darstellung von Metallimplantaten werden allerdings auch

die verursachten Artefakte entsprechend verstarkt dargestellt.

1.5.2 Iterative Rekonstruktion

Die in 1.5.1 beschriebene Standardrekonstruktion mittels gefilterter Riuckprojektion
hat den Nachteil, dass die Metallartefakte durch die gleich gewichtete Detektion die
Bildqualitat insbesondere in der Nahe von Metallimplantaten (wie z.B. Clips und
Coils) einschrankt. Es wurden daher andere Methoden der Rekonstruktion entwickelt
(Fleischmann et al., 2011).

Die ,Sinogram affirmed iterative reconstruction® (SAFIRE) ist das in dieser Studie
verwendete iterative Rekonstruktionsverfahren. Hierbei wird wahrend des
Rekonstruktionsprozesses das lokale Bildrauschen eines jeden rekonstruierten
Pixels mit den diesen Pixel ergebenden Rohdaten (Sinogram) mithilfe eines
statistischen Algorithmus verglichen. Dazu wird angenommen, dass die Varianz, mit
der Photonen auf diesen Detektor eintreffen, sich nur in einem gewissen Umfang von
den benachbarten Pixeln unterscheiden kann. Bei dem Durchdringen von Metall und
in dessen Nachbarschaft durch die entstehende Ablenkung unterscheidet sich diese
Varianz Uber das statistische Mittel hinaus. Es besteht damit eine hdhere

Wahrscheinlichkeit, dass der HU-Wert eines solchen ,abweichenden” Pixels einem
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1 Einleitung

Artefakt entspricht, als einer anatomischen Struktur. Diese Informationen werden
verrechnet und ergeben mit jedem Durchgang (lteration) eine Reduktion der
Pixelvarianz. Wenige lIterationen sind notwendig, um eine Bildanalyse zu erstellen.
Es lassen sich funf Presets (im Folgenden: IR Starke 1-5) einstellen. (Winklehner et
al., 2011) Die Rechenzeit der Rekonstruktion unterscheidet sich von der
Standardrekonstruktion der gefilterten Ruckprojektion um 50% (IR ca. 10
Bilder/Sekunde versus FBP 15 Bilder/Sekunde) (Marin et al., 2010).
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1.6 Zielsetzung der Studie

Das Ziel der dieser Dissertation zugrunde liegenden Studie ist eine
Machbarkeitsprufung:

Es soll gepruft werden, ob die iterative Rekonstruktion, fur die in anderen
Korperregionen bereits ein positiver Effekt hinsichtlich der Metallartefaktreduktion
festgestellt worden ist auch geeignet ist, die in der CT-Angiographie der
hirnversorgenden Gefasse entstehenden Artefakte und/oder die mit der
Untersuchung verbundene Strahlendosis zu reduzieren.

Dazu wird bei Patienten nach Behandlung von intrakraniellen Aneurysmen das
Ausmaly der Metallartefaktbildung bei der Rekonstruktion mit der gefilterten
Ruckprojektion gegenlber der iterativen Rekonstruktion verglichen.

Die nachtragliche Rekonstruktion ein und derselben Untersuchung mit zwei
verschiedenen Algorithmen erlaubt die maximale intraindividuelle Vergleichbarkeit
dieser Algorithmen, ohne den Patienten Mehrfachuntersuchungen auszusetzen.

Die iterative Rekonstruktion hat bereits in zahlreichen Studien an verschiedenen
Korperregionen eine Verbesserung der Bildqualitat bei mdglicher Reduktion der
Strahlendosis gezeigt (Boas et al., 2011), (Winklehner et al., 2011) (Pontana et al.,
2011) (Mitsumori et al., 2012) (Han et al., 2012). An intrakraniellen Metallimplantaten
wie Clips, Coils oder Stents wurde dieses Verfahren bislang nicht Gberpruft. Es wird
das im klinischen Alltag angewandte und kommerziell angebotene SAFIRE-

Rekonstruktionsverfahren verwendet.

Daher sollen folgende Fragen beantwortet werden:
* Konnen mithilfe der iterativen Rekonstruktion die Artefakte, die durch
intrakranielle Clips, Coils und Stents verursacht werden, reduziert werden?
* Kann mithilfe der iterativen Rekonstruktion die diagnostische Bildqualitat zur
Beurteilung der aneurysmanahen Gefassabschnitte verbessert werden?
* Kann mithilfe der iterativen Rekonstruktion eine diagnostisch verwertbare CT-
Angiographie bei intrakraniellen Metallimplantaten auch ohne Erhéhung der

Réhrenspannung durchgefihrt werden?
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2 Patienten und Methoden

2.1 Untersuchungsdesign

Es handelt sich um eine diagnostische Prufung zweier Rekonstruktionsverfahren
nach Durchfihrung einer standardisierten CT-Angiographie. Hierbei wird pro Patient
lediglich ein einziger, klinisch indizierter CTA-Datensatz erhoben und mittels zweier
mathematischer Rekonstruktionstechniken verarbeitet. Es handelt sich bei der CTA-
Untersuchung um eine geplante Routinekontrolle im Rahmen der Nachsorge. Die
Patienteninformation und Einwilligungserklarung ist im Anhang (Seite 1) aufgefuhrt.
Ein positives Votum der Ethikkommissionssitzung vom 27.09.2012 lag vor. Der

entsprechende Bescheid ist ebenfalls im Anhang (Seite IV) beigeflgt.

2.1.1 Einschlusskriterien

Patienten mit operativ (Clip) oder endovaskular (Coil +/- Stent) versorgten
intrakraniellen Aneurysmen, die sich in der Nachsorge durch die Klinik flr
Neurochirurgie des Universitatsklinikums Schleswig-Holstein (UKSH), Campus
Ldbeck und das Institut fur Neuroradiologie der Universitat zu Libeck befinden. Eine

eigenstandige mundliche und schriftliche Einwilligungserklarung muss gegeben sein.

2.1.2 Ausschlusskriterien

Auschlusskriterien flr die Teilnahme an der Studienuntersuchung sind allgemeine
Kontraindikationen fir eine CT-Untersuchung mit intravendsem Kontrastmittel:

* j.v.-Kontrastmittelallergie

* Niereninsuffizienz

* Hyperthyreose

* Mdgliche oder gesicherte Schwangerschaft

* Metformintherapie

* Fehlende Einwilligungsfahigkeit (gesetzliche Betreuung)

2.2 Patientenkollektiv

Das in dieser Studie untersuchte Kollektiv setzt sich aus Patienten zusammen, bei
denen zwischen Januar 2009 und September 2011 im Universitatsklinikum

Schleswig-Holstein, Campus Lubeck, ein intrakranielles Aneurysma behandelt
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wurde. Aus dieser Gruppe von 127 Patienten (Clipping n = 45, Coiling +/- Stent n =
82) fielen Patienten, die bereits - zum Teil aufgrund der Grunderkrankung der
Subarachnoidalblutung - verstorben sind (n = 10), die eine Nachsorge an anderen
Kliniken durchfuhren lassen (n = 6) oder sich einer Nachsorge entziehen (n = 29),
heraus. Gleichermassen nicht eingeschlossen wurden Patienten, die aufgrund der
Morbiditat in einem Zustand waren, der eine eigenstandige Einwilligung in eine
wissenschaftliche Studie nicht zulie® (n = 40). Dadurch ist auch eine
Unterreprasentation der Stadien Il bis V nach Hunt und Hess (siehe Tabelle 1)
bedingt.

Fir diese Patienten wurde ebenso eine Nachsorge nach dem diagnostischen

Algorithmus durchgeflihrt, allerdings ohne Einschluss in diese Studie.

n weiblich mannlich Durchschnittsalter Altersspanne

14 13 1 51 30- 82

Tabelle 2: Demographische Daten

Von dem verbleibenden, 42 Patienten umfassenden Kollektiv nahmen 14 Patienten
nach Prufung der Einschluss- und Ausschlusskriterien im  geplanten
Untersuchungsintervall an der Studie teil. Von 25 Patienten erhielten wir keine
Ruckmeldung, 3 Patienten lehnten die Teilnahme an der Studie ab.

Die demographischen Daten sind in Tabelle 2 aufgefuhrt.

Von den 14 Patienten waren bei acht Patienten ein oder mehrere intrakranielle
Aneurysmen mittels Clip versorgt worden. Ein Patient war ausschliesslich mittels
Coiling versorgt worden. Bei drei Patienten war das Aneurysma stentgeschutzt
gecoilt und bei zwei Patienten war sowohl ein Coiling, als auch ein Clipping®
durchgefuhrt worden.

Bei vier Patienten lag ein so genanntes inzidentielles Aneurysma vor, dass heisst,
das Aneurysma wurde nicht durch eine Subarachnoidalblutung symptomatisch,

sondern wurde im Rahmen einer Diagnostik entdeckt.

® patient (ID 1) erlitt eine Rezidivblutung aus einem vor 15 Jahren clipversorgten Aneurysma der A.
communicans posterior und wurde dann mittels Coiling versorgt. Patient (ID 9) wurde im Rahmen
der Erstversorgung nach SAB aus Aneurysma der A. pericallosa mittels Coiling versorgt. Bei

Gréssenzunahme des Aneurysmas erfolgte elektiv eine operative Ausschaltung mittels Clip.
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Die Gruppe der operativ versorgten Patienten ist in Tabelle 3 dargestellt.

ID Lokalisation Volumen (mm°) Clipanzahl Yasargil-Clip-Nr.
2 ACM 33,51 1 722

3 ACA 23,56 1 712

5 ACM 113,1 2 742,752

6 BA 33,51 1 727

7 ACM 523,6 5 710, 2x 722, 2x 742
8 ACM 636.17 4 710, 722, 759

9 ACA 4,19 1 711

13 ACM 490,09 1 780,782

Tabelle 3: Clip-versorgte Patienten

Die Gruppe der endovaskular versorgten Patienten ist gesondert in Tabelle 4

dargestellt.
ID Lokalisation Volumaen Coil- Coillange Coil-Art Stent-Art Stentlinge
(mm°) anzahl (cm) (mm)
1 AComP 12,57 6 32 Micrus
11x
4 BA 696,91 16 114,8 Micrus/5x Leo+ 2,5x12mm
GDC
9 ACA 4,19 1 1 GDC
1x Micrus/3x Precise
10 ACI 11,78 4 17 GDC / Carotisstent® 7 x40 mm
12 AComA 1518,44 10 177,2 Micrus
14 ACI 65,45 5 25,5 Micrus Neuroform 4,5 x20mm

Tabelle 4: Coil- und Stentversorgte Patienten

2.3 Untersuchungsablauf

Die Patienten wurden mdundlich und schriftlich Gber Art und Umfang der CT-
Untersuchung aufgeklart. Eine schriftliche Einwilligung lag in allen Fallen vor. Die
Laborparameter der Nieren- und Schilddrisenfunktion (Kreatinin, TSH) wurden
uberpruft. Eine mogliche Schwangerschaft wurde durch Befragung ausgeschlossen.
Ein vendser Zugang (18 G) wurde in die Ellenbeuge gelegt. Eine steuerbare
Applikationseinheit fur den Kontrastmittelbolus wurde angeschlossen. Die Patienten

wurden mit dem Kopf voran in den Scanner gelagert.

4 Stentversorgung der ACI bei iatrogener Wanddissektion.

23



2 Patienten und Methoden

2.4 Untersuchungsverfahren

Die Untersuchungen wurden mit einem 64-Zeilen Multidetektor-
Computertomographen (Somatom Definition AS+, Siemens AG Medical Solutions,
Germany) durchgefuhrt.

Es wurde jodhaltiges Kontrastmittel (Xenetix 300, lobitriol, Jodgehalt 300 mg/ml,
Guerbet GmbH, Sulzbach, Germany) verwendet. Die Applikation des Kontrastmittels
erfolgte mit einer automatisierten Spritze (Ulrich Inject, CT motion ™, Ulrich Medical).
Fir die CT-Angiographie wurde ein Protokoll mit den in 2.4.1 aufgeflhrten

Parametern erstellt.

241 CT-Angiographie

Nach einer Ubersicht/Scout wurde ein SureStart im Bereich des Aortenbogens bei
150 HU gesetzt. Uber den vendsen Zugang in der Ellenbeuge wurden 60 ml
jodhaltiges Kontrastmittel mit einer Flussgeschwindigkeit von 5 ml/s appliziert.
Anschliessend 50 ml einer Kochsalzlésung. Mit finf Sekunden Verzdégerung nach der
Kontrastmittelanflutung (SureStart) wurde ein Spiral-CT-Datensatz mit einer
Schichtdicke von 1 mm in caudocranialer Richtung aquiriert. Die Réhrenspannung

betrug 80 kV, die Rohrenstromstarke betrug 120 mAs.

2.4.2 Rekonstruktion mit der gefilterten Riickprojektion

Die Rekonstruktion mit der gefilterten Rickprojektion erfolgte automatisiert durch die
Software des Somatom Definition AS+ der Firma Siemens. Es bestand keine

Madglichkeit zur Veranderung der Parameter.

2.4.3 Rekonstruktion mit der iterativen Rekonstruktion

Die iterative Rekonstruktion erfolgte mit dem SAFIRE-Modul fir den Somatom
Definition AS+ der Firma Siemens. Es standen insgesamt flnf Presets der Iteration
zur Verfugung. Die Rohdaten wurden in den Stufen 1 (IR 1), 3 (IR 3) und 5 (IR 5)

verarbeitet. Dabei lagen bei Starke 5 die meisten Iterationsvorgange zu Grunde.
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2.5 Datenauswertung

Die Auswertung der Daten erfolgte nach Versendung der oben beschriebenen
rekonstruierten CT-Datensatze an die IMPAX-Konsole (IMPAX EE R20 IX CP2
1.1.0.1, Firma Agfa HealthCare N.V, Mortsel, Belgien)

2.5.1 Signal-Rausch-Verhaltnis (SNR)

Das Signal-Rausch-Verhaltnis beschreibt den Quotienten des CT-Wertunterschiedes
an einem definierten Bereich des Bildes und der Hohe des Bildpunktrauschens. Die
CT-Wertskala wurde fur jedes CT-Gerat dber Phantommessungen und
Konstanzprufungen uber die beiden Fixpunkte (Luft = -1000 HU und Wasser = 0 HU)
festgelegt.

In dieser Untersuchung wurde als definierter Bereich die kontrastmittelverstarkte
A.carotis interna als Slcarois festgelegt. Das Bildpunkt- oder Pixelrauschen Opackground
wurde in einem ,Luftschnitt“ vor dem linken Augapfel des Patienten ermittelt. Daraus

ergibt sich die folgende Formel:

S1

carotis

Obackground

2.5.2 Kontrast-Rausch-Verhaltnis (CNR)

Das Kontrast-Rausch-Verhaltnis beschreibt die Ortsauflésung bei niedrigem
Kontrast. Im Vergleich zu dem in 2.5.1 beschriebenen Signal-Rausch-Verhaltnis
wurde hier durch Subtraktion eines nicht-kontrastmittelverstarkten Bereiches
(Glaskorper des rechten Auges) von dem bereits oben genannten
kontrastmittelverstarkten Bereich (A.carotis) der kontrastabhangige Auflosungswert

ermittelt. Die dafur eingesetzte Formel lautet:

SI SI

carotis eye

Gbackground

2.5.3 Artefaktflache (artifact area)

Die Flache der durch die eingebrachten Metallimplantate entstehenden Artefakte
wurde an der IMPAX-Konsole mit dem zur VerfUgung stehenden

Freihandzeichentool zur Berechnung der Flache (Region-of-Interest=ROl) ermittelt.
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Hierzu wurden in identischer Schichtebene bei allen vier Rekonstruktionsverfahren
(FBP, IR1, IR3, IR5) die Fensterwerte wie folgt eingestellt:

Zunachst erfolgte zur Beurteilung der Absorptionsartefakte/Ausléschungsartefakte
(siehe 1.5), welche sich hypodens/“schwarz® darstellen eine Einstellung der
Fensterwerte auf W = -200 / L = 0 (Abbildung 10 Bild B).

Zu Beurteilung der abgelenkten hochenergetischen Strahlen wurde eine Einstellung
der Fensterwerte auf W = 2000 / L = 0 gewahlt (Abbildung 10 Bild C). Diese
Fensterwerte wurden bei der Auswertung aller Untersuchungen eingesetzt, um
neben einem intraindividuellen auch einen interindividuellen Vergleich zu
ermdglichen.

In diesen Darstellungen wurden alle in der Schichtebene abgrenzbaren Artefakte mit

dem Freihandtool umfahren und die errechneten Flachen addiert. Das Einzeichnen

erfolgte durch den gleichen Untersucher.

Abbildung 10: A - diagnostische Fensterung; B - Ausléschungsartefakte; C -
Ablenkungsartefakte

2.5.4 Bildqualitit (1Q)

Die  diagnostische  Bildqualitit wurde an den vier verschiedenen
Rekonstruktionverfahren (FBP, IR Starke 1, 3 und 5) in axialen 2D-Schichten in MIP
(,Maximum Intensity Projection) und in multiplanarer Reformatierung (MPR) von
zwei erfahrenen Untersuchern im Konsensus an der IMPAX-Konsole ausgewertet.
Hierbei wurde das Tragergefass des versorgten Aneurysma in allen Raumebenen
freiprojiziert. Es wird die Ortsaufldsung des Gefasslumens und die artefaktbedingte
Einengung des Gefasslumens (artificial luminal narrowing = ALN) in finf Kategorien
beurteilt (Tabelle 5):
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Starkstens artefaktbehaftete

1
Abbildung des Gefasses

) Hohergradig artefaktbehaftete
Abbildung des Gefasses:

3 Massig artefaktbehaftete
Abbildung des Gefasses

4 Leicht artefaktbehaftete
Abbildung des Gefasses

5 Artefaktfreie Abbildung des

Gefasses

Die Gefasskonturen sind nicht abgrenzbar oder doppelt
abgebildet

Das Gefasslumen ist nicht als perfundiert darstellbar.
Die Gefasskonturen sind unscharf abgrenzbar

Das Gefasslumen ist als perfundiert darstellbar,
allerdings deutlich durch Artefakte eingeengt.

Die Gefasskonturen sind unscharf abgrenzbar

Das Gefasslumen ist abgrenzbar, allerdings massig
durch Artefakte eingeengt

Die Gefasskonturen sind leicht unscharf abgrenzbar

Das Gefasslumen ist ohne artefaktbedingte Einengung

Die Gefasskonturen sind scharf abgegrenzt
Das Gefasslumen ist scharf begrenzt und nicht durch

Artefakte eingeengt

Tabelle 5: Bildqualitit (iQ)

2.5.5 Lange der beeintrachtigten Gefasssegmente (LIVS)

Im gleichen Projektionsverfahren wie unter 2.5.4 beschrieben, wurde an der IMPAX-

Konsole das durch das Metallimplantat (Clip, Coil oder Stent) in seiner Beurteilung

beeintrachtigte Gefasssegment in der Flussrichtung ausgemessen. Die Lange in mm

wurde zwischen den verschiedenen Rekonstruktionsverfahren verglichen.

2.6 Statistische Methoden

Die Ergebnisse des intraindividuellen Vergleiches wurden mit dem Zwei-Stichproben

t-Test fur verbundene Stichproben ausgewertet. Das Signifikanzniveau wurde auf

p=0,05 festgelegt.
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3 Ergebnisse

3.1.1 Signal-zu-Rausch-Verhiltnis (SNR)

Die Ergebnisse des Signal-zu-Rausch-Verhaltnisses zeigen einen klaren Trend der
Steigerung des Verhaltnisses durch die iterativen Rekonstruktionsalgorithmen.
Hierbei ergibt sich bei dem Preset mit den meisten lterationsvorgangen (IR5) eine
Steigerung von 45,77% im Vergleich mit der gefilterten Ruckprojektion (FBP). Das
Signifikanzniveau von p = 0,05 im Zwei-Stichproben t-Test wird mit p = 0,05997
allerdings nicht ganz erreicht. Bei dem Preset IR3 ergibt sich eine 15,51%ige
Erhdhung (p = 0,4532) des Signal-zu-Rausch-Verhaltnisses. Im Preset mit den
wenigsten Iterationsvorgangen (IR1) wird ein geringeres Signal-zu-Rausch-
Verhaltnis (0,82%) im Vergleich zur gefilterten Ruckprojektion erreicht.

In der Abbildung 11 werden die Mittelwerte sowie die Standardabweichungen aller
Untersuchungen nach Unterteilung in die vier verschiedenen
Rekonstruktionsalgorithmen grafisch dargestellt.

Die Messergebnisse sind in Tabelle 6 aufgefihrt.

Signalrauschverhiltnis

800,00

700,00

600,00

500,00

400,00

300,00 1

200,00

100,00 A

0,00 T

Abbildung 11: Signal-zu-Rausch-Verhéltnis (SNR)
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ID FBP IR1 IR3 IR5
448,33 251,82 314,12 284,74

5 154,33 113,57 138,86 283,53
7 193,45 231,20 290,00 360,63
8 149,51 255,42 137,73 315,50
11 27,89 54,36 27,18 41,35
13 62,59 72,75 87,89 104,08
10 68,72 125,00 173,75 281,00
1 196,94 209,43 164,09 292,50
14 430,91 324,67 344,29 606,25
6 237,20 404,00 682,22 880,00
4 682,86 554,44 808,33 613,75
384,17 775,00 934,00 930,00

2 602,67 503,89 479,47 834,55
12 500,00 230,00 199,62 206,40
Mittelwert 295,68 293,25 341,54 431,02
SD 210,83 204,23 281,89 289,54

Tabelle 6: Signal-zu-Rausch-Verhéltnis (SNR)
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3.1.2 Kontrast-Rausch-Verhaltnis (CNR)

Die Ergebnisse des Kontrast-zu-Rausch-Verhaltnisses zeigen ebenfalls einen Trend
zu einem hoheren Quotienten bei der iterativen Rekonstruktion (Abbildung 12). Hier
ergibt sich bei dem Rekonstruktionsalgorithmus mit den  wenigsten
Iterationsvorgangen (IR1) ein anndhernd gleiches Verhaltnis (0,13%, p = 0,9932) im
Vergleich zur gefilterten Rickprojektion.

In Vergleich des zweiten Algorithmus der iterativen Rekonstruktion (IR3) zeigt sich
eine Steigerung des CNR um 15,94% (p = 0,4465). Am deutlichsten wird die
Steigerung des Kontrast-zu-Rausch-Verhaltnisses im Vergleich der iterativen
Rekonstruktion (IR5) mit der gefilterten Ruckprojektion (FBP) mit 47,06%. Das
Signifikanzniveau von p = 0,05 im Zwei-Stichproben t-Test wird mit p = 0,05714
allerdings ebenfalls nicht erreicht.

Die Messergebnisse sind in Tabelle 7 aufgefihrt.

Kontrastrauschverhaltnis
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600,00

500,00

400,00

300,00

200,00 1

100,00 A

0,00 -
FBP

Abbildung 12: Kontrast-zu-Rausch-Verhdltnis (CNR)
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ID FBP IR1 IR3 IR5
3 404,50 226,45 281,47 255,84
134,20 99,14 121,89 249,12
7 177,79 212,60 267,75 334,75
8 140,44 240,75 129,59 296,60
11 22,95 45,21 22,46 34,33
13 58,96 68,59 82,47 98,53
10 67,03 121,86 169,03 273,90
1 187,58 200,29 156,39 278,92
14 407,73 308,00 323,07 570,88
6 227,20 389,93 654,00 844,00
4 617,71 504,89 730,50 557,25
9 364,08 733,50 880,40 876,40
2 579,47 484,11 464,21 806,09
12 464,45 213,75 185,12 191,28
Mittelwert 275,29 274,93 319,17 404,85
SD 195,95 193,68 264,19 277,33

Tabelle 7: Kontrast-zu-Rausch-Verhéltnis (CNR)
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3 Ergebnisse

3.1.3 Artefaktflache (artifact area)

Die Flache der durch die Metallimplantate hervorgerufenen Artefakte wird im
Folgenden fur die vier Gruppen der Rekonstruktionsalgorithmen (FBP = gefilterte
Ruckprojektion, IR = iterative Rekonstruktion Stufe 1, 3 und 5) dargestellt. Die
einzelnen Werte sind in Tabelle 8 aufgeflhrt. In Tabelle 9 erfolgt eine Aufstellung der
einzelnen Messwerte der Ausléschungs- und Ablenkungsartefakte. Eine grafische

Darstellung findet sich in Abbildung 13.

ID Artefaktflache (mmz)
FBP IR1 IR3 IR5
2 14,40 15,10 14,80 14,70
3 6,30 6,40 6,40 6,30
5 76,60 77,20 77,30 77,60
6 14,70 13,80 13,50 13,70
7 72,50 74,50 73,90 75,20
8 112,20 113,40 111,80 110,80
11 299,50 296,70 295,50 293,60
13 81,90 84,20 84,00 86,60
12 536,80 539,60 539,60 540,70
4 354,10 361,20 361,50 357,80
10 108,80 110,90 113,00 112,50
14 77,10 70,40 81,30 81,80
1 296,20 301,80 300,90 300,90
9 3,20 3,60 2,80 2,60
Mittelwert 146,74 147,77 148,31 148,20
Standardabweichung 161,30 162,72 162,34 161,93
p-Wert 0,266 0,065 0,101

Tabelle 8: Artefaktfldche (artifact area)

Es ergibt sich eine Spanne der Artefaktfliche von minimal 2,6 mm? bis zu 540,7
mm?. Weiterhin besteht eine Standardabweichung der Mittelwerte zwischen 161,30
und 162,72. Eine Signifikanz im intraindividuellen Vergleich der iterativen
Rekonstruktionsverfahren ergibt sich bei einem festgelegten Signifikanzniveau von

p= 0,05 nicht.

32



3 Ergebnisse
Artefaktflache (artifact area)
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Abbildung 13: Artefaktflache — intraindividueller Vergleich
ID FBP IR1 IR3 IR5
white black white black white black white black
> > > >
(pos)  (neg) (pos) (neg) (pos) (neg) (pos) (neg)
2 14,30 0,10 14,40 14,50 0,60 15,10 14,10 0,70 14,80 14,00 0,70 14,70
3 6,30 0,00 6,30 6,40 0,00 6,40 6,40 0,00 6,40 6,30 0,00 6,30
5 57,60 19,00 76,60 56,60 20,60 77,20 56,00 21,30 77,30 55,90 21,70 77,60
6 14,70 0,00 14,70 13,80 0,00 13,80 13,50 0,00 13,50 13,70 0,00 13,70
7 60,00 12,50 72,50 60,30 14,20 74,50 59,00 14,90 73,90 59,40 15,80 75,20
8 95,30 16,90 112,20 94,70 18,70 113,40 92,70 19,10 111,80 91,90 18,90 110,80
11 70,90 228,60 299,50 69,60 227,10 296,70 69,40 226,10 295,50 69,00 224,60 293,60
13 58,20 23,70 81,90 58,90 25,30 84,20 5830 2570 84,00 59,20 27,40 86,60
12 137,00 399,80 536,80 134,00 405,60 539,60 133,00 406,60 539,60 134,00 406,70 540,70
4 99,60 254,50 354,10 98,50 262,70 361,20 97,70 263,80 361,50 97,10 260,70 357,80
10 31,20 77,60 108,80 29,50 81,40 110,90 29,90 83,10 113,00 29,80 82,70 112,50
14 27,10 50,00 77,10 16,20 54,20 70,40 26,10 55,20 81,30 26,10 55,70 81,80
1 72,60 223,60 296,20 70,40 231,40 301,80 69,90 231,00 300,90 70,80 230,10 300,90
9 3,20 0,00 3,20 3,60 0,00 3,60 2,80 0,00 2,80 2,60 0,00 2,60
Mittel 146,74 147,77 148,31 148,20
-wert
SD 161,30 162,72 162,34 161,93

Tabelle 9: Artefaktflache - Ausléschungs- und Ablenkungsartefakte
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3 Ergebnisse

Bei der Varianz der Ergebnisse erfolgt flir den interindividuellen Vergleich eine
Aufteilung in Untergruppen nach Art der Versorgung des Aneurysmas. Hierbei wird
zwischen der Gruppe der clipversorgten Patienten (n = 8), des coilversorgten
Patienten (n = 1), der mittels Coil- und Stentversorgten Patienten (n = 3) und der mit
Clip- und Coilversorgten Patienten (n = 2) unterschieden (Abbildung 14).

Hier zeigt sich insgesamt eine deutlich hohere Artefaktflache bei den
Untersuchungen, bei denen ein Aneurysma mittels Coils ausgeschaltet wurde
(Abbildung 15).

Die Artefakte bei dem mittels Coils versorgten Patienten heben sich auch von der
Coil- + Stentversorgten und Clip- + Coilversorgten Gruppe deutlich ab. Hierbei ist zu
beachten, dass ID 12 mit 1518,44 mm?® das mit Abstand grésste Aneurysmavolumen
aufwies und mit zehn Coils mit einer kumulativen Lange von 177,2 cm versorgt
wurde (Tabelle 4). Die geringste Artefaktflache wurde bei ID 9 mit dem geringsten

Aneurysmavolumen (4,19 mm?®) und der kiirzesten Coillange von 1 cm gemessen.

Artefaktflache (artifact area)

w

/
7
%
/
.
.
.
.

L

Abbildung 14: Artefaktflache in den Untergruppen
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3 Ergebnisse

Korrelation Artefaktfliche/Aneurysmavolumen
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Abbildung 16: Korrelation Artefaktfliche/Aneurysmavolumen
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Abbildung 17: Korrelation Artefaktflaiche/kumulative Coillange



3 Ergebnisse

3.1.4 Bildqualitit (1Q)

Bei der Beurteilung der diagnostischen Bildqualitat durch zwei erfahrene Untersucher

ist ein Trend zur besseren Beurteilung der iterativen Rekonstruktion darzustellen. Die

Mittelwerte des gesamten Kollektivs ergeben mit 2,2142 bei der gefilterten

Ruckprojektion (FBP) und der iterativen Rekonstruktion Stufe 1 (IR 1), 2,7857 bei

Stufe IR 3 und 3

0 bei der Rekonstruktion mit den meisten Iterationsvorgangen (IR 5)

H

iterativen

eine bessere Beurteilbarkeit des versorgten Gefasses nach der

Rekonstruktion.

IR5

IR3

R1

FBP

2,75

2,125

2,125

Clip

2,333 2,833

2,333

Coil +Stent/+Clip

tdt in den Untergruppen

Bildqualii

Tabelle 10

Beim Vergleich der Mittelwerte fur die Gruppe der Clipversorgten Patienten und der

Coilversorgten (+Stent/ +Clip) Patienten spiegelt sich dieses Ergebnis ebenfalls

wieder (Tabelle 10). Die einzelnen Messwerte sind in Tabelle 11 aufgefuhrt.

Bildqualitat (iQ)

BFBP
OR 1
OIR 3
BIR 5

SRNNNNNNNNNN
I,

ID

Abbildung 18: Bildqualitat
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3 Ergebnisse

IR5

IR3

IR1

FBP

ID

11
13
12

10
14

2,21 2,21 2,79 3,00

Mittelwert

Tabelle 11: Bildqualitat
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3 Ergebnisse

3.1.5 Lange der beeintrachtigten Gefasssegmente

Die Ergebnisse der Messungen der durch die Artefakte eingeschrankt zu

beurteilenden Gefassabschnitte in Flussrichtung ergeben eine signifikant geringeren

0,016 im

0,003 und bei IR Stufe 5

0,0003. Die Messergebnisse sind in Tabelle 12 aufgeflhrt.

Beeintrachtigung bei der iterativen Rekonstruktion. Bei IR Stufe 1 ist p

Vergleich zur gefilterten Ruckprojektion, bei IR Stufe 3 ist p

hochsignifikant mit p

Lange der beeintrachtigten Gefasssegmente

I IO

AN

R,

25,0
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o
wn
-
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10,0

5,0

0,0

Mittelwert

9

14

12 10

11
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SIR3 BIRS

aRr1

mFBP

Abbildung 19: Lange der beeintrdachtigten Gefasssegmente

IR5

IR3

IR1

FBP

ID

4,3

4,4
6,6
6,6
8,0
9,1

4,3

4,6

5,9
6,7

6,6

7,3

10,1

11,6
9,2

6,6
8,9

8,0

11,6

15,0
12,7

10,1

10,2

12,1

6,3

6,4
4,3

6,4
5,7
9,0
5,4
22,3

6,8

6,1

11

3,9
7,1

13
12

7,3

9,0
6,2
21,3

3,0

2,7

21,0

22,7

10
14

5,8
4,7

5,8
5,2

6,8
5,3

6,8
5,9
14,6

10,7

11,7

11,7

7,50
4,48

9,79 8,95 7,93
4,64 4,88

4,71

Mittelwert

SD

Tabelle 12: Ldnge der beeintrachtigten Gefdsssegmente
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4 Diskussion

4 Diskussion

4.1 Interpretation

4.1.1 Artefaktbildung

In den letzten Jahren sind vereinzelte Ansatze zur Artefaktreduktion in der MDCT
nach Aneurysmaversorgung mit Clips und Coils publiziert worden (Mamourian et al.,
2007). Alle diese Untersuchungen zeigen, dass eine vollstandige Eliminierung der

Artefakte nicht moglich ist.

Brown et al. propagierten eine Schraglagerung des zu untersuchenden Schadels, um
relevante Gefassregionen aus der artefaktbehafteten Schicht entlang der priméaren
Roéntgenstrahlung herauszudrehen (Brown et al., 1999). Diese Methode setzt
Mehrfachuntersuchungen voraus, die nicht nur mit einer erheblichen, mindestens
doppelten Belastung bezlglich der ionisierenden Strahlung, sondern auch einer
héheren iv-Kontrastmittelmenge einhergehen. Dieser Ansatz, bereits 1999

beschrieben, hat keinen Eingang in die klinische Routine gefunden.

Die Moglichkeit, Artefakte bei fehlender Detektion von Photonen durch Erhéhung der

Réhrenspannung zu verringern wird in 4.1.3 diskutiert.

Eine weitere Maoglichkeit der Reduktion von Artefakten und Erhdéhung der
Beurteilbarkeit besteht in der Entwicklung alternativer Rekonstruktionsverfahren. Das
Verfahren der gefilterten Rickprojektion und der iterativen Rekonstruktion werden in

dieser Studie verglichen.

Unsere Ergebnisse zeigen, dass es die iterative Rekonstruktion nicht vermag, die
Artefaktflache und damit die quantitativ zu erfassenden intrakraniellen Metallartefakte
zu reduzieren. Im Gegenteil wurden teilweise sogar gering grossere Artefaktflachen
bei der Anwendung der iterativen Rekonstruktion ermittelt. Dieses wird sowohl im
intraindividuellen Vergleich als auch in der Unterscheidung der Untergruppen
deutlich. Ein Signifikanzniveau wird aber weder zugunsten der gefilterten

Ruckprojektion noch der iterativen Rekonstruktion erreicht.
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4 Diskussion

Damit lassen sich die Daten aus fruheren Studien bei extrakraniellen
Metallartefakten, wie sie von Marin (Marin et al., 2010) und Prell (Prell et al., 2010)
beschrieben wurden, nicht auf die Darstellung von intrakraniellen Metallartefakten
ubertragen. Dort wurde eine deutliche und signifikante Reduktion der Metallartefakte
beschrieben, die als Konklusion auch zu einer Verbesserung der diagnostischen
Bildqualitat fihrt.

In der Pilotstudie von Kovacs (Kovacs et al., 2011), in der sowohl am Phantom als
auch an einem Patientenkollektiv (n = 5) die Darstellung von intrakraniellen Stents
und Coils mithilfe einer 3-Tesla-MRT-Angiographie und einer ,getriggerten“ CT-
Angiographie untersucht wurde, kommt man zu dem Ergebnis, dass durch dieses
Verfahren der CT-Untersuchung eine Beeinflussung der Artefaktbildung mdglich ist.
Durch die Moglichkeit der Reduktion der zirkularen ,Windmuhlenartefakte® auf
Streifenartefakte und durch eine gezielte Orientierung der Streifenartefakte von der
zu untersuchenden Region des versorgten Aneurysmas weg, sei eine bessere
diagnostische Beurteilung moglich. Ebenfalls wird eine Reduktion der Artefaktflache

im Vergleich der gerichteten gegenuber der ungerichteten MDCT beschrieben.

In der Arbeit von Boas (Boas et al. 2011) werden zwei iterative
Rekonstruktionstechniken beschrieben und mit der gefilterten Rickprojektion und der
linearen Interpolation verglichen. Hierbei wird ebenfalls eine Reduktion der
Artefaktbildung bei unterschiedlichen Metallimplantaten beschrieben. Insbesondere
wird dieses an Huftgelenksimplantaten, Zahnimplantaten, Coils zur Embolisation
abdomineller (Tumor-) Gefasse und abdominellen Clips (z.B. nach Gallenblasen-OP)
untersucht.

Hierbei erreicht die MDT (metal deletion technique) die besten Ergebnisse in der
Bildqualitat. Bei diesem Verfahren werden die Rohdaten zunachst mit der linearen
Interpolation konstruiert. Dann wird die gefilterte Rlckprojektion viermal iterativ
durchgefuhrt. Bei jedem Vorgang wird die Projektion, die durch Metall beeinflusst ist,
durch den Messwert der Projektion der vorangegangenen lteration ersetzt. In
Verbindung mit anderen Modifikationen, wie kantenverstarkende Unscharfefilter lasst
sich so eine deutliche Reduktion der Artefaktflache, als auch eine Verbesserung der
diagnostischen Bildqualitat erzielen. Erwahnt werden muss allerdings die bendtigte

Rechenzeit und —leistung zur Rekonstruktion, die fur die Anwendbarkeit im klinischen
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4 Diskussion

Alltag eine entscheidene Rolle spielt. Hierbei dauerte die Rekonstruktion mittels MDT
etwa 19-mal langer als die mittels gefilterter Rlckprojektion.

Die Technik der MDT wurde bislang nicht an intrakraniellen Metallimplantaten
Uberprift.

In der hier vorgelegten Studie wird die Rechenzeit bei maximal funf
Iterationsvorgangen uUbereinstimmend zur Literatur (Marin et al., 2010) um 50%

verlangert.

In unserer Studie wurde — ermuntert durch die zuvor beschriebenen Arbeiten von
Kovacs und Boas — die mdgliche Reduktion der Artefaktbildung durch das aktuell auf
dem Markt befindliche und im klinischen Alltag bereits eingesetzte iterative
Rekonstruktionsverfahren SAFIRE untersucht. Hierbei liessen sich allerdings die
positiven Ergebnisse, die durch andere iterative Rekonstruktionsverfahren erzielt
werden konnten nicht auf die Untersuchung von intrakraniellen Metallimplantaten
ubertragen.

Eine Begrindung fur die vergleichsweise hdhere Artefaktflache bei der iterativen
Rekonstruktion in dieser Studie lasst sich nicht eindeutig erkennen. Denkbar ist, dass
anatomische Ursachen mit einem grosseren Anteil von Aufhartungsartefakten im
Bereich der Schadelbasis verglichen mit CT-Untersuchungen des Abdomens eine
Rolle spielen kdnnen. Dagegen fallen bei der intrakraniellen Bildgebung ein grosser

Anteil der Bewegungsartefakte durch Herzschlag, Peristaltik etc. weitgehend weg.

Eine grossere Artefaktflache fallt bei den coilversorgten Patienten auf, die sich

sicherlich durch die Materialeigenschaften (Coils vs. Clips) erklaren lasst.

Bei der Betrachtung der einzelnen Untersuchungen zeigt sich eine sehr breite
Spanne der Artefaktflache, die aber in der Gesamtheit der Untersuchung beim
Vergleich der Mittelwerte keinen signifikanten Unterschied zwischen den einzelnen
Rekonstruktionsverfahren ergibt. Hierbei kdnnen sich die Unterschiede sowohl aus
den Materialeigenschaften, als auch durch die Coilanzahl und -lange, das
Aneurysmavolumen und der Packdichte (packing density) ergeben. Es lasst sich eine
schwach positive Korrelation zwischen Aneurysmavolumen, als auch Coillange und
Artefaktflache erkennen. Fur eine statistisch eindeutige Differenzierung reicht jedoch

das vorliegende Kollektiv an coilversorgten Patienten nicht aus.
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4.1.2 Diagnostische Bildqualitat

Fir die diagnostische Bildqualitat bei CT-Untersuchungen nach Versorgung
intrakranieller Aneurysmen ist sowohl die Beurteilbarkeit des Gefassabschnittes im
Bereich des versorgten Aneurysmas als auch die der weiteren hirnversorgenden
Gefasse entscheidend.

Hierbei muss beurteilt werden kdnnen, ob erstens das Aneurysma vollstandig
ausgeschaltet ist oder ob ein Rest- oder in der Verlaufskontrolle ein
Rezidivaneurysma besteht. Weiterhin sollen Einengungen des Gefasslumens durch
die verwendeten Implantate im Sinne von Stenosen erkannt werden. Daruber hinaus
mussen De-novo-Aneurysmen auch in der Nachsorge detektiert werden.

Diese Beurteilbarkeit wird durch die vorstehend diskutierte Artefaktbildung

massgebend beeinflusst.

Allerdings spielen auch weitere Faktoren eine entscheidende Rolle:

Das Signal-zu-Rausch-Verhaltnis und das Kontrast-zu-Rausch-Verhaltnis haben
insbesondere bei Untersuchungen von kontrastmittelverstarkten Gefassen einen
besonderen Einfluss auf die Bildqualitat. Hierbei ermdglicht ein hoheres Verhaltnis
eine bessere Ortsaufldsung vor allem in den interessierenden Gefassabschnitten um
das versorgte Aneurysma herum. Das Tragergefass wurde bezuglich der
Ortsauflosung des Gefasslumens und die artefaktbedingte Einengung des
Gefasslumens (artificial luminal narrowing = ALN) in funf Kategorien beurteilt (Tabelle
5). Ebenfalls wurde die Lange des durch die Metallartefakte beeinflussten
Gefasssegmentes ermittelt.

Die Ergebnisse zeigen bei den iterativen Rekonstruktionsverfahren trotz der
vergleichsweise hoheren Artefaktflache sowohl ein tendenziell bessere Bildqualitat
(3.1.4), als auch eine signifikant kirzere Beeintrachtigung des interessierenden
Gefassabschnittes (3.1.5).
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Wie kann nun - bei fehlender signifikanter Reduktion der Artefaktflache - durch die
iterative Rekonstruktion eine tendenziell bessere Bildqualitat entstehen?

Eine Erklarung ist durch das allerdings nicht signifikant hdhere Kontrast-zu-Rausch-
Verhaltnis mdglich.

Bei der iterativen Rekonstruktion kann durch die hdéhere Ortsauflésung und
Kontrastierung des Gefasssystems der Bereich des Tragergefasses detaillierter
beurteilt werden.

Methodisch einschrankend ist hierbei trotz Verblindung der unabhangigen

Untersucher allerdings die letztendlich subjektive Einteilung in die Kategorien.
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4.1.3 Strahlenreduktion

Mehrere Publikationen der letzten Jahre (Ertl-Wagner et al., 2004) (Waaijer et al.,
2007) konnten Ubereinstimmend zeigen, dass durch die Erhéhung der Spannung der
Roéntgenrdhre auf 140 kV das Ausmass der Artefakte deutlich reduziert, jedoch nicht
vollstandig eliminiert werden konnte. Heutzutage ubliche Untersuchungsprotokolle
nutzen in der CT-Angiographie den hohen Jodkontrast aus und werden mit 80-90 kV
durchgefuhrt, soweit keine Metallimplantate vorliegen. CT-Untersuchungen mit

niedrigeren kV-Werten gehen mit einer signifikant reduzierten Strahlendosis einher.

Einen Einfluss auf die Orientierung der strahlenférmig angeordneten
Windmuhlenartefakte hat die Erhdhung der Roéhrenspannung nicht. Die erhodhte
Réhrenspannung hat aber zwei wesentliche Nachteile: erstens eine um 3,7-fach
héhere Strahlenbelastung (CTDI 37,9 mGy entspricht ca. 5,5 mSv bei 140 kV vs.
CTDI 10,3 mGy entspricht ca. 1,8 mSv bei 90 kV), zweitens eine kontrastarmere
Darstellung des Gefaldsystems im Vergleich mit der Standard CTA-Technik (90 kV).
Beruhend auf diesen Erkenntnissen werden CT-Angiographien bei Vorliegen von
Metallimplantaten allgemein mit 140 kV durchgefuhrt unter notgedrungener
Inkaufnahme einer hohen Strahlenbelastung des Patienten sowie eines schlechteren

GefalRkontrastes.

In dieser Studie wurden alle CTA-Untersuchungen mit einer R6hrenspannung von 80
KV durchgefuhrt. Ein Vergleich zu einer Untersuchung mit einer Réhrenspannung
von 140 kV war im Studiendesign nicht vorgesehen und ist aufgrund der
Doppeluntersuchung mit dartber hinaus auch noch hdheren Strahlenbelastung in
einer klinischen Reihenuntersuchung nicht vertretbar. In dieser Studie sollte vielmehr
ein Vergleich der verschiedenen Rekonstruktionverfahren geflhrt werden. Hierzu
wurde ein Ubliches Protokoll fir eine Untersuchung an Regionen ohne
Metallimplantate gewahlt.

Eine Beurteilbarkeit der intrakraniellen Gefasse in der CT-Angiographie ist auch ohne

Erhéhung der Réhrenspannung in ausreichendem bis gutem Male gegeben.
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4.2 Limitationen und Ausblick

Initiert wurde diese Arbeit aufgrund der erfolgversprechenden Ergebnisse der
Studien von Boas (Boas et al. 2011) und Fleischmann (Fleischmann et al. 2011) zur
~Wiederentdeckung“ der iterativen Rekonstruktion (siehe auch 1.5), die mit der heute
verfugbaren Rechenleistung nun eine gute Madglichkeit darstellt, die durch
Metallimplantate verursachten Artefakte in der MDCT zu reduzieren.

Kovacs (Kovacs et al., 2011) wendete das iterative Rekonstruktionsverfahren der
.getriggerten® CT-Angiographie erstmals bei intrakraniellen Metallimplantaten mit
erfolgreicher Artefaktreduktion an. Seine in-vivo-Untersuchungen wurden nur an
einer geringen Fallzahl von flnf mittels Coil versorgter Patienten durchgefuhrt.

An intrakraniellen Clips wurde dieses Verfahren bislang nicht angewendet.

In unserer Studie sollte nun Uberpriuft werden, ob ein weiteres, bereits breit
verfugbares iteratives Rekonstruktionsverfahren (,Sinogram affirmed iterative
reconstruction® (SAFIRE)) auch ohne die entsprechende ,Triggerung“ in der
klinischen Routine zur Nachuntersuchung von Patienten mit intrakraniellen
Metallimplantaten anwendbar ist und gegenuber der gefilterten Ruckprojektion
verwertbare Vorteile bietet.

Trotz der ermutigenden Voruntersuchungen wurde dieses Ziel nicht vollstandig
erreicht.

Es stellte sich heraus, dald die Vorteile des iterativen SAFIRE-Verfahrens zur
Artefaktreduktion zwar erkennbar, aber dennoch so gering ausgepragt waren, daf}
die vorgegebene Heterogenitat der analysierten klinischen Untersuchungen
hinsichtlich Lage, Grosse und Dichte der implantierten Materialien eine einheitliche
Bewertung nicht zulieBen. Fur eine Beurteilung des SAFIRE-Verfahrens bei
intrakraniellen Metallimplantaten wird entweder ein wesentlich einheitlicheres
Kollektiv zu untersuchen sein, oder trotz bereits vorliegender positiver klinischer
Ergebnisse eine erneute in-vitro-Messreihe an einem geeigneten Phantom.

Eine andere Limitation dieser Studie ist das angewandte iterative
Rekonstruktionsverfahren selbst. Die von Boas (Boas et al. 2011) angewandte MDT
(metal deletion technique) bietet bei allen von ihm angesprochenen Einschrankungen
(mogliche Verstarkung von Artefakten bei groRen Metallmengen, Bewegung oder
Aufhartung durch Knochen oder Kontrastmittel) zumindest in vitro einen

vielversprechenden Ansatz.
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4 Diskussion

Einen Ausblick bietet Buhk (Buhk et al., 2013), der einen Rekonstruktionsfilter zur
Metallartefaktreduktion allerdings an einer C-Bogen-Angiografie-Anlage mit
Flachendetektoren (FD-CT) und nicht an einer MDCT in einer Gruppe mittels Coil
embolisierten intrakraniellen Aneurysmen evaluiert. Er ermittelt eine signifikant
verbesserte Erkennbarkeit der unmittelbaren Umgebung des behandelten
Aneurysmas.

Weitere in-vitro und in-vivo-Untersuchungen und Vergleiche dieser verschiedenen
iterativen Rekonstruktionsverfahren und Verfahren/Filter zur Metallartefaktreduktion
an intrakraniellen Metallimplantaten sind offenbar erforderlich. Die flr diese
Verfahren erforderliche langere Rechenzeit wird in der Praxis zu evaluieren sein. Bei
tendenziell steigenden Rechenkapazitaten der MDCT-Gerate und verarbeitenden
Systeme durfte sich dieser aktuelle Nachteil bei entsprechenden Vorteilen der

Artefaktreduktion relativieren.
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5 Zusammenfassung

4.3 Konklusion

Die eingangs gestellten Fragen an die vorliegende Arbeit sind wie folgt zu

beantworten:

Koénnen mithilfe der iterativen Rekonstruktion die Artefakte, die durch

intrakranielle Clips, Coils und Stents verursacht werden reduziert werden?

Nach den vorliegenden Ergebnissen dieser Studie lassen sich die Artefakte, die
durch intrakranielle Metallimplantate verursacht werden, durch das verwendete

iterative Rekonstruktionsverfahren nicht signifikant reduzieren.

Kann mithilfe der iterativen Rekonstruktion die diagnostische Bildqualitat zur

Beurteilung der aneurysmanahen Gefassabschnitte verbessert werden?

Mithilfe der iterativen Rekonstruktion kann ein knapper Vorteil bei der
diagnostischen Bildqualitdt durch das hohere Kontrast-zu-Rausch-Verhaltnis
erreicht werden. Die tendenziell hohere Artefaktflache bei der iterativen
Rekonstruktion wird hierbei durch die Qualitdt der Kontrastierung der
aneurysmanahen Gefasse ausgeglichen. Ein klinisch verwertbarer Gesamtvorteil
gegenuber der Rekonstruktion mittels gefilterter Ruckprojektion ergibt sich flr

den Anwendungsbereich der intrakraniellen Metallimplantate allerdings nicht.

Kann mithilfe der iterativen Rekonstruktion eine diagnostisch verwertbare CT-
Angiographie bei intrakraniellen Metallimplantaten auch ohne Erhdéhung der

Roéhrenspannung durchgefuhrt werden?

Bei einer Rdohrenspannung von 80 kV lasst sich eine diagnostisch verwertbare
CT-Angiographie bei intrakraniellen Metallimplantaten durchfihren. Die
diagnostische Bildqualitat zur Beurteilung der Tragergefasse des versorgten
Aneurysma ist durch das hdhere Kontrast-zu-Rausch-Verhaltnis ausreichend.
Ein signifikanter Vorteil der iterativen Rekonstruktion besteht allerdings nur in der

Bewertung der Lange der beeintrachtigten Gefasssegmente.
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5 Zusammenfassung

5 Zusammenfassung

Fragestellung: Bei der Nachsorge von Patienten mit intrakraniellen Aneurysmen, die mit
Clips, Coils und/oder Stents versorgt wurden besteht neben dem Goldstandard der
Katheterangiographie der Bedarf an einer nicht-invasiven Methode zur Verlaufskontrolle.
Hierzu steht neben der MR-Angiographie die CT-Angiographie zur Verfigung. Durch
intrakranielle Metallimplantate entstehen jedoch Artefakte, die die Beurteilbarkeit
einschranken konnen. Eine Madoglichkeit der Artefaktreduktion besteht in alternativen
Rekonstruktionsverfahren. Die iterative Rekonstruktion hat bereits in zahlreichen Studien
an verschiedenen Korperregionen eine Verbesserung der Bildqualitdt in der
Computertomographie bei mdglicher Reduktion der Strahlendosis gezeigt. In dieser
Studie wurde Uberprift, ob die iterative Rekonstruktion auch geeignet ist, die in der CT-
Angiographie der hirnversorgenden Gefasse durch intrakranielle Metallimplantate
entstehenden Artefakte und/oder die mit der Untersuchung verbundene Strahlendosis zu
reduzieren.

Material und Methoden: Hierfur wurden n=14 Patienten mit einer standardisierten CT-
Angiographie untersucht. Davon waren acht Patienten mittels Clip versorgt, ein Patient
ausschliesslich mittels Coiling, bei drei Patienten war das Aneurysma stentgeschutzt
gecoilt und bei zwei Patienten war sowohl ein Coiling, als auch ein Clipping durchgefihrt
worden. Das Ausmal} der Metallartefaktbildung und die diagnostische Bildqualitat wurde
aus dem selben Rohdatensatz mit den beiden Rekonstruktionsverfahren der gefilterten
Rackprojektion und der iterativen Rekonstruktion verglichen. Die iterative Rekonstruktion
erfolgte mit dem SAFIRE-Modul in 3 Starken.

Ergebnisse: Im Vergleich der beiden Rekonstruktionsverfahren lasst sich eine
tendentiell grossere Artefaktflache durch den iterativen Algorithmus darstellen. Eine
statistische Signifikanz wird hier allerdings nicht erreicht. Das die Bildqualitat
beeinflussende Signal-zu-Rausch-Verhaltnis und das Kontrast-zu-Rausch-Verhaltnis
zeigt sich bei der iterativen Rekonstruktion hdher, ohne das Signifikanz-Niveau zu
erreichen. Die diagnostische Bildqualitat, insbesondere die Beurteilbarkeit des
Gefassabschnittes im Bereich des versorgten Aneurysmas ist durch die hdhere
Ortsauflésung und Kontrastierung tendentiell bei der iterativen Rekonstruktion besser.
Die Lange der beeintrachtigten Gefassegmente ist bei der hdchsten Stufe der iterativen
Rekonstruktion signifikant kiirzer als bei der gefilterten Rickprojektion.

Diskussion: Durch das Verfahren der iterativen Rekonstruktion mittels SAFIRE liess
sich bei intrakraniellen vaskularen Metallimplantaten nicht - wie in anderen
Korperregionen beschrieben - eine Reduktion von Metallartefakten erreichen. Dennoch
ist auch bei niedriger Rohrenspannung von 80 kV mit entsprechender
Strahlendosisreduktion eine diagnostisch verwertbare CT-Angiographie mdglich. Limitiert
wird das Ergebnis dieser Studie durch das heterogene Kollektiv und das implementierte
Verfahren der iterativen Rekonstruktion. Eine weitere systematische Untersuchung unter
Berlcksichtigung der variablen Parameter, wie Materialeigenschaften, Metallmenge und
—dichte sowie Aneurysmagrdsse mit verschiedenen iterativen Rekonstruktionsverfahren
und Verfahren/Filter zur Metallartefaktreduktion an intrakraniellen Metallimplantaten ist
erneut anzustreben.
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E-Mail: attila.kovacs@uksh.de

Internet: www.uksh.de

UNIVERSITATSKLINIKUM

Datum: 30.10.2012

Patienteninformation im Rahmen eines medizinischen Forschungsvorhabens

Patienteninformation zu der Studie

Reduktion von Metallartefakten im Mehrschichtspiral-CT zur postinterventionellen Darstellung von
intrakraniellen Clips, Stents und Coils unter Verwendung der iterativen Rekonstruktion

Bitte lesen Sie diese Patienteninformation sorgfaltig durch. lhre Arztin/lhr Arzt wird mit Ihnen ein ausfiihrliches
Gespréach uber die Studie fiihren. Bitte scheuen Sie sich nicht fragen zu stellen, wenn Sie etwas nicht verstehen
oder wenn Sie zusatzlich etwas wissen méchten. Sollten Sie weitere Fragen bezuglich der Studie haben, wenden
Sie sich bitte an den aufklarenden Arzt oder direkt an den Studienleiter Dr. Attila Kovacs (Adresse: Klinik fir
Radiologie und Nuklearmedizin, UKSH/Campus Lubeck, Ratzeburger Allee 160, D-23538 Libeck, Tel.
0451/5006492, Fax. 0451/5006497, email: attila.kovacs@uksh.de). Diese Studie wird gemaR des Grundsatzes
des Strahlenschutzes, genannt ALARA-Prinzip (As Low As Reasonable Achievable, englisch fiir: ,so niedrig, wie
vernlinftigerweise erreichbar®) und nicht im Auftrag einer Firma oder eines Geldgebers durchgefiihrt.

Wir méchten Sie bitten, an einer speziellen Schichtbild-Untersuchung im Rahmen einer wissenschaftlichen Studie
teilzunehmen. Unser Ziel ist es eine neue Methode zur Reduzierung von Metallartefakten in der
Computertomographie einzufiihren. Dazu soll in der hier vorgestellten Studie der Methodenvergleich zwischen
zwei Rekonstruktionsverfahren (der konventionellen und der neuen, iterativen Rekonstruktion) durchgefiihrt
werden, und zwar an Patienten nach Behandlung von Aneurysmen der hirnversorgenden Gefésse mittels Clips,
Stents oder Coils.

Auch bei Ihnen ist ein Aneurysma der hirnversorgenden Gefésse durch Clips, Stents oder Coils ausgeschaltet
worden, weshalb Sie sich regelmassig Verlaufsuntersuchungen unterziehen miissen, um die erfolgreiche
Ausschaltung des Aneurysmas zu Uberprifen.

Universitatsklinikum Vorstandsmitglieder:
Schleswig-Holstein Prof. Dr. Jens Scholz
Anstalt des Peter Pansegrau

offentlichen Rechts Christa Meyer




Anhang

Hierflr stehen drei Verfahren zur Verfugung. Das Standard-Verfahren fir die Beurteilung gecoilter, Stent-
versorgter oder geclippter Gefasse die invasive Katheterangiographie (DSA). Diese Methode bietet nach wie vor
die beste Beurteilbarkeit. Trotz eines geringen Risikos bleibt die DSA ein zeit- und kostenaufwandiges und nicht
zuletzt fiir den Patienten belastendes Verfahren. In der Regel ist sie mit mindestens einen Tag
Krankenhausaufenthalt verbunden.

Die routinemassig eingesetzte Kernspinangiographie (MRA) ist ein nicht-invasives Verfahren. Sie bietet bei
gecoilten Gefassen eine gute Beurteilbarkeit. Bei Stent-versorgten und geclippten Geféssen ist die Bildqualitat
durch Signalausléschungen allerdings deutlich beeintrachtigt. Fur Patienten mit bestimmten Metallimplantaten
(z.B. Herzschrittmacher) oder ,Platzangst* (Klaustrophobie) ist das Verfahren nicht geeignet.

Die CT-Angiographie (CTA) ist ein in der klinischen Routinediagnostik haufig eingesetztes, nicht invasives
Verfahren, das eine sehr genaue bildliche Darstellung der hirnversorgenden Geféasse erlaubt. Die Bildqualitat in
der CTA ist nach Einbringen von metallischen Fremdmaterialien, wie Clips, Stents und Coils allerdings ebenfalls
deutlich eingeschrankt. Eine Darstellung gecoilter oder geclippter Gefasse im CT ist zwar nicht invasiv und mit
deutlich weniger Risiken fiir den Patienten verbunden, aber bisherige Erkenntnisse haben gezeigt, dass die durch
Metallimplantate beeintréchtigte Bildqualitdt im CT nur durch deutliche Erhéhung der Strahlendosis zu verbessern
ist.

Unsere Absicht ist es eine bereits in der Diagnostik anderer Korperregionen etablierte diagnostische Methode,
namlich die iterative Rekonstruktion, auch auf die hirnversorgenden GefalRe anzuwenden. Diese Rekonstruktions-
Methode hat das Potential, die Metallartefakte deutlich zu reduzieren, ohne eine Erhéhung der Strahlendosis zu
bendtigen. Somit kann sie in der klinischen Routine im Rahmen der Nachsorge erganzend zur oder an Stelle der

invasiven DSA Verwendung finden.

Sie nehmen an einer Studie teil, in der eine standardisierte CT-Angiographie durchgefiihrt wird. Die Auswertung
erfolgt dann mit zwei zu vergleichenden Rekonstruktionsmethoden.

Die reine Untersuchungsdauer im CT wird etwa 20 Sekunden betragen. Die Untersuchung erfolgt in Rickenlage.
Sie haben wahrend der Untersuchung jederzeit die Mdglichkeit, mit den Untersuchern Uber eine Sprechanlage in
Kontakt zu treten. Die Computertomographie ist unter Berlicksichtigung der Kontraindikationen ein diagnostisches
Verfahren ohne relevantes Risiko. Da es sich um eine kontrastverstarkte Untersuchung handelt, wird fiir die
Kontrastmittelgabe eine vendse Verweilkanile gesetzt. Das verwendete Kontrastmittel ist das auch in der
klinischen Routine fiir CT-Angiographien verwendete Kontrastmittel. Die verwendete Kontrastmittelmenge
entspricht der in der klinischen Routine verwendeten Kontrastmittelmenge ebenso wie die
Injektionsgeschwindigkeit. Unter Beachtung der allgemeinen Kontraindikationen wie Kontrastmittelallergie,
Niereninsuffizienz, Hyperthyreose und Metformintherapie ist die intravenése Kontrastmittelgabe ein risikoarmes
diagnostisches Vorgehen.

Die Teilnahme an dieser Studie ist freiwillig. Sollten Sie an dieser Studie nicht teiinehmen wollen, entstehen Ihnen
hierdurch keine Nachteile in der weiteren Behandlung. Sie kénnen auch zu jedem Zeitpunkt die Teilnahme an
dieser Studie ohne Begriindung beenden, ohne dass fiir Sie hierdurch Nachteile in der weiteren Behandlung
entstehen.
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Anhang

Dr. Attila Kovéacs - Klinik fiir Radiologie und Nuklearmedizin
UK S-H/Campus Liibeck - Ratzeburger Allee 160, 23538 Liibeck Campus Liibeck

UNIVERSITATSKLINIKUM

Schleswig-Holstein

Patientendaten Ansprechpartner: Dr. med. Attila Kovacs
Tel: 0451/500-6492
Fax: 0451/ 500-6497
E-Mail: attila.kovacs@uksh.de
Internet: www.uk-s-h.de

Datum: 30.10.2012

Einwilligungserklarung im Rahmen eines medizinischen Forschungsvorhabens
Einverstéandniserklarung zur Teilnahme an der Studie

Reduktion von Metallartefakten im Mehrschichtspiral-CT zur postinterventionellen Darstellung
von intracraniellen Clips, Stents und Coils unter Verwendung der iterativen Rekonstruktion

Ich bin Uber die oben genannte Studie, die vom Institut fir Neuroradiologie durchgefiihrt wird
informiert worden und habe die schriftliche Patienteninformation erhalten, gelesen und verstanden. Ich
wurde durch die unten genannte Arztin/den unten genannten Arzt ausfiihrlich — mindlich und
schriftlich - Uber das Ziel und den Verlauf der Studie, Uber die Chancen und Risiken der
Untersuchung, meine Rechte und Pflichten, den mir zustehenden Versicherungsschutz und die
Freiwilligkeit der Teilnahme aufgeklart. Ich hatte Gelegenheit alle meine Fragen zu stellen. Diese
wurden zufriedenstellend und vollstéandig beantwortet. Ich erklare hiermit meine Teilnahme an der
oben genannten Studie. Mein Einversténdnis erteile ich freiwillig und ich weil, dass ich es jederzeit
widerrufen kann — ohne Angabe von Griinden und ohne, dass mir dadurch Nachteile entstehen. Ich
wurde Uber meine Datenschutzrechte informiert. Mit der Erhebung, Verarbeitung und Speicherung
meiner Daten, sowie der Ubermittlung im Rahmen der Studie bin ich einverstanden.

Datum
Name der Patientin/des Patienten Unterschrift
Name der Arztin/des Arztes Unterschrift
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Votum der Ethikkommision

UNIVERSITAT ZU LOBECK R e

Vorsitzender:

Herr Prof. Dr. med. Dr. phil. H. Raspe
Universitat zu Lubeck

Stellv. Vorsitzender:

Herr Prof. Dr. med. F. Gieseler

Herrn ; Ratzeburger Allee 160
Dr. med. Kovacs 23538 Lubeck

Klinik fiir Radiologie und Nuklearmedizin

Universitat zu Liibeck - Ratzeburger Allee 160 - 23538 Lubeck

Sachbearbeitung: Frau Janine Erdmann
Tel.: +49 451 500 4639

Fax: +49 451 500 3026
janine.erdmann@medizin.uni-luebeck.de

im Hause

nachrichtlich:
Herrn Prof. Barkhausen, Direktor der Klinik fur Radiologie und
Nuklearmedizin

Aktenzeichen: 12-169
Datum: 07. November 2012

Sitzung der Ethik-Kommission am 27. September 2012

Antragsteller: Herr Dr. Kovacs / Herr Prof. Barkhausen

Titel: Reduktion von Metallartefakten im Mehrschichtspiral-CT zur postinterventionellen
Darstellung von intracraniellen Clips, Stents und Coils unter Verwendung der
iterativen Rekonstruktion

Sehr geehrter Herr Dr. Kovacs,
vielen Dank far Ihr Schreiben vom 01. November 2012, in dem Sie unserem Wunsch nach weiteren

Informationen zum Studienvorhaben nachkommen und die tiberarbeiteten Aufklarungsmaterialien vorlegen.

Die Kommission hat nunmehr keine Bedenken mehr.

Bei Anderung des Studiendesigns sollte der Antrag ermeut vorgelegt werden. Uber alle schwerwiegenden oder unerwarteten und
unerwiinschten Ereignisse, die wahrend der Studie auftreten, muB die Kommission umgehend benachrichtigt werden.

Die &rztliche und juristische Verantwortung des Studienleiters und der an der Studie teilnehmenden Arzte bleibt entsprechend der
Beratungsfunktion der Ethikkommission durch unsere Stellungnahme unberlihrt.

Mit freundlichem Gruf bin ich
lhr

i . +

Prof. Dr. mied. Dr. phil. H. Raspe
Vorsitzender



