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Einleitung

1. Einleitung

Kardiovaskulare Erkrankungen rangieren bis heute auf Platz eins der
Mortalitats- und Morbiditatsstatistiken in den entwickelten Landern
der Welt, die Pravalenz steigt mit zunehmendem Alter der
Gesellschaft in Nordamerika und Europa weiter an. In Mitteleuropa
sind ca. 95% der vaskularen Pathologien auf arteriosklerotische
Veranderungen zurlick zu fuhren, nur ein geringer Anteil ist
entzundlicher oder anderer Genese [9, 52]. Vaskulare
Veranderungen aufgrund von Arteriosklerose zeigen sich nicht nur im
Bereich der unteren Extremitat; neben der koronaren Herzkrankheit
weist ein groller Teil der Patienten mit peripherer arterieller
Verschlusskrankheit (PAVK) auch pathologische Veranderungen der
HalsgefalRe auf. So finden sich bei ca. 70% der Patienten, die an
peripheren arteriellen Aneurysmata leiden, ebenfalls
aneurysmatische Erweiterungen der abdominellen Aorta. Ca. 50%
der Patienten mit peripherer arterieller Verschlusskrankheit leiden
ebenfalls unter koronarer Herzkrankheit, ca. 40% zeigen
stenosierende Verédnderungen an den Aa. carotes [5]. Alle diese
Veranderungen sind einerseits erblich bedingt, kdnnen andererseits
aber auch durch verschiedene Risikofaktoren wie z.B. arteriellen
Hypertonus, Hyperlipidamie, Bewegungsmangel und Nikotinabusus

beeinflusst werden [18].



Einleitung

Im Mittelpunkt des offentlichen Interesses stehen sicher krankhafte
Veranderungen der KoronargeféaRe. Veranderungen der zentralen
und peripheren Gefalle des arteriellen GefalRbaums bergen jedoch
ein mindestens genauso grof3es Risiko mit potentiell tddlichen Folgen
wie z.B. Schlaganfall, Nierenarterienstenose mit renalem Hypertonus
und moglicher Dialysepflichtigkeit oder peripherer Ischamie mit
Verlust einer Extremitat [3, 10, 11]. Diesen Erkrankungen ist daher in
ihrer  Summe ein  noch gréRerer wirtschaftlicher bzw.
gesundheitsékonomischer Faktor zuzurechnen als den ischdmisch
bedingten kardialen Erkrankungen. Aufgrund der koérpereigenen
Kompensationsmechanismen, wie z.B. der Ausbildung von
Kollateralen, werden arteriosklerotische GefalRverengungen oder -
verschliisse erst spéat symptomatisch, erfordern dann aber ein
schnelles und zielgerichtetes Handeln. Derartige
Gefallveranderungen treten bevorzugt im Bereich der unteren
Extremitat auf und werden dort von den Patienten haufig zuerst durch
Schmerzen in den Beinen oder eine Reduktion der Gehstrecke
wahrgenommen (claudicatio intermittens). Weitaus geféahrlicher
auBern sich jedoch arteriosklerotische Veranderungen an der
thorakalen sowie abdominellen Aorta und an den supraaortalen,
hirnversorgenden Gefalen. Hier kann es zu Stenosen oder
Verschlissen, aber auch rupturgefdhrdeten aneurysmatischen
Erweiterungen der Geféa3e kommen.
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Einleitung

Eine potentielle, ideale Modalitat zur GefaRbildgebung wére nicht
invasiv. und Kkostenglinstig. Sie misste ein dreidimensionales
Volumen abbilden, um eine Visualisierung des GefaRes aus jeder
Richtung zu gewdhrleisten und multiplanare Reformatierungen (MPR)
zu ermdglichen. AuRerdem sollte sie einen hohen Kontrast zwischen
GefalR und umgebenden Gewebe liefern und eine Beurteilung nicht
nur des GefaRlumens, sondern auch der GefaBwand ermdglichen.
Abschlieend sollte nicht nur die raumliche Auflésung sehr hoch sein,
sondern auch die zeitliche Auflésung Informationen Uber die
Hamodynamik im Gefal3 liefern. Alle diese Anforderungen sollten
ohne oder nur mit einer geringen Strahlenbelastung und mit nicht
potentiell nephrotoxischen Kontrastmitteln erfillt werden.

Lange war die Diagnostik des arteriellen GefalRsystems
ausschlie3lich eine Doméane der konventionellen Angiographie bzw.
der digitalen Subtraktionsangiographie (DSA). Hier musste, wie auch
bei einer Untersuchung der Herzkranzgefae, ein Katheter in der
entsprechenden Gefal3region platziert und lokal ein Kontrastmittel
appliziert werden. Risiken dieser Untersuchungsmethode sind bis
heute die lokale Blutung an der arteriellen Punktionsstelle, eine
Gefalldissektion durch Manipulation mit dem Katheter an der
Gefallwand sowie thrombembolische Ereignisse durch den Katheter
im GefaR. Ein ebenfalls bis heute bestehendes Problem stellen
anatomische Gefal3varianten mit abnormen Gefalwindungen und —
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abgangen dar. Damit erfillt die DSA zwar die Anforderungen an eine
ideale Modalitat zur GefaRdiagnostik in Bezug auf die zeitliche und
raumliche Auflosung, eine Beurteilung der GefalRwand sowie eine
freie Wahl der Projektionsrichtung wahrend oder nach der
Untersuchung sind aber nicht mdglich. Auf3erdem wird der Patient
einer nicht unerheblichen Strahlenbelastung und grof3en Mengen
nephrotoxischer Kontrastmittel (min. 80-100ml) ausgesetzt. Diese
beiden Punkte sprechen auch gegen die Untersuchung eines grof3en
anatomischen Gebiets bzw. des ganzen Koérpers und gegen die
Anwendung dieser Technik im Rahmen einer Fruher-
kennungsuntersuchung.

Die Anforderungen an die GefaRdiagnostik haben die technische
Weiterentwicklung der anderen bildgebenden Verfahren weiter
vorangetrieben. Hier traten die Dopplersonographie und, seit
Einfihrung der Spiral- und Mehrschicht-Computertomographie
(Multislice-Computertomographie, MSCT), auch die computer-
tomographische Angiographie (CTA) als Konkurrenten im Bereich der
vaskuldren Diagnostik auf. Etwas spater folgte auch die
Magnetresonanz-angiographie (MRA) [4, 22, 39, 47, 55]. Alle diese
Modalitaten haben gemeinsam, dass sie eine nicht-invasive
Untersuchung  darstellen und  damit deutlich  geringere
Komplikationsraten aufweisen als die Katheterangiographie. Auf eine
arterielle GefaRBpunktion kann verzichtet werden, bei CTA und MRA
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wird das Kontrastmittel Uber einen peripheren vendsen Zugang
appliziert, bei der Dopplersonographie kann ganz auf eine
Kontrastmittelgabe verzichtet werden. Das Kontrastmittel der MRA ist
zudem in den empfohlenen und benétigten Dosen nach aktuellem
Kenntnisstand nicht als nephrotoxisch anzusehen. Sowohl bei der
CTA als auch bei der MRA werden Datenséatze isotroper raumlicher
Auflésung akquiriert, die eine Nachverarbeitung und drei
dimensionale Darstellung der GefaRRe erlauben. Allerdings haben all
diese Modalitaten im Vergleich zur DSA eine deutlich geringere
Ortsauflosung, CTA und MRA konnten bisher auRerdem keine
dynamische Information liefern [21].

Die Dopplersonographie bietet im Vergleich zur CTA und zur MRA
auch eine zeitliche Auflésung, hier ist auerdem eine Bestimmung
der Flussgeschwindigkeit moglich. Allerdings ist die Ortsauflésung
stark von der untersuchten anatomischen Region abhéangig. Gefalle,
die nicht oberflachennah liegen sowie solche, die von lufthaltigen
Strukturen umgeben sind bzw. bei denen zwischen Schallkopf und
Gefal lufthaltige Strukturen liegen, weisen nur eine sehr
eingeschrankte Beurteilbarkeit auf. Die GefaRwand kann bei
oberflachennah gelegenen Gefaflien sehr gut beurteilt werden.

Die weitere Entwicklung der MSCT mit den Schritten tber 4 und 16
bis zu 64 Detektorzeilen konnten das Defizit der CTA gegenuber der

DSA in Bezug auf die raumliche Auflésung nahezu aufholen. Als
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Vorteil gegentiber der DSA muss zusétzlich die Mdglichkeit zur
Beurteilung der GefaRwand gesehen werden. Die Strahlenexposition
sowie die Kontrastmittelmengen allerdings bewegen sich in einer
vergleichbaren GroRRenordnung, wobei die CTA bisher keine
dynamische angiographische Information liefern kann [42, 43, 45].

Im Bereich der MRA existieren verschiedene Techniken zur
Darstellung des arteriellen und vendsen GefaRsystems. Allen
gemeinsam ist der grof3e Vorteil der fehlenden Strahlenexposition im
Vergleich zur DSA und CTA. Zuerst etablierte sich hier die ,time of
flight* (TOF) Angiographie. Diese beruht auf dem orthogonalem
Einstrom nicht magnetisierter Spins in ein vorher gesattigtes
Volumen. Direkt distal des aufgenommenen Volumens ist zusatzlich
ein Sattigungspuls platziert, der ein Signal von einflie@Rendem Blut
aus der Gegenrichtung verhindert. So kénnen z.B. die arteriellen
GefaRe der Schéadelbasis dargestellt werden, ein Séattigungspuls
direkt cranial des aufgenommenen Volumens verhindert vendse
Uberlagerungen. Um Thrombosen der intracraniellen venésen Sinus
beurteilen zu kdnnen wird dieser Sattigungspuls direkt caudal des
akquirierten Volumens platziert. So kann eine rein vendse
Darstellung ohne arterielle Uberlagerungen erfolgen. Limitationen
dieser Technik liegen allerdings in dem deutlich eingeschrankten
Untersuchungsvolumen, der fehlenden Darstellung von Blutfluss
horizontal zur gewahlten Schichtebene sowie der hohen
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Empfindlichkeit gegentber Turbulenzen mit der Folge von
Signalausléschungen. Auch hier fehlt die dynamische Information, die
raumliche Auflésung kann allerdings mit der DSA nahezu
konkurrieren, wenn auch die Akquisitionszeiten deutlich l&nger sind
und im Minutenbereich liegen [7, 41, 48, 57]. Dies wiederum hat eine
hohe Empfindlichkeit gegeniiber Bewegungsartefakten zur Folge.
Eine Gefallwandbeurteilung ist auch hier nicht moglich da
ausschlief3lich das flieBende Blut ein Signal liefert.

Die Phasenkontrastangiographie konnte die Anforderungen, die an
eine zur DSA vergleichbare Methode gestellt werden missen,
ebenfalls nicht erfullen [29, 49, 53, 59]. Bei dieser Technik werden
flussinduzierte Phasenverschiebungen in allen drei Raumrichtungen
in aufeinander folgenden Messungen aufgenommen und schlief3lich
zu einem Bild rekonstruiert. Ein Vorteil der beiden zuletzt erwéhnten
Techniken ist die Mdglichkeit, nicht nur auf Strahlenbelastung
sondern auch auf Kontrastmittel zu verzichten.

Der aktuelle und vielversprechenste Ansatz zur MRA ist die
kontrastverstarkte MRA. Hier wird, wie auch bei der DSA und CTA,
ein Kontrastmittel intravasal appliziert, um einen héheren Kontrast in
der zu untersuchenden Gefal3region zu erlangen [15, 58, 60].

Im Vergleich zu den beiden anderen genannten Modalitaten werden
jedoch deutlich geringere Mengen eines in dieser Dosierung nicht
nephrotoxischen Kontrastmittels verwendet. Als Grundlage dieser
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Kontrastmittel dienen Gadolinium-Chelate in unterschiedlichen
Formulierungen. Wie auch bei der CTA wird ein Volumen-Datensatz
mit bestenfalls isotropen Voxeln akquiriert, der eine anschlieBende
Reformatierung zulésst. Aulerdem ist eine Beurteilung der
GefaBwand an jeder GeféaRlokalisation mdoglich. Es bestehen zwei
Moglichkeiten einen MRA Datensatz darzustellen. Zum einen nicht
subtrahierte Daten, die eine Beurteilung der Lagebeziehung von
Gefallen zu umliegenden Strukturen sowie eine Darstellung der
Gefallwand ermdglicht. Zum anderen subtrahierte Datensatze. Hier
wird das untersuchte Volumen sowohl vor als auch nach
Kontrastmittelapplikation akquiriert und danach der native Datensatz
von dem kontrastverstarkten subtrahiert. So erhdlt man
ausschlief3lich ein Luminogramm der Gefal3e. Allerdings bestanden
bei der kontrastverstarkten MRA lange die Nachteile der reduzierten
raumlichen Aufldsung sowie der fehlenden zeitlichen Auflésung. Ein
weiteres Problem waren und sind die deutlich langeren
Untersuchungszeiten. Die technischen Entwicklungen der letzten
Jahre bieten jedoch vielversprechende Lésungen fir diese noch
bestehenden  Probleme. Die Einflhrung paralleler  Bild-
gebungstechniken ermdglicht eine Verbesserung der raumlichen
Auflésung, ohne die Untersuchungszeiten zu verlangern [46, 50, 61,
62]. Der hierdurch entstehende Signalverlust kann wiederum durch
héher konzentrierte Kontrastmittel kompensiert werden [19, 24, 26].
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Eine weitere Option, die sich durch die Einflhrung der parallelen
Bildgebung in Kombination mit anderen Techniken ergibt, ist die
dynamische  Untersuchung des  Gefal3systems.  Spezielle
Sequenztechniken sowie eine Reduktion der rdumlichen Auflésung
ermoglichen eine zeitliche Auflosung im Sekundenbereich [6, 12, 16,
17, 31, 35, 51, 63]. Eine weitere Mdglichkeit, sowohl die raumliche als
auch die zeitliche Aufldsung weiter zu steigern, ist die Anwendung
héherer Feldstarken, d.h. der Sprung von den heute als Standard
geltenden 1,0 bzw. 1,5 Tesla Systemen zu 3,0 Tesla Systemen [36,
64].

Der bisher bestehende groRe Nachteil der MRA gegeniiber den
meisten anderen Verfahren zur GefalRdarstellung lag in der
Beschrankung auf ein umschriebenes Gefal3teritorium. Die GroRe
des untersuchten Bereichs liegt systemspezifisch bei maximal 50cm.
Dieses so genannte Gesichtsfeld oder ,field of view" (FOV) entspricht
dem homogenen Isozentrum des Magnetfeldes. Eine weitere
VergrofRerung dieses homogenen Magnetfeldes kdnnte jedoch auf
Grund der zuséatzlich zugefuhrten elektromagnetischen Energie zu
Nervenstimulationen bei den Patienten fihren. Auf3erdem lasst sich
eine VergroRerung des FOV nur durch eine deutliche VergréRerung
des gesamten Gerates erreichen. Dies ist zum einen durch die
baulichen Verhéltnisse am jeweiligen Standort des Gerétes nicht
moglich, zum anderen wirde hier die Anzahl an Patienten, welche
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klaustrophobische Symptome &uf3ern, deutlich ansteigen. Um eine
grofRere anatomische Abdeckung zu erreichen, muss also der Patient
im Gerat bewegt werden, um ein anderes Gefafiteritorium im FOV zu
positionieren. Eine solche Repositionierung des Patienten darf keine
Minderung der Bildqualitat in Bezug auf die rdumliche Auflésung oder
das Signal- und Kontrast zu Rausch Verhdltnis (SNR, CNR) nach
sich ziehen.

Um das Problem der Patientenumlagerung und der mehrmaligen
Kontrastmittelinjektion zu beseitigen, wurden von anderen
Arbeitsgruppen spezielle Untersuchungstische entwickelt, die auf die
geratespezifischen Untersuchungstische aufgesetzt werden kénnen
(AngioSURF™ GmbH, MR Innovations, Essen, Germany). Diese auf
Rollen gelagerten Systeme arbeiten mit einer im Untersuchungstisch
integrierten dorsal gelagerten 6-Element Spule sowie einer 6-Element
Oberflachenspule, die ventral des Patienten installiert sind, und
zwischen denen der Patient manuell bewegt wird. So ist eine
Ganzkoérper-MRA (GK-MRA) mit nur einer Kontrastmittelinjektion mit
5 direkt aufeinander folgenden, sich gering Uberschneidenden
Blocken in 72 Sekunden Untersuchungszeit durchfiihrbar. Da sich
der Kontrastmittelbolus mit dem arteriellen Blutfluss jedoch schneller
als die Messzeiten der einzelnen Stationen bewegt, kommt es
unweigerlich in den weiter distal gelegenen Stationen zu vendsen
Uberlagerungen. Um dieses Problem zu bewdltigen, muss allerdings
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die raumliche Auflésung reduziert werden, um die Scanzeiten der
einzelnen Abschnitte zu verkurzen. Ein hier auftretendes Problem ist
die gegenlaufige Blutflussrichtung in den Hals- und KopfgefafZen im
Gegensatz zu den Arterien des Abdomens und der unteren
Extremitat. Auf diese Limitation wird im Weiteren noch genauer
eingegangen. Dieser Ansatz ermoglicht zwar eine erweiterte
anatomische Abdeckung, er ist jedoch durch die Notwendigkeit der
manuellen Bedienung nur eingeschrankt benutzerfreundlich und
erlaubt auch nur die sequenzielle Aufnahme fester Stationen. Eine
freie Wahl des aufgenommenen FOV ist nicht mdglich.

Neben der raumlichen Auflésung tragt die zeitliche Auflésung, also
die dynamische Information, deutlich zur Aussagekraft einer
angiographischen  Untersuchung bei. Die Bewertung der
Flussgeschwindigkeit im Bereich von Stenosen sowie die zeitliche
Trennung von Gefalstrukturen mit kurzen Transitzeiten wie z.B.
Arterio-Venose-Malformationen (AVM) kénnen groRen Einfluss auf
weitere Therapieentscheidungen nehmen. Diese dynamische
Information konnte bisher ausschlieBlich durch die DSA oder den
Doppler-Ultraschall geliefert werden. Seit Einfuhrung der MRA gibt es
verschiedene Ansatze, auch mit diesem Verfahren dynamische
Bildgebung zu betreiben. Diese erfordern allerdings derartig
umfangreiche Kompromisse in Bezug auf die rAumliche oder zeitliche
Auflésung, dass sich die dynamische MRA bisher nicht in der
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klinischen Routine durchsetzen konnte. Neue Sequenztechniken
bzw. Algorithmen zur Akquisition des k-Raums sowie die Einflihrung
neuer Kontrastmittel fir die MRA ermdglichen es heutzutage, diese
Limitationen deutlich zu reduzieren.

Beide technischen Neuerungen, d.h. die Mdglichkeiten zur
erweiterten anatomischen Abdeckung als auch die Steigerung der
zeitlichen Aufldsung bei der MRA wurden in dieser Arbeit untersucht.
Ziel war die Optimierung sowohl statischer als auch dynamischer
kontrastverstarkter MRA Techniken und die Evaluation verschiedener
MRA Protokolle. Das arterielle Gefa3signal sowie das SNR sollten
bei gleichzeitiger Minimierung der Kontrastmittelmenge so hoch wie
moglich gehalten werden; Artefakte, Bildrauschen sowie stérende
vendse Uberlagerungen sollten so weit wie maglich reduziert werden.
Zu diesem Zweck wurde einerseits der Ablauf der GK-MRA optimiert
und deren Bildqualitdt bewertet. Andererseits wurden speziell die
Injektionsprotokolle bei der dynamischen MRA spezifischer
anatomischer Regionen evaluiert und optimiert. Protokolle zur
Steigerung der anatomischen Abdeckung bei der MRA wurden mit
Hilfe von Phantom- und Probandenmessungen an insgesamt drei
verschiedenen MRT System erstellt und optimiert. Zur Evaluation der
Qualitat der MRA an zwei verschiedenen 1,5 Tesla Geraten wurden
die Datenséatze von Teilnehmern an einem Friuherkennungs-
programm  fir  kardiovaskulare  Erkrankungen ausgewertet.
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Schlie3lich konnten die erstellten Protokolle auf einem der weltweit
ersten 3,0 Tesla Ganzkdrper MRT System implementiert werden und
auch hier die Qualitdt der Angiographien bewertet werden. Die
Anwendung der verschiedenen MRT Systeme erlaubte die
Umstellung der Protokolle zur GK-MRA; deren Vor- und Nachteile
wurden ebenfalls untersucht. Um die Wertigkeit der zeitaufgeldsten
MRA zu definieren bzw. den Einfluss der Kontrastmittelapplikation auf
die Qualitat einer solchen Untersuchung zu bewerten, wurden zuerst
ebenfalls Phantommessungen durchgefiihrt. Hierbei wurden sowohl
die Sequenzparameter optimiert als auch Messreihen mit
verschiedenen  Kontrastmittelkonzentrationen in  Serumproben
angefertigt. Nach Festlegung des Studienprotokolls und der zu
evaluierenden Parameter erfolgten Probandenuntersuchungen an
einem gesunden Normalkollektiv. Das Studienprotokoll umfasste hier
sowohl den intra- als auch interindividuellen Vergleich verschiedener

Angiographie-Algorithmen.
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2. Material und Methoden

Am Beispiel der GK-MRA wurde die rédumliche Auflosung sowie die
anatomische Abdeckung auf drei verschiedenen
Magnetresonanztomographen (MRT) optimiert und die hierbei
erlangte Bildqualitat evaluiert. Die GK-MRA stellt hier eine besondere
Herausforderung dar, da eine Verbesserung der raumlichen
Aufldsung in der MRT immer mit einer Verlangerung der Messzeit
verbunden ist. Die Akquisitionszeiten fur die einzelnen GefaR-
abschnitte sind jedoch dadurch begrenzt, dass bei der GK-MRA
direkt im Anschluss an eine untersuchte Gefaf3region, ohne weitere
Kontrastmittelgabe, eine weitere GefalRRregion in der arteriellen Phase
untersucht werden muss. Venose Uberlagerungen wiirden zu einer
deutlichen Einschrankung der diagnostischen Aussagekraft fuhren.
Der zweite Teil der Arbeit befasst sich mit der Optimierung der
dynamischen MRA (time resolved MRA, TR MRA) am Beispiel der
Unterschenkel MRA und der Evaluation von drei verschiedenen
Injektionsschemata. Die Kontrastmittelapplikation hat besonders bei
dynamischen Untersuchungen groRen Einfluss auf die Bildqualitét

und muss je nach Fragestellung variiert werden.
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2.1.1. Magnetresonanztomographen

Alle Untersuchungen wurden an insgesamt drei verschiedenen MRT
Geraten durchgefihrt. Die ersten 42 Ganzkorper-
Magnetresonanzangiographien (GK-MRA) sowie die Untersuchungen
zur Optimierung der dynamischen MRA wurden an einem 1,5 Tesla 8
Kanal MRT System (Magnetom Sonata, Siemens Medical Solutions,
Erlangen, Germany, 40 mT/m @ 200 T/m/s) durchgefuhrt. Dieses
Gerat verfligt Uber ein FOV von 350mm und eine maximale
Tischverschiebung von 150cm. Ca. 200 weitere GK-MRA
Untersuchungen wurden an einem weiterentwickelten 1,5 Tesla MRT
System durchgefiihrt. Hiervon wurden ebenfalls 42 GK-MRAs zum
Vergleich herangezogen. Dieses MRT System ist mit 32
Empfangskanédlen, einem FOV von 500mm und einer maximalen
Tischverschiebung von 205cm ausgestattet (Magentom Avanto,
Siemens Medical Solutions, Erlangen, Germany, 45 mT/m @ 200
T/m/s). Die hohe Anzahl von Empfangskandlen erlaubt es, ein
neuartiges Matrix-Spulen Konzept einzusetzen. Dieses als ,Total
imaging matrix“ (Tim, Siemens Medical Solutions) bezeichnete
Konzept erméglicht eine Kombination zahlreicher Empfangerspulen,
die gleichzeitig am Patienten positioniert sind. Diese Spulen
wiederum besitzen zahlreiche Empfangselemente (bis zu 72

insgesamt). Sowohl Spulen als auch einzelne Elemente kdnnen
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wahrend der Untersuchung selektiv angewahlt werden, je nach
anatomischer Region oder Untersuchung, die zu dem speziellen
Zeitpunkt durchgefiihrt werden soll. Als drittes MRT Gerat wurde ein
Ganzkoérper-Magnetresonanztomograph mit einer Feldstarke von 3,0
Tesla eingesetzt. MRT Systeme mit einer derart hohen Feldstarke
sind bereits seit einigen Jahren auch fir die klinische Routine
erhéltlich und sehr vereinzelt auch im Einsatz. Allerdings konnten bei
diesen Geraten nur begrenzte anatomische Bereiche untersucht
werden, in der klinischen Routine wurden fast ausschlie3lich
Untersuchungen des Schédels bzw. des Gehirns und des
muskuloskelettalen Systems durchgefiihrt. Diese Einschréankung
beruhte vor allem auf verschiedenen physikalischen Effekten, die bei
héheren Feldstarken vermehrt auftreten. Durch die deutlich héhere
Resonanzfrequenz einzelner Substanzen (Fett, Wasser etc.) kann es
z.B. bei der Abdomenbildgebung bei 3,0 Tesla haufig zu
Ausléschungsartefakten aufgrund gegenlaufiger Wellen kommen.
Erst durch die Ubertragung des bereits beschriebenen Matrix-Spulen-
Systems konnen auch an diesen Gerédten Untersuchungen, die eine
gréRere anatomische Abdeckung verlangen, durchgefiihrt werden.
Die beschriebenen Ausléschungsartefakte koénnen durch eine
optimierte Transmitterabstimmung und Hilfsmittel wie ,dielektrische
pads* deutlich reduziert bzw. verhindert werden. Eine Einschrankung
im Vergleich zu dem erwdhnten 15 Tesla Ganzkorper
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Magnetresonanztomographen ist eine bauartbedingt eingeschrankte
Tischverschiebung von 185cm im Vergleich zu 205cm am 1,5 Tesla

System.
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Abbildung 1
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D

3 verwendete MRT Systeme: A) Magnetom Sonata (1,5 Tesla Standard MRT
System, 8 Empfangskanale), B) Magnetom Avanto (1,5 Tesla Ganzkorper
MRT System, 32 Empfangskanale und C) Tim Trio (3,0 Tesla Ganzkdrper
MRT System, 32 Empfangskanéle). D) zeigt einen schematischen Aufbau des
Tim systems (Total imaging matrix). Multiple Spulen mit zahlreichen

Empfangselementen kdnnen gleichzeitig am Patienten positioniert werden.
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2.1.2. Kontrastverstarkte
Magnetresonanzangiographie (CE-MRA)

Der Schlussel zur CE-MRA liegt in der Verkirzung der T1 Zeit des
Blutes. Daher werden zur Untersuchung T1 gewichtete Gradienten-
Echo Sequenzen verwendet. Diese tragen bei den verschiedenen
Herstellern unterschiedliche Namen, so z.B. FLASH (fast low angle
shot, Siemens, Medical Solutions, Erlangen, Germany). Als
Kontrastmittel kommen bei der kontrastverstarkten MRA vor allem
Gadolinium (Gd)-Chelate zur Anwendung, die zur Verkirzung der T1
Zeit des Blutes fuhren. Nicht mit Gd angereichertes Blut hat eine T1
Zeit von ca. 1200ms, mit Gd angereichertes Blut dagegen von nur ca.

100ms. Die Verkirzung der T1 Zeit lasst sich mit der Formel

2 _ 1 . Rre[ed]
T1 1200

Formel 1
berechnen, wobei R fir die Relaxivitat steht und [Gd] fur die
Konzentration des Gadolinium-Kontrastmittels im Blut. So kommen
die kontrastmittelgefiliten GefaBe mit einem deutlich hoéheren
Kontrast zu Darstellung als umliegende Strukturen. Der Bildkontrast
bzw. das aufgenommene Signal kénnen generell, d.h. nicht nur bei
der Durchfuhrung kontrast-verstarkter Untersuchungen oder

Angiographien, durch die Anwendung von Oberflachenspulen
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verstarkt werden. Diese werden im Gegensatz zu der im Gerét
integrierten Ganzkorperspule, welche sowohl senden als auch
empfangen kann, direkt am Patienten platziert. Diese
Oberflachenspulen sind ausschlieRlich Empfangerspulen. Im besten
Fall erfolgt die Bildakquisition zum Zeitpunkt der arteriellen
Kontrastmittelpassage ohne Kontrastmittel-anreicherung in Venen
bzw. im umliegenden Gewebe. Genau dieses ,Timing“ stellt eine der
groRen Herausforderungen der MRA dar. Idealerweise befindet sich
das Kontrastmittel genau zu dem Zeitpunkt in der zu untersuchenden
GefaRregion, wahrend dessen der zentrale K-Raum ausgelesen wird.
Um dieses Problem optimal zu losen, existieren drei verschiedene
Anséatze. Die wohl am weitesten verbreitete Methode ist der
sogenannte ,Testbolus”. Hier wird vor der eigentlichen Untersuchung
eine geringe Menge Kontrastmittel (1 — 2ml) mit ansonsten gleichen
Injektionsparametern appliziert. Mit Start der Injektion beginnt auch
eine kontinuierliche Messung einer einzelnen Schicht, welche in
Blutflussrichtung am Anfang des zu untersuchenden Bereichs liegt.
Die zeitliche Auflésung dieser Messung sollte hier ca. 1 bis 2
Sekunden betragen. So kann die Anflutung des Kontrastmittels
beobachtet werden und die Zeit bis zur maximalen Kontrastierung
des Gefalies berechnet werden. Bei der dann folgenden Injektion des
gesamten Kontrastmittels wird die Messung mit der vorher
berechneten Verzoégerung gestartet. Beide anderen Techniken
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beruhen auf einer Detektion der Kontrastmittel-Anflutung in Echtzeit
und automatischer Synchronisation mit dem Start der Messung. Hier
wird ebenfalls eine einzelne Schicht in gleicher Position wie bei der
Testbolus-Technik gewaéhlt und kontinuierlich aufgenommen.
Allerdings wird hier die Kreislaufzeit nicht vorab durch die Gabe einer
kleinen zusatzlichen Menge Kontrastmittels bestimmt, sondern es
wird direkt die komplette Menge Kontrastmittel appliziert. Die
Messung startet dann automatisch oder bei Intervention des
Benutzers, wenn in der Messregion ein vorher definiertes Signal
erreicht wird. Die Messung selbst findet zu einem Zeitpunkt statt, in
dem sich der Kontrastmittelbolus in den arteriellen Geféaf3en befindet
und noch keine vendse Kontrastmittelflillung besteht.

Abbildung 2

arterielle Phase

KM
Injektion

-q\.....j..........j.a,.. Zeit
Kreislaufzeit

Arterielle und vendse Anflutungskurven des Kontrastmittels. Die Akquisition
der zentralen k-Raum Anteile, die fur die Kontraste im Bild kodieren, sollte
moglichst wahrend des arteriellen Signalmaximums ohne vendse

Kontrastierung vollzogen werden.
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Da die Kontraste des aufgenommenen Bildes im Gegensatz zur
Detailauflosung im Zentrum des k-Raums kodiert sind, sollte die
Konstellation der kontrastmittelgefullten Arterien ohne vendse Fullung
vor allem zur Zeit der Akquisition der zentralen k-Raum Anteile, also
zu Beginn der Messung, erreicht werden. Verschiedene Algorithmen

zum Auslesen des k-Raums werden im Kapitel 2.1.3. beschrieben.
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Abbildung 3

Aus dem gesamten k-Raum wird durch eine Fourier-Transformation das Bild
berechnet (A). Hierbei kodieren die zentralen k-Raum Anteile fur die Kontraste
im Bild, die Akquisition dieser Anteile nimmt nur Sekunden in Anspruch (B).
Die Peripherie des k-Raums kodiert fur die Details im Bild, die Akquisition
dieser Anteile dauert — abhangig von der gewiinschten Detailauflosung —

mehrere Minuten (C).
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2.1.3. Parallele Bildgebung

Die parallele Bildgebung oder parallele Akquisitionstechnik (PAT) ist
ein Verfahren zur Beschleunigung der Datenakquisition in der MRT,
um einerseits die Akquisitionszeit zu verkirzen oder andererseits die
raumliche und zeitliche Auflosung zu erhéhen [2]. Im Normalfall wird
jede einzelne Zeile des k-Raums (,Rohdaten* jedes einzelnen MRT
Bildes) nacheinander ausgelesen. Bei der parallelen Bildgebung wird
demgegeniber nur jede n-te k-Raumzeile aufgenommen. Dabei
werden die von unterschiedlichen Empféangerspulen gleichzeitig
aufgenommenen unterschiedlichen Signalintensitaten genutzt, um die
Anzahl der aufgenommenen Phasenkodierschritte und damit die
Akquisitionszeit um den Beschleunigungsfaktor n zu reduzieren.
Hierzu mussen die einzelnen verwendeten Empféngerspulen vor
jeder Messung kalibriert werden. Aus diesem Grund werden so
genannte Referenzzeilen entweder vor jeder Sequenz oder in diese
integriert  (integrated parallel acquisitition techniques, iPAT)
aufgenommen. Einerseits kann so die Untersuchungszeit bei gleicher
raumlicher Aufldsung reduziert werden oder andererseits die
rdumliche und zeitliche Auflosung bei gleicher Untersuchungszeit
weiter verbessert werden. Bei hoheren Faktoren werden
dementsprechend weniger Zeilen des k-Raums aufgenommen, das

SNR sinkt jedoch um den Faktor g*Vn.
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Abbildung 4

.-,-
K

B
Vollstandiger k-Raum (A) und bei Akquisition mit paralleler Bildgebung (B,
Faktor 2 2 nur jede zweite Zeile wird ausgelesen). Die hier weil3 dargestellten

Anteile des k-Raums werden rekonstruiert.
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Die Reduktion der Signalintensitat lasst sich bei Kenntnis

verschiedener Variablen mit der Formel

SNR
g*/n

SNRpr =

Formel 2
berechnen. Hier steht n fur die gewéhlte PAT-Beschleunigung und g
fir einen Faktor, der durch die Kombination und den Aufbau der
verwendeten Spulen gegeben wird und im Idealfall 1 betragt. Fir die
Rekonstruktionen stehen verschiedene Algorithmen sowohl auf k-
Raum (SMASH) als auch auf Bild-Raum (SENSE) Ebene zur
Verfigung [23, 28, 58]. Eine Mdglichkeit, die Reduktion des
erreichbaren Signals zu kompensieren, ist die Steigerung der
Kontrastmittelkonzentration [19, 20, 40]; die Anwendung hd&herer
Feldstarken und die damit verbundene bessere Signalausbeute
ermdglichen die Anwendung hoherer Beschleunigungsfaktoren bei
am Ende gleichem Signal wie bei niedrigeren Feldstarken ohne PAT-
Beschleunigung. Abgesehen von der Reduktion der ausgelesenen
Zeilen gibt es noch verschiedene Algorithmen zur Reihenfolge der k-
Raum Aufnahme. Bei der konventionellen Auslesung des k-Raums
wird in y-Richtung eine Zeile nach der anderen ausgelesen. Bei der
zentrischen Auslesung des k-Raums werden zuerst die zentralen
Zeilen ausgelesen und es erfolgt eine schrittweise Ausbreitung in die
Peripherie. Demgegeniber werden bei der elliptisch-zentrischen
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Auslesung schlief3lich nicht einzelne Zeilen des k-Raums ausgelesen
sondern Kreise bzw. Ellipsen, die vom Zentrum ihren Ausgang haben
[14, 27]. Sinn des zentrisch- bzw. elliptisch-zentrischen ,Auslese-
Algorithmus* ist es, die zentralen k-Raumzeilen, die, wie in Kapitel
2.2. beschrieben, fir die Kontraste im Bild kodieren, zuerst und damit
wéahrend der arteriellen Kontrastmittelphase, aufzunehmen.

Abbildung 5
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Verschiedene Algorithmen zur Auslesung des k-Raums:
A) konventionelles Auslesen des k-Raums = eine Zeile nach der anderen in

y-Ebene werden ausgelesen.
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B) Ebenfalls zeilenweises Auslesen des k-Raums, allerdings von zentral
beginnend und sich zur Peripherie hin ausbreitend.

C) Elliptisch-zentrische Auslesung des k-Raums.

2.1.4. Ganzkorper MRA (GK-MRA)

Eine spezielle Applikation im Rahmen der MRA stellt die Ganzkdrper-
Anwendung dar. Hier besteht das Problem des ,Timings" nicht nur in
einer zu untersuchenden GeféRregion, sondern uber die gesamte
Ausdehnung des Korpers. Der Korper muss aufgrund des
beschrankten FOV in mehreren Schritten untersucht werden. Bei den
meisten kardiovaskularen Standard MR Systemen misst das FOV
zwischen 350 und 450 mm, in der Regel sind also 5
Untersuchungsschritte noétig. Spezielle Ganzkérper MR Systeme
verfugen mittlerweile Uber ein FOV von 500mm, so reichen nur noch
4 Untersuchungsschritte, um eine 2 Meter messende Distanz
abzudecken. Hier muss ein Kompromiss zwischen L&nge der
Datenakquisition und réaumlicher Auflésung getroffen werden. Eine
hohe réaumliche Aufldsung erfordert lange Akquisitionszeiten. Wenn
allerdings bereits der erste Untersuchungsabschnitt zu lange dauert,
ist in allen anderen Regionen mit einem reduzierten arteriellen
Kontrast und mit vendsen Uberlagerungen zu rechnen. Ein
zusatzliches  Problem  stellen  die  unterschiedlichen,  oft
gegensatzlichen Flussverhaltnisse und Flussgeschwindigkeiten im

arteriellen GefaRsystem dar. Das Kontrastmittel wird bei nahezu
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jedem Patienten Uber eine Armvene appliziert und erreicht Gber die
Vena subclavia und die Vena cava superior das Herz und die
Lungenstrombahn. Nach Passage des linken Herzens verteilt sich
das Blut Uber die Aorta sowohl nach cranial in die Halsgefal3e als
auch gleichzeitig nach caudal Uber die deszendierende Aorta in die
abdominellen Gefée und die Beinarterien. Die parenchymatdsen
Oberbauchorgane, wie z.B. die Nieren oder die Milz, zeigen einen
sehr schnellen vendsen Ruckstrom. Bei einer Aufnahme der
abdominellen GefaRRe direkt nach Messung der Hals- und Kopfgefalie
mit demselben Kontrastmittelbolus ist also auf Grund der
gegenlaufigen Blutflussrichtung in Hals- und AbdominalgefaRen mit
stérenden venodsen Uberlagerungen zu rechnen [30].

Zur Lésung dieses Problems existieren verschiedene Anséatze. Zuerst
ist es mdoglich, die GK-MRA in zwei Teile aufzuteilen und den
Patienten zwischen beiden Teilen umzulagern. Dieser Ansatz ist auf
jedem Standard MRT System mdglich. Hierbei wird der Patient zuerst
mit dem Kopf zum Magneten hin gelagert und die supraaortalen
GefaRe untersucht. Danach wird der Patient umgelagert und mit den
FlURen zuerst zum Magneten hin positioniert. Im Anschluss wird die
MRA der abdominellen Aorta sowie des Beckens und der Beine in 4

Schritten durchgefuhrt.
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Abbildung 7
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Spulenaufbau bei einer Ganzkdrper Untersuchung auf einem Standard MRT
System. Die Untersuchung muss aufgrund der eingeschrankten
Tischverschiebung in 2 Abschnitte unterteilt werden. Im ersten Teil werden
nur Kopf, Hals und Anteile des Thorax abgebildet, im zweiten Teil die

komplette untere Kdrperhélfte.

Dieses Untersuchungsprotokoll weist allerdings einige
Schwierigkeiten auf. Zum einen werden zwei Kontrastmittel-
injektionen bendtigt und zum anderen ist die Gefahr, im Bereich der
Unterschenkel eine vendse Kontamination vorzufinden, sehr hoch.
Um dies zu vermeiden, muss die Untersuchungszeit der proximalen

Untersuchungsschritte reduziert werden, was als Konsequenz eine
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Verringerung der rdumlichen Aufldsung erfordert. Dies allerdings ist
speziell bei der Diagnostik der Nierenarterien nur bis zu einem
gewissen Maf} méglich, damit noch eine ausreichende diagnostische
Genauigkeit besteht. Dieser Ansatz wurde bei den ersten 42
Patienten, bei denen eine GK-MRA durchgefihrt wurde, verwendet.

Die Verwendung spezieller, gerateunabhangiger Untersuchungs-
plattformen wurde bereits in der Einleitung erlautert. Auch hier fihrt
die gegenlaufige Blutflussrichtung zu Einschrankungen in Bezug auf
die Bildqualitat. So muss die rdaumliche Auflésung reduziert werden,
um durch Verkiirzung der Untersuchungszeit venése Uberlagerungen

zZu vermeiden.
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Abbildung 8
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Spulenaufbau  bzw. Untersuchungsablauf  bei  der  Verwendung
Gerateunabhangiger beweglicher Tischplattformen. Hier wird der Patient
manuell von Station zu Station durch das Isozentrum des MRT Systems

bewegt, es werden immer die gleichen Empfangsspulen verwendet.

Eine weitere Mdglichkeit zur Durchfiihrung einer GK-MRA besteht in
der Untersuchung an dedizierten GK-MRT Systemen (z.B. Magnetom
Avanto, Siemens Medical Solutions). Hier muss der Patient nicht
umgelagert werden, die Bewegung von einer Gefal3region zur
anderen erfolgt ausschlie3lich durch die Tischverschiebung, eine
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manuelle Bewegung ist nicht nétig. AuBerdem verfiigt das Gerat Uber
32 Empfangskanéle und eine spezielle Spulentechnologie, die es
moglich macht, vor der Untersuchung alle benétigten Spulen am
Patienten zu platzieren und wéhrend der Untersuchung die

bendtigten Spulen selektiv anzuwahlen.

Abbildung 9

il

Bei der Verwendung des sogenannten TIM-Systems werden alle Spulen
bereits vor der Untersuchung am Patienten platziert, eine Umlagerung
wahrend der Untersuchung ist nicht notig. Die relevanten Spulen werden

wéahrend der Untersuchung angewahlt.
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Auch das GK-MRA Protokoll ist aufgrund dieser Spulentechnologie
und des FOV von 500mm speziell auf dieses Geréat ausgerichtet. So
werden zuerst die supraaortalen GefaBe untersucht. Die
abdominellen Gefalie wiirden dann im zweiten Schritt bereits keinen
perfekten arteriellen Gefal3kontrast mehr aufweisen, da sich der
Kontrastmittelbolus vom Aortenbogen aus gleichzeitig nach cranial in
den Aa. carotes sowie nach caudal in der Aorta descendens /
abdominalis weiter in die Peripherie bewegt hat. Aufgrund der groRen
Tischverschiebung ist es aber mdglich, den Kontrastmittelbolus zu
Uberholen und die Unterschenkelgefafie als zweiten Schritt direkt
nach den HalsgefaRen in der arteriellen Phase zu untersuchen.
Danach erfolgt mit einer zweiten Kontrastmittelinjektion die
Darstellung der abdominellen Gefaf3e und der Oberschenkel. So
werden zwar weiterhin zwei Kontrastmittelinjektionen bendtigt,
allerdings konnen alle Gefaldterritorien in einer exzellenten
raumlichen Aufldsung untersucht werden, eine Umlagerung des
Patienten ist nicht notwendig.

Auch das dritte verwendete MRT System (Tim Trio, Siemens medical
solutions) verfugt Uber eine erweiterte Tischverschiebung sowie das
spezielle Spulenkonzept zur Ganzkorper-Bildgebung und ist ebenfalls

mit 32 Empfangskanélen ausgestattet.
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Abbildung 10
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Schematische Darstellung der verschiedenen Injektionsprotokolle. Protokoll A

kommt bei Standard MRT Systemen zur Anwendung, es erfolgen 2
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Kontrastmittelinjektionen. Protokoll B kommt bei der Verwendung beweglicher
Tischplattformen zur Anwendung, hier ist eine Kontrastmittelinjektion
ausreichend. Protokoll C schlieBlich kommt bei der Verwendung spezieller
Ganzkorper MRT  Systeme zur  Anwendung. Hier st keine
Patientenumlagerung nétig, trotzdem erfolgen zwei Kontrastmittelinjektionen

zur Optimierung der Bildqualitat.

In der hier vorgestellten Studie wurde die Gesamtzahl der 84
Teilnehmer in zwei Gruppen aufgeteilt. Gruppe A (Teilnehmer 1 — 42)
wurde nach dem zuerst vorgestellten Prinzip, mit Umlagerung des
Patienten wahrend der Untersuchung und getrennt voneinander
durchgefiihrter MRA der supraaortalen Gefae und der unteren
Korperhalfte, untersucht. Diese Untersuchungen wurden an dem
oben vorgestellten 1,5 Tesla 8 Kanal MRT Geréat (Magnetom Sonata)
durchgefihrt. Gruppe B (Teilnehmer 43 — 84) wurde an einem
ebenfalls oben bereits vorgestellten dedizierten Ganzkoérper MRT
Gerat mit 32 Empfangskanalen und einer Tischverschiebung von
205cm untersucht (Magnetom Avanto). So konnte das MRA-Protokoll
ohne Umlagerung des Patienten und mit zwei getrennten
Kontrastmittelinjektionen fur supraaortale Gefae und Unterschenkel
bzw. abdominelle GefaRe und Oberschenkel angewendet werden.

Bevor jedoch die ersten Patienten nach den erwéahnten Protokollen
untersucht werden konnten, wurden Phantommessungen an den

verschiedenen Geraten durchgefiihrt. Hierzu wurden einfache,
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wassergefiulite  Phantom-Flaschen verwendet, auf die die

verschiedenen Spulen aufgelegt wurden.

Abbildung 11

Testmessung mit Phantomflaschen, um die Praktikabilitat des Spulenaufbaus
zu eruieren. Kombination aus einer Spule zur peripheren Angiographie sowie
zwei Oberflachenspulen fur Thorax und Abdomen als Simulation fur den

zweiten Untersuchungsabschnitt auf Standard MRT Systemen.

So konnte getestet werden, ob die theoretisch erdachten
Spulenkombinationen auch in der Praxis anwendbar sind bzw. eine
homogene Abdeckung der jeweils zu untersuchenden Region
ermdglicht werden konnte. Nach diesen Phantommessungen
erfolgten erste Probandenmessungen, ohne die Applikation von
Kontrastmittel. Hier konnte das am Phantom erstellte Protokoll weiter
optimiert und fur die Anwendung fertig gestellt werden. Erst dann

erfolgte die Durchfiihrung der Untersuchung am Patienten.
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Abbildung 12

b ¥ >
Probandenmessung zur Optimierung des Spulenaufbau fiir den ersten Teil
der Ganzkorper-MRA auf einem Standard MRT System. Lagerung mit dem
Kopf zuerst zum Magneten unter Verwendung der Kopfspule sowie zwei

Oberflachen-Kérperspulen.
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Probandenmessung zur Optimierung des Spulenaufbau fur den zweiten Teil

der Ganzkérper-MRA auf einem Standard MRT System. Lagerung mit den
FuRen zuerst im Magneten unter Verwendung einer Oberflachenspule zur
peripheren Angiographie sowie ein bzw. zwei Oberflachen-Korperspulen. Die
Anzahl der Korperspulen ist abhéngig von der GroRe des Patienten. Bei
kleineren Patienten ist eine Korperspule ausreichend um die abdominelle
Aorta vom Zwerchfell abwarts darzustellen (A). Bei groReren Patienten reicht
eine Spule nur zur Abdeckung des Beckens (B), fiir die komplette Darstellung

der abdominellen Aorta werden 2 Kdrperspulen benétigt (C).

Allen Teilnehmern wurde vor der Untersuchung ein 18G vendser
Zugang in die rechten Ellenbeuge gelegt. Die Kontrastmittelinjektion
erfolgte hierbei Uber eine MR taugliche automatische Doppelkopf-
Kontrastmittelpumpe (Medrad Spectris, Medrad Inc., Indianola, USA).
Mit dieser konnte bei beiden Untersuchungsschemata sowohl das
Kontrastmittel als auch ein NaCl-Lésungs Bolus mit exakt

definierbarer Menge und Flussgeschwindigkeit verabreicht werden.
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Die raumliche Auflésung der MRA der HalsgefaRe in
Untersuchungsgruppe A betrug 0,9x1,7x1,3 mm?®, die der
abdominellen MRA 1,6x0,8x1,5 mm°, die der folgenden
Untersuchungsschritte  zur Darstellung der BeingefaRe von
Oberschenkel, Knie und Unterschenkel 1,4x1x1,5 mm3, 1,3x0,9x1,3
mm?® bzw. 1,2x1x0,9 mm®. Die Untersuchungszeiten lagen bei 19
Sekunden fir die HalsgefaBe, 21 Sekunden fir die abdominellen
Gefalle und 10 Sekunden fiir die dritte und vierte Etage bzw. 21
Sekunden fur die Unterschenkelgefalle. Es wurden 15ml
Kontrastmittel bei einer Flussrate von 1,5ml/sec fur die MRA der
HalsgefalRe appliziert, fur die MRA der unteren Korperhélfte
verwendeten wir einen Kontrastmittelbolus mit abgestuften
Flussraten. Zuerst wurden 10ml Kontrastmittel bei einer Flussrate von
1,5ml/sec appliziert, direkt darauf folgend 15ml Kontrastmittel mit
einer Flussrate von 0,7ml/sec. Beiden Kontrastmittelapplikationen
folgte ein NaCl-Lésungs Bolus.

Sowohl die raumliche Auflésung als auch die Untersuchungszeiten
konnten bei Gruppe B verbessert werden. Hier lag die raumliche
Auflosung der HalsgefaBe bei 1,0x1,0x1,0 mm® was einer
Halbierung des Voxelvolumens entspricht, die der abdominellen
GefaBe bei 1,6x1x1,5 mm® und die der Ober- bzw.
UnterschenkelgefaBe bei 1,6x1x1,5 mm® bzw. 1,2x1,0x1,0 mm?®. Die
Untersuchungszeiten betrugen hier 21 Sekunden fir die Halsgefale,
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jeweils 15 Sekunden far die abdominellen- sowie
Oberschenkelgeféale und 37 Sekunden fir die Unterschenkelgefalle.
Es wurden 12ml  Kontrastmittel fur die Hals- und
UnterschenkelgeféalRe bei einer Flussrate von 1,5ml/sec appliziert. Die
gleiche Flussrate wurde fir die MRA der Abdomen- und
OberschenkelgefalRe verwendet, hier jedoch eine Menge von 20ml

Kontrastmittel.
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Tabelle 1
Region PAT Messzeit rauml.

Faktor in Auflésung

Minuten in mm?®

15 T Standard MR System
(Magnetom Sonata)
Carotiden 2 00:19 09x1,7x1,3
abdominelle Aorta 2 00:21 1,6 x0,8x1,5
Becken / Oberschenkel 2 00:10 1,4x1,0x1,5
Knie 2 00:10 1,3x0,9x1,3
Unterschenkel / Fuss 2 00:21 1,2x1,0x0,9
15 T Ganzkérper MR System
(Magnetom Avanato)
Carotiden - 00:20 1,0x1,0x1,0
abdominelle Aorta 2 00:15 1,6 x1,0x1,5
Oberschenkel 2 00:15 1,6 x1,0x1,5
Unterschenkel - 00:37 1,2x1,0x1,0
3,0 T Ganzkdrper MR System
(Magnetom Tim Trio)
Carotiden 2 00:20 1,0x1,0x1,0
abdominelle Aorta 3 00:18 1,4x1,1x1,2
Oberschenkel 3 00:21 1,1x1,1x1,1
Unterschenkel 2 00:26 1,0x1,0x1,0
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Tabelle 2
Region KM Volumen Flussrate

inml in ml/sec

1,5 T Standard MR System

(Magnetom Sonata)

Carotiden 15 1,5
abdominelle Aorta 10 1,5
Becken / Oberschenkel

Knie 15 0,7
Unterschenkel / Fuss

1,5 T Ganzkorper MR System

(Magnetom Avanato)

Carotiden 12 15
Unterschenkel

abdominelle Aorta 10 1,5
Oberschenkel

3,0 T Ganzkdrper MR System

(Magnetom Tim Trio)

Carotiden 10 1,5
Unterschenkel
abdominelle Aorta 18 1,5

Oberschenkel

Zur Bewertung der Bildqualitat wurden die GK-MRA Datensétze
jeweils in insgesamt 24 GefaBsegmente unterteilt. In Gruppe A

wurden diese finf Etagen zugeordnet (supraaortale- und abdominelle
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GefalRe sowie GefaRe in der Becken / Oberschenkelregion, der
Knieregion und im Unterschenkel), da die GK-MRA in funf Stufen
durchgefiihrt wurde. In Gruppe B wurden die GefalRsegmente vier
Etagen zugeordnet (supraaortale Arterien, abdominelle Arterien,
Oberschenkel- und Unterschenkelarterien), da hier die GK-MRA in

vier Stufen durchgefiihrt wurde [33, 34].
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Tabelle 3

1,5 T Standard MRT System

MRA Etage1l MRA Etage 2 MRA Etage 3 MRA Etage 4 MRA Etage 5
ACC bds. suprarenale Aorta A. iliaca com. bds. A. femoralis sup.  A. tibialis ant.
bds. bds.
ACI. bds. infrarenale Aorta  A. iliaca ext./fem.  A. politea bds. A. tibialis post.
bds. bds.
Vertebralis bds. A. renalis bds. A. fibularis bds.
1,5 & 3T GK-MRT System
MRA Etage 1 MRA Etage 2 MRA Etage 3 MRA Etage 4
ACC hds. suprarenale Aorta A. iliaca ext./fem.  A. tibialis ant. bds.
bds.
ACI bds. infrarenale Aorta  A. femoralis sup.  A. tibialis post.
bds. bds.

Vertebralis bds.

A. renalis bds.

A. iliaca com. bds.

A. politea bds.

A. fibularis bds.
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2.1.5. Dynamische kontrastverstarkte
Magnetresonanzangiographie (time-resolved

contrast-enhanced MRA, TR-CE-MRA)

Ein lange bestehender Nachteil der MRA ist die fehlende dynamische
Information. Die raumliche Auflésung konnte Dank technischer
Innovationen in Hard- und Software weiter verbessert werden, so
dass die hochauflésende MRA ihren Platz in der Diagnostik
pathologischer GefalRveranderungen gefunden hat [13, 16, 17, 31,
35, 37]. Die einzigen Modalitaten, die eine Information Uber die
Flussverhéltnisse im GefalR liefern konnten, waren aber lange Zeit
nur die DSA und die Dopplersonographie. In den letzten Jahren
allerdings wurde verstarkt versucht, auch zeitlich aufgeléste MRA
Techniken zu entwickeln. Die hierbei auftretenden Probleme waren
eine sowohl zu geringe raumliche als auch zeitliche Auflésung. Mit
Einfiihrung der sogenannten ,view sharing Sequenztechnik und der
parallelen Bildgebung kdnnen nun beide Parameter deutlich
verbessert werden. Die Technik des ,view sharing” beruht auf der
Tatsache, dass pro 3D Datensatz nicht der komplette k-Raum
ausgelesen wird, sondern nur die zentralen Anteile. Die Peripherie

des k-Raums wird in mehrere Abschnitte aufgeteilt, die abwechselnd
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voneinander aufgenommen werden. Bei den hier beschriebenen
Messungen wurde der k-Raum in 3 Teile aufgeteilt, den zentralen
Anteil A und die peripheren Anteile B und C. Pro Datensatz werden
dann nur das Zentrum des K-Raums sowie ein Anteil der Peripherie
ausgelesen. Die jeweils fehlenden Anteile eines 3D Datensatzes
werden aus den davor bzw. danach aufgenommenen Datenséatzen
Ubernommen bzw. rekonstruiert. So wird das Zentrum des k-Raums,
in dem die Kontraste des Bildes kodiert sind, deutlich haufiger
ausgelesen als die Peripherie, in der die Details

(Konturinformationen) des Bildes kodiert sind.
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Abbildung 12

C| B

A
Frame 1 Frame 3
| ] I 1
l ] l ]
Frame 2 Frame 4
B

Schema des Auslese-Algorithmus des k-Raums bei der zeitaufgelosten MRA.
Der k-Raum wird in ein zentrales sowie zwei periphere Segmente aufgeteilt
(A). Das zentrale Segment wird fur jeden ,frame“ ausgelesen, die peripheren

Segmente werden abwechselnd ausgelesen.
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Somit entsteht bei dieser Technik ein kontrastreicher, zeitlich
aufgeloster Datensatz, der jedoch eine Uber die Zeit interpolierte

raumliche Auflésung aufweist.

Abbildung 13

Beispiel einer dynamischen MRA der Unterschenkel. Im ersten Bild (links
oben) erkennt man die Anflutung des Kontrastmittels, in den letzten Bildern

(mitte und rechts unten) ist bereits der vendse Riickstrom sichtbar.

Abgesehen von den Sequenzparametern wird die Bild- bzw.
diagnostische Qualitdt der dynamischen MRA stark von der

Kontrastmittelapplikation beeinflusst.
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Abbildung 14

Beispiel fur drei verschiedene Injektionsprotokolle. Eine sehr langsame
Kontrastmittelinjektion fuhrt zu einer langsamen Anflutung mit einem geringen
Signalmaximum  (oben). Eine mittlere Injektionsrate verbessert das
Signalmaximum (mitte), bei einer schnellen Injektion (unten) schlief3lich
erreicht man ein hohes Signalmaximum, muss aber andererseits auch schon

frih einen vendsen Rickstrom in Kauf nehmen.

Ziel der Optimierung dieser Parameter muss es sein, einen mdoglichst
langen, hoch konzentrierten, arteriellen Kontrastmittelbolus zu
erreichen. Hierdurch soll ein mdglichst hohes arterielles Signal uber
mehrere Untersuchungsphasen ohne stbrende vendse
Uberlagerungen erreicht werden. Eine Aussage beziiglich der
diagnostischen Qualitat einer solchen dynamischen MRA liefert die
Flache unter der Kurve (area under the curve, AUC), bzw. die

maximale Flache unter der Kurve, bei der nur die arteriellen Gefalle
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kontrastiert sind (AUCamax). Uberlagert sich diese Flache mit der AUC
des halbmaximialen bis maximalen vendsen Signals (AUCyso0-100),
wird dieser Anteil von der arteriellen Flache subtrahiert. Die so
entstanden Flache wird als diagnostisches Fenster (diagnostic
window) bezeichnet (DWura = AUCamax — AUCys0.100). Je groRer
diese Flache ist, desto groéRer ist das diagnostische Fenster der
dynamischen MRA.

Die in dieser Arbeit vorgestellten Untersuchungen wurden alle an
einem 1,5 Tesla 8-Kanal MRT System durchgefuhrt. Damit parallele
Bildgebungstechniken angewendet werden konnten, wurde eine 12-
Element Oberflachenspule (6 anterior und 6 posterior gelegene
Elemente) am Knie / proximalen Oberschenkel positioniert. In der
Mitte des dargestellten Bereichs (FoV) wurde zusétzlich ein Phantom
mit definierten Kontrastmittelkonzentrationen (2, 5, 10, 20 and 50
mmol/L) platziert. Dieses wurde vor jeder Untersuchung auf 37°C
erwarmt und diente zur Bestimmung der Kontrastmittelkonzentration,
bei der es zu einem Séttigungseffekt kommt, d.h. dass auch eine
weitere Steigerung der Konzentration kein hoheres Signal im Bild
erbringt. Durch die Anwendung paralleler Bildgebung kommt es, wie
bereits oben erwéhnt, zu einem Verlust an Signal. Um trotz dieses
Effektes ein gutes Signal bei der MRA zu erhalten, wurde ein héher
konzentriertes, 1,0 molares Kontrastmittel verwendet (Gadovist®,
Schering AG). Die standardmafRig in der Organdiagnostik
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eingesetzten Kontrastmittel weisen eine Konzentration von
0,5mmol/L auf.

Gadobutrol - Gadovist®

Gadovist ist ein 1,0 molares, extrazellulares Kontrastmittel und damit
doppelt so hoch konzentriert wie die standardmafig eingesetzten MR
Kontrastmittel. Diese erhohte Konzentration hat vor allem bei |first-
pass“ Untersuchungen, wie z.B. bei der Perfusionsuntersuchung des
Gehirns bei Patienten mit Schlaganfall, Vorteile. Gadobutrol setzt sich
aus dem Element Gadolinium und dihydroxy-hydroxymethylpropyl-
tetraazacyclododecain-triaceto  S&ure (-butrol) zusammen. Die
Halbwertszeit bei einer Dosierung von 0,4mmol/kg Kdrpergewicht
liegt bei 1,81 (1,33 — 2,13) Stunden. Die Nierenclearence liegt
zwischen 1,1 und 1,7 ml/min/kg und ist damit vergleichbar mit der
Clearence von Inulin, welches ausschlieB3lich Uber die glomerulare
Filtration ausgeschieden wird. Bei mehrfachen vendsen Applikationen
sowie bei einer einmaligen arteriellen Applikation konnten keine
Gefallschaden nachgewiesen werden. Fir die ZNS-Perfusion wurde
Gadovist bereits 1998 von der Europaischen Union zugelassen, flr
die MRA erfolgte die Zulassung im November 2003. Die Dosierung
liegt fir die MRA einer Gefal3region (eines ,FOV*) bei 7,5 — 10ml (0,1
— 0,15mmol/kg Kdrpergewicht) und bei 15 — 20ml (0,2 — 0,3mmol/kg
Korpergewicht) fir die MRA groRerer anatomischer Regionen.
Bezlglich Nebenwirkungen und Kontraindikationen gibt es keine
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weiteren Empfehlungen als sie generell fir MR Kontrastmittel
bekannt sind. Eine Einschrénkung der Nierenfunktion konnte bisher
nicht festgestellt werden.
Es wurden 12 gesunde Probanden (mittleres Alter 28+1,7 Jahre, 25 —
31, aufgrund von Bestimmungen der haftenden
Versicherungsgesellschaft ausschlieBlich Mé&nner) untersucht. Zur
Durchfuhrung dieser Studie lag ein positives Votum der
Ethikkomission der Universitdt Minchen vor. Bei jedem der
Probanden erfolgten drei Messungen mit unterschiedlichen
Kontrastmittel-Injektionsprotokollen. Als Untersuchungsregion wurden
die GefalRe der Knieregion sowie der proximalen Unterschenkel
gewabhlt. In dieser Region liegen Gefal3e, die ein ausreichend weites
Lumen aufweisen um statistisch auswertbare und reproduzierbare
Messregionen (Region of interest, ROI) in den Gefal3en zu definieren.
Auf3erdem ist hier weder mit Atemartefakten noch mit signifikanten
Pulsationen der GefaRe zu rechnen. Beide Probleme waren bei
weiter zentral gelegenen Gefaliregionen zu erwarten; weiter peripher
gelegene GefalRe weisen ein zu geringes Lumen auf, um statistisch
verwertbare und reproduzierbare Messregionen zu definieren.
Die 3 Injektionsprotokolle, im Folgenden ,low-flow", ,medium-flow"
und ,high-flow* Schema genannt, setzen sich wie folgend zusammen:
1. Das ,low-flow* Injektionsschema setzt sich aus
10ml 1,0 molarem Kontrastmittel (Gadovist®,
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Schering AG, Berlin, Germany) bei einer Flussrate
von 0,2ml/sec gefolgt von einem 25ml NaCl-
Lésungs Bolus bei gleicher Flussrate zusammen.
2. Das ,medium-flow" Injektionsschema unterscheidet
sich hiervon ausschlieBlich durch die gewahlte
Flussrate, in diesem Fall 0,4ml/sec sowohl fir das
Kontrastmittel als auch fur den NaCl-Bolus.
3. Das ,high-flow" Injektionsschema weist sowohl eine
héhere Flussrate (0,8ml/sec) fur Kontrastmittel und
NaCl-Bolus als auch ein gréReres
Kontrastmittelvolumen (20ml) auf. Die Injektionszeit
des verdoppelten Volumens bleibt bei ebenfalls
verdoppelter Injektionsrate gleich wie im ,medium-
flow" Schema.
Bei den Untersuchungen wurde weder die oben beschriebene ,Test-
Bolus-Technik® noch eine automatische Synchronisation zwischen
Kontrastmittelanflutung und Start der Messung verwendet, sondern
eine feste Verzdgerung (Delay) fur jedes Injektionsschema gewahlt.
Diese Verzogerung errechnet sich aus der Transitzeit des
Kontrastmittels durch das zuflihrende Schlauchsystem und die
Kreislaufzeit im Kérper. Das Volumen des extrakorporal gelegenen
Schlauchsystems betrug 16ml, daher konnte fir die verschiedenen

Flussraten eine Transitzeit zwischen 80 und 20 Sekunden errechnet
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werden. Die Kreislaufzeit zwischen Eintritt des Kontrastmittels in eine
Armvene (rechte Ellenbeuge) und der arteriellen Anflutung im
untersuchten Gebiet wurde so gewahlt, dass minimal die ersten drei
aufgenommenen 3D-Datenséatze frei von einflieRendem
Kontrastmittel waren. Die verwendeten Verzdgerungen zwischen
Start der Kontrastmittelinjektion und Start der Messung wurden
daraufhin mit 100 Sekunden fur das ,low-flow* Schema, 50 Sekunden
fur das ,medium-flow* Schema und 25 Sekunden fiir das ,high-flow"
Schema gewabhlt.

Um eine Beeinflussung der Kontrastmittelanflutung durch signifikant
unterschiedliche Kreislaufparameter auszuschlieRen, wurden diese
bei jedem Probanden vor jeder Messung mittels Cine-MRT bestimmt.
Dabei wurde die Funktion des linksventrikularen Myokards mit einer
EKG-getriggerten  segmentierten  steady-state  free-precession
technique (TrueFISP) beurteilt. Die zeitliche Auflosung dieser
Sequenz betrug 48ms, die Schichtdicke 8mm bei einer Abdeckung
von 10 -12 Schichten.

Um die Injektionsparameter genau einzuhalten, wurde das
Kontrastmittel mittels einer Doppelkopf-Kontrastmittelpumpe (Medrad
Spectris, Medrad Inc., Indianola, USA) appliziert. Eine Kontamination
durch friher appliziertes Kontrastmittel konnte durch ein minimal
sieben Tage betragendes Intervall zwischen den einzelnen
Messungen ausgeschlossen werden.
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Die eingesetzte view-sharing Sequenz (TREAT, time resolved
contrast enhanced angiography techniques) erlaubte eine raumliche
Auflésung von 2,0 x 1,4 x 2,0 mm?® bei einer zeitlichen Auflésung von
2,25 Sekunden pro aufgenommenen 3D Datensatz. Es wurden 3
TREAT Segmente und ein Beschleunigungsfaktor von 2 gewahlt.
Jede Auslesung des k-Raums beinhaltet 24 Referenzlinien, die
MatrixgroRe betrug 256° Jede Einzeluntersuchung bestand aus 120
kontinuierlich nacheinander aufgenommenen 3D-Datensatzen. Um
mogliche Nebenwirkungen durch die Kontrastmittelgabe zu erfassen,
wurden die Probanden vor der Untersuchung korperlich untersucht
und Herzfrequenz und Blutdruck dokumentiert. Die gleiche
Untersuchung erfolgte direkt sowie 30 und 60 Minuten nach der
Messung. Die Ergebnisse dieser Untersuchungen wurden auf einem

standardisierten Protokollbogen schriftlich festgehalten.

2.2.1. Teilnehmer GK-MRA

Vor  Durchfihrung  der ersten GK-MRA  wurde das
Untersuchungsprotokoll mit Hilfe von Phantom- und
Probandenmessungen zusammengestellt. Letztere sind
ausschlie3lich zur Simulation des Untersuchungsablaufs und daher

nativ, d.h. ohne Applikation von Kontrastmittel, durchgefiihrt worden.
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In der Zeit zwischen Mai 2003 und September 2004 wurde bei
insgesamt 84 Personen (558 Jahre, 75m, 9w) eine GK-MRA im
Rahmen einer Vorsorgeuntersuchung an einem der beiden 1,5 Tesla
Geréte (jeweils 42 Personen) durchgefuhrt. In den Monaten August
und September 2005 wurde bei 25 weiteren Personen an einem
klinischen 3,0 Tesla Ganzkérper MRT Gerate eine GK-MRA
durchgefihrt. Alle Personen waren Teilnehmer eines
Gesundheitsprogramms zweier gro3er Firmen und wurden von ihrem
betreuenden  Betriebsarzt  Uberwiesen. Im  Rahmen des
Gesundheitsprogramms nahmen alle Personen jahrlich an
Kontrolluntersuchungen teil. Bei keinem der Teilnehmer war vor der
Untersuchung eine Erkrankung des Herz-Kreislauf-Systems bekannt,
als Referenzuntersuchungen lagen speziell fur die vaskulare
Diagnostik dopplersonographische Untersuchungen der Hals- und
NierengefaRe sowie bei einigen Teilnehmern der BeingefaRe zum
Vergleich vor. Des Weiteren wurde in den Kontrolluntersuchungen
eine Ultraschalluntersuchung des Abdomens, Ruhe- und Belastungs-
EKG sowie laborchemische Blutuntersuchungen durchgefuhrt. Die in
diesen Untersuchungen erhobenen Befunde konnten nach der MRT
Untersuchung eingesehen werden. Alle Teilnehmer wurden vor der
Untersuchung ausfiihrlich Gber die Untersuchung und ihren

Studiencharakter aufgeklart und haben ihr Einversténdnis in
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schriftlicher Form bestétigt. Ein Abbrechen der Untersuchung war

jedem Teilnehmer zu jedem Zeitpunkt méglich.

2.2.2. Probanden TR-MRA

Die Untersuchungen zur Optimierung der Injektionsparameter bei der
dynamischen MRA wurden bei insgesamt 13 gesunden méannlichen
Probanden (Alter  28+1.7 Jahre, 25 - 31 aus
versicherungstechnischen Griinden ausschlieRlich Manner), die tGber
Aushange im Institut fir Klinische Radiologie der Universitat
Munchen — Grosshadern akquiriert wurden, durchgefihrt. Fur die
Untersuchung gesunder Probanden lag ein positives Votum der
Ethikkommission der Ludwig-Maximilians-Universitat Munchen vor.
Auch diese Probanden wurden vor jeder Untersuchung ausfiihrlich
aufgeklart und bestétigten ihr Einverstandnis miindlich und schriftlich.
Eine Beendigung bzw. ein Abbruch der Studie war jedem Teilnehmer
zu jedem Zeitpunkt ohne Angabe von Griinden mdglich. Auch hier
erfolgte vor der ersten Probandenmessung eine Optimierung des
Untersuchungsablaufs anhand von Phantommessungen. Nach
Abschluss dieser Phantommessungen und vor Beginn der
endgultigen Studienmessungen wurden die theoretisch erstellten
Protokolle an einem Probanden getestet. Zur Auswertung wurden

daher nur 12 der 13 Probanden herangezogen.
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2.3. Bewertung der Bildqualitét

Zur Bewertung der Bildqualitat wurden alle GK-MRA Datensétze in
insgesamt 24 Gefaliregionen aufgeteilt (ACC, ACI, A. vertebralis,
suprarenale Aorta, infrarenale Aorta, Nierenarterien, A. iliaca
com./int., A. femoralis com., A. femoralis sup., A. poplitea, A. tibialis
ant. & post., A. fibularis). Die Bewertung der Bildqualitat erfolgte nach
drei Kriterien. Zum einen in Hinblick auf die diagnostische
Abgrenzbarkeit des GefalBes bzw. die Kontrastmittelfillung. Des
Weiteren in Bezug auf Artefaktliberlagerung und schlieRlich eine
Bewertung der vendsen Uberlagerungen. Alle drei Kriterien wurden
anhand einer 3-Punkt-Skala beurteilt.

Tabelle 4

Abgrenzbarkeit des Gefalles 1 Exzellent

2 Eingeschrankt aber diagnostisch

3 Schlecht, nicht diagnostisch
Artefakte 1 Nicht vorhanden

2 Gering aber diagnostisch

3 Deutlich, nicht diagnostisch
venose Uberlagerungen 1 Nicht vorhanden

2 Gering aber diagnostisch

3 Deutlich, nicht diagnostisch
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Die Bewertung wurde von zwei geblindet voneinander arbeitenden
Radiologen durchgefiihrt und die Ubereinstimmung der Beurteilung
(winter reader agreement’) mittels des x-Wertes bestimmt. Zur
Bewertung konnten sowohl die Einzelschichten in koronarer
Schichtfiihrung als auch koronare MIP-Rekonstruktionen (maximum
intensity projection) herangezogen werden. Die Ergebnisse wurden
sowohl fir die gesamte GK-MRA bei beiden Verfahren als auch fir
die einzelnen GefalRsegmente berechnet. Das gleiche gilt fur die «-
Werte.

Bei der Bewertung der dynamischen MRA wurden wie bereits oben
beschrieben fiur die verschiedenen Injektionsschemata die AUC bzw.
das DWyra berechnet und zwischen den verschiedenen Messungen

verglichen.

2.4. Quantitative Bestimmung des Signal zu Rausch

Verhaltnis (SNR)

Als Rauschen bezeichnet man in der Margnetresonanztomographie
das in jedem einzelnen Voxel im FOV aufgenommene Signal, egal ob
in der umgebenden Luft oder im Korper. Das im Gewebe vor oder
nach Kontrastmittelgabe gemessene Signal wird hierzu in Relation
gesetzt. Je groRRer das Ergebnis dieser Division ist, desto héher ist

der Kontrast zwischen Gewebe und Rauschen. Das SNR spielt also
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auch eine groRe Rolle in Bezug auf die Bildqualitat. Eine sehr hohe
raumliche Aufldsung bei niedrigem SNR fuhrt genauso zu nicht
diagnostischen Bildern wie ein sehr hohes SNR bei einer sehr
geringen réaumlichen Auflosung. Um eine gute und gleichzeitig
diagnostische Bildqualitéat zu erreichen, missen also beide Faktoren
einen guten Wert erzielen. Das SNR berechnet sich grundsétzlich als
Verhéltnis des Signals in der gemessenen Region (Sgoi, bei
kontrastverstéarkten Untersuchungen Sroicg) zum bildeigenen

Rauschen (Sroi(rauschen))-

SNR = Skol (CE)

ROI (Rauschen)
Formel 3
Das Problem bei Anwendung der parallelen Bildgebung besteht
darin, dass das Rauschen bei dieser Technik sehr inhomogen ist und
innerhalb jeder akquirierten Schicht zu jedem Zeitpunkt voneinander
differieren kann. Eine einfache Messung des Rauschens ist also nicht
moglich. Aufgrund dieser Problematik wurden mehrere Techniken zur
Berechnung des Rauschens bei paralleler Bildgebung entwickelt [8,
25, 44]. Bei den Auswertungen dieser Studie wurde die von

Henkelman et. al. beschriebene Methode verwendet.
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SNR = M Sroice)
StdeVS ROI (native)

Formel 4

Hier wird das mittlere Signal einer arteriellen ROI dividiert durch die
Standardabweichung einer ROI vor Kontrastmittelgabe mit einem
Faktor von 0,7033 multipliziert. Dieser Faktor f steht fur die
Standardabweichung einer definierten ROI innerhalb des FOV unter
Verwendung einer 12-Element Spule. Die Gruppe um Henkelman
postulierte noch einen Faktor von 0,655, dieser gilt jedoch nur bei
Messungen mit einer Spule, die nur ein einzelnes Element besitzt.
Eine weitere Methode zur Berechnung des Rauschens bei
Anwendung der parallelen Bildgebung besteht in der so genannten
Differenzmethode [44].

_ meanSg, (CE)
stdev(S, =S, )l

Formel 5
Hier werden die nativen Untersuchungsphasen doppelt akquiriert und
voneinander subtrahiert. Die Standardabweichung des im

Subtraktionsbild gemessenen Signals gilt dann als Rauschen.
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2.5. Statistische Analyse

Zur Bewertung der Bildqualitat von GK-MRAs wurden alle Datensétze
wie bereits oben beschrieben in 24 Gefallsegmente unterteilt und
nach den Kriterien 1. Abgrenzbarkeit des GefalRes, 2.
Artefaktiiberlagerung, und 3. vendse Uberlagerungen anhand einer
3-Punkt Skala bewertet. Diese Analyse erfolgte durch zwei
unabhangig voneinander arbeitende Radiologen. Die
Ubereinstimmung der Ergebnisse wurde mit Hilfe des x-Wertes
bestimmt. Hierbei galten Werte zwischen 0 und 0,2 als fehlende
Ubereinstimmung, 0,21 — 0,4 geringe Ubereinstimmung, 0,41 — 0,6
moderate Ubereinstimmung, 0,61 — 0,8 gute Ubereinstimmung und
0,81 — 1 als exzellente Ubereinstimmung.

Zur Bewertung der diagnostischen Qualitdét dynamischer MRAs
wurde die Flache unter der Kurve (Area under the curve, AUC) der
arteriellen sowie vendsen Signalkurve berechnet.

Zur statistischen Auswertung der Daten wurde eine frei kaufliche
Software (SPSS 13.0, SPSS Inc.) verwendet.

Die Daten der Herzfunktionsanalyse der Probanden bei der
Bewertung der TR-CE-MRA wurden mit Hilfe einer frei erhaltlichen
Software (ARGUS, Siemens Medical Solutions) ausgewertet und das
enddiastolische und endsystolische Volumen, die Ejektionsfraktion

sowie die myokardiale Masse bestimmt. Die Werte wurden auf die
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Korperoberflache normalisiert und mit einem t-Test fir einfache
Stichproben miteinander verglichen. Ein p-Wert von 0,05 galt als

Signifikanzgrenze.
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3. Ergebnisse

3.1. Ganzkorper MRA

Mit Hilfe von Phantommessungen konnte aus bereits existierenden,
regionalen MRA-Protokollen ein Protokoll zur Ganzkorper MRA
zusammengestellt werden. Dieses Protokoll wurde mit Hilfe von
Probandenmessungen weiter getestet und optimiert. Bei der
Anwendung des o] erstellten Protokolls in die
Patientenuntersuchungen traten keine weiteren Probleme auf. Bei
der Implementierung dieses MRA-Protokolls auf dem 1,5 Tesla GK-
MRT System konnte das bestehende Protokoll ebenfalls problemlos
Ubernommen werden. Auch hier erfolgten vor den ersten
Patientenmessungen Optimierungsmessungen am Phantom und
spater an Probanden. Die technische Durchfihrbarkeit des
modifizierten MRA-Protokolls mit Anwendung der erweiterten
Tischverschiebung konnte erfolgreich bewiesen werden. Die
Ubernahme des bereits etablierten GK-MRA Protokolls auf ein 3,0
Tesla GK-MRT System erfolgte wiederum zuerst mit Phantom- und
Probandenmessungen. Nach Optimierung der Sequenzen fiir die
verdoppelte Feldstérke konnten die MRA Messungen ohne weitere
Probleme auch bei Patienten durchgefihrt werden. Alle 84

Teilnehmer aus Gruppe A und B absolvierten die Untersuchungen
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komplett, keiner der Teilnehmer musste / wollte die Untersuchung ab-
oder unterbrechen. Es traten keine Nebenwirkungen des
Kontrastmittels auf, keiner der Teilnehmer klagte wahrend oder nach
der Untersuchung uber Platzangst.

Die Kontrastmittelapplikation erfolgte bei allen Teilnehmern
regelrecht, es trat kein Paravasat auf. Wahrend der Untersuchung
traten keine Gerateprobleme, die zu einem Abbruch der
Untersuchung flihrten, auf. Weder aufgrund eines Teilnehmers noch
aus technischen Griinden konnte ein Datensatz nicht verwendet
werden, alle 84 Datensatze konnten in die Bewertung mit
aufgenommen werden. Da in Gruppe A 44 und in Gruppe B 42
Personen untersucht wurden, konnten pro Gruppe 1056 bzw. 1008
Gefallsegmente (44/42 Personen x 24 Gefal3segmente) bewertet
werden. Da jedes Gefal3segment von zwei Radiologen bewertet
wurde, ergibt sich eine Zahl von 2112 bzw. 2016 bewerteten
Segmenten pro Gruppe. In Gruppe A konnten insgesamt 1520
Segmente (75,4%) als exzellent in Bezug auf die Abgrenzbarkeit zum
umgebenden Gewebe und Kontrastmittelfullung bewertet werden.
413 Segmente (20,5%) wurden hier nur als moderat, 83 Segmente
(4,1%) nur als schlecht bewertet. In Bezug auf das Auftreten von
Artefakten wurden 1375 Segmente (68,2%) als frei von Artefakten
bewertet, 573 Segmente (28,4%) zeigten geringe, nicht stérende
Artefakte, 68 Segmente (3,4%) zeigten deutliche, die diagnostische
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Qualitat deutlich einschréankende Artefakte. Bei der Bewertung der
venosen Uberlagerungen konnten 1604 Segmente (79,5%) als
Uberlagerungsfrei bewertet werden. 392 Segmente (19,4%) zeigten
geringe, diagnostisch nicht stérende, venése Uberlagerungen und 20

Segmente (1%) waren nicht diagnostisch.
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Tabelle 5

1,5 T Standard MRT System

KM Fillung

absolut % Car. absolut % 4. E. absolut % 3. E. absolut % 2.E. absolut % 1.E. absolut %
1=exzellent 796 75,4 180 68,2 168 63,6 115 65,3 173 98,3 160 90,9
2=gut 217 20,5 73 27,7 82 31,1 45 25,6 2 11 15 8,5
3=schlecht 43 4,1 11 4,2 14 53 16 9,1 1 0,6 1 0,6
Artefakte

absolut % Car. absolut % 4. E. absolut % 3. E. absolut % 2.E. absolut % 1.E. absolut %
1=keine 720 68,2 111 42 212 80 74 42,1 165 93,8 158 89,8
2=moderat 300 28,4 140 53 46 17,4 93 52,8 8 4,5 13 7.4
3=deutlich 36 3,4 13 5 6 2,3 9 51 3 1,7 5 2,8
Vendse Uberlagerung

absolut % Car. absolut % 4. E. absolut % 3.E. absolut % 2.E. absolut % 1. E. absolut %
1=keine 840 79,5 179 67,8 242 91,6 173 98,3 145 824 101 574
2=moderat 205 19,4 84 31,8 22 8,4 3 1,7 28 15,9 68 38,6
3=deutlich 11 1 1 3,8 0 0 0 0 3 1,7 7 4
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Bewertung der Bildqualitat nach Kontrastmittelfullung, Artefaktiiberlagerung
und venodsen Uberlagerungen in den supraaortalen Arterien (Car), den
abdominellen Arterien (4. E.), Beckenarterien (3. E.), Oberschenkelarterien (2.
E.) Unterschenkelarterien (1. E.).

Besonders herauszuheben ist hier die gute Kontrastmittelfllung der
arteriellen GefaRe im Bereich des Knies (distale A. femoralis
superficialis, A. poplitea, Tr. tibiofibularis), die auf das spezielle
Kontrastmittel-Injektionsprotokoll mit einem biphasischen
Kontrastmittelbolus zuriickzufuhren ist. Auerdem ist ein gehauftes
Auftreten von Artefakten in den Aa. carotes communes sowie den
proximalen Anteilen der Aa. vertebrales auffallig. Dies lasst sich
durch eine suboptimale Ausleuchtung der oberen Thoraxapertur bzw.
des proximalen Halses durch Spulen erkldaren. An dem in Gruppe A
verwendeten MRT System wurde Kkeine dedizierte Halsspule
verwendet. Die Artefakte traten an der Grenze zweier Spulen, im
sogenannten Spulenschatten, auf. Stérende vendse Uberlagerungen
traten nur im Bereich der Unterschenkel uberdurchschnittlich haufig
auf. Dies lasst sich durch die lange Messzeit bei der Untersuchung
der unteren Korperhalfte, die mit einer Kontrastmittelinjektion
durchgefihrt wird, erklaren. Die Unterschenkel bilden hier die letzte
Etage einer vierstufigen Messung.

In Gruppe B konnten insgesamt 1624 Gefalisegmente (80,6%) als

exzellent in Bezug auf die Abgrenzbarkeit zum umliegenden Gewebe
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und die Kontrastmittelfullung bewertet werden. 309 Segmente
(15,3%) wurden als moderat, 83 (4,1%) als schlecht bezeichnet. 1873
Segmente (92,9%) waren hier frei von Artefakten. 89 Segmente
(4,4%) wiesen geringe Artefakte auf, 54 (2,7%) waren so deutlich von
Artefakten beeintrachtigt, dass eine diagnostische Aussage bezlglich
arterieller GefaRRe nicht moglich war. Vendse Uberlagerungen, die zu
einer Beeintrachtigung der diagnostischen Qualitat geflihrt hatten,
traten nicht auf. In 88 Segmenten (4,4%) waren vendse
Uberlagerungen vorhanden, diese wurden jedoch nur als gering
eingestuft. 1928 (95,6%) aller GefaRsegmente wurden als frei von

venosen Uberlagerungen eingestuft.
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Tabelle 6

1,5T GK-MRT System

KM Fllung

absolut o Car. absolut % Abd.  absolut % OS absolut % US absolut %
1=exzellent 1624 gp,55 439 87,10 381 75,59 398 78,96 406 80,55
2=gut 309 15,32 61 12,10 101 20,04 80 15,87 67 13,29
3=schlecht 83 411 4 0,79 22 4,36 26 5,15 31 6,15
Artefakte

absolut o4 Car. absolut % Abd.  absolut % OS  absolut % US absolut %
1=keine 1873 92,90 491 97,42 460 91,27 488 96,82 434 86,11
2=moderat 89 4,41 13 2,57 27 5,37 8 1,58 41 8,13
3=deutlich 54 2,67 0 0 17 3,37 8 1,58 29 5,75
Venose Uberlagerungen

absolut % Car. absolut % Abd.  absolut % OS absolut % US absolut %
1=keine 1928 95,63 474 94,04 502 99,60 490 97,22 462 91,66
2=moderat 88 4,36 30 5,95 2 0,39 14 2,77 42 8,33
3=deutlich 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

Bewertung der Bildqualitat nach Kontrastmittelfilllung, Artefaktiiberlagerung und vendsen Uberlagerungen in den supraaortalen

Arterien (Carotiden), den abdominellen Arterien und Beckenarterien (Abdoemen), Oberschenkelarterien (OS) Unterschenkelarterien

(US).
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Die in Gruppe A aufgefallenen Regionen mit Artefakten bzw. vendsen
Uberlagerungen konnten in Gruppe B nicht nachvollzogen werden.
Zum einen, da hier eine dedizierte Halsspule verwendet wurde, die
eine Ubergangslose Abdeckung des untersuchten Bereichs
gewahrleistete und zum anderen, da die Unterschenkel nicht am
Ende einer langen Reihe von Messungen untersucht wurden.

In Gruppe A lag der x-Wert der beiden Radiologen bei der Bewertung
der Kontrastmittelfillung bei 0,671. Bei der Bewertung des Auftretens
von Artefakten bzw. vendsen Uberlagerungen konnten Werte von
0,716 bzw. 0,756 berechnet werden. Die Ubereinstimmung der
bewertenden Radiologen lag also in einem guten Bereich. In Gruppe
B lag der x-Wert bei der Bewertung der Kontrastmittelfullung bei
0,745, bei der Bewertung der Artefaktiberlagerungen bei 0,687 und
bei der Bewertung der venodsen Uberlagerungen bei 0,881. Die
Ubereinstimmung der beiden bewertenden Radiologen bewegte sich
also in einem guten bis exzellenten Bereich. Auffallig ist hier die sehr
gute Ubereinstimmung bei der Bewertung der vendsen
Uberlagerungen. Der Hauptgrund hierfiir ist vor allem darin zu sehen,

dass generell nahezu keine vendsen Uberlagerungen auftraten.
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Tabelle 7

A: 1,5T Standard MRT System

KM Fillung Artefakte Venose Uberlagerungen
absolut % absolut % absolut %
1476 73.2 keine 1598 79.3 keine 1744 86.5
moderate 454 225 moderat 370 184 moderat 261 13.0
schlecht 86 4.3 deutlich 48 2.4 deutlich 11 0.6

0.671 KAPPA 0.716 KAPPA 0.756

B: 1,5T GK-MRT System

KM Fillung Artefakte Venose Uberlagerungen
absolut % absolut % absolut %
1624 80.6 keine 1873 92.9 keine 1928 95.6
moderate 309 15.3 moderat 89 4.4 moderat 88 4.4
schlecht 83 4.1 deutlich 54 2.7 deutlich 0 0

0.745 KAPPA 0.697 KAPPA 0.881

Direkter Vergleich der Bildqualitat eines 1,5 Tesla Standard MRT Systems
und eines speziellen Ganzkérper MRT Systems. Vorteile ergeben sich bei der
Kontrastmittelfiillung sowie bei den venosen Uberlagerungen aufgrund des
verbesserten  Kontrastmittelinjektionsprotokolls. Die Artefakte nehmen

ebenfalls ab da die Spulengeometrie deutlich verbessert ist.

Unabhangig von der Bewertung der Bildqualitit wurde eine
Korrelation zu vorliegenden Befunden aus Referenzuntersuchungen
angestrebt. Hier muss angemerkt werden, dass diese
Referenzuntersuchungen haufig nicht mit letzter Konsequenz
durchgefiihrt wurden. So wurden nicht pathologische Doppler-

Befunde der distalen UnterschenkelgefaRe sowie gut tastbare
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FuBpulse als Zeichen nicht pathologisch verédnderter Beingeféle
gewertet. So gab es bei einem Patienten in der MRA sichere Zeichen
fur deutlich arteriosklerotisch veranderte Unterschenkelgefal3e mit
einem Abbruch der A. tibialis anterior rechts. Diese wurden in einer
anschlieRenden Dopplersonographie nicht bestétigt, sind aber MR

angiographisch sicher vorhanden.
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3.2. Dynamische MRA

Die Phantommessungen mit verschiedenen Kontrastmittel-
konzentrationen in Serumproben bei 37°C zeigten einen linearen
Signalanstieg bis zu einer Kontrastmittelkonzentration von ca.
10mmol/L bzw. einem Signal von ca. 250 arbitrary units (AU, nicht
definierte Einheit). Bei einer héheren Konzentration trat kein weiterer
Anstieg des Signals im Sinne eines Sattigungseffekts ein.

Abbildung 15
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Signalmaxima bei den verschiedenen Kontrastmittelkonzentrationen in
Phantommessungen. Bei einer Kontrastmittelkonzentration von ca. 10 mmol/L
zeigt sich ein Sattigungseffekt. Eine derartige Konzentration wird wahrend

einer in vivo Messung nicht erreicht.
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Die Messungen an einem Probanden zeigten, dass die vorher
berechneten, festen Delayzeiten fur den Start der Messungen nach
der Kontrastmittelapplikation suffizient waren, es trat keine
Kontrastmittelfullung der arteriellen GefalRe in den ersten
aufgenommenen Bildern auf, die Anflutung konnte also komplett
dargestellt werden. Auch hier konnten alle 12 Probanden jeweils 3
Untersuchungen ohne Komplikationen beenden. Keiner der
Probanden musste / wollte die Studie vorzeitig beenden. Es traten
keine Komplikationen im Sinne eines Kontrastmittelparavasats, einer
allergischen Reaktion oder eines technischen Fehlers der Pumpe bei
der Kontrastmittelapplikation auf, wahrend der Messungen kam es zu
keinen Gerateproblemen, die einen Abbruch der Untersuchung nach
sich zogen. Nach der Messung konnten in der koérperlichen
Untersuchung keine UnregelmaRigkeiten bzw. Anderungen zur
Untersuchung vor der Messung festgestellt werden. Von allen 12
Probanden konnten jeweils alle drei Untersuchungen, also 36
Datensatze, zur Auswertung herangezogen werden.

Die korperliche Untersuchung zeigte bei keinem der Probanden vor
oder nach der Messung krankhafte Befunde, die gemessenen
Parameter lagen im Normbereich. Die Untersuchung der
Herzfunktion lieferte ebenfalls bei keinem der Probanden

pathologische Ergebnisse. Die berechneten Parameter lagen alle im
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jeweiligen altersentsprechenden Normbereich. Es traten keine

signifikanten Unterschiede in den Funktionsparametern auf (p>0,05).

Tabelle 8
Schlagvolumen HF RR sys RR dias EDV EF
ml/min/m? /min mmHG mmHG ml/m? %
37,88 67+8 1308 85+5 79,3+ 13,7 64,7 +3,6

Herzfunktionsparameter der untersuchten Probanden

Bei Verwendung des ,low-flow* Schemas wurde ein maximales
arterielles SNR von 20,82 AU in Scan Nummer 21 erreicht. Hieraus
errechnet sich eine maximale AUC von 395,84 bzw. von 349,68 und
263,60 bei 75% und 50% des maximalen arteriellen Signals. Das
,medium-flow* Schema erreichte ein maximales arterielles SNR von
40,18 AU im 20. Scan. Die AUC des maximalen arteriellen Signals
betrégt daher 902,70, die von 75% und 50% des arteriellen Signals
769,12 bzw. 564,14. Bei Durchfiihrung der Untersuchung mit dem
»high-flow* Schema schlie3lich konnte ein maximales arterielles SNR
von 84,5 AU ebenfalls in Scan Nummer 20 erreicht werden, die AUC
des maximalen arteriellen Signals bzw. von 75% und 50% des

arteriellen Signals betrug hier 1361,76 bzw. 1191,42 und 901,12.
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Tabelle 9
0,2ml/s - 10ml 0,4ml/s - 10ml 0,8ml/s - 20ml
max SNR [AU] 20,82 40,18 84,5
Messung # 21 20 20
100% SNR 395,84 902,70 1361,76
75%max SNR 349,68 769,12 1191,42
50%max SNR 263,60 564,14 901,12

Signalintensitaten bei den verschiedenen Injektionsprotokollen (maximales
SNR, 75% und 50%).

Abbildung 16
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AUC bei den verschiedenen Injektionsprotokollen (unterschiedliche Skalierung
der y-Achse!).

Zwischen den einzelnen Injektionsschemata lieR sich jeweils
ungefahr eine Verdopplung des maximalen arteriellen Signals
feststellen. Die AUC vergrof3erte sich zwischen dem ,low-flow* und
dem ,medium-flow* Schema um den Faktor 2,2, zwischen dem

.medium-flow* und dem ,high-flow* Schema jedoch nur um den
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Faktor 1,5. Die als diagnostisches Fenster definierte AUC des ,low-
flow* Schemas betrug 137,37. Im ,medium-flow* Schema steigerte
sich diese AUC um den Faktor von 3,8 auf einen Wert von 378,84. Im
shigh-flow" Schema dagegen war nur eine Steigerung um den Faktor
2,7 auf einen Wert von 370,11 zu beobachten. Das grof3te
diagnostische Fenster bietet demnach das ,medium-flow*
Injektionsschema, es ist deutlich groRer als das des ,low-flow"
Schemas und um ca. 2,5% grofRer als das diagnostische Fenster des

=high-flow" Schemas [32].
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4. Diskussion

Ergebnisse vergangener Studien konnten zeigen, dass die
Arteriosklerose immer als eine systemische Erkrankung verstanden
werden muss [1, 18, 38]. Bei der Abklarung symptomatischer
Patienten mit vaskularen Pathologien ergeben sich haufig
Zusatzbefunde in anderen, derzeit nicht symptomatischen
GefaRregionen. Auch diese Pathologien kénnen im Verlauf
symptomatisch und therapiebedurftig werden. Die Arteriosklerose ist
eine Erkrankung, die nur schwer oder gar nicht reversibel ist, in ihrem
Verlauf jedoch durch eine entsprechende Therapie stark beeinflusst
werden kann. Eine derartige Therapie kann bereits in einer Anderung
der  korperlichen  Betatigung  bestehen, ansonsten  sind
medikamentdse, radiologisch-interventionelle und  chirurgische
MaRnahmen mdglich. Insofern ist eine frihe Diagnose von
entscheidender Bedeutung, im Idealfall werden arteriosklerotische
GefaRveranderungen schon erkannt, bevor sie symptomatisch
werden und eine Therapie eingeleitet. Dieser Fall tritt heute jedoch
meist nur zuféllig im Rahmen der Abklarung und Behandlung einer
anderen Erkrankung ein. Des Weiteren war die vaskulére Diagnostik
lange eine Domane der konventionellen Angiographie oder in den
letzten Jahren auch der CTA. Beiden Methoden gemeinsam ist

jedoch die Verwendung ionisierende Strahlung, die eine Diagnostik
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nicht symptomatischer Erkrankungen, also eine Art der Vorsorge,
juristisch und ethisch nicht vertretbar macht. Die konventionelle
Angiographie ist aufgrund ihrer Invasivitat flr derartige
Untersuchungen generell ungeeignet. Die Dopplersonographie leidet
zwar nicht unter dieser Einschrankung, jedoch ist eine suffiziente
Abklarung des gesamten arteriellen Gefal3systems von den
intrakraniellen Gefalen bis zu den peripheren Arterien des
Unterschenkels / FulRes mit dieser Methode in einem realistischen
Zeitrahmen nicht mdglich. Hier koénnen oberflachlich gelegene
GefaBe wie z.B. die HalsgefalBe oder die peripheren
Unterschenkelgefae sehr gut beurteilt werden. Es ist sogar eine
Aussage beziglich der GefaBwand und der Flusseigenschaften
moglich, eine Beurteilung der tiefer im Gewebe gelegnen GefalRe, wie
z.B. der Nierenarterien, ist aber nur eingeschrankt maoglich.
AuBerdem ist die Dopplersonographie sehr untersucher- und
patientenabhéangig. Ein erfahrener Sonographeur kann auch schwer
einsehbare GefaRregionen gut darstellen; bei einem schlecht auf die
Untersuchung vorbereiteten Patienten mit einem geblahten Abdomen
ist jedoch auch einem erfahrenen Sonographeur die sichere
Beurteilung der abdominellen GeféaRe unmdglich.

Die Magnetresonanztomographie bietet die Mdglichkeit der nicht
invasiven Darstellung des gesamten Gefal3systems, ohne dabei auf
ionisierende  Strahlung oder nephrotoxische  Kontrastmittel

83



Diskussion

zuruckgreifen zu mussen. Friiher bestehende Limitationen dieser
Methode waren jedoch die langen Messzeiten und die
eingeschrankte raumliche Auflésung sowie die Beschrankung auf
sehr umschriebene anatomische Regionen. Die Entwicklungen der
letzten Jahre mit Einfuhrung verschiedener Datenakquisitions-
techniken zur Verkiirzung der Messzeiten sowie die technische
Weiterentwicklung der Hardware mit flexibleren Untersuchungs-
einheiten und der Mdoglichkeit, simultan groBe Datenmengen zu
akquirieren, ermdglichen es heutzutage, diese Limitationen nahezu
zu Uberwinden. Insofern ist eine Abklarung des gesamten
Gefallsystems bei bestehendem Verdacht auf arteriosklerotische
Veranderungen problemlos méglich, auch eine Vorsorge auf diesem
Erkrankungsgebiet wird diskutiert. Eine Voraussetzung dazu ist
allerdings eine entsprechend hohe Bildqualitat, die
GefaRveranderungen schon in einem sehr friihen, asymptomatischen
Stadium erkennbar macht. Die Bildqualitat setzt sich hierbei aus der
Abgrenzbarkeit des GeféalRes zum umliegenden Gewebe sowie der
Kontrastmittelfillung und der rdumlichen Auflésung zusammen.
Negative Auswirkungen auf die Bildqualitat und die diagnostische
Qualitat haben auBerdem venodse Uberlagerungen bei der
Beurteilung des arteriellen GefaRsystems sowie storende Artefakte
bedingt durch sogenannte Einfaltungen, die entstehen wenn das FOV
nicht den gesamten Patienten abdeckt oder auch Pulsations- oder
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Bewegungsartefakte. Um die Untersuchung auch fir den Patienten
attraktiv zu machen, muss sich die Untersuchungszeit in einem guten
Verhéltnis zum Ergebnis bewegen. Eine Untersuchung, die fir den
Patienten angenehm schnell und schonend durchgefuhrt werden
kann, aber eine schlechte Bildqualitat hat, ist ebenso wertlos wie eine
sehr lange Untersuchung mit bestechender Bildqualitéat, die jedoch
den Patienten belastet oder sogar abgelehnt wird. Bisherige Anséatze,
eine patientenfreundliche Untersuchung zur Beurteilung des
arteriellen Gefal3baums durchzufihren, sind von Kompromissen
gepragt, die die Aussagekraft der Untersuchungen deutlich
einschranken. So kdnnen solche Untersuchungen z.B. in kurzer und
fur den Patienten angenehmer Zeit durchgefihrt werden. Die
Bildqualitat ist in Bezug auf die venésen Uberlagerungen und das
Auftreten von Artefakten auch als gut zu bezeichnen, allerdings
bewegt sich weder die gemessene noch die rekonstruierte raumliche
Auflésung in einem Bereich, der zur Diagnostik kleinster,
beginnender arteriosklerotischer GefaRverdnderungen ausreichend
ist.

Durch die Verwendung paralleler Bildgebungstechniken sowie
neuester Hardware auf dem Gebiet der MRT konnte in dieser Studie
gezeigt werden, dass derartige Einschrankungen nicht mehr nétig
sind. Die parallele Bildgebung erlaubt typischerweise eine Reduktion
der Untersuchungszeit nahezu um den Faktor zwei bis drei und
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andererseits eine deutliche Verbesserung der réumlichen Aufldsung
wahrend dieser Untersuchungszeit. Dadurch konnten nun auch
bestehende Zweifel beziglich der Genauigkeit der MRA bei
derartigen Untersuchungen ausgerdumt werden. Diese Studie
konnten zeigen, dass die heutige MRA eine reproduzierbar sehr gute
Bildqualitat liefert, die auch bei unterschiedlichen befundenden
Arzten die gleichen Ergebnisse zeigt. Zahlreiche Studien konnten
belegen, dass die MRA bei der Diagnostik einzelner umschriebener
Gefal3gebiete die Qualitat anderer Modalitaten erreicht oder teilweise
sogar Ubertroffen hat. So ist die MRA der Dopplersonographie in der
Diagnostik der Nierenarterien deutlich Uberlegen [47, 54-56]. Die
Anwendung der parallelen Bildgebung sowie hoherer Feldstarken
erlaubt eine Erh6hung der raumlichen Auflésung in den
Submillimeterbereich. Hierdurch kann nicht nur der reduzierte
Durchmesser des GefaRes sondern auch die Flache in der Stenose
sicher beurteilt werden. Die Doppler-Sonographie kann zwar an sich
auch eine hohe raumliche Auflésung erreichen, die Qualitat der
Untersuchung wird aber durch verschiedene Patienteneigenschaften
wie z.B. Adipositas oder Darmgas stark beeinflusst. Die Akquisition
isotroper Datensatze birgt gegeniiber den anderen Modalitdten den
Vorteil, MPRs anzufertigen zu koénnen. Auf dem Gebiet der
Darstellung der intrakraniellen und schédelbasisnahen GefaRe hat
die MRA auch Vorteile gegenuber der CTA, da hier keine stérenden
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Aufhértungsartefakte durch umliegenden Knochen und metallische
Zahnimplantate auftreten. Die Weiterentwicklung der MRT-Geréate
konnte auch bestehende technische Limitationen Uberwinden. So ist
nun die Untersuchung des gesamten arteriellen Gefal3systems in
einer einzigen Untersuchung moglich. Der Patient muss hier nicht wie
bisher Ublich wahrend der Untersuchung umgelagert werden, eine
Verschiebung des Untersuchungstisches ermdglicht die Abdeckung
des gesamten Korpers. AuBerdem kénnen durch die Einfiihrung der
Multikanaltechnik  die  anfallenden Daten der zahlreichen
Empfangselemente und -spulen deutlich schneller verarbeitet
werden. Vor der Untersuchung wird der Patient entsprechend der
Untersuchung vorbereitet, alle Empfangsspulen werden am Patienten
positioniert. Wahrend der Untersuchung ist dann keine Umlagerung
oder Umpositionierung der Spulen nétig. Diese Weiterentwicklungen
ermdglichen aber nicht nur eine groRere anatomische Abdeckung,
die eine GK-MRA erst moglich macht, auch die Bildqualitat in Bezug
auf raumliche Auflosung und venose Uberlagerungen konnte im
Vergleich zu bisherigen Ansétzen deutlich verbessert werden. Bei
den bisherigen Anséatzen zur GK-MRA, bei denen funf aufeinander
folgende Etagen akquiriert werden, muss die raumliche Auflosung
reduziert werden um die Messzeit der einzelnen Etagen zu
reduzieren. Dies ist nétig, um vendse Uberlagerungen in den weiter
distal gelegenen Etagen so weit wie mdglich einzuschranken. Dies
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tritt unvermeidlich ein, wenn die Passagezeit des Kontrastmittelbolus
deutlich kurzer ist als die Messzeit fur den untersuchten Bereich.
Wenn eine Ganzkérper MRA in 4 bis 5 direkt aufeinander folgenden
Schritten vom Kopf bis zum Ful3 durchgefihrt wird, kommt es vor
allem im Bereich der Nierengefale sowie der Unterschenkel zu
vendser  Kontrastmittelkontamination. Das  vends injizierte
Kontrastmittel erreicht Uber den Aortenbogen nahezu gleichzeitig die
supraaortalen wie auch die abdominellen GefaRe. Wahrend der
Akquisition der Hals und KopfgefaRe kommt es zu einer
Kontrastmittelperfusion der Nieren, wenn diese MRA-Etage
schlie3lich akquiriert wird, besteht bereits vendser Riickstrom in den
Nierenvenen. Kommt es schlieBlich zur Akquisition der
Unterschenkel-Etage, besteht hier ebenfalls bereits vendser
Rickstrom, da die arterielle Blutflussgeschwindigkeit grundséatzlich
hoher ist als die Messzeit der einzelnen MRA-Etagen. Bei dem in
dieser Studie erstmals verwendeten modifizierten Protokoll zur GK-
MRA kann auf die Reduktion der Messzeit und damit der raumlichen
Aufldsung verzichtet werden, da der spezielle Ablauf der
Tischverschiebung an sich schon hilit, venése Uberlagerungen zu
verhindern sowie die Anwendung der parallelen Bildgebung eine
Verkirzung der Messzeit bei gleicher réumlicher Auflosung
ermoglicht. Des Weiteren konnten bei den Untersuchungen mit dem
GK-MRT System in Kombination mit Matrix-Spulen jeweils dedizierte
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Spulen fir jede anatomische Region verwendet werden. Dies fuhrt
ebenfalls zu einer Erhéhung der Bildqualitat sowie zur Moglichkeit die
raumliche Aufldsung im Vergleich zu z.B. dem AngioSURF Ansatz,
bei dem nur zwei Standardspulen verwendet werden, zwischen
denen der Patient hindurch fahrt, zu erhéhen. Das modifizierte MRA-
Protokoll an einem dedizierten Ganzkdrper MRT System erlaubt in
beiden angesprochenen Etagen eine arterielle ,first-pass® MRA, da
keine Verzdgerungen durch die Akquisition der direkt proximal davon
gelegenen Etage entstehen. Die in der Studie ausgewerteten GK-
MRAs konnten diese Entwicklung bestétigen. Der Vergleich der GK-
MRAs des Standard MRT Systems mit dem denen des dedizierten
GK-MRT Systems zeigen deutlich geringere vendse Uberlagerungen
und eine bessere Kontrastmittelfillung in der Gruppe B. So konnten
die Untersuchungen auch bei den Personen der Gruppe A mit einer
raumlichen Aufldsung durchgefuhrt werden, die eine diagnostische
Aussagekraft besitzt, jedoch nicht so hoch ist, wie sie bei MRA
einzelner Gefaliregionen ist. Die Bildqualitat konnte bis auf einige
Schwachpunkte als gut bis sehr gut bewertet werden. So flhrte zum
Beispiel die Spulenanordnung wéahrend des ersten
Untersuchungsteils zu Artefakten im Halsbereich, da keine dedizierte
Spule fur diesen Bereich vorhanden war. Auferdem waren die
Unterschenkelgeféale Uberdurchschnittlich haufig durch vendse
Uberlagerungen kontaminiert. Auch dies ist als Folge des
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Spulenaufbaus bzw. des Untersuchungsablaufs zu sehen, der eine
Umlagerung des Patienten und eine Durchfiihrung der MRA in zwei
ungleichen Schritten erforderte. Diese Probleme konnten in Gruppe B
nahezu vollstédndig eliminiert werden. Sicher erfordern nicht viele
MRT Untersuchungen eine derartige Flexibilitat, wie sie von
dedizierten Ganzkérper MRT Systemen geboten wird. Andererseits
kénnen derartige Untersuchungen nur dann effizient und in einer
hohen Qualitat durchgefihrt werden, wenn ein
Untersuchungsprotokoll durch die Fragestellung und nicht durch das
verwendete MRT System definiert wird. Es konnte gezeigt werden,
dass mit Hilfe des neuen MRA Protokolls die Kontrastmittelmenge auf
einem Minimum gehalten werden konnte und gleichzeitig die bisher
bestehenden Probleme in Bezug auf das Timing der einzelnen
Untersuchungsphasen nahezu eliminiert werden konnten. Durch die
relativ langsame Injektion von 1,5ml/s bewegt sich die first-pass
Kreislaufzeit in einem Rahmen, der eine Messung der supraaortalen
Gefalle und darauf folgend eine  Verschiebung des
Untersuchungstisches ermdglicht. Dabei wird der Kontrastmittelbolus
wahrend der Verschiebung des Untersuchungstisches (berholt.
Andererseits bleibt der Kontrastmittelbolus durch den folgenden
NaCl-Losungs-Bolus  kompakt und ermdglicht eine hohe
Konzentration des Kontrastmittels zu einem definierten Zeitpunkt,
ohne dass das Kontrastmittel zu sehr verdinnt wird. Die wichtige
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Darstellung der Nierenarterien liel3 sich in beiden Gruppen sehr gut
reproduzierbar in hoher Qualitat, ohne ventse Uberlagerungen
durchftihren. Der Hauptgrund hierflr ist sicher die Tatsache, dass
diese Etage in beiden Anséatzen zur Ganzkérper MRA als erste Etage
nach einer Kontrastmittelapplikation untersucht wurde. So konnten
stérende vendse Uberlagerungen ausgeschlossen werden. Dies ist
nur in dieser Konstellation méglich, da sowohl die Nieren als auch die
gesamten MesenterialgefalRe einen sehr schnellen vendsen
Ruckstrom aufweisen. Bei der Untersuchung der
OberschenkelgefélRe spielt der Zeitfaktor in Bezug auf die vendsen
Uberlagerungen nur eine untergeordnete Rolle, da hier keine groRRen
venosen Blutleiter ihren Ursprung haben, d.h. dass eine vendse
Kontamination erst durch einen Kontrastmittelriickstrom aus den
Unterschenkelgefaen auftritt. Der vendse Ruickstrom aus der
Oberschenkelmuskulatur ~ fihrt  nicht zu einer relevanten
Bildqualitatseinschrankung. In  beiden  Gruppen st die
Oberschenkeletage als zZweiter Schritt nach der
Kontrastmittelinjektion  untersucht worden, daher zeigte die
Bewertung der Bildqualitét nahezu keine vendsen Uberlagerungen,
die Kontrastmittelfiillung der OberschenkelgefalRe konnte in beiden
Gruppen durchweg als gut bewertet werden. Problematisch waren in
Gruppe A aufgrund des beginnenden Kontrastmittelriickstroms die
Knie- und Unterschenkeletage. Dieses Problem konnte in Gruppe B
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durch das gréBere FOV und das modifizierte MRA Protokoll geldst
werden. Die Ergebnisse der Gruppe B haben gezeigt, dass die
Messzeit der supraaortalen GefaRe soweit reduziert werden konnte
und die Verschiebegeschwindigkeit (20cm/sec) des
Untersuchungstisches so hoch ist, dass die UnterschenkelgefaRe in
zwei Phasen untersucht werden konnten und oft erst die zweite
Phase einen perfekten arteriellen Kontrast zeigte. Die Variabilitéat
dieser Ergebnisse hing vor allem von den Kreislaufparametern und
der KorpergroRe des Patienten ab. Kleinere Patienten mit einer
hohen Herzfrequenz zeigten bereits in der ersten
Untersuchungsphase der Unterschenkelgefal3e einen guten
Gefallkontrast, groRe Patienten mit einer niedrigeren Herzfrequenz
erst in der zweiten Untersuchungsphase. Dieses Ph&dnomen konnte
in &hnlicher Weise in Gruppe A beobachtet werden, hier gab es
allerdings nicht die Varianten ,zu frih* und ,exakt* sondern nur
.exakt* oder ,zu spat".

Die Auswertung der Ganzkérper MR Angiographien konnte zeigen,
dass die Limitationen beziglich der réumlichen Auflésung im
Vergleich mit anderen bildgebenden Verfahren fast aufgehoben sind.
So konnte die VoxelgroRe bei einer Ganzkdrper MRA auf 1mm?®
reduziert werden, fir umschriebene anatomische Regionen ist auch
eine isotrope Aufldsung von weniger als einem Millimeter moglich.
Die zweite groRe Limitation der MRA war die fehlende zeitliche
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Aufldsung. Die dynamische Information ist ein wesentlicher Faktor,
der bei der Planung therapeutischer MalRnahmen bei vaskularen
Erkrankungen einen hohen Stellenwert hat. Die Ergebnisse der
untersuchten Probanden zeigen, dass die dynamische MRA dank der
technischen Weiterentwicklungen mittlerweile eine gute
diagnostische Aussage treffen kann. Eine zeitliche Auflésung unter 4
Sekunden erlaubt in jeder Gefaliregion eine Aussage Uber die
Perfusion einzelner GefalRe, ob eine hamodynamisch relevante
Stenose vorliegt oder ob ein verschlossenes Gefal? uber Kollateralen
in der Peripherie wieder aufgefillt wird. Hierfur ist allerdings eine
genaue Planung der Untersuchung unverzichtbar, da das
Untersuchungsschema auf die Fragestellung ausgerichtet sein muss.
Da in dem vorgestellten Kollektiv von gesunden Probanden die
Kreislaufparameter im Normbereich lagen, kann hier auch nur eine
Aussage beziiglich normaler Flussverhéltnisse in ,low-flow" Arealen
getroffen werden. Noch immer muss die dynamische Information mit
einer Reduzierung der raumlichen Auflésung erkauft werden. Die
Kombination sowohl einer statischen MRA als auch einer zeitlich
aufgeldsten MRA allerdings erhdht die diagnostische Aussagekraft
der Untersuchung deutlich. Eine statische MRA mit sehr hoher
raumlicher Auflosung erlaubt die genaue Beurteilung auch feinster

GefaRstrukturen. Die dynamische Komponente einer solchen
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Hybriduntersuchung gibt als Zugewinn Informationen Uber die
Flussverhéltnisse in krankhaft verédnderten Gefafiregionen.

Die in dieser Arbeit verwendete Definition des diagnostischen
Fensters bei der zeitlich aufgeldsten MRA beruht auf mehreren
Gesichtspunkten. Zum einen muss ein gewisses SNR Uberschritten
werden, um das kontrastmittelgefilite Gefall von umgebendem
Gewebe ausreichend abgrenzen zu kénnen. AuRerdem sollte das
SNR ein hohes Maximum erreichen und eine ausreichend breite
Signalkurve entstehen, die ein gutes SNR Uber eine lédngere Zeit
sichert. Schlie3lich soll der Anstieg des vendsen SNR so spét und so
langsam wie moglich auftreten, damit es zu keinen stdrenden
venodsen Uberlagerungen kommt. Es konnte gezeigt werden, dass
auch mit vergleichsweise geringen Injektionsgeschwindigkeiten und
geringen Mengen Kontrastmittel verglichen mit herkdmmlichen MRAs
diese Voraussetzungen erfilllt und sehr gute Ergebnisse erzielt
werden kdnnen. Die Untersuchungszeit verlangert sich durch diese
Zusatzuntersuchung um weniger als 2 Minuten, die zusétzliche
Menge Kontrastmittel betrdgt zwischen 7 und 10ml. Wie die
Untersuchungen an Probanden zeigen konnten, ergeben sich durch
eine Erhdhung des Kontrastmittelvolumens keine Vorteile. Auch eine
Erhdhung der Flussgeschwindigkeit des Kontrastmittels, die zu einem
Lumschriebenen” Bolus fihren soll, birgt keinen Vorteil, sondern eher
Nachteile. Die groRte Flache unter der Kurve, d.h. das grofte
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diagnostische Fenster konnte mit der mittleren der drei untersuchten
Injektionsgeschwindigkeiten erlangt werden bzw. es bestehen keine
signifikanten Unterschiede zwischen diagnostischen Fenstern des
~.medium-flow* und des ,high-flow" Injektionsschemas. Je geringer die
Injektionsgeschwindigkeit jedoch ist, desto deutlicher kommt es,
unabhangig von der Menge des Kontrastmittels, zu einer zu
Verdinnung des Kontrastmittels im Blut. Dieser Effekt zeigte sich
selbst bei dem in der Studie verwendeten 1,0 molaren Kontrastmittel
im low-flow* Schema. Hier stieg das arterielle Signal im Gefal} zu
langsam an, der Spitzenwert war zu gering und der vendse
Rickstrom fuihrte zu schnell zu einer deutlich erschwerten arteriellen
Diagnostik. Das arterielle und vendse Signal ndherten sich zu schnell
aneinander an. Andererseits fiuihrte auch eine zu schnell gewahlte
Injektionsgeschwindigkeit zu ungewiinschten Effekten. Hier stieg das
arterielle Signal zwar schnell an und erreichte auch einen sehr guten
maximalen Wert, der Signalabfall setzte allerdings nach dem
Maximum sehr schnell wieder ein und fiel auch sehr weit wieder ab
bis ein ,re-run“ Signal einsetzte. Der ventse Ruckstrom kam hier
kaum zum Tragen, die arterielle Signalkurve ist allerdings zu schmal.
Hierdurch konnte ein gutes arterielles Signal in nur sehr wenigen
Phasen nacheinander aufgenommen werden. Bei einer zeitlichen
Aufldsung von ca. 3 Sekunden waren bei einem derart umschrieben
Kontrastmittelbolus maximal 5 Phasen gut arteriell gefillt, danach
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sank das Signal wieder zu weit ab und im Verlauf kamen auch hier
stérende vendse Uberlagerungen zum Tragen.

Diese Eigenschaften der verschiedenen Injektionsschemata kénnen
bei der Beantwortung verschiedener Fragestellungen an die MRA
auch hilfreich sein. Um die Frage nach der Vaskularisation bzw. der
Perfusion eines entziindeten Gewebes zu kléaren, ist eher eine
langsame Injektionsgeschwindigkeit sinnvoll. Hier kann der
Signalanstieg im entziindeten Gewebe im Vergleich zur Umgebung
und der Gegenseite am besten abgegrenzt werden und auch beurteilt
werden, in wieweit der vendse Rickstrom pathologisch veréndert ist.
Die Frage nach der Relevanz einer Stenose lasst sich dagegen am
besten mit einer schnellen Injektion klaren. Mit einer entsprechenden
zeitlichen Aufldsung kann ebenfalls im Vergleich zu den umliegenden
arteriellen Gefalzen sowie zur Gegenseite deutlich gemacht werden,
ob ein GefaR z.B. verschlossen oder nur filiform stenosiert ist. Der
verminderte GefalRkontrast durch die Erhéhung der raumlichen
Auflésung kann hierbei durch die hohere Konzentration des
Kontrastmittels gut kompensiert werden. Es kann zwischen einer
verzogerten Kontrastmittelfillung durch ein hdchstgradig stenosiertes
Gefall und einer retrograden Kontrastmittelfillung differenziert
werden.

Die Integration der hier vorgestellten Techniken zur vaskularen
Diagnostik in die radiologische Routine eréffnet die Moglichkeit eine
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Vielzahl von Fragen, die bisher nur eingeschrankt oder gar nicht zu
beantworten waren, nicht invasiv und patientenschonend zu klaren.
Die Chance, nicht nur ein GefaRterritorium sondern das gesamte
arterielle  Gefal3system darzustellen sowie die Mdglichkeit,
Informationen Uber die Hamodynamik in einzelnen GefalRen zu

erlangen, kann eine Therapieentscheidung relevant beeinflussen.
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5. Schlussfolgerung

Die neuen Entwicklungen in Bezug auf Hard- und Software in der
MRT haben auch auf die MRA einen hohen Einfluss. Alle in der
Angiographie wichtigen Anforderungen an eine Untersuchung
konnten in der vorliegenden Arbeit weiter verbessert werden. So
konnte die Bildqualitdt durch die Verwendung héher konzentrierter
Kontrastmittel  sowie  dedizierter =~ Mehrkanal-Empfangsspulen
verbessert werden wéahrend gleichzeitig die réaumliche Aufldsung
gesteigert werden konnte. Durch die Verwendung spezieller
Kontrastmittel fir die MRA bei hohen Feldstéarken kann heute nahezu
die raumliche Auflosung der DSA erreicht werden. Durch die
Verwendung spezieller Sequenztechniken sind heute auch
dynamische MRA Untersuchungen mdoglich, die eine diagnostische
zeitliche Auflosung aufweisen. Die GK-MRA erfullt aufgrund der
Abwesenheit von ionisierender Strahlung sowie der Verwendung
nicht nephrotoxischer Kontrastmittel bei exzellenter Bildqualitat und
hoher Reproduzierbarkeit alle Anforderungen, die an eine
Vorsorgeuntersuchung gestellt werden. Sicher bleibt anzumerken,
dass die angesprochenen Applikationen zum heutigen Zeitpunkt noch
sehr speziell und nur einzelnen fortschrittlichen Zentren zugéanglich
sind. Die Weiterentwicklung der verschiedenen MRT Technologien in

der Vergangenheit hat aber gezeigt, dass nitzliche neue
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Innovationen auf dem Gebiet der bildgebenden Diagnostik sehr

schnell Einzug in die klinische Routine halten.
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6.2. Verzeichnis der Abklrzungen

A. Arteria

Aa. Arteriae

ACC Arteria carotis communis
ACI Arteria carotis interna

AU arbitrary units

AUC area under the curve

AVM Arterio-Vendse-Malformation

CE-MRA contrast enhanced MRA

CNR contrast to noise ratio

CTA Computertomographische Angiographie
DSA digitale Subtraktionsangiographie

DW diagnostic window

EKG Elektrokardiogramm

FLASH fast low angle shot

FOV field of view

GK-MRA Ganzkodrper Magnetresonanzangiographie
iPAT integrated parallel acquisition technique

MPR multiplanare Rekonstruktion
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MRA
MRT
MSCT
NacCl
PAT
pAVK

ROI

SENSE
SMASH
SNR
TOF

TREAT

TR-MRA

ZNS

Magnetresonanzangiographie
Magnetresonanztomographie
Mehrschicht Computertomographie
Natriumchlorid

parallel acquisition technique

periphere Arterielle Verschlul3krankheit
region of interest

Signal

sensitivity encoding

simultaneous acquisition of spatial harmonics
signal to nois ratio

time of flight

time resolved contrast enhanced
angiography technique

time-resolved MRA

zentrales Nervensystem
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