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Einleitung

1. Einleitung

An der Spitze der Mortalitatsstatistiken stehentéen weiten Teilen der Welt Herz-
Kreislauferkrankungen und verschiedene malignedatungen [8,14]. Beiden Krank-
heitsgruppen ist eine klinische Manifestation bzlas Auftreten von Symptomen in
haufig bereits fortgeschrittenen Stadien, eine hok&lenz und Mortalitat gemeinsam
[14]. Trotz grof3er Anstrengungen auf den GebiewmBdagnostik und Therapie bleibt
die Situation fiur Patienten mit diesen Erkrankunbéuofig unbefriedigend. Es ist eine
der groRen Herausforderungen unserer Zeit, dienessgdieser Erkrankungen zu ver-
bessern und soweit mdglich die Inzidenz und Pranzgesitiv zu beeinflussen.

Seit vielen Jahren bereits sind spezielle modifoaee und nicht-modifizierbare Risiko-
faktoren fur die Entstehung kardiovaskularer Erktargen bekannt wie z.B. Adiposi-
tas, Hyperlipidamie etc., und die Medizin strebtmaleren positiven Beeinflussung,
z.B. durch Beratung des Patienten hinsichtlich Bglichkeit zur Einflussnahme
durch korperliche Aktivitat und Ernahrungsmodifiket. In letzter Zeit wurden weitere
neue kardiovaskulare Risikofaktoren beschriebemyrdar Marker fur Entziindung,
Infektion und Thromboseneigung [1,48]. Allerdingadsfiir deren ausreichende Eva-
luation weitere prospektive Studien nétig [2]. lendietzten Jahren wurden eine Reihe
wirksamer medikamentdser Therapieoptionen beregtiiesDabei sind zu nennen die
grof3e pharmakologische Gruppe der Antihypertensngidie Gruppe der cholesterin-
und fettstoffwechseloptimierenden Medikamente. Aubé tagliche, niedrigdosierte
Gabe von Thrombozytenaggregationshemmern wie Aspaer Clopidogrel kann pra-
ventiv fir kardiovaskulare Erkrankungen erfolgresein.

Arteriosklerose ist eine chronisch progredienter&mkung. Hat sie sich einmal mani-
festiert, so ist allenfalls ein minimaler Rickgabgstehender Gefaliendothelver-
anderungen zu erwarten. Man kann die Erkrankurg ratsht zur Regression bringen,
sondern nur ihr Fortschreiten verlangsamen [34,36%&tzlich versucht man mit Vor-
sorgeuntersuchungen, die Arteriosklerose in eingiglichst friihen Stadium nachzu-
weisen, weil man sich erhofft, dadurch ernsten legnenzen wie einem Herzinfarkt

oder einem ischamischen Hirninfarkt zuvor zu kommen
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Zwar wurden in der Therapie der CVD vielerlei Fohistte erzielt: Patienten mit einer
symptomatischen koronaren Herzerkrankung konnenteheRevaskularisierungs-
malRnahmen wie die perkutane transluminale Angitipld®TCA) oder eine Bypass-
Operation erhalten. Und trotz dieser erfreulichemwicklung bleibt der Wunsch nach
einer friheren Diagnose der CVD bestehen. Gegigemagntieren, dass ein Entdecken
von Arteriosklerose in einem praklinischen Staditnetzdem den Fortgang der Er-
krankung nicht verhindern kann. Jedoch kdnnte &ilee Diagnose zur Reduzierung
der hohen Sterblichkeit beitragen, die durch dageaKoronarsyndrom verursacht wird
[8]. Neue, nicht-invasive Tests bedienen sich unteanderem  der
Magnetresonanztomographie (MRT) und der Computertpaphie (CT) [116].
Entsprechend viel Aufmerksamkeit haben in der Radie Techniken gewonnen, die
eine Ganzkdorperbildgebung in einem Untersuchungsgamdglichen. Als exakte, re-
produzierbare und nebenwirkungsarme Methode bsgthtdie MRT hierfir besonders
gut an. Dabei steht der Untersucher vor einer RedimeHerausforderungen, denn eine
solche Ganzkérperuntersuchung an einem klinisclungksn Kollektiv als Screening
einzufihren erfordert mehr als Umsetzbarkeit undehdiagnostische Genauigkeit. Es
missen auch ethische Gesichtspunkte, technischefinanzielle Aspekte bertck-
sichtigt werden [3].

Die vorliegende Arbeit beschaftigt sich mit der gegawelchen Beitrag eine kardio-
vaskulare Ganzkdrper-Untersuchung mittels MRT zm dmesher verfolgten Schema

von Vorsorgeuntersuchungen leisten kann.

Kardiovaskulare Erkrankungen (CVD)
Unter dem Oberbegriff CVD fasst man unter ander@arfalgenden Erkrankungen des
Herzens und des Gefal3systems zusammen:

- koronare Herzerkrankung (KHK)

- zerebrovaskulare Erkrankung

- periphere arterielle Verschlusskrankheit (pAVK)

- arterielle Hypertonie

- Herzinsuffizienz
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1.1 Koronare Herzerkrankung

Die KHK ist weltweit die Haupterscheinungsform dardiovaskularen Erkrankungen.
Sie ist durch ein Missverhaltnis zwischen dem Sstoféfbedarf des Herzmuskels und
der Zufuhr Uber das Blut charakterisiert. Zu tUb®gr%® wird die KHK durch Arterio-

sklerose verursacht.

1.1.1 Epidemiologie

Keine andere Erkrankung in den entwickelten LAndemWelt verursacht mehr Todes-
falle und Folgeerkrankungen als die KHK [8]. Epidelmgischen Untersuchungen zu-
folge ist die Letalitat beim akuten Herzinfarkt mbit% bei Frauen und 49% bei Man-
nern noch immer sehr hoch [4]. In Deutschland lpétdie Lebenszeitpravalenz der
KHK 30% fur M&nner und 15% fir Frauen [5]. Die Aiisgruppe Lloyd-Jones et al.
berechnete das altersbezogene Lebenszeitrisilkdidli¢HK mit 48,6% fur Manner und
fur Frauen mit 31,7% im Alter von 40 Jahren. Imehlvon 70 Jahren betragt es noch
34,9% (Manner) und 24,2% (Frauen) [6]. Die KHK @&he ernste chronische Er-
krankung mit potentiell lebensbedrohlichem Verlddés zeigt sich in einer Sterblich-
keitsrate von 5- 8% pro Jahr [7]. Etwas mehr ats ldélfte aller Todesfalle infolge
kardiovaskularer Erkrankungen werden durch die Kiursacht Schatzungen der
World Health Organisation (WHO) gehen von einemtweiten Anstieg der Sterbe-
zahlen infolge KHK von 7,1 Millionen Menschen imhd&2002 auf 11,1 Millionen im
Jahr 2020 aus [8,9]. Bereits zum heutigen Zeitpumkd ein deutlicher Anstieg der
Inzidenz und Pravalenz der KHK in Entwicklungs- uachwellenl&andern verzeichnet
[10]. FUr diese Entwicklung nimmt die WHO folgen@einde an. Einhergehend mit
der weltweit zunehmenden Industrialisierung, Velttgiung von landlichen Gegenden
und Globalisierung, auch auf dem Sektor der Nahsomigelproduktionkommt es zu
tiefgreifenden Veranderungen von Lebensgewohnheited Verhaltensweisen der
Menschen. Sie erndhren sich haufig unausgewogerzurehergiereich, gemessen an
sinkender koérperlicher Aktivitat. Hinzu kommt eifobal steigender Tabakkonsum [9].

Insgesamt erkranken so weltweit immer mehr Menscaenkardiovaskuléren Er-

! Siehe dazu Anhang, Abbildung 18
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krankungen, und sie erkranken immer friher im Mdrldares Lebens. Soziodko-
nomisch schlechter gestellte Bevolkerungsgruppdrernadabei generell ein hdéheres
Risiko zu erkranken [9]. In den industrialisierteéndern verzeichnet man zwar einen
Ruckgang der Mortalitdt und eine Reduktion derrsitdjustierten Sterbezahlen infolge
KHK [11], jedoch wird kein bedeutender Riickgang Beavalenz der KHK erwartet
[12,13].
45% der Todesfalle in Deutschland im Jahre 2004ayirauf eine Erkrankung des kar-
diovaskuldren Systems zurtick [10]. Mit mehr als.@80 Todesfallen pro Jahr spielt
die Gruppe der koronaren Herzerkrankungen daruigewichtigste Rolle. Bei 67.000
dieser Todesfalle, entsprechend 44,7%, fuhrte lkeibea Myokardinfarkt zum Tode. In
der Gruppe der Uber 55-jahrigen mannlichen Bevdhgisterben durchschnittlich 20%
an einer KHK. Bei den Frauen ab 55 Jahren ist digaeeil bei 15,9% und steigt in der
Altersgruppe der tUber 65-jahrigen Frauen auf 18369 4].
Diese Krankheiten verursachen dem Gesundheitssysttndichtliche Kosten. Das deut-
sche Statistische Jahrbuch 2007 legt die direkiestét verschiedener Krankheiten fir
die Jahre 2002 und 2004 dar [15]. Die direkten Khaitskosten umfassen diejenigen
Kosten, die unmittelbar mit Diagnose und TherapmereErkrankung zusammen han-
gen. Fur koronare Herzkrankheit und Myokardinfasldren dies knapp 4 Milliarden
Euro im Jahre 2002 in Deutschland. Weitere Ausgalieh Ressourcenverluste, die
durch Arbeitsunfahigkeit, Invaliditadt und vorzegim Tod entstehen, sind nicht in den
direkten Krankheitskosten enthalten [16]. Gefolgtrden sie von Erkrankungen des
Verdauungssystems und Erkrankungen des muskuletsdeh Systems [13].
Nach Daten aus den Vereinigten Staaten von Amdialkizen dort 50% der Manner und
64% der Frauen keinerlei Krankheitssymptome vanhplotzlichen Herztod [17].
In grol3 angelegten epidemiologischen Studien wux@eschiedene Risikofaktoren fur
die Entstehung einer koronaren Herzerkrankung ifitaett [43,18,19]. Pradisponie-
rend fir die Entstehung atherosklerotischer Veramigen der Koronararterien sind
neben genetischen Einflussfaktoren insbesondete uetl energiereiche Erndhrungs-
gewohnheiten, Rauchen und Bewegungsmangel.
Kardiovaskulare Risikofaktoren kdnnen in zwei Kategn zusammengefasst werden.
Hauptrisikofaktoren:

* Dyslipoproteinamien (Gesamtcholesterin und LDL- [ekterin erhdht, HDL-

Cholesterin erniedrigt)
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* Atrterielle Hypertonie

* Nikotinabusus

* Hyperhomocysteinamie

* Metabolisches Syndrom

» Diabetes mellitus
Nebenfaktoren:

e Psychosoziale Faktoren (Stress, Personlichkeitdatu

e Korperliche Inaktivitat
Die Reduktion einiger dieser beeinflussbaren Risikioren kann bei beiden Ge-
schlechtern in verschiedenem Mal3e das Risiko auokiinftigen koronaren Herzer-
krankung senken [20]. Ergebnisse kontrollierteniklther Studien zeigten ein solches
Potential bei der Therapie von Fettstoffwechselstgen, arterieller Hypertonie, Niko-
tinabusus und linksventikularer Hypertrophie [2EE besteht dartber hinaus Evidenz
Uber ihre Beteiligung an der Genese von Atheroskkeif41]. Gleichzeitig ist es offen-
sichtlich gut mdglich und 6konomisch, eine therdisebhe Modifikation bestehender
Risikofaktoren zu erreichen [22,23].
Doch diese wissenschatftlichen Erkenntnisse werdgrebnicht ausreichend und weit-
reichend genug umgesetzt. Das ergab die im Jah@d 2e@roffentlichte Studie
-EUROASPIRE II* [24,25], eine Folgestudie von ,ASFE" [26] in Grof3britannien
und ,EUROASPIRE I [23] der Europaischen Gesellsthar Kardiologie. Primér-
praventive Handlungsansatze konnten in der Vergdmae die Manifestation dieser

Erkrankung in zunehmend spéteren Lebensabscheitteichen.

1.1.2 Komorbiditat kardiovaskularer Erkrankungen

Im Zentrum des Interesses bei der vorliegendeni&tsidinden neben der KHK die
vaskularen Erkrankungen arterielle Verschlu3kraitkbed Schlaganfall. Dieser Er-
krankungen sind durch eine hohe Komorbiditat, sdwoheinem intraindividuellen

Quer- als auch Langsschnitt, gekennzeichnet. Eteliitesine deutlich erhdhte Wabhr-
scheinlichkeit, bei einem, an einem akuten Corgmah®©om Erkrankten Hinweise fur
eine Beteiligung anderer Arteriengebiete zu findEme aktuelle spanische Unter-
suchung lief3 bei 42,6% aller Patienten mit statgegm akuten Coronarsyndrom bei

einem erniedrigten Kndchel-Arm-Index von <0,9 Himseeauf das parallele Vorliegen
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einer pAVK erkennen [27]. Weiterhin finden sich E@azu der intrinsischen Ver-
mutung Anhaltspunkte fur ein signifikant verkirzteangzeitiberleben bei KHK-
Patienten, die gleichzeitig auch an periphererriatter Verschlusskrankheit leiden
[28]. Sowohl fur Patienten mit vorausgegangeneteudmstanden stumm verlaufener
cerebraler Ischamie als auch bei abgelaufenem MgioKarkt oder bestehender arte-
rieller VerschluBkrankheit besteht ein deutlichtdnies Risiko fur weitere ischamische
Ereignisse. Die Arteriosklerose ist ein diffuserfé@prozess mit einer relevanten Uber-
schneidung von peripheren, coronaren und cerebfa&allwandveranderungen. Dies
verwundert unter Kenntnis der pathophysiologisckeamkheitsentstehung keineswegs
und wird z.B. durch klinische Kohortenstudien bggtaMan kann daher proklamieren,
dass wenn immer wir atherosklerotische Verandemimgeinem Gefaliterritorium fin-
den, wir auch fur Veranderungen in weiteren Regiosensibilisiert sein sollten [29].
Patienten mit der Diagnose einer pAVK erleiden ndeh Daten einer kanadischen
Studie in 10% einen nachfolgenden Schlaganfallieneil0% erleiden einen Myokard-
infarkt. In der Beobachtungszeit von durchschueittli5,9 Jahren starben 49% der
Patienten [30]. Eine weitere Kohortenstudie andPéin, die aufgrund schwerer pAVK
eine Unterschenkelamputation bekommen hatten, fetetne Symptome einer KHK
oder Myokardischamie prasentiert hatten, zeigtekasaszintigraphisch bei 44,8% der
Untersuchten Hinweise auf eine abgelaufene, zuminttansiente Myokardischamie
[31]. In der Nachbeobachtungszeit von durchschctitt?,1 Jahren traten in 10,3% der
Falle neuerliche kardiovaskuléare Ereignisse aukréssant ist hierbei, dass unter den
tédlichen ausgehenden Ereignissen signifikant nReattienten waren, die zuvor positiv
auf eine abgelaufene Myokardischamie getestet vmudach der Diagnose einer tran-
sienten ischamischen Attacke oder eines Schladesfakrden nach einer Metaanalyse
von Touzé et al. in Regressionsanalysen auf Metaefig ein letal endendes vaskula-
res Event (nicht cerebraler Lokalisation) ein 1lr@ahsiko von 2,1% angegeben, fur
einen nicht-letalen Myokardinfarkt betrage dies¢3%€ fur einen letal verlaufenden
Myokardinfarkt 1,1% [32]. Die Arbeitsgruppe um Vrely untersuchte retrospektiv
grof3e internationale Datenbanken auf Patientengesicherter, manifester Athero-
sklerose auf das Auftreten sekundarer akuter vaskulEreignisse [33]. Zum einen
zeigte sich hierbei eine Zunahme des kumulativantrétiens kardiovaskulérer Erei-
gnisse in allen 3 Subgruppen (vorausgegangeneia@atfiall, Herzinfarkt, peripher-
vaskular arterielles Ereignis bzw. klinisch marniéepAVK). Zum Beispiel nahmen
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diese in der Untergruppe der primér durch cereblstbdmien symptomatisch ge-
wordenen Patienten von 4,2% im ersten halben Jahaus 11,8% nach 3 Jahren zu.
Hierbei ergaben sich jedoch enge Zusammenhéangeltmvider Lokalisation primarer
und sekundarer vaskularer Ereignisse. In der Sahfafigruppe waren tber 75% der
Folgeereignisse neuerliche Schlaganfalle, ebensenwidber 75% der sekundaren Er-

eignisse bei Auftreten eines Myokardinfarktes wrddgokardinfarkte.

1.1.2 Pathogenese und Pathophysiologie

Die Atherosklerose der Herzkranzgefasse ist di¢ansihdufigste Ursache der korona-
ren Herzkrankheit. Eine auf dieser Basis entste&adimlombose ist der Ausloser fir die
Mehrheit lebensbedrohlicher koronarer Syndrome. §pkardialen Koronararterien
sind ein héaufiger Manifestationsort, doch ist Atsiierose nicht als fokale Gefaf3-
veranderung zu sehen, sondern ist vielmehr einée®gskrankung, die den ganzen
Korper betrifft. In zahlreichen pathologischen Usteehungen konnte nachgewiesen
werden, dass am Anfang der Atherogenese eine \enténindothelpermeabilitéat steht,
hervorgerufen von Hypercholesterindmie und arferidilypertonie [34]. Den Leuko-
zyten kommt eine wichtige Rolle bei der Progressimses Prozesses zu. Sie migrieren
uber die Endotheloberflache und akkumulieren in@Gefal3intima. In Anwesenheit von
Lipoproteinen niedriger Dichte (Low-density lipopems, LDL) werden sie zu aktivier-
ten Makrophagen. Diese kénnen durch Phagozytose lypaproteinpartikeln zu
Schaumzellen werden. Im Stadium der Plaqueformatvandern weiterhin Makro-
phagen und T-Lymphozyten in die Intima ein. Chargktisch ist eine starke
Proliferation glatter Gefalimuskelzellen sowie dezamihte Produktion extrazellularer
Matrixmolekule [7]. Eine Vielzahl von Wachstumfakta, Zytokinen und
vasoregulatorischen Peptiden interagieren bei dies®rgang [35]. Dieser Stoff-
komplex wirkt sich raumfordernd auf das GefaRlunaers. Haufig bildet sich eine
Kappe fibrésen Materials Uber diesem Areal derpfeliferation. Zuséatzlich kann es zu
Kalzifikationen kommen. Schreitet der Krankheitsgass weiter fort, so Uberwiegen
Entzindungsvorgénge die Proliferationsvorgange imstérker. Makrophagen, T-
Lymphozyten und glatte Muskelzellen werden verstaitiviert, der Lipidgehalt des
Plaque steigt, wahrend der Anteil extrazellulareatfik sinkt. Die fibrése Kappe ver-
dunnt sich zunehmend und die Plaque wird instdbi# Gefahr einer Plaqueruptur
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steigt. Grundsatzlich ist die Ruptur einer GeféaBliszu jedem Zeitpunkt der Er-
krankung mdglich. Tritt diese Situation ein, sods@@efallwand sowie Plaqueinhalt dem
zirkulierenden Blutstrom exponiert, und es findeteeAktivierung von Thrombozyten
mit nachfolgender lokaler Thrombose statt. Haugguttiert aus dieser Thrombus-
bildung ein akuter Verschlul3 des Gefal3es mit ndghifoler Hypoxie des abhangigen
Gewebes [36]. Dies kann sich je nach Lokalisatioffiein als ein akutes Koronar-
syndrom, eine Ischamie von hirnversorgenden od&plperen Arterien.

Die kausalen Zusammenhange zwischen RisikofaktonenKrankheitsentstehung so-
wie zwischen Lebensstilmodifizierung und deren tesn Beeinflussung des Krank-
heitsverlaufs sind wissenschatftlich belegt [37,9818]. Eine primar- oder sekundar-
praventive Anderung des Lebensstils ist medikansamd herapieansatzen und techni-
schen Eingriffen Uberlegen. Trotz dieses Wissems k@ine ausreichende Reduktion
kardiovaskularer Risikofaktoren bei einem Grof3tEk Patientenkollektivs nicht er-
reicht werden [41].

Mindestens 25% der todlich verlaufenden Myokarditta zeigen keine vorherigen
Warnsymptome [42]. Zu einem solchen akuten Infaektmis kommt es, wenn ein vor-
liegende primar nicht- stenosierender Koronarplagyeuriert und sich durch Aktivie-
rung der Gerinnung ein lokaler, stenosierender iimes bildet. Liegt nicht ein akuter
GefalRverschlul3, sondern eine hochgradige arteis#daose vor, so aul3ern Patienten
haufig die Symptome einer Angina pectoris. BeiraliePatienten oder Diabetikern
kann die myokardiale Ischamie klinisch stumm bleilggstumme Myokardischamie®).
In manchen Féllen kann sich durch ischamische @ensg) des Herzmuskels eine Herz-
insuffizienz entwickeln. Dieser Zustand wird algh&mische Kardiomyopathie be-

zeichnet.

1.2 Diagnostik

1.2.1 Basisdiagnostik

An erster Stelle bei der Evaluation eines Patiertarsichtlich méglicher kardio-

vaskularer Erkrankungen sollte stets eine ausfilieliAnamnese stehen mit Erdrterung
maoglicher kardiovaskulérer Risikofaktoren. In dexchfolgenden korperlichen Unter-
suchung sollte insbesondere auf Zeichen der kardialsuffizienz geachtet werden.

Zum Vorliegen einer peripheren arteriellen Vers@khankheit hat sich die Anwendung
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des so genannten Knochel-Arm-Index (ABI), des Qmé&n des systolischen
arteriellen Blutdruckes, gemessen am Ful3kndchelanmadrm beidseits, bewahrt. Ein
weiterer bekannter klinischer Funktionstest ist ddlen-Test, mit dem die Durch-
blutung der Arteria radialis und der Arteria ulsaiiberprift werden kann.

1.2.2 Klinische Scoringsysteme

Die ,Framingham Heart Study” ist eine grof3e prospekepidemiologische Kohorten-
studie in den USA, die seit 1948 weitergefuhrt w#d,44]. Basierend auf diesen Daten
entstand ein System zur individuellen Risikoberectyy der ,Framingham Risk Sco-
re“. Fur acht verschiedene kardiovaskulare Risikiofi@en wurde eine positive Korrela-
tion mit dem Auftreten einer koronaren Herzerkramkgefunden. Bei diesem Kollek-
tiv [43] erkannte man einen signifikanten Zusamnagghzwischen Werten von arte-
riellem Blutdruck, Gesamtcholesterin und LDL-Chtégg mit dem Auftreten einer
koronaren Herzerkrankung [45]. In Deutschland wuetbenfalls ein Scoringsystem
etabliert auf der Basis von Daten der ,Prospektikardiovaskuldren Munster Studie
(PROCAM)“ [46]. Im Rahmen dieser Studie wurden mals 5300 Manner im Alter
zwischen 35 und 65 Jahren tber 10 Jahre beobabli¢eScores zeigten sich zwar als
hilfreich Hochrisikopatienten zu identifizieremdoch wird das Risiko einer KHK bei
der Berechung mit dem Framingham Risk Score slgmti Gberschatzt [175]. Es ste-
hen heute eine Reihe etablierter, zuverlassigehtimvasiver wie auch invasiver dia-
gnostischer Maglichkeiten zur Verfliigung. Freyschmnoidd Hahn [47] beschreiben die-

se in ihrem ,Handbuch diagnostische Radiologie dikaraskulares System* wie folgt:

Basisdiagnostik Etablierte Verfahren Neuere Verfahren
Anamnese: -Elektrokardiogramm in -Dobutamin-Stress-Cine
Symptomatik Ruhe MRT
Risikofaktorenanalyse -Belastungs-EKG- Unter- -Adenosin-Stress-
suchung Perfusions-MRT
Korperliche Unter- -transthorakale -Kardiale MRT
suchung Echokardiographie -CT-Koronarangiographie
Kndchel-Arm-Index -Stressechokardiographie -CT-Koronarkalkmessung
(ABI) -Myokardszintigraphie
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-Invasive Koronarangi-

ographie

1.2.3 Nicht-invasive Untersuchungstechniken

1.2.3.1 Elektrokardiographie

Der gebrauchlichste Basistest im kardiologischetliaglunter anderem auch fir die
Diagnose einer KHK ist das Elektrokardiogramm (EKB8gsonders die Belastungs-
EKG-Untersuchung wird bereits seit langem in deadbiostik der KHK verwendet.
Auch der potentiell nutzliche Einsatz als Screesiimjersuchung fur die KHK wird
diskutiert [48,49]. In der Literatur findet man eiMetaanalyse von insgesamt 147 Stu-
dien zur Evaluation von belastungsinduzierten S€¢ken Senkungen im Belastungs-
EKG im Vergleich zur Koronarangiographie aus dernrdal988 [50]. Dabei fanden
sich eine mittlere Sensitivitat fur die Detektiomex vorliegenden koronaren Herzer-
krankung von 68% und eine mittlere Spezifitdt vat®r Allerdings variierten deren
Resultate aus verschiedenen Studien betrachtli@fdIh Als Grunde fir den Abbruch
einer Belastungs- EKG-Untersuchung kommen in Ffage
Subjektive Abbruchkriterien:

* Angina pectoris

» deutliche Dyspnoe

Objektive Kriterien:

* EKG-Befunde: ST-Strecken-Hebung>2mm
ST-Strecken-Senkung>2mm
hohergradiger SA-Block, AV-Block, Schenkelblock
ventrikulare Tachykardie

» Erreichen der Ausbelastungsfrequenz

» fehlender Frequenzanstieg

* Belastungshypertonie (RR systolisch >220mmHg, Ristdlisch >120mmHg)

* Blutdruckabfall unter den Ausgangswert.
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Daraus wird ersichtlich, dass ein negatives Betasu EKG eine koronare Herz-

erkrankung nicht ausschlieRen kann und weitere Moisigk veranlasst werden sollte,
insbesondere bei submaximaler Belastung und weitkh@ischen Verdacht.

Ein pathologisches Belastungs- EKG vermag eine Kiitlit direkt nachzuweisen. Ein

positiver Befund weist lediglich eine induzierbaMyokardischdmie bei hamo-

dynamisch relevanten vermutlichen Koronarstenosem.nWeder diese Untersuchung
noch andere Belastungsuntersuchungen kénnen hep&syatischen Probanden Aus-
sagen uber ein zukiunftiges Herzinfarktrisiko treffé].

1.2.3.2 Echokardiographie

Mit der Echokardiographie kann die Herzaktion inrptmlogischer und funktioneller

Hinsicht beurteilt werden. In Echtzeit und zweidmm®nalen Ebenen kdnnen Herz-
muskel, Herzkammern, Herzklappen, Perikard undgdi®en Gefal3e dargestellt wer-
den. Sie stellt den Goldstandard zur Beurteilung Hierzklappenbewegung und ihrer
Morphologie dar. Der erfahrene Untersucher kanraadldieser Bilder qualitative Aus-
sagen zu Grol3e und Ventrikelfunktion treffen. Egoantitative Einschatzung der Herz-
funktion ist ebenfalls moéglich. Der Untersucher kagie regionale Wandbewegung
visuell abschatzen und die myokardiale Wanddickantjfizieren. Funktionsparameter
des rechten Ventrikels lassen sich mit der zweiedisionalen Echokardiographie auf-
grund dessen komplexer Anatomie nicht gewinnen. Dappler-Echokardiographie

basiert auf dem Prinzip eines nach dem Physikeistdmm Doppler benannten Effektes.
Ultraschallwellen werden an sich bewegenden Ergtftem im Blutflul3 reflektiert und

mit veranderter Wellenlange von einer Untersuchsiogde im Ultraschallkopf auf-

genommen. Diese Anderung der Eigenschaften deaddhiallwellen erméglicht in der
medizinischen Anwendung die Messung der Blutstrégsgaschwindigkeit und der
Flussrichtung. Intrakardiale Druckbestimmungen Mudumenflussraten, Beurteilung
von Klappendffnungsflache, Diagnose von Klapperfiirsanzen, Beurteilung der

systolischen Kontraktilitaét sowie diastolischer tréduléarer Fullung werden durch die-

ses nicht-invasive Verfahren ermdglicht.
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1.2.3.3 Belastungsechokardiographie

Besondere Wichtigkeit fur die Bestatigung oder deisschluss einer KHK hat die Be-
lastungs- Echokardiographie [53]. Unter korperlictmsler pharmakologischer Be-
lastung, zum Beispiel mittels Dobutamin, einem Idaélem (;-Adrenozeptor-
Agonisten, kdnnen Hinweise auf eine induzierbarekdydischamie gewonnen werden
[54,55]. Die Dobutamin-Stress-Echokardiographiesieht eine Sensitivitdt zwischen
89% und 96% und eine Spezifitdt zwischen 66% urfd 8% die Identifizierung von
Patienten mit koronarer Herzerkrankung [55,56]. Nedgetretene Wandbewegungs-
storungen als Zeichen einer Minderdurchblutung B®kards, eine Abnahme der
linksventrikularen Funktion und auch eine Zunahnes @ndsystolischen Volumens
sprechen fur eine lokale Belastungsischamie. Fér Idierpretation wichtig ist, die
Bilder unmittelbar nach Ende der Belastungsphasezudtellen [57]. Aufgrund
individuell verschieden guter Schallbarkeit deri€den ist die Echokardiographie
nicht uneingeschrankt anwendbar. Aul3erdem sind UWhéersuchungsergebnisse in

hohem Mal3e abhangig von der Erfahrung des Untegssi¢H.

1.2.3.4 Nuklearmedizinische Verfahren

Zur Abklarung der koronaren Herzkrankheit kénneterahtiv nuklearmedizinische
Verfahren zur Anwendung kommen. Die Myokardsziatmie demonstriert die
Durchblutungssituation auf zellularer Ebene [52].ie DPositronen-Emissions-
Tomographie (PET) mit dem Marker 18F-Fluorodesoukgke kann sensitiv zwischen
so genanntem hibernierenden Myokard und Narberdiffaeren. Der Begriff ,hiberna-
ting myocardium®, zu Deutsch ,Winterschlaf- Myokaravurde von Rahimtoola 1989
eingefuhrt [58]. Er benannte so ischamisches Myshkaelches eine langer anhaltende
Reduktion seiner Funktion zeigt, die nach Repeofusieversibel ist. Zur Frih-
diagnostik der KHK ist es wertvoll, Informationetei die Myokardperfusion zu er-
halten, treten doch Durchblutungsstérungen in datlichen Entwicklung der Er-
krankung vor Wandbewegungsstérungen auf. Fir dieKeidszintigraphie werden
radioaktiv markierte Stoffe eingesetzt, so genarR&eliotracer. Diese werden von
Myozyten aufgenommen und reichern sich in diesepational zum Blutflu3 an. Da

es sich hierbei um aktive Prozesse handelt, funidib die Myokardszintigraphie
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gleichzeitig als Vitalitditsnachweis des Herzmuskelgbes. Liegen relevante Koronar-
stenosen vor, so ist eine ausreichende SteigerinBuwlchblutung nicht mehr méglich
mit visuell darstellbarer verminderter Anreicheruagdioaktiver Isotope. In der Priméar-
diagnostik der KHK dient die Myokardszintigraphie &ilter vor invasiver Diagnostik
[59], auRerdem zur Klarung einer Diskrepanz zwisckénik und angiographischem
Befund. Bei gesicherter KHK hilft sie gezielte Featellungen z.B. nach Myokard-
vitalitat oder hamodynamischer Relevanz einer $terzo beantworten [60].

1.2.3.5 Computertomographie
Die Computertomographie (CT) hat in der kardialeagnostik Verwendung gefunden
als:

» Spiral-CT zur Darstellung des Herzens nativ zurdfarkalkmessung [61].

* kontrastmittelgestitzte nichtinvasive Koronarangapdie [62].
Koronararterien enthalten physiologischerweise Keaizium. Kalziumablagerungen
finden sich jedoch haufig bei atherosklerotischegféBveranderungen. Von einigen
wissenschatftlichen Gruppen wurde die Aussagekrasied Erkenntnisse fur die indivi-
duelle Diagnose- und Prognosestellung analysieriAdsatz verfolgt durch Nachweis
von Kalzifikationen auf das Vorliegen einer korograrAtherosklerose schlieRen zu
kénnen [63,66]. Dabei hat sich gezeigt, dass all@irs der Prasenz von Kalk-
ablagerungen der Koronarien nicht auf eine KHK pgkssen werden darf. Vielmehr
wiirde dies zu einer Uberschatzung der Pravalenankoer Herzerkrankungen bei
asymptomatischen Individuen fuhren [64].
Die CT ist sehr sensitiv fir den Nachweis dieserdfarkalzifikationen, daraus ergibt
sich ein hoher negativ pradiktiver Wert (>95%) zAosschluss einer bedeutenden Ko-
ronarstenose [65]. Jedoch ist sie wenig spezifi§ictdie Diagnose einer KHK. Auf-
grund dessen sollte ein Nachweis von KoronarkallCimnicht alleinig nicht zur Dia-
gnosestellung einer KHK herangezogen werden. AjJarezendes diagnostisches Mittel
bei unklarem EKG, Belastungs- EKG oder Echokardipgrebefund kann er dem Un-
tersucher helfen, die Wahrscheinlichkeit einer mande liegenden KHK abzuschéatzen
[66,67,76]. Aus dem individuellen koronaren Kalkiverird ein altersadjustierter Ko-
ronarkalkscore (CAC) in Referenz zu einem groReteR@nkollektiv berechnet. Zur

besseren Vergleichbarkeit mit einem altersentsgmadn Normbereich gibt man diese
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Werte als Perzentilen an. Jedoch sind damit keunntifativen Angaben oder Be-
rechnungen zum Risiko des Auftretens zukunftiggokarer Ereignisse moglich. Auf-
grund von longitudinalen Beobachtungen weil3 mass dan Koronarkalkscore ober-
halb der 75. Perzentile des jeweiligen Patientdaktils im Zusammenhang mit einem
deutlich erhdhten Risiko fur ein kardiovaskularesignis in den folgenden 2-5 Jahren
gesehen [68,70]. Man sieht aus diesem Grund darenTdierapieindikation.

Hecht et al. empfehlen, zun&chst eine BestimmusgdheC bei asymptomatischen Pa-
tienten durchzufihren und eine Belastungsuntersughediglich bei Werten >400 im
CAC-Score anzuschliel3en [66,69]. Die American HAadociation (AHA) erachtet die
Erhebung des CAC als sinnvoll bei der Abklarungrakaler Beschwerden und zur
Verlaufskontrolle bereits atherosklerotisch Erkrank innerhalb eines Therapie-
protokolls. Das Expertengremium der AHA beurtei807 den Stellenwert des
koronaren Kalkscores neu [70]. Seit 2003 warengeimieuere Studien erschienen, die
den prognostischen Wert koronarer Kalkscores beswm [71,72,73,74]. Der koronare
Kalkscore bei asymptomatischen Probanden ist demnac

e nur von eingeschréankter Aussagekraft bei niedrigasiko fur KHK und Herz-
infarkt (FRS<1,0% pro Jahr)

* bei mittlerem Risiko fir KHK und Herzinfarkt (10-20in 10 Jahren) ein poten-
tielles Hilfsmittel um die individuelle Risikoprogse zu stellen und die Thera-
pie gegebenenfalls abzuandern.

* nicht geeignet Patienten mit prognostisch hohemk&i&ir KHK und Herz-
infarkt im FRS aufgrund einer negativen CAC-Bestigumit einem CAC-
Score von Null) aus einer Gruppe erhdhten Risikmskardiovaskulare Ereig-
nisse auszuschliefen.

Es bleibt anzumerken, dass Patienten mit hohenkdrfér ein kardiovaskulares Ereig-
nis am besten gemalR den gultigen Richtlinien déuiSrpravention fur KHK mit
lipidsenkenden Medikamenten, Antihypertensiva untdrombozytenaggregations-
hemmern zu behandeln sind [75]. Weitere Diagnasiikdem CAC fihrte in diesem
Falle zu unndtiger Therapieverzogerung und gabenekeentscheidende Zusatz-
information [70]. In derselben Untersuchungssitzengl keine Aussagen zur Pump-
funktion des Herzens mdglich. Insgesamt ist dieb@3onders geeignet zum Nachweis
fett- und kalkhaltiger Strukturen [76].
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Eine weitere Anwendung der kardialen CT ist dienttiavasive Koronarangiographie
[77]. Dabei wird ein iodhaltiges Kontrastmittel riatends appliziert. Um die Auf-
nahmen mit der Herzaktion zu korrelieren kann zliséit eine durchgehende EKG-
Ableitung zur Hilfe genommen werden. Die durchsthaohe Untersuchungszeit wird
bei den neueren 64-Zeilen-Scannern mit wenigetalinuten angegeben.

Eine kirzlich erschienene Metaanalyse von Mowatil.eergab nach Auswertung von
28 Studien zur CT-Koronarangiographie [78], dass rku eingeflhrte 64-Zeilen-CT
spezifischer und sensitiver war als die bisher eadete 16-Zeilen-CT in der nicht-
invasiven Koronarangiographie. Im Vergleich zwisth@t-Zeiler, 16- und 4-Zeiler
waren diese Unterschiede in den UbersichtsarbedarSun et al. [79] signifikant.

Eine Verwendung als Screeningverfahren sehen Lasuohll Kollegen bei der Multi-
detektor-CT nach Patientenselektion als mdoglicH8). Die Untersuchungsmethode
zeichnet sich durch einen hohen negativen Vorhemad (negative predictive value,
NPV) aus.

Dennoch bestehen trotz dieser viel versprechendganDEinschrankungen beziglich
der raumlichen Auflésung, so dass aktuell der Emseéer die Detektion von hoch-
gradigen Koronarstenosen hinaus schwierig bleilot moch auf3erhalb der klinischen
Routine stattfindet.

Bei hoher Sensitivitdt und gutem negativ pradikativWert wird sie zunéchst Stellen-
wert in der AusschluRdiagnostik einer stenosierendeélK gewinnen konnen. Fur
Patienten mit geringer Wahrscheinlichkeit einer Ki#K wenig Zusatzinformation zu
erwarten unter der Inkaufnahme von StrahlenbelgstAndererseits wirden Personen
mit hohem Risiko fur die Prasenz einer KHK bei &fder Behandlungsmaéglichkeit im
Rahmen einer Computertomographie bevorzugt weitegmner invasiven Koronar-

angiographie zugefuhrt werden.

1.2.3.6 Magnetresonanztomographie

Die Magnetresonanztomographie (MRT) ist ein Vergahrdas neben hervorragender
Bildqualitat auch die Moglichkeit zu gleichzeitigéunktioneller Herzfunktionsunter-
suchung bietet. Sie deckt einen Teil der Diagnestikitte bei der Abklarung einer
KHK ab. Erstens gelingt im Rahmen einer Funktiomstsuchung eine genaue Quanti-
fizierung von Ejektionsfraktion, endsystolischen dumnddiastolischen Volumina.
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Zweitens koénnen mittels Late-Enhancement-Technikchawsehr kleine, nicht-
transmurale Infarktareale dargestellt werden. &mgtlasst sich die myokardiale Per-
fusion in Ruhe und unter Stress bestimmen. Besendernvorzuheben sind die hohe
Reproduzierbarkeit der Testergebnisse und eine hiohertestiibereinstimmung.
Aufgrund dessen hat sie sich in der KardiologieRdterenzstandard zur Bewertung der
globalen und regionalen Myokardfunktion etablié¥1,B2]. Sie ist heute Goldstandard
fur die Darstellung der Herzfunktion [83]. In vensedenen Studien konnte ihre Uber-
legenheit in der Perfusionsbildgebung gegentberokamangiographie, PET und
Single-Photon-Emission-Tomographie (SPECT) gezeigtden [84]. Die Arbeits-
gruppe Nagel et al. untersuchte die Dobutamin-Betas-MRT (DSMR) im Vergleich
zur Dobutamin- Stressechokardiographie bezuglich  okardialer
Wandbewegungstorungen [85] und fand dabei eineifdignt hohere diagnostische
Genauigkeit der DSMR. Bereits 1993 wurde von Magnat al. berichtet, dass
Stenosierungen der Koronararterien mit der MRT tddbsr sind [86]. In der Folge
wurden weitere Studien mit verschiedenen Techntkaerchgefihrt, die diese frihen,
sehr optimistischen Ergebnisse nicht reproduzié@mten [87,88,89]. Keiner dieser
Ansatze kann bisher universell angewendet werd®h Pie MRT unterliegt derzeit
noch Einschrankungen der raumlichen und zeitlichefidsung, die eine bessere Dar-
stellung der Koronararterien erschwert [91]. Grundéiir sind lokale Gegebenheiten
wie der anatomische Verlauf der Koronararteriemez&oronargefasse mit geringem
Durchmesser, storende Bewegungseinflisse durch hiedz Lunge sowie das epi-
kardiale Fettgewebe [92,93]. Derzeit bleibt diehtiltvasive MR- Koronarangiographie
von eingeschrankter klinischer Bedeutung und wincekperimentellen Umfeld weiter-
verfolgt.

Ein wichtiger Vorteil der MRT gegenuber anderem@dbenden Verfahren wie der CT,
der Koronarangiographie und den nuklearmedizinisdbietersuchungen ist die fehlen-
de Strahlenbelastung fur Patienten und Untersuchemdsatzlich ist die MRT eine
sichere Untersuchung und unterliegt nur wenigen tkéamdikationen. Bei ungeféahr
zwei Prozent aller Patienten tritt Klaustrophohié @4,95]. Patienten mit Herzschritt-
machern, Kardioverter-Defibrillatoren und Kochlealantaten sollten nicht untersucht
werden, da diese Gerate im elektromagnetischen lbedthflusst werden [96]. Gele-
gentlich konnten solche Patienten unter spezieBamerheitsvorkehrungen dennoch
untersucht werden. Andere, nicht- ferromagnetisichplantate wie kunstliche Huft-
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gelenke, mechanische Herzklappen oder chirurgisa$teosynthesematerialien unter-
liegen dagegen keinen Untersuchungseinschrankagev].

Als Kontrastmittel verwendet man in der MR nichddhaltige Substanzen wie Gadoli-
nium. Dies stellt einen Vorteil fur Patienten mihgeschrankter Nierenfunktion und
bestimmten Schilddrisenerkrankungen dar, fur diedl@ser Untersuchung geringere
Einschrankungen bestehen wie z.B. bei der invask@mnarangiographie. Nichtjod-

haltige Kontrastmedien provozieren seltener albadithe allergische Reaktionen beim
Menschen. Es sind dariber hinaus verzdgerte Reaktigegen nichtjodhaltige Kon-

trastmittel beschrieben worden [98]. Sie tretennigdnsgemar in einem Zeitrahmen
von 30 Minuten bis 2 Tagen nach der Untersuchuriguad auf3ern sich mit starkem
Erbrechen, Ubelkeit und auch Oligurie. Nach Appgiia von gadoliniumhaltigen Kon-

trastmitteln wurden in jungster Zeit Félle von neggener systemischer Fibrose (NSF)
in Verbindung beschrieben [99]. Die nephrogeneesysiche Fibrose fuhrt zu sklero-

dermiformen Hautveranderungen mit ausgedehnter Gsfiloeose.

1.2.4 Invasive Diagnostik

1.2.4.1 Koronarangiographie

Als diagnostischer Goldstandard fur den definitivdachweis von Koronarstenosen
und die Untersuchung des arteriellen Gefal3systaimaskeuell die invasive Koronaran-
giographie [100,101]. Sie bietet den bedeutendemeifdiagnostik und therapeutische
Intervention in einem Untersuchungsablauf zu ermbigh. Allerdings kénnen mit
dieser Methode keine Aussagen uber die MorpholdgieKoronararterienwénde ge-
troffen werden [102]. Nachteilig sind die Strahlepesition, Notwendigkeit der Gabe
eines jodhaltigen Kontrastmittels und hohe KosRatentiell schwerwiegende Kompli-
kationen [103] kdnnen zum Beispiel in Form einefdBedissektion mit daraus resultie-
rendem Geféallverschluss, Nachblutungen an der éhsstile oder Bildung eines Aneu-
rysma spuriums der Arteria femoralis entstehen. Kneonarangiographie wird daher
erst bei héherer Wahrscheinlichkeit einer signifiieen Koronarstenose zur Bestétigung
einer klinischen Verdachtsdiagnose angewandt uhdlss Screeningmethode wenig
geeignet. Indikationen fir eine selektive Kontratiegtinjektion in die Herzkranzgefalle
sind derzeit die Abklarung einer Angina pectorigroéines positiven Belastungs- EKG,

ein akutes Koronarsyndrom oder Zustand nach MyakEndt, Herzrhythmus-
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storungen, zur genaueren Planung einer bevorsteheHdrzoperation und auch die

Verschlechterung der linksventrikularen Funktioh [7

1.3 Pravention

Die im weiteren Kontext der Pravention verwende®egriffe werden nach dem Lehr-
buch ,Pravention und Gesundheitsforderung” von elamann et al. wie folgt definiert
[104]: Unter Primarpravention werden Mal3nahmentaeden, mit denen das Risiko
eine bestimmte Erkrankung zu erleiden, vermindeer an ein héheres Lebensalter ver-
schoben werden soll. Sekundéarpravention ist geledmzaet durch das Bestehen einer
noch asymptomatischen, jedoch nach neuestem Se&ntfidsenschatft bereits feststell-
baren Erkrankung. Ziel der Sekundarpravention issal Erkrankung so schnell als
madglich, in einem potentiell noch heilbaren Stadimndiagnostizieren und einer ge-
eigneten Therapie zuzufuhren. Der Begriff Tertiay@ntion meint die Risikoreduktion

von Folgeerkrankungen, die bei einer bereits fetsédieen Krankheit eintreten konnen.

1.4 Grundlagen

1.4.1 Techniken der Magnetresonanztomographie

Atomkerne mit einer ungeraden Anzahl von Protonet/ader Neutronen besitzen in
ihrem Ausgangszustand einen von Null verschied&m®endrehimpuls oder auch Kern-
spin. Mit ihm ist stets ein magnetisches Kernmomesrknupft. Auf diesem Kern-
magnetismus basiert die magnetische Resonanz [I®%48]. Bloch und Purcell be-
schrieben das Phdnomen des Kernspineffektes ine 1846 erstmalig in der Literatur.
Er basiert auf der Rotationskraft geladener Kelctien eines Atoms, insbesondere
positiv geladener Protonen. Protonen besitzen dahearigenes Magnetfeld und kénnen
als kleine Stabmagnete angesehen werden. Daher dianvon auf3en einwirkendes
Magnetfeld, wie dies von Magnetresonanztomogragreaugt wird, die Ausrichtung
der Protonen, die sich als Stabmagnete verhaleginttussen. Dies erfolgt auf zwei
Arten: parallel zur einwirkenden Magnetkraft undiparallel dazu. Diese beiden Aus-
richtungen liegen auf unterschiedlichen Energiesurngeund erfordern unterschiedliche
Energie. Es befinden sich jeweils mehr Protoneman Ausrichtung des geringeren

Energieniveaus, sie sind folglich ungleich im Maifgld verteilt. Jedoch ist dieses Un-
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gleichgewicht relativ gering mit einem Verhéaltni®onv ungefahr 1.000.000 Anti-
parallelen zu 1.000.007 Parallelen.
Protonen bewegen sich in einem Magnetfeld auf ieste Art fort. Sie beschreiben
dabei eine Kegelfigur im Bezug zu einer Langsacbhsese Art der Bewegung nennen
wir Prazession, die Geschwindigkeit, mit der sicgd Brotonen bewegen heilt Pra-
zessionsfrequenz. Je starker ein Magnetfeld istfodbdher ist diese Préazessions-
frequenz. Diesen Zusammenhang beschreibt die La@teachung:

0o=yBo
o0 ist die Prazessionsfrequenz in Herz (Hz) oderdeqz (MHz).
Bo ist die Starke des externen Magnetfeldes, geenaasTesla (T).
y ist das so genannte gyromagnetische Verhaltnis.
Es ist unterschiedlich fir verschiedene SubstanEeém. Protonen betragt es 42,5
MHz/T.
Protonen erreichen dabei sehr hohe Geschwindigkesteliegt zum Beispiel bei einer
Magnetfeldstarke von 1 Tesla die Prazession votoRen bei 42 MHz. Dies bedeutet,
dass die Protonen 42 Millionen Mal in der Sekunatedie Magnetfeldlinie prazedieren.
Zur Vereinfachung stellt man Protonen als Vektalden Immer wenn die Anteile der
magnetischen Krafte einzelner Protonen in entgeggaigte Richtungen wirken, so wie
dies wegen ihrer Prazession vorstellbar ist, hedem inre magnetischen Krafte nach
aul3en hin gegenseitig auf. Dies trifft in alle Rigilgen mit Ausnahme der entlang des
extern erzeugten Magnetfeldes verlaufenden VektprerDas externe Magnetfeld ver-
l&uft in der so genannten z-Achse. In dieser Ackeesen die Vektoren in dieselbe
Richtung, im Gegensatz zu den einander aufhebefielrén der x-y-Ebene. In dieser
Richtung addieren sich die einzelnen Vektoren, m&ngifte nicht neutralisiert werden,
in einem magnetischen Summenvektor. Da diese Maigreing entlang des externen
Magnetfeldes verlauft, spricht man auch von Lordjitalmagnetisierung.
Man nutzt fur die Bildgebung in der MRT das magseie Moment der Wasserstoff-
protonen, da sie ubiquitar im Gewebe vorkommen, zwadr in grof3er Zahl: circa 10

Protonen pro 1miGewebe. Andere Elemente mit ungerader Nukleonenz\&dallgc,

lgF, “Na oderglP, kommen hingegen sehr selten im Gewebe vor. tigitere Be-
sonderheit der Wasserstoffkerns ist sein hohesngggoetisches Moment. Aufgrund
dessen geben Protonen bei gleicher Anzahl untediather Atomkerne in einem
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Magnetfeld das starkste Signal. Aus den bishertbedenen Zusammenhangen ergibt
sich, dass fur die MRT die mobilen Protonen, die emen Teil aller Protonen des
Kdrpers ausmachen, von Bedeutung sind.

Infolge der ungleichen Verteilung paralleler undieralleler Protonen entsteht eine
nachweisbare Magnetisierung des menschlichen K&ipdarichtung des aul3eren Mag-
netfeldes als Summenvektor der Uberzéhligen aafiptgn Protonen. Man nennt sie
Longitudinalmagnetisierung. Die Protonen haben rdmhLarmor-Gleichung eine be-
stimmte Prazessionsfrequenz. Fur die Energiellgertiga bendtigt man einen Hoch-
frequenzimpuls mit derselben Frequenz, denn nun #&nnen die Protonen einen Teill
der Radiowellen aufnehmen. Diesen Vorgang bezeichmen als Resonanz. Wenn
Protonen diesem Hochfrequenzimpuls ausgesetzt welsavirkt dies zum einen ein
Anheben des Energieniveaus. Mehr Protonen befisadmin antiparallelem Zustand,
die Longitudinalmagnetisierung nimmt ab. Zum andesgnchronisiert der HF-Impuls
die prazedierenden Protonen, die einzelnen Vektdegrk-und y-Achse neutralisieren
sich dann nicht mehr gegenseitig, sondern sie esldigich. Das Ergebnis ist ein quer,
transversal zum angelegten Magnetfeld verlaufeMdagnetvektor, die Transversal-
magnetisierung. Sobald der von aul3en angebrachtémpils wieder abgeschaltet
wird, kehrt das System in seinen Ausgangszustandicku es relaxiert. Die
Longitudinalmagnetisierung (oder auch longitudinatier Spin-Gitter-Relaxationszeit
genannt) geht auf ihren Ursprungswert zurtick. Wenan die Longitudinal-
magnetisierung gegen die Zeit nach Abschalten deshiequenzimpulses auftragt,
erhalt man die so genannte T1-Kurve. Die T1-Relarateit ist definiert als die Zeit,
nach der die Longitudinalmagnetisierung wieder @8% ihres Ausgangswertes an-
gestiegen ist.

Die neu erzeugte Transversalmagnetisierung begicht abzubauen. Dieser Vorgang
wird durch die T2-Relaxationszeit (auch transversader Spin-Spin-Relaxationszeit)
beschrieben. Sie umfasst die Zeit, nach der diesiesalmagnetisierung auf 37% ih-
res Ausgangswertes abgefallen ist. Gewebe des hla&n Koérpers unterscheiden
sich aufgrund ihrer chemischen Zusammensetzungk star ihren T1l-und T2-
Relaxationszeiten und ihrer Protonendichte. Daimelef man ein unterschiedlich star-
kes Antwortsignal, das sich spater bei der Ergtgllaines Bildes in einer bestimmten
Signalintensitat (Sl) widerspiegelt. Der Bildkorgsrades MR- Bildes wird durch die
Signalintensitatsdifferenz zweier Gewebe bestimmt.
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Entscheidend fur die Bildrekonstruktion ist weiierhdie aufgenommenen Signale ih-
rem Ursprung zuordnen zu kénnen. Man bringt daftad@&ntenspulen in den drei
Richtungen des Raumes an. Diese erzeugen zusatdlictgnetkrafte in einer um-
schriebenen Volumeneinheit, so dass letztendliohcharakteristisches Magnetfeld in
jedem Volumenelement vorherrscht. Die Starke edefmierten Magnetfeldes bedingt
unterschiedliche Anregungs- und AntwortfrequenzBarch diese Zusammenhénge
kann nun der Ursprung eines Antwortsignals einerntuMenelement zugeordnet wer-
den. Aul3erdem ist es mit der Unterteilung in Volaglementen mdglich bestimmte

Bereiche des Koérpers selektiv abzutasten.

1.4.2 Parallele Bildgebung (PAT)

Unter dem Begriff ,parallele Bildgebung“ werden mefe neuere MR-Verfahren zu-
sammengefasst. Sie basieren alle auf der gleialpzeiAkquisition von Datetiberzwei
oder mehr Empfangsspulen mit unterschiedlicher li&ter Sensitivitat [107].

Bisher wurden die Daten fir ein MR- Bild auf zefisé@ndige Art und Weise in ver-
schiedenen Phasenkodierschritten nacheinanderteltmBei der PAT kénnen nach
einem Akquisitionsschritt fehlende Bilddaten duidhten ersetzt werden, die aus der
komplementaren Information der verschiedenen Engsieenale stammen [108].

Diese Bildrekonstruktion kann im bereits berechmeBild stattfinden wie bei der
SENSE- Technik oder auf k-Raum-Ebene als SMASH J[1RAT wird heute haupt-
sachlich eingesetzt, da sie eine schnellere Bildggphthere raumliche Auflésung bei
vorgegebener Akquisitionszeit sowie eine hoherdicee Auflosung in der dynami-

schen Bildgebung erlaubt.
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Abbildung 1: k-Raum

Abbildung2: Bei der parallelen Bildgebung wird nur jede n-
ten k-Raum-Zeile des k-Raas erfasst (hier jede zweite Ze
Die Ubrigen Zeilen werden je nach Rekonstruktiogath-
mus entweder auf k-Raum- oder Bildraumebene beetchn
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1.5 Ganzkdrperbildgebung mit der MRT

In letzterer Zeit gilt der Mdglichkeit einer Ganzkérbildgebung zur Erfassung ver-
schiedener wichtiger Organsysteme in einem Untarsugsablauf zunehmendes Inte-
resse. Die Beurteilbarkeit des kardiovaskularenteé®ys einerseits als auch die Mog-
lichkeit zur Tumorsuche andererseits waren Schwaigumehrerer Studien zu diesem
Thema [109-121]. In Hinblick auf rdumliche und #efte Auflosung dieser ver-
schiedenen Ansatze mussten bisher deutliche Eiskklingen gemacht werden.
Lauenstein et al. verglichen ein MRT-Ganzkorpemkoll zur Suche nach Knochen-
metastasen 2002 mit den Ergebnissen einer sziptiggehen Untersuchung desselben
Kollektivs [110]. Zur MR-Untersuchung wurde einewagliche Tischplattform mit
integrierten Oberflachenspulen, eine so genanntdyf®JRF-MRT-Technik ver-
wendet. Drei verschiedene Bildkontrastierungen,e eirl-gewichtete Echosequenz,
Turbo Spin Echo und Short Tau Inversion RecoverY¥IR$ wurden in diesem
Protokoll zusammen gefiigt. Als Resultat zeigte staie gute Ubereinstimung des
MRT-Befundes mit der Skelettszintigraphie bei eilRT-Untersuchungsdauer von
durchschnittlich 40 Minuten. In der MRT wurden dilen 16 Patienten mit Knochen-
metastasen identifiziert wie szintigraphisch. Damitirde laut den Autoren eine
patientenbezogene Sensitivitdt von 100% erreiche. fatientenbezogene Spezifitat
betrug 80%. In den untersuchten Kérperregionen temeime Sensitivitat von 88,3%
und eine Spezifitat von 87,6% erreicht werden. Bulie Verwendung des speziellen
Untersuchungstisches konnte das gesamte Skelettsysurteilt werden.

Weiterhin unternahmen Leiner et al. 2003 [111] &hadie zur MR-Angiographie
asymptomatischer Probanden mit einem 3T-Ganzk&rgters im Vergleich zu einem
konventionellen 1,5T System. Im Ergebnis fand sicte durchweg gute Darstellbarkeit
des arteriellen GefalRbaumes mit einer gewissenlétimrheit des 3T Systems im peri-
pheren GefalRgebiet der Unterschenkelarterien.

Dennoch konnten lange Messzeiten bei einer GK-MRiteksuchung noch nicht zu-
frieden stellen. In aktuelleren Studien konnterseiaber durch den Einsatz der paralle-
len Bildgebung immer weiter vermindert werden. Sichrat al. erreichten in einer 2007
veroffentlichten GK-MRT-Studie eine Gesamtuntersugiszeit, so gennante ,in-room-
time*“, die auch die Vorbereitung und Lagerung dasidaten einschliel3t, von durch-
schnittlich 51 Minuten mit einem 1,5 T-Gerat und Mdhuten mit einem 3 T-Geréat
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[112]. Die Autoren Nael et al. [113] gaben eine ldie Untersuchungszeit an von
durchschnittlich 50 Minuten fir eine GK-MRA-Untecdwing mit einem 3 T Gerat.

1.6 Screening

Screening kann definiert werden als das Strebeh frédbzeitigem Erkennen einer zu-
vor unerkannten Erkrankung mit Hilfe von schnefisgtzbaren Methoden [30,68,114].
Es wurden in allgemeinem Konsens der Fachkreisgefale Voraussetzungen auf-
gestellt, die ein sinnvolles Kklinisches Screeniogpamm erfullen sollte
[68,92,115,116]:
» Die angewendete Untersuchungsmethode muss fir déanten akzeptabel
sein,
* Nach Nutzen/Risiken- Abwagung fur den Patienternkdie Untersuchung be-
furwortet werden.
» Sie muss fur die Diagnostik der Erkrankung ein amggsenes Mittel sein.
« Die gesuchte Erkrankung muss behandelbar sein.
* Die Pravalenz und Schwere der Erkrankung rechgiemtdie Untersuchung.
» Die Erkrankung entwickelt sich Uber ein symptondseintervall hinweg, wel-
ches in einer Screeninguntersuchung erfasst wed@lamte.
» Damit das Screening kosteneffektiv sein kann, ndiesgesuchte Erkrankung
eine ausreichend hohe Pravalenz in der Untersusigmmgpe haben [3,117].

« Die Untersuchungsmethode sollte sicher und welezid verfligbar sein.

Man unterscheidet Kklinisch verschiedene Formennaedizinischen Screening. Spricht
man von primarem Screening, ist die DurchfuhrumgeBScreeninguntersuchung noch
vor der Manifestation einer bestimmten gesuchtewraakung gemeint. Ein Beispiel

hierfir ist die zytologische Untersuchung einesvidabstriches, um eine Dysplasie in
einem moglichst frihen, moéglicherweise noch rewdesi Stadium zu entdecken. Im
besten Fall kann primares Screening den sonst wladirdichen Ausbruch einer Er-

krankung verhindern.

Sekundares Screening versucht die gesuchte Erkmgnikueinem mdoglichst frihen

Stadium zu erfassen. Tertiares Screening wird ekt um Komplikationen der Er-

krankung gering zu halten. Zum Beispiel wird mandaeer malignen Erkrankung nach
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Metastasen fahnden, um negative Krankheitsfolgéhefr erkennen und behandeln zu
konnen.

Dies trifft zum einen auf kardiovaskulare Erkrangan wie KHK, pAVK und den
ischamischen Hirninfarkt zu. Diesen Erkrankungeh gemeinsam, dass sie, un-
behandelt oder zu spat diagnostiziert, einen samnyandglicherweise sogar tédlichen
Verlauf nehmen. Die Progression dieser Krankheii@nn haufig durch friheres Er-
kennen und Intervenieren gestoppt oder verlangseentien. Es existieren Therapie-
optionen um den Verlauf zu verlangsamen, zu milderd schwerwiegende Folgen
abzuwenden. Henschke [114] erarbeiteten in verdehien Studien zum Screening des
nicht- kleinzelligen Lungenkarzinoms grundlegenden®&pien zur Effektivitdt eines
Screeningprogrammes aus. Entscheidend ist, ob mimales krankheitsspezifisches
Screeningregime gefunden und eingesetzt werden Eannnitialer Screeningtest wird
fur alle Individuen eines Kollektivs analog durchiget. Bei primar positivem Ergebnis
kommt ein diagnostischer Algorithmus zur Anwendumgp, den Verdacht auf eine ma-
ligne Erkrankung aufzuklaren. Zeigt sich ein unallifjes Resultat, so kann der
Screeningteilnehmer dem nachsten reguléaren Sciggemnin zugefthrt werden. Ein
sinnvolles Programm sollte aus einzelnen Zyklertdbesn. Ein Zyklus beinhaltet den
initialen Test sowie genauere diagnostische AbkigriEr endet vor dem nachsten
regularen Screeningzeitpunkt. Ein Krankheitsfalelasler nach negativem Routine-
screening symptomatisch wird, ist ein interim-diegischer Krankheitsfall des ent-
sprechenden Zyklus.

Eine Anderung des Lebensstils soll helfen indivilukardiovaskulare Risikofaktoren
zu senken. Gelingt dies dem Patienten nicht, ssetasich invasive, aufwandige und
vergleichbar risikoreiche Behandlungen oft nichtgetmen. Wenngleich sich diese Er-
krankungen heute mit diesen therapeutischen Optioneer besser behandeln lassen,
haben dagegen Haufigkeit und Sterblichkeitsrisikalén letzten Jahren nur unwesent-
lich abgenommen. Ein herausragend wichtiger Grwhdaut Wirth die dramatische
Zunahme der kardiovaskularen Risikofaktoren in detustrialisierten Nationen seit
dem Zweiten Weltkrieg [41].

Es wurde mehrfach auf eine reduzierte Lebensermgudieser Patienten verwiesen.
Zur Senkung der Morbiditat, der Erkrankungshaufiglen atherosklerotischen Er-
krankungen in einer Bevolkerung, ist ein KonzeptRiegmarpravention zu etablieren.
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Sollen die Mortalitat dieser Syndrome gesenkt werd® muss eine zuverlassige und
breit anwendbare Friiherkennung wichtiges Ziel detrdas Gefal3system weniger stark
verandert und sind noch keine ischamischen Schiéwl&aewebe aufgetreten, so kann
mit medikamenttser als auch nicht-medikamentos®&:., didtetischer, Therapie eine

Reduktion des Risikoprofils erreicht werden.

1.7 Zielsetzung der Arbeit

In dieser Studie sollte festgestellt werden, obhrexdolgreicher Implementierung eines
Ganzkorper-MRT-Protokolls mit paralleler Bildgebuagf einem 32-Kanal MRT-Gerat
die standardisierte klinische Anwendung sinnvdlluster dem Hauptaspekt bisher un-
bekannte Erkrankungen bei asymptomatischen Mensatizndecken. Weiterhin wid-

mete sie sich folgenden Fragen und Aufgaben:

1. Sind in dem Kollektiv dieser Studie Uberhaupt pagjisch relevante Befunde
zu finden?

2. Kann eine Risikobewertung der gefundenen Diagnesegenommen werden?
3. Bei pathologischen Befunden eine Empfehlung zumg®loen einer weiteren
diagnostischen Abklarung bei den weiterbehandelddeten auszusprechen.

4. die Limitierungen von rdumlicher und zeitlicher Kifung dieser Untersuchung
zu bertcksichtigen

5. Die Untersuchung solle unter Bertcksichtigung etes Gesichtspunkte bei der
Konfrontation von Probanden mit der zufalligen Eukling potentiell lebens-
bedrohlicher Pathologien stattfinden.

6. Konnte diese Untersuchung unter finanziellen urgligdheitspolitischen Uber-
legungen einmal als Anwendung im Grofteil der Bleskiing den bisherigen
Standard der Vorsorgeuntersuchungen erganzen sigzen?

7. Welche Wertigkeit konnen wir dem hier implemengartkardiovaskularen
Ganzkorperscreening zusprechen unter Berlcksicigigler Limitierungen von

raumlicher und zeitlicher Auflésung dieser Untefrauay?
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2. Material und Methoden

2.1 Teilnehmer

In der Studie wurden 138 Personen eingeschlossiéh,davon waren méannlich, 20

weiblich. Das mittlere Alter aller Probanden beth&j Untersuchung 55,38 Jahre, der
Median lag bei 56,0 Jahren. Der jungste Teilnehwear 39 Jahre alt, der alteste Teil-
nehmer 74. Eine genauere Ubersicht tber die Akersiung liefern Tabelle 2 und

Abbildung 1.

Tabelle 1: Altersverteilung der Teilnehmer (n=138)

N Median Mittelwert x Standard-
(Jahre) (Jahre) abweichung
(Jahre)
Manner 118 56,0 55,58 7,31
Frauen 20 51,5 54,15 8,95
Gesamt 138 56,0 55,38 7,55

Abbildung 3: Boxplot der Altersverteilung der telhmenden Probanden
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Zur eingehenden Betrachtung der Studienteilneheitent wir diese in verschiedene

Altersgruppen ein. In Tabelle 2 sind diese Gruppaigeschlisselt.

Tabelle 2: Einteilung nach Altersgruppen

Bis 49 Jahre 50-59 Jahre 60-69 Jahre ab 70 Jahren

Anzahl der
Teilnehmer 33 57 44 4

Die Studienteilnehmer waren an ein Gesundheitsprogr angeschlossen mit einer
regelmafigen jahrlichen Gesundheits- Check-up-Watdtung zur Beurteilung des kar-
diovaskularen Systems und zur Tumorvorsorge. Didseishaltete eine elektro-
kardiographische Untersuchung (EKG) in Ruhe undewumelastung, Laborunter-
suchungen, eine Echokardiographie, eine Dopplegapbie der extrakraniellen hirn-
versorgenden Arterien sowie eine Rontgenuntersughes Thorax.

Die Studie wurde in Einvernehmen mit den Standdetszustandigen Ethikkomission
durchgefuhrt. Alle Studienteilnehmer waren Angdetweier grof3er Unternehmen,
welche ihnen die freiwillige Teilnahme an praveativGesundheitsprogrammen an-
geboten hatten. Vor der Untersuchung wurde vom dlklnehmenden eine schriftliche
Einverstandniserklarung eingeholt. Sie wurden tegditiber die Studie aufgeklart, der
genaue Ablauf, Risiken und mégliche Komplikatiordem GK-MR-Untersuchung wur-
den ihnen aufgezeigt. Es wurde insbesondere asthiankungen dieser Untersuchung
hingewiesen wie die fehlende Beurteilbarkeit voosfata und Magen-Darm-Trakt. Im
Falle von vorliegenden Kontraindikationen schlosg@ndie entsprechenden Personen
von der Studie aus. Es wurde zunachst eine ausfiidrAnamnese erhoben. Ergaben
sich dabei Hinweise auf eine bereits vorliegendwvecwiegende Erkrankung wie statt-
gehabter Myokardinfarkt (n=1), koronare Herzerkramk bei Zustand nach Stenting
(n=2), Z.n. Hirnblutung (n=1), bestehende periphareerielle Verschlusskrankheit
(n=1) malignes Tumorleiden oder Diabetes mellisgs wurde der entsprechende Pro-
band nicht in die anschlieRende Analyse mit eingemoKlaustrophobie kann ein wei-
teres Ausschlusskriterium zur Teilnahme an einer-NBKT-Untersuchung sein. Bei
dem untersuchten Kollektiv bestand jedoch bei kaifeeilnehmer (n=0) eine solche
Einschrankung. Die Teilnahme an dieser Studie giédireiwillig und wurde nicht ver-

gutet.
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Alle Teilnehmer wurden im Zeitraum zwischen Aprd3 und Mai 2004 einer MR-
Ganzkorperuntersuchung unterzogen. Die Teilnehidien sich am Tage der Unter-
suchung subjektiv gesund. Sie wurden umfassenddibdrevorstehende Untersuchung
aufgeklart. Ein Abbruch der Untersuchung war jed#sn Teilnehmer zu jedem Zeit-
punkt moglich.

Die Anzahl akquirierter Zeilen im Frequenzraum gaum) wird reduziert und dadurch
die Akquisitionszeit verkirzt (Abb. K-Raum-Zeilen).

Fur die Darstellung bewegter Organe und GewebdiesPAT vorteilhaft, wenn Bild-
informationen aus unterschiedlichen, kirzeren Agijonssequenzen gemittelt werden
und damit nicht eine lange Sequenz abgewartet werdess. Abgesehen von der
schnelleren Bildakquisition lasst sich mit der PAihe Verringerung von Artefakten
durch Verkurzung der Echozuglange in Single-Shap8azen erreichen [118,119].
Hingegen missen bei dem Signal-Rausch-VerhaltiNRfS<ompromisse eingegangen
werden. Reduziert man die Anzahl akquirierter k4Ra&eilen, so ist mit einer geringe-
ren SNR zu rechnen [120]. Wie bei der konventi@melBildgebung fiihrt eine Ver-
kleinerung des FoV um den FakiRibei konstanter Voxelgréf3e zu einer Verringerung
des SNR um den FaktoryR. Abhangig von der Spulengeometrie bei der PAT i
SNR noch weiter verringert [108]. Die Applikatiomrv PAT ist aufgrund dieser Be-
sonderheiten gunstig, wenn die entsprechenden ktiowellen Bilder ein hohes SNR
aufweisen wie dies bei der kontrastverstarkten dgigiphie der Fall ist. Vorteilhaft ist
die PAT wie bereits erwédhnt auch, wenn das Erziklaaerer Akquisitionszeiten ge-
genlber einer moglichst hohen SNR im VordergruetitsiDiese Intention besteht vor

allem bei Untersuchungen in Atemanhaltetechnik.
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Abbildung4: Darstellung des Spulenaufbaus bei der parall@®ddakquisition: multiple
Spulenelemente nehmen parallel Daten auf, die spéisammengefigt und fir den Bild-
aufbau verwendet werden.
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2.2 Magnetresonanztomographen

In dieser Studie wurden verschiedene Geréte vemtemsgesamt kamen drei Systeme
zum Einsatz. Zu Beginn wurden die Untersuchungériaem 1,5 Tesla MRT System
mit 8 Empfangskanélen (Magnetom Sonata, Siemensdsleslolutions, Erlangen, Ge-
rmany, Abbildung 5) durchgefiihrt. Dieses zeichmgt durch eine Gradientenstarke
von 40 mT/m und eine minimale Anstiegsgeschwindiglkeich bezeichnet als Signal-
kurve, von 200 T/m/s aus.

Nach Abschlul3 der ersten 42 Untersuchungen standveiterentwickeltes 1,5 Tesla
MRT System zur Verfigung. Dieses MRT System (MagenAvanto, Siemens Medi-
cal Solutions, Erlangen, Germany; Abbildung 6) st 32 Empfangskanélen, einem
FoV von 500mm und einer maximalen Tischverschiebtorg205cm ausgestattet. Hier
muss der Patient nicht umgelagert werden. Die Bamwggyon einer Koérperregion zur
anderen erfolgt ausschlief3lich durch die Tischveedring, eine manuelle Bewegung
ist nicht notig. Die Gradientenstarke betragt 45/mTund die minimale Anstiegs-
geschwindigkeit 200 T/m/s. Es koénnen in diesem eygsbis zu bis zu 76 Matrix-
Spulen-Elemente integriert werden. Eine neuartiggleéhtechnologie macht es mdglich
den vollstandigen Spulenaufbau bereits vor Unténsngsbeginn direkt am Patienten

zu platzieren. Die benétigten Spulen werden sysitiektiv angewahlt.

Abbildung 5: Magnetom Sonata
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S

Abbildung 6: Magnetom Avanto Tim: 1,5 Tesla Gang&iMagnetresonanztomograph

Das dritte verwendete Gerat ist ein 3 Tesla Magsetrtanztomograph mit 102 integ-
rierten Matrix-Spulen-Elementen (Abbildung 7). Eeist ebenso wie das beschriebene
1,5 Tesla Gerat ein field of view von 500mm aufslBng sind solche Gerate in der kli-
nischen Anwendung besonders bei der hochaufloseDdestellung des Gehirnes und
des Muskuloskelettalsystems. Im experimentellen éladnivird er bereits seit langerem
auch fur die Ganzkorperbildgebung verwendet. Keichnend fir 3 Tesla Gerate ist
ein auf bestimmte anatomische Bereiche beschrabktrsuchungsabschnitt. Dies ist
in physikalischen Gegebenheiten begrindet wie zwispel Ausléschartefakten bei
Auftreffen von magnetischen Wellen auf stark resagabende Strukturen. Bei sehr
hohen Feldstarken werden solche Ausloschartefakitendgegenlaufige Resonanz-
wellenbildung verstarkt gebildet. Solche Artefakteten vor allem in der Darstellung
stark wasser- oder fett-haltiger Gewebe des Konpeesdem Abdomen auf. Dies stellt
eine deutliche Einschrankung dar hinsichtlich deangZxérperuntersuchung dar.
Begegnet wird diesen Phanomenen mit einer Abstingnalen Transmitter oder auch so
genannten dielektrischen Pads.
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Abbildung 8: Spulenaufbau in Form einer Total InmggMatrix, wie er beim Ganz-
korperscanner ohne Umlagerung Anwendung findettipalSpulenelemente kénnen
frei selektiv angewéahlt werden.
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2.3 Ganzkorper-MR-Protokoll

Den genauen Ablauf des Ganzkorper- MR Protokoksesibt Tabelle 3.

Zu Beginn des Protokolls stand eine hochauflos¢t®i8 TE- Bildgebung der Lunge.
Im weiteren Verlauf fihrten wir dann eine Funktionsid Perfusionsuntersuchung des
Herzens durch. Als néchstes erfolgte eine dreidgiomale Gadolinium-
Magnetresonanzangiographie (3d-Gd-MRA) der Karotided eine morphologische
Bildgebung des zentralen Nervensystems. Zur Darstglder Lungen nach Kontrast-
mittelapplikation wendeten wir eine dreidimensi@ndbradientenechoaufnahme des
Thorax an.

13-17 Minuten nach der letzten Kontrastmittelgahede eine so genannte ,Delayed-
contrast-enhancement (DCE)“- Untersuchung des \mkisikularen Myokards in das

Protokoll aufgenommen.

Tabelle 3 Protokoll Magnetom Sonata

Protokoll Magnetom Sonata

Min ZNS Herz Thorax Abdomen MRA
HASTE
Funktion
Perfusion
30 Karotiden
T1; T2
VIBE
DCE
60 Abd. Aorta
(O
us
HASTE
90 FLASH

2.3.1 HASTE-Bildgebung der Lunge

In der Vergangenheit konnte bereits eine hohe Ggkeiti dieser Technik fur den
Nachweis pulmonaler Infiltrate gezeigt werden [121¢doch waren die Echozeiten
noch immer zu lang, so dass kein ausreichend Hoiges| der Lunge resultierte. Durch
die parallele Bildgebung konnte der Echozug weiterkiirzt werden, was eine Zu-
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nahme an Signal und eine Abnahme des so genanbterring” bewirkt. Um die
Echozeit nicht kunstlich zu verlangern verwendet@n eine so genannte externe
Referenzmessung um die zusatzlichen k-Raum-Zeilszudesen und die Spulen zu
kalibrieren. Erst danach erfolgten Anregung undl@sen der eigentlichen Bilddaten.

2.3.2 Echtzeitbildgebung des Herzens mit mehreoicBten in einer
Atemanhaltephase

Dieser Untersuchungsabschnitt wurde in Anwendungsdegenannten true fast ima-
ging with steady state precession (FISP) ausgefDietparallele Bildgebung akquirier-
te alle k-Raum-Zeilen fiir eine einzelne Schichtenmalb von 2 Herzschlagen. In der
praktischen Umsetzung gelang es, in nur einem Atbaidéezug den ganzen Herzzyklus
einmal funktionell zu analysieren.

Es konnten 11 Schichten in 22 Herzschlagen aufgammwerden, und eine Ateman-
haltezeit von durchschnittlich 18 s wurde erziBlitirch eine hohe zeitliche Auflésung
von 48 ms und eine genauere Bestimmung von Ejedftiaktion und Herzvolumina
steht ein verbessertes Verfahren im Vergleich eusdnst tblichen Einzelschichtauf-

nahme zur Verfigung.

Tabelle 4 Parameter der Magnetresonanzangiographie

Parameter der Magnetresonanzangiographie
KM-Menge Flussrate (ml/s) Scanzeit (s) Auflésung
(ml) (mm)
Karotiden 15 15 19 0,9x1,7x1,3
Abdominelle | 10 1,5 21 1,6x0,8x1,5
Aorta
oS 10 1,4x1,0x1,5
us 15 0,7 10 1,3x0,9x1,3
FulR 21 1,2x1,0%x0,9
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2.3.3 Perfusionsbildgebung des Herzens

Die Myokardperfusion ist ein geeignetes Mittel,ine#tt auf den Zustand der Koronar-
arterien zu schlieen, wahrend die direkte Dartstgllder Koronarien mit der MRT
bisher fur die routineméafige Anwendung in BezugdiafAuflosung noch nicht tber-
zeugende Ergebnisse zeigen konnte [87,88,89,90,&en Stenosierungen oder Ver-
schliisse der Koronarien vor, so hat dies in eimezdgerten Kontrastmittelanflutung
seinen Ausdruck [122,123,124].

Fur die Perfusionsbildgebung wurde ein Gadoliniuetah(Magnevist, Bayer Schering

AG, Berlin, Germany) in einer Dosis von 0,05 mmglkorpergewicht verwendet.

2.3.4 Delayed-contrast-enhancement-(DCE-) Bildggbun
mit phasensensitiver Inversion-Recovery-Technik

Wegen der Limitationen bei der direkten Darstellwagp ischAmischem Herzmuskel-
gewebe wurde in den letzten Jahren unter anderenD@E- Technik entwickelt. In
einer kirzlich erschienen Arbeit konnte gezeigtdeer, dass mit Gadoversetamid, ei-
nem Gadoliniumchelat, in einer Dosierung von mineles 0,2mmol/kg Korpergewicht
akute und chronische Myokardinfarkte zuverlassenidiziert werden konnen [125].
Sie bedient sich eines paramagnetischen Kontragimedin diesem Falle Magnevist.
Solche speziellen Gadolinium-Verbindungen kdnnenexttravaskulare Kontrastmittel
fungieren. Sie sind gekennzeichnet durch ein kelaittdriges Molekulargewicht, wel-
ches es ihnen erlaubt bereits in der ersten Anflytzu einem Anteil von circa 50% die
Kapillarwand zu passieren. Dies fuhrt zu einer Viezking der T1- und T2-Relaxations-
Zeiten der umgebenden Protonen. Gadolinium-DTPAtéekt so die Signalintensitat
im MR proportional zu seiner Konzentration im Geweks reichert in infarziertem
Myokard spat nach Kontrastmittelgabe an und lassted Gewebe dann aufleuchten
(sog. Hyperenhancement). Mit dieser Technik welde¥Vergleich zu T2-gewichteten
Spin-echo-Sequenzen durch eine héhere SNR bes#éeecbzierung zum einen und
hohere Auflésung von Infarktigewebe am Herzen zumlesn erreicht [138]. Diese
finden vor allem zur Diagnostik akuter Myokardireer Anwendung. Zur Darstellung

abgelaufener Infarkte bevorzugt man heute die Eafeancement-Technik. Daher wur-
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de diese in das vorliegende Protokoll integrienty asymptomatisch verlaufene, sub-

akute und altere Myokardinfarkte besser detektietekbnnen.
2.3.5 Kontrastmittel

Fur Messungen der MRA verwendeten wir Gadopenfimeglumin (Magnevist).
Magnevist ist ein paramagnetisches Kontrastmieine Wirksamkeit wird tber die
Beeinflussung der Spin-Gitter-Relaxationszeit vantéhen in Wassebestimmt. Sie
wird dabei nicht wesentlich beeinflul3t durch diérk¢ des Magnetfeldes. Als para-
magnetisches Kontrastmittel verktrzt Magnevistrstex Linie die T1- und in geringe-
rem Ausmald auch die T2-Relaxationszeit in Geweimedenen es akkumuliert, indem
es den angeregten Spins schneller die EnergieedhtzDadurch werden die Spins
rascher auf ihr anfangliches Energieniveau zuriitkge und das Signal im MRT
nimmt zu [126,127]. Kennzeichnend flir Magnevistdsweiterhin seine ausgepragten
hydrophilen Eigenschaften mit renaler Eliminatiore w.B. Mannitol oder Inulin. Das
Verteilungsvolumen verhélt sich &hnlich dem extilak#er Flissigkeit. Es besitzt
keine nennenswerte Proteinbindung oder Wechselnwg&n mit Enzymen in vitro.
Nach intravendser Injektion verteilt sich Magnestr schnell im Extrazellularraum.
Megluminsalz diffundiert vollstandig aus dem Komplab. Zwar passiert Magnevist
die intakte Blut-Hirn-Schranke kaum, weist diesdojgh eine Dysfunktion auf, oder
sind Gewebe z.B. durch abnorme Vaskularisierungktiansgestért, so kann der
Komplex des Magnevist dort anreichern. Besonddesassant ist diese Eigenschaft fur
den Nachweis von Neoplasien, Abszessen, anderginetizhe Verdnderungen oder
auch ischamisch geschadigten Geweben. Davon alignesind dann unter anderem
Zysten oder Vernarbungen, in denen es nicht zur éfmntrastmittelanreicherung
kommt. Es kénnen erweiterte diagnostische Aussageviergleich zu einer nativen
MRT getroffen werden. Magnevist liegt als 0,5 meladsung vor.

Der Bildkontrast entsteht durch die Signalinterisdéferenz (SI-Differenz) der ana-
lysierten Gewebe. Als verstarkendes Moment wirldribei ein extern zugegebenes
Kontrastmittel, es erh6ht die SI-Differenz.
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2.3.6 MR-Angiographie

Prinzipiell besteht in der MRT die Mdglichkeit, eirGefaRdarstellung ohne oder mit
Kontrastmittelverstarkung durchzufthren. Ihre Andgng ohne zusatzliche Kontrast-
mittel, auch time-of-flight-Technik genannt, spiékute jedoch fast nur noch bei der
Aufnahme intrakranieller GefaRe eine wichtige Rollélicherweise sind dariiber hin-
aus Gadoliumchelate als Kontrastmittel fir die MiRASebrauch.

Auch bei besserer Vertraglichkeit und geringerempiNetoxizitat von gadolinium-
haltigen Kontrastmitteln gegentber iodhaltigen Kasitmitteln sollte selbstverstandlich
eine moglichst geringe Dosierung angestrebt werltteder vorliegenden Studie konnte
die Kontrastmittelapplikation sehr gut ausgenutetden, indem sie nicht nur zur Dar-
stellung eines Gefalterritoriums verwendet wurdedsrn nach Ablauf der arteriellen
und venosen Phase im Verlauf zur DCE- Untersuchiligge.

Fur das Untersuchungsprotokoll wurde eine kontrétgiverstarkte MR-Angiographie
als Ganzkorper- MRA angewandt. Dies stellt den tduteher vor die Herausforderung
der idealen Abstimmung zwischen Kontrastmitteldglon und nachfolgender Bilder-
fassung in einer Reihenfolge, so dass ein Minimunmvendsen Flussuberlagerungen
interferieren und eine maoglichst hohe raumlicheldsidng erreicht wird. Ein zentraler
Punkt fur das Gelingen dieses Untersuchungstetlsimis Kontrastmittelinjektions-
protokoll zu sehen. Eine hohe rdumliche Auflosurigrdert stets Kompromisse bezig-
lich der Untersuchungsdauer. Bei langer werdendkquisitionszeiten in der MRA
begegnet man jedoch der Problematik von vendsefubkrlagerungen in nach-
folgenden arteriellen GefaRRabschnitten, die einagmbstische Bildqualitat stark
reduzieren kénnen. Zu besonders bedeutsamen S&irikann es insbesondere bei
einer Untersuchungsabfolge der abdominellen Gefadattelbar nach Durchstromung
der Kopf- und HalsgefalBle kommen. Das KM flutet irend abdominellen
parenchymatdsen Organen wie den Nieren verhaltffigrschnell an. Will man diese
Phase aufnehmen, so ist man mit Uberlagerungseffektis vendsem abdominellem
und arteriellem supraaortalen Blutflu3 konfrontiert

Um sich diesen Problemen anzunéhern werden aldueillPrinzipien verfolgt. Man
kann einerseits eine GK-MRA in mehreren einzelnerfindhmeschritten durchfiihren,
wie dies bisher geschah. Dabei betragen die Mass@dfnahmefensters oder ,field of

view“ (FoV) im Allgemeinen zwischen 350mm und 450mBms bedeutet, dass zur
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kompletten Darstellung eines menschlichen KérparsscFoV bendtigt werden, spe-
Zielle Systeme reduzieren die Anzahl auf bis zundetsuchungsschritte. Hierbei wird
der Patient einmal zwischen den Aufnahmesequenzgelagert. Bei einem Standard-
MRT wird eine GK-MRA in zwei Abschnitt aufgeteilZunachst werden Kopf, Hals
und Teile des Thorax abgebildet. Im zweiten Absitlarfolgt dann die Darstellung von

Abdomen und Beinen.
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Abbildung 9: Spulenaufbau des Magnetom SonataPagent wird zwischen den bei-

den Untersuchungsabschnitten der GK-MRA umgelagert.

In der vorliegenden Studie konnte die GK-MRA ohrmalalgerungen des Patienten rea-
lisiert werden. Dies wurde durch ein neuartigesdraggssystem, eine mobile Tisch-
plattform als Bestandteil eines speziell fur Gampkduntersuchungen konzipierten
MR-Systems. Der Patient wird manuell stets durch Idazentrum des MRT-Systems

bewegt, bis samtliche Bilddaten aller Kérperpartretistandig sind.
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Abbildung 10: Spulenaufbau eines Standard-GK MRi&ates mit manuell beweglicher
Tischplattform (AngioSURF).
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Abbildung 11:Spulenaufbau des GK-MRT Systems

Es wurde eine biphasische Kontrastmittelgabe geawitil dem ersten Bolus konnten
supraaortale Gefal3e und spéater die UnterschenkdlFul3arterien dargestellt werden.
Sofort nach dem Beginn der ersten Bolusgabe wuddeRostkontrastsequenzen dieser
beiden GefalRregionen erfasst. Bis zum Beginn de&itew Kontrastmittelgabe wurde
ein Zeitintervall eingehalten. Nach dieser Wartezdem Scan-Delay, zuztglich einer
Toleranz, wurde die Untersuchung der abdominelleth pelvinen Gefal3e veranlasst.
Hierfir wurden zunéchst die entsprechenden Prakstsgquenzen aufgenommen, da-
nach wurde der zweite Kontrastmittelbolus applizignmittelbar anschliel3end wurden
wiederum die Postkontrastsequenzen aufgenommen. ebngttelten Prakontrast-
sequenzen wurden jeweils von den Postkontrastsegneder Gefal3region auto-
matisiert subtrahiert. Samtliche Bildakquisitioniemden bei Atemstopp wahrend der
Inspiration statt. Zur Berechnung der zu verwendenkontrastmittelmenge war von
folgenden Empfehlungen des Herstellers auszugeBeinder Darstellung eines Bild-
feldes (eines FoV oder einer Gefal3region) sollisrzb einem Kdrpergewicht von 75kg

7,5ml Gadovist verwendet werden, bei einem Korpsigjet von 75kg oder dartber
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10ml Gadovist, entsprechend 0,1 — 0,15 mmol/kg Efgewicht. Winscht man mehr

als eine Gefaliregion darzustellen, so wird die &asig angepasst auf 15-20ml, ent-

sprechend 0,2 — 0,3mmol/kg Kdrpergewicht.

Tabelle 5
Parameter der Magnetresonanzangiographie
KM-Menge Flussrate Scanzeit (s) | Auflésung (mm)
(ml) (ml/s)
Karotiden 15 1,5 19 0,9x1,7x1,3
Abdominelle | 10 1,5 21 1,6x0,8x1,5
Aorta
(0N 10 1,4x1,0x1,5
usS 15 0,7 10 1,3x0,9%1,3
Fufd 21 1,2x1,0x0,9

2.4 Bildanalyse

Die gewonnenen Ergebnisse wurden von jeweils 2 dkagn mit langjahriger Er-

fahrung in der Beurteilung von MR- Bildgebung unabgig und geblindet voneinander
in Bezug auf allgemeine Bildqualitat und Artefakiewertet und befundet. Bei der
MRA wurden die Kriterien arterielle Kontrastierunggnose Uberlagerung neben der

allgemeinen Bildqualitat angewandt.

2.5 Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung erfolgte mit den bei@eogrammen Excel (Version 2002)
und SPSS (SPSS 14.0, SPSS Inc.).

Generell wurden die erhobenen Befunde als relegdet nicht relevant klassifiziert
und dementsprechend beurteilt. Die untersuchtemdpaden und deren behandelnde
Arzte wurden in einem ausfiihrlichen Bericht libensiéghe Befunde in Kenntnis ge-

setzt. Auch anatomische Normvarianten wie z.B. dadiegen einer Hufeisenniere
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fanden Erwdhnung, da sie in der Zukunft zum Belspiefluss auf den Verlauf be-
stimmter Erkrankungen nehmen kénnten. Ebenso wussdstverstandlich aktuell
wenig schwerwiegende Befunde wie ein HamangiomLedrer erhoben. Ein bislang
unerkanntes Leberhamangiom kann differentialdiatigadse Schwierigkeiten auf-
werfen, die so reduziert werden konnen. Eine theragche Empfehlung wurde aus-

gesprochen und gegebenenfalls eine weitere diagaostAbklarung veranlasst.

MRT-Daten des Herzens wurden qualitativ nach demeken myokardialer Infarkt,
Wandbewegungsstorung, Reduktion der Kontraktilitdiyokardhypertrophie, Herz-
klappenveranderungen evaluiert. Die Herzfunktiorepeter endsystolisches Volumen
(ESV), enddiastolisches Volumen (EDV), Ejektionkfran (EF) und Myokardmasse
(MM) wurden quantitativ bestimmt. Daflr kam eineesjelle semiautomatische Soft-
ware (Argus, Siemens Medical Solutions, Germany)Anwendung.

Die Auswertung der MRT-Untersuchung des ZNS ertolgaich Gesichtspunkten direk-
ter oder indirekter Zeichen einer Angiopathie. Hawe darauf konnen sowohl Ver-
anderungen der zufuhrenden arteriellen GefaRetsellssauch morphologische Ver-
anderungen des Hirnparenchyms, z.B. in Form eitetsgehabten ischamischen In-
farktes sein. Auf die Darstellung so genannter &/Matter Lesions (WML), Lasionen
der weil3en Hirnsubstanz, wurde ebenfalls geachtet.

Die Ganzkdrper-MR-Angiographie (GK-MRA) werteten rwhinsichtlich arterieller
Lumeneinschrankung, Ektasien, aneurysmatischen itenwegen und Wandunregel-
mafigkeiten aus. Eine bestehende Lumeneinschrankurde klassifiziert als gering-
gradig bei einer Stenose <50%, als moderate Steaiwg®% und als héhergradig ab
75% Stenosierung.
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3. Ergebnisse

Bei 117 der Teilnehmer wurde mindestens ein patistber Befund erhoben. Bei 82
der Teilnehmer lag eine Pathologie vor, bei 35nkdimern fanden sich je 2 Patholo-
gien.

Im Mittel fanden sich berechnet auf einen Teilnehfiné pathologische Befunde.
Zusammenfassend handelte es sich um 293 pathdiegisozelbefunde. Bei 21 Teil-
nehmern entsprechend 15,2% wurden keinerlei paifsaloe Verdnderungen fest-
gestellt. Bei 82 Individuen (59,4%) wurden zwarhwddgische Verdnderungen ge-
funden, diese waren jedoch nicht Anlass zu weit@tgklarung oder einer Therapie-
anderung. In 25,4% (35 Personen) erhoben wir Be&fuwelche als therapierelevant zu

beurteilen sind.

Tabelle 6

Pathologische Befunde bezogen auf einzelne Teileehm

Anzahl der Patho- Absolut %
logischen Befunde pro

Teilnehmer

1 33 23,9
2 31 22,5
3 24 17,4
4 12 8,7
5 9 6,5
6 2 1,4
7 1 0,7
8 2 1,4
9 2 1,4
Gesamt 138 100

Wir analysierten die Untersuchungsergebnisse nantethzelnen Organbefunden.
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Tabelle 7: Empfehlung weiterer diagnostischer Ahkig

Empfehlung weiterer diagnostischer Abklarung

Absolut %
Ja 37 26,8
Nein 101 73,2
Gesamt 138 100

So wurde in 37 der analysierten Falle, entsprecl2én@Pb, eine Empfehlung zur spezi-

fischen diagnostischen Abklarung eines erhobendéunBles ausgesprochen.
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3.1 Untersuchungsergebnisse im Bereich des Herzens

Tabelle 8

Anzahl der nachgewiesenen Wandbewegungsstorungen

Absolut %
Keine Wandbewegungs-131 94,9
storung
Visuell  Wandbewegungs-6 4,3
storung
Nicht beurteilbar 1 0,7
Gesamt 138 100

In insgesamt 6 Fallen war visuell eine Wandbewegsitigung festzustellen. Das ent-
spricht 4,3 % aller Teilnehmer. Die einzelnen Tellmer waren dabei zwischen 46 und
59 Jahre alt, das mittele Alter in dieser Gruppeuge52,4 Jahre.

Tabelle 9

Nachweis eines Delayed-Contrast-Enhancement (DCE)

Absolut %
DCE vorhanden 2 1,4
nicht beurteilbar 2 14
kein DCE 134 97,1
Gesamt 138 100

In 2 Fallen war ein DCE sicher nachzuweisen, ineaenl 2 Féallen war dieser Teil der
Untersuchung nicht auswertbar.

Bei der Herzperfusionsuntersuchung waren bei 1ihdemern minderperfundierte A-
reale des Myokards feststellbar. Das entsprictgreiAnteil von 8,7%. Bei einem Teil-
nehmer war bei verzégertem subendokardialem, orféokalisiertem Kontrastmittel-

Enhancement (DCE), auch ein Perfusionsdefekt &ditat. Die tUbrigen 11 Teilnehmer
mit minderperfundierten Myokardarealen wiesen welléandbewegungsstérungen

noch verzogertes Kontrastmittel-Enhancement auf.
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Abbildung 12: Darstellung der ermittelten dynamisghHerzfunktionsparameter fur enddiasto-
lisches Volumen, endsystolisches Volumen, Ejektsdti®n und Herzmasse. Die Werte
wurden normalisiert auf die jeweilige Kérperobedtie angegeben.

a7



3. Ergebnisse

Tabelle 10

Weitere Befunde im Bereich des Herzens

Befund Anzahl %
Aortenstenose geringgradig 2 1,4
Aorteninsuffizienz 2 1,4
Mitralinsuffizienz 1 0,7
Sonstige  Herzklappenver4 2,9
anderungen

Hypertrophie des linken 2 1,4
Ventrikels

Perikarditis 1 0,7
Perikardzyste 1 0,7
Anzahl der Teilnehmer mit13 9,4
pathologischen Ver-

anderungen

Keine Pathologie 125 90,6
Gesamt 138 100,0

Bei 9 Teilnehmern, entsprechend 6,4%, stellten\Waranderungen wie Vitien an den

Herzklappen fest.
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Abbildung 13

Bestimmung der Herzvolumina

B Normwerte

. diastolische Werte
verandert

[] systolische Werte

verandert

systolische und
B diastolische Werte
verandert

MM isoliert
D verandert

B nicht beurteilbar

Zu diesen Ergebnissen ist zu bemerken, dass zwd5Sbeéer 138 Probanden (39,9%)
mindestens einer der erhobenen Herzfunktionspaesraef3erhalb der auf die Korper-
oberflache gemittelten Werte der altersentspreatreimdbrm lag. Jedoch kann eine sol-
che Abweichung vielerlei Grinde haben und bedaréregenaueren Betrachtung. Nur
bei der Minderheit der Probanden (n=6) lieRen sigse Abweichungen sicher einer

pathologischen Ursache zuweisen. Diese UrsachbinTabelle 12 zusammen.
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Abbildung 14Perfusionsdefekt in den hochauflésenden iPAT-saturaecovery-
TrueFISPSequenzéAusdehnung durch Pfeile markiert). Abbildung obldachweis
eines DCE bei demselben Untersuchungsteilnenmer.
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Tabelle 11
Probanden mit veranderten Herzvolumina
Interpretiert als
pathologisch, Myokardhypertrophie n=4
davon
Eingeschrankte kardiale
Globalfunktion n=1
Perikarditis n=1
Gesamt n=6 (10,9%)

Interpretiert als
nicht-pathologisch
oder nicht sicher
pathologisch

n=49 (89,1%)

3.2 Untersuchungsergebnisse im Bereich der Lunge

Tabelle 12

Nachweis von Infiltraten der Lunge

Absolut %
Entzindliches Infiltrat 1 0,7
kein Infiltrat 137 99,3
Gesamt 138 100

Tabelle 13

Nachweis von Lungenrundherden

Absolut %
RH entzindlicher Genese 4 2,9
RH unbekannter Genese 1 0,7
Gewebenarbe 1 0,7
Kein RH nachweisbar 132 95,7
Gesamt 138 100
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Abbildung 135: MRT der Lunge mit paralleler Bildgelg, transversale und coronare Dar-
stellung: Rechts: Detektion eines unscharf begesnktingenrundherdes in der linken Lunge.
Links: Abgekapselter Lungenrundherd

Tabelle 14

Weitere Pathologien im Bereich der Lunge

Absolut %
Lymphknoten (LK) medi- 1 0,7
astinal pathologisch
LK hilar pathologisch 1 0,7
LK paratracheal patho-1 0,7
logisch
LK axillar pathologisch 2 1,4
LK gesamt 5 3,5
Abgekapselter Ergul 1 0,7
Pleurale Auflagerungen 1 0,7
Zyste 1 0,7
Lobus venae azygos 1 0,7
Keine sonstigen Patholo-127 92,0
gien
Gesamt 135 100
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3.3 Untersuchungsergebnisse im Bereich des zemtNdevensystems

Tabelle 15

Pathologische Befunde im Bereich des zentralen éfeystems

Befund Anzahl der
Pathologie % Pathologien
Gesamt
Gliosen 6 4,3 6
WML 7 51 7
Meningeom 1 0,7
Isch&mie und WML 1 0,7 2
Lasion 8 5,8 8
WML und unklare 2 1,4 4
Lasion
(Mikro)Angiopathie 3 2,2 3
GefalRatypien 1 0,7 1
Virchow-Robin- 6 4.0 7 (1xmit Angi-
Raume erweitert opathie)
Virchow-Robin- 1 0,7 2
Raume erweitert und
Zyste
Zyste 1 0,7 1
Pathologien Gesamt 37 26,8 41
Keine Pathologie 101 73,2 -

Gesamt 138 100,0 -




3. Ergebnisse

Abbildung 16:

Inzidentelles Meningeom rechts pardjpo
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3.4 Untersuchungsergebnisse im Bereich der Leber

Auffallend bei der Analyse der Bilddaten der Lelmensuchung war eine Haufung von
Pathologien der Leber bei 5 Probanden. Bei vier vmen lagen Leberhamangiome
vor, bei drei dieser Probanden zeigten sich zushtzhultiple Leberzysten. In zwei

Fallen sind direkte oder indirekte Zeichen eineoalschen Parenchymschadigung auf-

fallig in Form einer Leberzirrhose und des Vorliegeron Aszites.

3.5 Untersuchungsergebnisse im Bereich des Gef@Rsys

Zentrale Abschnitte:

Tabelle 16

Pathologische Befunde der Arteriae carotes

Befund Haufigkeit %
Stenose geringgradig 4 2,8
Stenose mittelgradig 2 1,4
Stenose hochgradig 1 0,7
Plaques 3 2,1
Elongation 5 3,5
Arterio-venoser Shunt 1 0,7
Anzahl der Teilnehmer

mit pathologischen Ver-

anderungen 16 11,6
keine pathologische Ver- 122 88,4
anderung

Gesamt 138 100
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Abbildung 147: Beispiele der MR-Angiographie: Limksltiple Stenosen der A. tibialis
anterior und A. tibialis posterior. Mitte: Mittebis hochgradige Stenose der A. carotis
externa links. Rechts: Aortale Atherosklerose imel8d der Aorta abdominalis.

Tabelle 17

Pathologische Befunde der Aorta

Befund Haufigkeit %
Aneurysma 2 1,4
Ektasie 4 2,8
Plaques 6 4,2
Elongation 4 3,5
Ulkus der Aortenwand 1 0,7
Kompression des Truncus 2 1,4
coeliacus

Anzahl der Teilnehmer
mit pathologischen Ver-

anderungen 20 14,5
keine pathologische Ver- 118 85,5
anderung

Gesamt 138 100
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Tabelle 18

Pathologische Befunde der Arteriae renales

Befund Haufigkeit %
Stenose geringgradig 1 0,7
Plaques 1 0,7
Elongation 1 0,7
Anzahl der Teilnehmer

mit pathologischen Ver-

anderungen 3 2,1
keine pathologische Ver- 135 97,8
anderung

Gesamt 138 100
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Abbildung 15Beispiel der ein-
gesetzten hochauflésenden MR-
Ganzkorper-Angiographie. Ergeb-
nisse beider Untersuchungssysteme
unter Anwendung paralleler Bild-
gebung und 3D-FLASh-Sequenzen.
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Tabelle 19

Pathologische Befunde der Arteriae iliacae

Befund Haufigkeit %
Plaques/ arterio- 3 2,2
sklerotische Veranderung

Plaques multilokular 1 0,7
Elongation 2 1,4
Anzahl der Teilnehmer 6 4,3
mit pathologischen Ver-

anderungen

nicht beurteilbar 1 0,7
keine pathologische Ver- 131 94,9
anderung

Gesamt 138 100

Periphere Gefasse:

Tabelle 20

Pathologische Befunde der Arteriae femorales

Befund Haufigkeit %
Stenose geringgradig 2 1.4
Stenose mittelgradig 1 0,7
Plaques 2 1,4

Anzahl der Teilnehmer
mit pathologischen Ver-

anderungen 5 3,5
keine pathologische Ver- 133 96,4
anderung

Gesamt 138 100

Im Bereich der Arteriae popliteae waren bei keirslen Probanden pathologische Ver-

anderungen festzustellen.
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Tabelle 21

Pathologische Gefal3abschnitte der Unterschenkedarte

Anzahl patho-

Haufigkeit % logischer  Ge-
falRabschnitte

Stenose geringgradig 1 1.4 1
Stenose mittelgradig 3 2,2 3
Stenose hochgradig 3 2,2 3
zwei hochgradige Ste- 2 1,4 4
nosen
Stenose hochgradig un@ 1,4 4
mittelgradig
zwei geringgradige 1 0,7 2
Stenosen
Palques multilokul&r 1 0,7 2
Anzahl der Teil-
nehmer mit patho-
logischen Ver- 13 9,3
anderungen
nicht beurteilbar 1 0,7
Gesamtanzahl patho- 19
logischer Gefal3-
abschnitte
keine pathologische 124 89,9
Veranderung
Gesamt 138 100

Tabelle 22: Gefal3pathologien

Anzahl der Probanden mit Gefal3pathologien in mitehesseinem
der untersuchten Geféal3abschnitte

Pathologie Haufigkeit %

Ja 37 26,8
Nein 101 73,2
Gesamt 138 100

Bezuglich der Verwendung von Kontrastmittel im Ramnder MRA sollte auch bei
besserer Vertraglichkeit und geringerer Nephroitiiz von gadoliniumhaltigen
Kontrastmitteln gegenuber iodhaltigen Kontrastrmtteelbstverstandlich eine mdg-
lichst geringe Dosierung angestrebt werden. In \detiegenden Studie konnte die
Kontrastmittelapplikation sehr gut ausgenutzt werdeadem sie nicht nur zur Dar-
stellung eines Gefalterritoriums verwendet wurdedsrn nach Ablauf der arteriellen

und venosen Phase im Verlauf zur DCE- Untersuchiligge.
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3.6 Untersuchungsergebnisse im Bereich des Skedtetas

Tabelle 23

Pathologien der Halswirbelsaule

Haufigkeit %

Bandscheibenprolaps 2 1,4
Bandscheibenprotrusion 1 0,7
unilokular

Bandscheibenprotrusion 4 2,9
multilokul&r

Bandscheibenprotrusionen 1 0,7
multilokul&ar und Osteo-

chondrose

Spinalkanalstenose 1 0,7
Osteochondrose 1 0,7
Hamangiom 1 0,7
Anzahl der Teilnehmer

mit pathologischen Ver-

anderungen 11 7,8
keine pathologische Ver- 127 92,0
anderung

Gesamt 138 100
Tabelle 24

Pathologien im Bereich der Brustwirbelsaule

Haufigkeit %

Bandscheibenprotrusion 1 0,7
unilokular

Spinalkanalstenose 1 0,7
beginnende degenerative 1 0,7
Veranderungen

Hamangiom 2 1.4
Anzahl der Teilnehmer

mit pathologischen Ver-

anderungen 5 3,5
keine pathologische Ver- 133 96,4
anderung

Gesamt 138 100
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Tabelle 25

Nebenbefunde im Bereich des Ubrigen Skelettsystems

Befund Anzahl %
Femurenchondrom 3 2,2
unklare Lasion Femur 1 0,7
Gonarthrose 1 0,7
Meniskuslasion und Go- 1 0,7
narthrose

Knochenmarkddem Tibia 1 0,7
Achillessehnenlasion 1 0,7
Ruptur vorderes Kreuz- 1 0,7
band

Anzahl der Teilnehmer
mit pathologischen Ver-

anderungen 9 6,4
Keine Pathologie 129 93,5
Gesamt 138 100

In der Zusammenfassung der Ergebnisse zeigendménide Erkennt-

nisse:

Bei 69% der Probanden wurden keine medizinischvagliien Befunde gefunden. Die
gefundenen Pathologien waren Zeichen kardiovaskylderebrovaskuléarer oder peri-
pher arterieller Erkrankung bei 21% der Teilnehni#ndeutige mikro- oder makroan-

giopathische Veranderungen des zerebrovaskulareter8y wiesen 27 der Unter-
suchten entsprechend 9% auf, davon 9 mit mittsl-hbhergradigen Veranderungen in
diesem Bereich. Bei 20 Probanden (7%) ergaben Hiotveise fir relevante arterio-

sklerotische Veranderungen, davon 2 hochgradigeoSen der proximalen Arteria

carotis interna, eine infrarenale Aortendissektiomd eine Dissektion der Arteria

femoralis superficialis. Myokardhypertrophie wuidel7 Fallen diagnostiziert, bei flnf

mannlichen Probanden wurde eine regionale oderaggolyandbewegungsstérung mit
reduzierter Ejektionsfraktion (EF<50%) erhoben.Prbbanden zeigten Erkrankungen
der Herzklappen.Bei drei Probanden konnten niché &leiluntersuchungen des
Protokolls einwandfrei durchgefiihrt werden. Aushtéschen Grinden war bei einem
Teilnehmer die Herzfunktion quantitativ nicht zusbemen. Bei einem weiteren Pro-
banden traten Triggerartefakte bei der Herzuntéwsoug auf und in einem anderen Fall

konnte die Perfusionsanalyse nicht ausgewertetemerd
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4. Diskussion

4.1 Diskussion der Methode

Installation einer GK-MRT

Mit der vorliegenden Studie wurde eine GK-MR-Untefsung realisiert, welche die
Beurteilung einer Vielzahl menschlicher Organe leiadnbleibend guter Bildqualitat

und hoher raumlicher und zeitlicher Auflésung epkalDie mit diesem Untersuchungs-
protokoll beurteilbaren Organe sind das Herz nmeeMR-Herzfunktion, das vaskulare
System sowie auch die Lunge, das ZNS, die NierenLeber und das Skelettsystem.
Es wurden dabei 138 Teilnehmer eingeschlossenn aeiteres Alter bei 55,34 Jahren
lag. Als Scanner wurde zunachst ein 1,5 T Gerawvemrdet, spater stand ein 3 T-
Ganzkorperscanner zur Verfigung. Eine in jungsest @ingefuhrte Technik, die integ-
rierte parallele Bildgebung, wurde verwendet. Sramt das raumlich verteilte MR-

Signal Uber verschiedene Empfangerspulen auf [I2&fin lag bisher gleichzeitig ihre

Einschrankung, da die Installation dieses Spuléasys nicht kompatibel war mit

Tischverschiebungen, die bei einer GK-MR unabdingivad. Diesem Problem wurde
mit der Zwischenschaltung einer Autokalibrierungssusg in Sequenzen mit unter-
schiedlichem Spulenaufbau erfolgreich begegnet][IB8chverschiebungen zwischen
den verschiedenen Abschnitten der Ganzkoérperurdeusiy sind nun moéglich, und die
Empfangerspulen konnen in die jeweils gewilnschtesitiBn gebracht werden

[128,130]. Es gelang ein GK-MR-Protokoll unter Vemwdung der integrierten paralle-
len Bildgebung zu erstellen und im klinischen Urdfelu etablieren. Die bewegliche
Tischkomponente wurde gewahlt um eine mdoglichse&utesamtuntersuchungszeit,
eine Verbesserung des Patientenkomfort sowie eimeddéving von umlagerungs-
bedingten Messungenauigkeiten zu erreichen. Diei@esesszeit lag im Durchschnitt
bei 90 Minuten. Verglichen dazu beanspruchen Tagke hier realisierten Protokolls wie
GK-MRA, Herzfunktions- und Perfusionsuntersuchung DCE alleine meist mehr als
30 Minuten [128].

Eingangs wurde bereits auf Limitationen verschieddvontersuchungsmodalitaten zur

kardiovaskularen Diagnostik wie konventionelle Asgjaphie und Dopplersono-
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graphie eingegangen. Einzig die MRT hat derzeitElgenschaften inne, eine nicht-
invasive, umfassende kardiovaskuléare Diagnostiéine Sitzung zu integrieren.

In den vergangenen Jahren beschrieben verschiédgosen die technische Machbar-
keit eines kardiovaskularen Screening mit MRT [11%; 120-121]. Einige wendeten
entsprechende Protokolle bei asymptomatischen Rdeloaan, wieder andere taten dies
bei Patienten mit einem bestimmten Risikoprofil wiem Beispiel manifester Arterio-
sklerose oder Diabetes mellitus. Die technischecBfiinrbarkeit konnte von Goyen
und Quick et al. 2002 gezeigt werden [131]. Linmgred bei diesen Untersuchungs-
protokollen war bisher die fur nicht alle Organgyse einheitliche Bildqualitat. Einige
Organe, darunter beispielsweise die Lunge, konnegnmit submaximaler Auflésung
untersucht werden. Zur optimalen Beurteilung eé@rmerregion ist bisher eine Fokus-
sierung der MR auf eine Kdrperregion mit dezidierteJntersuchungsprotokoll not-
wendig, da nur so der hochste Informationsgewiarerwerden kann. Bei der Kombi-
nation mehrerer Untersuchungen zu einem Ganzkdgdekoll missen Ein-
schrankungen hingenommen werden. Johnson et alngdl997 die Erstellung eines
Ganzkorper-MR-Protokolls [132]. Doch im VergleicarZonventionellen MRT litt es
an deutlich schlechterer raumlicher Auflosung unerlisten der Signalintensitat bei
Uberlagerungseffekten. Es gelang mit der verwemdetdo-planaren Technik und der
Gerateausstattung (1.5 Tesla) nicht, jede Korpemegptimal darzustellen.

Dennoch konnten axiale reproduzierbare Bilder irz&u Zeit mit einem beweglichen
Patiententisch gewonnen werden.

Die Arbeitsgruppe um Gohde [133] fuhrte zwischein 2001 und September 2002 eine
Ganzkorper- MRT-Screening- Studie mit 298 Teilnelnm@urch. Sie verwendete ein
1.5T MRT System (Magnetom Sonata, Siemens Medichiti®ns). Zur Erfassung des
gesamten Korpers wurde eine bewegliche Tischkompenelie so genannte Angio-
SURF (System for unlimited rolling field-of-viewyerwendet [134]. Als Sende- und
Empfangsspule diente eine serienmallige Oberflaphn$CP Body Array Coil, Sie-
mens Medizintechnik, Erlangen). Untersucht wurdehiéh, Herz und Lunge, Kolon
und arterielles System unter Anwendung folgendetetdnchungsprotokolls. Fur die
kardiale Untersuchung wurde eine HASTE und eineidwensionale Cinedarstelung
gewahlt. Das zentrale Nervensystem wurde mit T1-UBd gewichteten Sequenzen
sowie einer FLAIR-Darstellung untersucht. Erganatae dies mit Time-of-flight- und
diffusionsgewichteten Sequenzen. Fur die MR-An@pbie wurde eine zweizeitige
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Kontrastmittelbolusinjektion eines 0,5 molaren Qadomchelates in einer Dosierung
von 0.2 mmol/kg Korpergewicht mit einer Injektioesghwindigkeit von 1,2ml/h ge-
wahlt. Mit einer 3D-koronaren FLASH-Darstellung wen supraklavikulare Gefalie,
thorakale und abdominelle sowie Becken- und Beé#dgefuntersucht. Das Kolon wurde
zunachst abgefuhrt, spater mit einer dreidimensgon&LASH-VIBE nativ sowie 30
und 60 Minuten nach Kontrastmittelapplikation datg#t. Das Protokoll wurde, wie
auch in unserer Studie, auf der Basis aus Phantessungen gewonnener Daten zu-
sammengestellt.

Gohde et al. kamen zu dem Schluss, dass aufgrunaeischen Umsetzbarkeit und
der Vielzahl gefundener Pathologien die GK-MRT &tgeeninguntersuchung starker
gefragt sein wird. Sie gaben jedoch zu beachtem Kaisten-Nutzen-Relation misse

besser geklart werden [133].

Bislang war die parallele Bildgebung bereits enfeich fir die Untersuchung einzelner
Organsysteme verwendet worden [135,136]. Die Anwagdbei Ganzkdrperunter-
suchungen stellt den Untersucher vor HerausfordemnDer spezielle Spulenaufbau,
der bei der parallelen Bildgebung benétigt wird,zis vereinen mit notwendigen Tisch-
verschiebungen wéahrend einer Ganzkdrperuntersuchdiegfitir kombinierten wir die
parallele Bildgebung mit einer Autokalibrierungsseng in jeder Sequenz. Dies er-
maoglicht Tischverschiebungen zwischen den Untersogén einzelner Organe und
eine nahezu freie Kombination verschiedener Emméspylen. Ein umfassendes
kardiovaskuléares Screeningprotokoll konnte so ekt werden. Es erlaubt unter Ver-
wendung der integrierten parallelen Bildgebung gieich hoher raumlicher sowie zeit-
licher Auflésung die Darstellung samtlicher Orgasteyne in sehr guter Bildqualitat.

4.2 Diskussion der Ergebnisse

4.2.1 Relevante gegenuber nicht-relevanten Befunden

Bei Gohde et al. wurden bei 90 von 175 untersucPebanden als relevant klassi-

fizierte Befunde nachgewiesen [137].
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Diskussionswiirdig bleibt dabei die Entscheidung Eurordnung eines Befundes als
.relevant” oder ,nicht-relevant”. Sie erscheint gtob vor dem Hintergrund fehlender

weiterer Erklarung zum Beispiel einer Therapieraften; weiterer notiger Abklarung.

4.2.2 Kardiale Untersuchung

In der vorliegenden Studie wurde eine funktion&bediale Analyse durchgefuhrt. Bei
3,6% der Probanden war in der dezidierten Herzfanktintersuchung eine Wand-
bewegungsstorung zu sehen. In der Perfusionsuotersg waren bei 12 Teilnehmern
minderperfundierte Areale des Myokards feststellbars entspricht einem Anteil von
8,7%. In 2 Fallen war ein DCE sicher nachzuweigeanderen 2 Fallen war dieser Teil
der Untersuchung nicht auswertbar. In nur einerhd¥ghb sich bei einer visuell diag-
nostizierten Wandbewegungsstorung eine fraglichéuSiensminderung, welche als
Hinweis auf eine manifeste Schadigung des Myokgetdieutet werden kann. Hier ent-
steht die Problematik der Interpretation einesiesblorliegenden Perfusionsdefektes.
Unsere Ergebnisse erscheinen hier zunachst rélatlr mit einem Anteil von Uber 8%
am subjektiv gesunden Probandengut. Im Vergleicanderen Arbeitsgruppen ergibt
sich bei Gohde et al. bei 5 der 298 untersuchtgmp®matischen Probanden in der
kardialen MR visuell ein Hinweis auf eine regionalder globale Wandbewegungs-
storung. Dies entspricht einem Anteil von 1,7% tliesgmit unter der hier ermittelten
Pravalenz. Es ergab sich weiterhin der Nachweissegschamischen Myokardareals bei
einem Probanden.

Gohde et al. fuhrten die 2001 begonnene Pilotsttattieund konnten bis 2004 ins-
gesamt 298 Teilnehmer einschliel3en in einem aleridArotokoll. Sie fanden bei 5
davon sichtbare Wandbewegungsstorungen. Wie audnhsarer Studie geschehen, so
verwendeten sie eine DCE-Darstellung um abgelaufeyekardiale Ischamien besser
nachweisen zu koénnen. In der Literatur ist die hdiagnostische Sensitivitat und Spe-
zifitdt des DCE dokumentiert [138,139].

Die Arbeitsgruppe um Weckbach untersuchte ein koitevon langjahrigen Diabeti-
kern in einer GK-MRT mit DCE und fand bei anndhe&@dProzent pathologische Ge-
falRveranderungen gleichzeitig an peripheren wisugmmaaortalen GefafRen [140]. Auch
in der DCE Untersuchung des Herzens fanden siehtxh®ravalenzen eines patho-
logischen DCE mit 19% der Teilnehmer gegenuber liglorliegenden Kollektiv.
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Dies unterstreicht die im Rahmen einer diabetiscNenropathie bekannten stumm

verlaufenden Herzinfarkte [141].

4.2.3 Pulmonale Untersuchung

Im Zusammenhang mit der kardialen Untersuchung @&eedich die Lungen dargestellt
und mitbeurteilt. Eine besondere Schwierigkeit dei Darstellung der Lungen mit der
MRT besteht durch Uberlagerung von Effekten duras idungeninterstitium und durch
die Alveolen. Durch Verkirzen der Untersuchungsremit speziellen Sequenzen kann
man dem entgegenwirken. Dadurch werden heute mi¥M&I hohe Sensitivitaten und
Spezifitaten fur die Detektion von Lungenrundherdemicht. Bereits vor einigen Jah-
ren bereits konnte dies in mehreren Arbeiten nattogen werden [142,143]. In einer
Metaanalyse von Cronin et al. wurden zwischen 1980 2005 erschiene Studien zur
diagnostischen Genauigkeit von solitaren Lungerinerden der vier Verfahren CT,
MRT, FDG-PET und 99mTc-SPECT ausgewertet [144]. dddamen die Autoren zu
der zusammenfassenden Aussage, dass nach dennateeclsensitivitaten, Spezifi-
taten, positiven und negativ pradiktiven Wertere aller Techniken gut geeignet sind
Lungenrundherde zu detektieren und deren Digniidabeurteilen. Die MRT erzielte
dabei im Vergleich zum CT eine Sensitivitat von 949%. 93%), eine Spezifitat von
79% (vs. 76%), einen positiv pradiktiven Wert vo8® (vs. 0,80) und einem negativ
pradiktiven Wert von 0,93 (vs. 0,95). Es wurden digjenigen Studien in der Aus-
wertung bericksichtigt, welche zur Kontrolle dastdiogische Ergebnis herangezogen
hatten.

Dennoch ist festzuhalten, dass kleine pulmonalenRawerungen mit Durchmessern
im Millimeterbereich haufig Gbersehen werden. Sodbéen Lutterbey et al. von einer
Detektion intrapulmonaler Rundherde ab 3 mm Durdsee[145]. Sie bendtigten fur
diese Messungen mehrere Minuten, fihrten sie mibdspinechosequenzen adaptiert
an die Atembewegungen des Thorax durch. In deregehden Studie dagegen konnte
eine deutlich kirzere Untersuchungszeit der Lungeiaht werden, da wir HASTE-
Sequenzen mit paralleler Bildgebung kombinierted damit den Thorax in nur 6 A-
temanhaltephasen untersuchen konnten. In diesersuMgsn konnten pulmonale

Raumforderungen jedoch erst ab ca. 8mm Durchmeasserlassig detektiert werden.
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Trotz dieser Einschréankungen sollte auf eine pubt®miagnostik zur Detektion von
Raumforderungen im Rahmen eines Ganzkoérper-Prdsokaht verzichtet werden, da
das Bronchialkarzinom haufig ist und einen hoheteAwler Sterblichkeit aufgrund von
Malignomen ausmacht. Es konnte gezeigt werden, di@sgtihe Diagnosestellung in
einem limitierten Krankheitsstadium die Uberlebaiszerlangert [146]. Henschke et
al. fuhrten diese Analysen noch weiter und konmtachweisen, dass die Tumorgrof3e
beim Bronchialkarzinom des Stadiums T1la klar kegreimit den Kurabilitatschancen
[147]. Sie untersuchten 1000 Freiwillige aus eiHechrisikopopulation in einer CT-
Studie auf die Prasenz malignomsuspekter Lungeheardé. 233 von ihnen wiesen
einen positiven Screeningbefund auf, davon hatténtétsachlich ein Bronchial-
karzinom. Von diesen 27 Diagnosen waren 85% nociiNW-Stadium I. Im parallel
dazu durchgefiihrten Réntgen-Thorax waren dieser8iefunit Ausnahme von 4 Féllen
nicht entdeckt worden. Damit konnte auch aufgezeigtden, dass ein CT-Thorax-

Screening auf Lungenrundherde zu einer friheregrdisestellung beitragen kann.

4.2.4 Untersuchung des Zentralen Nervensystems

In der vorliegenden Arbeit wurde als eindeutig paibischer Befund ein parapontines
Meningeom erhoben. Dartber hinaus fanden wir ienaDingen white-matter-lesions
(WML), Gliosen und erweiterte Virchow-Robin-Raum&ML sind bis zu einer be-

stimmten Auspragung auch physiologisch vorkommekidene Herde von erhdhter

Signalintensitat (SlI) [148]. Sie kommen in den Samen T2w und FLAIR meist hype-
rintens, in der Tlw-Sequenz meist isointens zursi2dung. Histologisch entsprechen
diese Veranderungen einer lokal verminderten My&@enung, welche zum Beispiel bei
relativ dinnen Axonen, einem fokalen Ependymunteggand einem erhdhten Gehalt
an extrazellularer Flussigkeit vorkommen kann [14@] nach Lokalisation und Menge
ihres Auftretens im Bezug zum Alter des Patientenden sie unterschiedlich beurteilt.
Solche Lasionen sind im Bereich der FrontalhOregelmalig und altersunabhangig
nachweisbar. Sie sind dann nicht als pathologisciverten [149]. Im Alter treten be-

sonders im Marklager, periventrikular und subkatikasionen auf, die zusammen-
fassend meist als WML bezeichnet werden. Angaben ilibe Pravalenz variieren fur
Personen uber 65 Jahren zwischen 27% und 85% [M&0].nimmt einen Zusammen-

hang zwischen dem vermehrten Vorliegen solcher on&si als Zeichen
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mikroangiopathischer Veranderungen und dem Bestelrer langjahrigen arteriellen
Hypertonie an [151,152]. AuRerdem wurde eine Katreh von ausgepragten WML
mit steigendem Alter und der Prasenz weiterer zewaskularer Risikofaktoren wie
Arteriosklerose und Infarktanamnese gefunden [BB155]. Bei Patienten mit WML
und zuvor stumm verlaufenen Hirninfarkten bestemteghdhtes Risiko fur einen nach-
folgenden symptomatischen Schlaganfall [156].

Davon abzugrenzen sind die so genannten VirchowrRRBume [148]. Dies sind mit
Liquor gefillte Erweiterungen des Subarachnoidahas, die Arteriolen und sie be-
gleitende Venolen bei ihrem Verlauf in den Kortes fur Kapillarebene umhdillen. lhre
Sl entspricht der des Liquors. Diese Eigenschafthhan der FLAIR-Sequenz die
Differenzierung von WML mdglich, die dann hyperingezum Liquor sind. Virchow-
Robin-R&ume sind vor allem an drei Lokalisationeneewarten [157]. Zum einen er-
scheinen sie zusammen mit lentikulostriatdren Agteiauf dem Weg in die Basal-
ganglien. Zum zweiten kommen sie basal an der Ceomaianterior oder auch im
Mesencephalon vor und entsprechen dort einer plogsszhen anatomischen Struktur
[158]. Zum dritten trifft man sie alterabhangig igum Bereich der Konvexitat an. Ihr
Vorkommen dort zeigt eine altersbedingte Zunahnse\Wdumens des Subarachnoidal-

raumes an, im Sinne einer Atrophie von Hirnparenthy

4.2.5 Untersuchung der Leber und Nieren

Zusatzlich zur Hauptfragestellung der systemiscieriosklerotischen Erkrankungen

konnten in der vorliegenden Studie die wichtigs@mane evaluiert werden. Dabei

wurden auch Pathologien im Bereich der Leber fasédie Am haufigsten wurden ein-

zelne oder multiple Leberzysten detektiert. Lebstery werden nur selten sympto-
matisch. In einer groRen Studie fuhrten Sanfelipp@l. 88.000 Laparatomien durch

und fanden dabei 22 symptomatische Leberzyste23@¢0der Leberzysten) bei einer
Pravalenz fur Leberzysten von 0,2% [159].

Zur Pravalenz von Leber- und Nierenzysten gibterschiedene Berichte. Zusammen-
fassend kann man mit zunehmender Verbesserungdwrischen Mittel einen héheren

Nachweis von abdominellen Zysten in asymptomatisdneividuen beobachten. Ca-

remani et al. untersuchten 26.514 Probanden ner &onographie des Abdomens. Sie
fanden bei 4,66% solitare oder multiple Leberzyshben 14,9% Nierenzysten. Von der
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Kohorte hatten 0,76% Zysten in Leber und Niere.té&/kin steht eine 2003 vero6ffent-
lichte Studie von Carrim et al. zur Verfigung [16D]ese Arbeitsgruppe bediente sich
der Spiral-Computertomographie um die Pravalenzhalrer-und Nierenzysten zu un-
tersuchen. Insgesamt 617 abdominelle CT-Bildsar@nPatienten mit anderer Haupt-
fragestellung an die Untersuchung wurden hinsidhtlsolcher Nebenbefunde aus-
gewertet. 41% hatten einfache Nierenzysten und W@8sen solitare Leberzysten auf.
Abhangig vom Patientenalter stieg die Pravalenz Zgsten an. Eine weitere Gruppe
um Larsson beschrieb zu diesem Thema 2005 in éiltemschalluntersuchung von

1541 Patienten eine Prévalenz von Leberzysten 19804 [161]. Es ergab sich eine
hohere Pravalenz von Leberzysten bei Frauen alsiéenern. Dieser Unterschied war
statistisch jedoch nicht signifikant. Ab einem Ali®n 40 Jahren ist anhand ihrer Er-
gebnisse eine signifikante altersabhangige Zunatenéravalenz flr zystische Leber-
veranderungen zu verzeichnen.

In der Studie von Caremani wurde die Kohorte amgrai Bevolkerungsdurchschnitt
ohne weitere Selektion zusammengestellt. In CarAnbeit wurden dagegen Patienten

mit bekannter Leber- oder Nierenerkrankung ausdessén.

4.2.6 Untersuchung des Gefaldsystemes
Die Arbeitsgruppe um Hansen untersuchte 2007 eingpge von 300 asympto-

matischen Individuen mit einer Ganzkdrper-MR-Angegghie auf das Vorliegen
atherosklerotischer Gefallverdnderungen im periph&@efalRsystem [164]. Sie ver-
wendeten hierzu ein 1,5T Gerat. Allerdings betrag @urchschnittsalter in diesem
Kollektiv 70 Jahre und lag damit um 14 Jahre h@igin der hier vorgestellten Arbeit.
Zusatzlich unterschieden sich beide Kollektive ier dZusammensetzung nach
Geschlechtern. Hansens Kollektiv stellt sich aumem anndhrend ausgeglichenen An-
teil weiblicher [n=145] und méannlicher [n=161] Pestalen zusammen. Dagegen uber-
wog der Anteil mannlicher Probanden im vorliegendetiektiv deutlich [Tabelle 1].
Hansen et al. beurteilten 91% der untersuchten [§Sefimente als normal. Hb6her-
gradige Lumeneinengungen veb0% wurden in 9 Fallen, entsprechend 1,5% an den
Arteriae renales beobachtet, in 12 Fallen (1,8%lem Arteriae carotides beobachtet.
An der unteren Extremitat fanden sich solche hdfaeligen Stenosierungen im Bereich
der arteriellen Beckenstrombahn und des Obersclenikel, 1%, wahrend sich in
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unserem Kollektiv nichtstenosierende Plaques io2@er Falle feststellen liel3en,
jedoch keine hohergradigen Stenosen im BereichAderiliacae. Die Aa. femorales
waren bei 2 Probanden geringgradig, bei einem RPadra mittelgradig verengt. Im
Bereich der Unterschenkelarterien zeigten sich ékimtiche Haufigkeiten von 6,2%
versus 5% in der vorliegenden Studie. Bei Hanserd@zusatzlich 6 (2,2%) Aorten-
aneurysmen diagnostiziert und bei zusammenfassé¥dder asymptomatischen Pro-
banden von deutlichen atherosklerotischen GefaRderangen berichtet. Dies kor-
reliert wiederum mit unseren Ergebnissen, nach me@6,8% der Probanden
Stenosierungen an mindestens einem Gefal3absahimvieaen.

Die Gruppe um Goyen fertigte 2007 eine GK-MR-Angagghie als Machbarkeitsstudie
bei 3 subjektiv gesunden Individuen und 10 Patremté bereits angiographisch doku-
mentierter peripherer arterieller Verschlul3kranklaei. Dabei verwendeten sie Ober-
flachenspulen zusatzlich zu einer verschieblicheschplattform und arbeiteten so
gleichfalls mit nur einer Kontrastmittelinjektiod31]. Im Vergleich der Ergebnisse der
MRA zu einer DSA beschreiben sie eine SensitivéitMRA von 95% und eine Spezi-
fitat von ebenfalls 95%.

In der vorliegenden Studie fanden sich zusammeaf@s&rwartungsgemal weniger
haufig hohergradige Lumenverengungen. Im BereichNierenarterien fanden wir ge-
ringgradige Stenosierungen und Plaques bei 1,4%Bdwmiligten. Die Arteriae iliacae
waren bei 2,9% ebenso geringgradig verengt, wahseridbei den Arteriae femorales
bei 2,8% geringe Stenosen oder Plaques fandenin@dnételgradige Stenosierung
(0,7%). An den Unterschenkelarterien fanden wir b&iTeilnehmern (9,3%) patho-
logische GeféalRveranderungen in insgesamt 19 Gefélesaen.

Hansen et. al. [162] untersuchten 306 Personeendeittleres Alter 70 Jahre betrug,
aus einer populationsbezogenen Kohortenstudie hw&den auf die Pravalenz von
Atherosklerose. Sie fuihrten zu diesem Zweck eineNBRA auf einem 1,5T MR-Geréat
durch. In 9% aller auswertbaren Arteriensegmengesich ein auffalliger Befund.
Dagegen fanden wir in unserer Studie eine hthesaGgpravalenz mit 26,8% von Ge-
fallpathologien in mindestens einem arteriellen Gafachnitt.

Bei Gohde wurde eine Stenosierurs0% in 9 (1,5%) Segmenten der Nierenarterien

beobachtet, wir fanden lediglich in einem Fall {8)7ine nur geringgradige Stenose.
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Im Bereich der Karotiden stellten sich 12 (1,8%hé@radige Stenosen in der Gruppe
um Gohde gegenuber 4 (2,8%) in unserem Kollektin 8aAortenaneurysmen (2%)
wurden entdeckt, wir fanden 2 Aortenaneurysmerffl. 4

In 31 (1,1%) Segmenten der Becken- und Beinartesmmie in 136 (6,2%) Gefal-
segmenten der Unterschenkelarterien bestanden digieGhdhergradige Stenosen. In
unserer Auswertung hatte keiner der Teilnehmer eb@do-gradige Stenose der Be-
cken-und Beinarterien, bei drei Untersuchten fiekeesolche im Bereich der Unter-
schenkelarterien, bei zwei Personen fanden sictarsggveils zwei hdhergradige
Stenosen in diesen GefalRabschnitten. Gohde debikte26% der Probanden ohne
manifeste pAVK dennoch relevante GefalRunregelm@igk auf. Die Untersuchung
konnte zeigen, dass mithilfe der Ganzkérper-MR-Aggaphie eine Quantifizierung
des Stenosegrades in verschiedenen arteriellenoMersgsgebieten in einer Unter-
suchungssitzung moéglich ist.

Im Vergleich ist dennoch festzuhalten, dass alé 8tudien beziglich des Gefal3status
bei asymptomatischen Probanden zweier verschiedemepaischer Staaten vergleich-
bare Ergebnisse zeigen, wenn man die unterschiedhdtersstruktur bericksichtigt.
Die Methodik lieferte in beiden Studien eine befrgeende Bildqualitat als Grundlage
fur die Befundung. Es liegen heute zahlreiche Merifichungen zur Pravalenz von
Atherosklerose bei asymptomatischen Probanden Jedoch ist eine direkte Ver-
gleichbarkeit haufig schwer moglich angesichts @axeils unterschiedlichen zu-
sammengestellten Untersuchungsprotokolle. Es werdabei verschiedene Bild-
gebungsverfahren und weitere Untersuchungsverfalgemendet, die Untersuchungs-
kollektive sind divergent [163] und die Definitiqgmathologischer Befunde kann sich
stark unterscheiden.

Ein Defizit der GK-MRA ist in der derzeit fehlendémegrierbarkeit der intrakraniellen
und koronaren Gefal3e zu sehen. Diese missen danzeizidierten Einzelunter-
suchungen betrachtet werden, sind jedoch von besemdinteresse fir die Evaluation
des Gefal3status. Zur GK-MRA liegen derzeit nocin&é&aten tber ihre prognostische
Wertigkeit vor. Hier sind Ansatze fur zukinftigeu8ten gegeben, die untersuchen
konnten inwiefern dieses Verfahren auch als pradiitr zukinftige vaskulare Ereig-
nisse eingeschatzt werden kann [164]. Bisher stelmexy wie bereits einleitend be-
richtet, hierfir die Erhebung verschiedener, eigigsklinischer, andererseits radio-
logischer Scores zur Verfiigung.
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Zusatzlich zur Untersuchung peripherer GefalRe wéierein Screening auf Athero-
sklerose die Koronararterien von Interesse. Jedoahdie MR- Koronarangiographie
bisher ausschliel3lich in einem experimentellem Uengangewandt. Aber auch Tei-
luntersuchungen, die Informationen zu Ventrikelfumk und late enhancement sowie
Wandbewegungsstorungen bereit stellen, kénnen dusclvertvoll sein fir die Be-

urteilung des Risikoprofils des Patienten.

4.3 Starken der Studie

Wir fanden in dieser Studie eine durchgehend gistedhr gute Bildqualitét vor. Nur in
Einzelfallen musste das Untersuchungsprotokoll ronbehen und vorzeitig beendet
werden. Keiner der Teilnehmer beschrieb schwereeNelbkungen. Insgesamt kann
von einem funktionierenden Konzept mit stabilen umgbroduzierbaren Untersu-
chungsergebnissen ausgegangen werden. Die vergeldRI-Technik mit leistungs-
fahiger Hard- und Software erwies sich auch untervndung der parallelen Bild-
gebung als auf3erordentlich stabil und stérungsarm.

Das MRT-Protokoll war an die Fragestellung der geliwerten Arteriosklerose sehr
gut angepasst, wenn auch die Makroangioapthie imd&fgrund der Diagnostik stand.
Es wurden alle fir die Perfusion lebenswichtigegdde essentiellen arteriellen Gefalie
untersucht.

Die Anzahl der untersuchten Personen sollte adsrijcum reprasentative Ergebnisse
fur die Haufigkeit des Auftretens einzelner Erkrangen zu erhalten. Im Vergleich
korrelieren sie gut mit ahnlichen publizierten Séund Allerdings sind die hier be-
rechneten Préavalenzen entstanden aus einem unisaieie Kollektiv und erlangen ihre
Bedeutung erst durch ihre weitgehende Ubereinstingmmit groRen epidemio-
logischen Studien.

In dieser Studie waren samtliche wichtige Orgamsystdes Menschen darstellbar. Alle
Befunde wurden geblindet zu Vorbefunden von zweabié@ngigen Radiologen be-
urteilt, dabei zeigte sich eine groRe interindiliies Ubereinstimmung.

Unabdingbar fir die Zukunft einer Untersuchung, obelers bei Vorsorgeunter-
suchungen, ist eine gute Akzeptanz bei den TeileehmDies konnten wir hier be-

obachten. Es kam zu keinen vorzeitigen Abbriches Uatersuchungsablaufes.
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Nebenwirkungen oder allergischen Reaktionen auf dpplizierte Kontrastmittel
wurden in diesem Kollektiv nicht beobachtet.

Bei allen Teilnehmern lagen analog Befunde ausraegularen jahrlichen Vorsorge
vor. Zu den zuweisenden Arzten bestand ein gutertads, so dass die Befundmit-
teilung in einem gesicherten Rahmen in einem wveemavollen Arzt-
Patientenverhaltnis moglich war. Weitere Diagnosiiki Therapie konnte so regelhaft
eingeleitet werden.Bei Durchfihrung an einem ingaziglinaren Zentrum konnte die
Mitteilung pathologischer Befunde ohne zeitlicheeodnhaltliche Einschrankungen
veranlasst werden. Weiterhin boten sich fiir didrieéimer der Studie durch die hiesige
Multidiziplinaritat im Falle der Empfehlung weiter®iagnostik oder auch Einleitung
einer spezifischen Therapie, unter Umstanden apenativer Art, Vorteile. Weiter-
fuhrende Diagnostik konnte zeitnah stattfinden Eadharzte fur das betroffene Organ
mit minimalem Zeit- und Informationsverlust kontgkt werden. Im weiteren Verlauf
zeigte sich, dass eine grof3e Zahl der erstmaliglem Screeningprogramm Teil-
nehmenden auch zur Folgeuntersuchung, die ca. Iatdspater empfohlen wird, er-
schien. Hier bietet sich dartber hinaus der Vodwiér sehr guten Vergleichbarkeit von
Wiederholungsuntersuchungen an demselben Kerngpagi@aphen mit bekanntem
definierten Untersuchungsprotokoll.

Dieser Abschnitt kommt etwas zu kurz, er ist bei 8eagestellungen der Studie als ein

gleichwertiger Punkt angegeben, da kann man ewtasemehr dazu sagen.

4.4 Schwéachen der Studie

Nicht alle pathologischen Befunde wurden spater emer anderen Untersuchungs-
technik bestatigt. Somit kann das Fehlen eines Sardlards als Vergleich als Mangel
dieser Studie angefihrt werden. Allerdings ist diagnostische Genauigkeit und
Validitdt der MRT bereits in vielen Studien unterstiworden [165] und stellt in allen

untersuchten Bereichen inzwischen selbst den Refstandard dar oder kommt diesen
zumindest nahe. In dieser Studie wurde dementspnelcbereits von hohen bis sehr
hohen Werten flr Sensitivitdt und Spezifitdt ausgegn und diese wurden nicht er-
mittelt.

Weiterhin ist eine Schwéche der Studie, dass minitht der weitere zeitliche Verlauf

der einzelnen Probanden erfasst werden konntestEEbénso keine hinreichende Aus-
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sage uUber den sekundarprophylaktischen Nutzen wain gathologischen, jedoch der-
zeit nicht interventions- oder weiter abklarungdsivéityen Befunden zu treffen.
Dennoch wirden zum Beispiel bei Bekanntwerden annght- stenosierenden Makro-
angiopathie vom weiterbehandelnden Arzt therapehgisKonsequenzen wie eine
strengere Einstellung der kardiovaskularen Risikioigen getroffen.

Bei den bisher meist angewendeten einzelnen Urdieusigen wurde stets nur ein Ge-
fallbereich beleuchtet, wahrend ein solches VorgeeerErkrankung Arteriosklerose
nicht umfassend gerecht wird.

Mit dem Begriff ,Ganzkoérper-Untersuchung” assoaierwir unter Umstanden eine
nach dem Wortsinne alle Organbereiche des Korpwtehgam erfassende Unter-
suchung. Dies ist insofern unglicklich, als dasbisker weder in der MR-Bildgebung
noch mit anderen diagnostischen Verfahren gelumgeséamtliche Organe des mensch-
lichen Korpers in einer so hohen Qualitat darziestelDartber hinaus stellt uns neben
der morphologischen die Frage nach der Funktiomgs@a&inzelner Organsysteme vor
grof3e Herausforderungen. Bislang missen diese $tedigagen multimodal bearbeitet
werden.

Generell wird jedoch an eine Anwendung der MRT G@Gé&nzkdorperuntersuchung die
Forderung nach einer zur klinischen Routine vechlearen Bildqualitat gerichtet. Die-
selbe raumliche Auflésung in allen notwendigen ®egen zu gewahrleisten ist wich-
tig, um moglichst wenig falsch-negative und falgpdsitive Befunde zu erhalten [3].
Hinsichtlich des hier untersuchten Kollektivs ergebsich Abweichungen vom Be-
volkerungsdurchschnitt bei der ungleichen Reprasiem der Geschlechter und auf-
grund der Rekrutierung der Probanden. Dies kann imaSinne eines Selektionsbias
sehen. Wie bereits beschrieben sind die Teilnehrmibere Angestellte grol3er Unter-
nehmen. Aufgrund der mit dieser beruflichen Stejlwahrscheinlich verknipften Ein-
kommens- und Bildungsstufe kdnnen sie nicht ohmsdirankung als reprasentativ fur
die gesamte deutsche Bevdlkerung betrachtet wek@i6h[ Epidemiologische Studien
zeigen eine insgesamt hohere Pravalenz sowie Mattakardiovaskuléarer Er-
krankungen fur Personen von geringerem sozioOkoswmm Status [167]. Aul3erdem
divergiert unser Studienkollektiv bei einem sehrirggeen Anteil weiblicher Teilnehmer
(14,5%) vom Bevolkerungsdurchschnitt. Dies konnt zu einer Uberschatzung der

Pravalenz atherosklerotischer Veranderungen inramsdollektiv gefuhrt haben, da
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Manner, insbesonders unterhalb des 60. Lebensjhkrdgyer an Atherosklerose leiden
als Frauen [168].

4.5 Technische Einschrankungen

In einem geringen Prozentsatz konnten Ergebniségruand technischer Schwierig-
keiten nicht ausgewertet werden. Diese Daten girgpgttier nicht in die Auswertung
ein.

In der Analyse des Late Enhancement waren 1,4%Ddé&n nicht beurteilbar, 0,7%
waren hinsichtlich einer Wandbewegungsstorung ur®2hinsichtlich eines Per-
fusionsdefektes nur insuffizient beurteilbar. Dagdiale Perfusionsuntersuchung war in
3 Fallen nicht beurteilbar (2,2%) und einmal nisicher (0,7%) auswertbar. Allergische
Reaktionen auf das applizierte Kontrastmittel wardesht berichtet.

Im Vergleich dazu berichtet die Gruppe um Goéhdehimer GK-Untersuchung ein-
schlie3lich Kolonuntersuchung an 331 Probanden2@f¥ von einer leichten allergi-
schen Reaktion. Bei der kardiovaskularen Teilunigrang konnten alle erhobenen
Daten ausgewertet werden, lediglich 8 der Kolonpigien waren nicht diagnostisch
[133].

4.6 Kontrastmittelapplikation

In Erweiterung zu den eingangs beschriebenen atdrgn Kontrastmittelreaktionen
gewinnt die Kontrastmittelapplikation vor dem Hirgeund neuerlich beschriebener
spezifischer Risiken gadolinuimhaltiger SubstanBeachtung. Denn jene Substanz-
klasse wird mit dem Auftreten der sogenannten reg@men systemischen Fibrose in
Verbindung gebracht [169]. Die nephrogene systemeigéibrose fuhrt zu sklerodermi-
formen Hautveranderungen mit ausgedehnter Gewebséb Erstmalig beschrieben
wurde sie als ,nephrogene fibrosierende Dermopathom Cowper et al. im Jahre
2000, nachdem seit 1997 bei Dialysepatienten infétalen ein auffalliges neuartiges
kutanes Syndrom beobachtet worden war. lhre Patiesgeist derzeit weitgehend un-
klar. Eine wichtige Rolle wird abberanten Fibrozytaigeschrieben, welche nach Ge-
webeverletzungen vermehrt zirkulieren. Sie wurdghéi ausschlie3lich bei Patienten
mit vorbestehender Nierenschadigung beschriebenstMearen dies Patienten mit

chronischer Niereninsuffizienz in einem fortgestthrien Stadium (GFR <30
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ml/min/1,73 m2). 90 Prozent der Patienten mit NSkrem dialysepflichtig, doch auch
Patienten mit einer akuten oder transienten Niergifonseinschrankung kénnen be-
troffen sein. Haufig lag bei den Patienten zusétizau der Nierenschadigung eine Form
der Endothel-oder Gefal3schadigung vor.

Nach einem haufig schleichenden, seltener auchkatdra Beginn mit symmetrischen
Erythemen, Plagues an Extremitaten und Rumpf kdmmeVerlauf infolge von aus-
gepragten Hautverdickungen Bewegungseinschrankusgeaur Immobilisation hinzu-
treten. Bei einem Teil der Erkrankten kommt es Zusdehnung auf weitere Organ-
systeme, darunter Herz, Lunge, Zwerchfell, Osopbabjieren und Skelettmuskulatur.
Aufgrund des erstmaligen Auftretens der NSF im ddl997 ohne retrospektiv nachzu-
vollziehende Krankheitsfalle wurde eine mdglichesl®sung durch ein (modernes)
Arzneimittel vermutet. In klinischen Fallberichtergaben sich Hinweise aufeinen Zu-
sammenhang zwischen der Gabe von gadoliniumhal@gdistanzen und der Manifes-
tation einer NSF. In der Zwischenzeit wurden bei FNBatienten Gadolinium-
ablagerungen in Hautbiopsien gesichert. Gadolinkdmnte dabei, z.B. in Assoziation
zu einer vermuteten intralysosomalen Lage, Ausgamhger NSF sein.

Bis Mai 2007 wurden vom Gesundheitsministerium \dereinigten Staaten von Ame-
rika insgesamt 25 Falle von nephrogener systemideibeose (NSF) bei Patienten mit
schwerer Nierenfunktionsstérung unter Anwendungegigadoliniumhaltigen Kon-
trastmittels, hier Gadodiamid (Omnis€arGE Healthcare) berichtet [170]. Insgesamt
sind weltweit ca. 200 Falle beschrieben. Da die Mbgeit besteht, dass NSF auch
unter Gadovist auftritt, ist das Arzneimittel beders bei dieser Patientengruppe nur

nach sorgfaltiger Abwagung einzusetzen.

4.7 Ausblick: Selektion nach Vortestwahrscheinligibk

In einer zufallig ausgewahlten Screeningpopulaisdreine niedrige Pravalenz von Er-
krankungen zu erwarten. Das bedeutet zum einen,atasine GK-MRT dieselben An-

spruche gestellt werden wie auch an die jeweiligeeRnzuntersuchung. Durch konse-
quente Realisierung hdchster raumlicher und zkélicAuflosung in den Einzelunter-

suchungen ist dies in der vorliegenden Studie zigfditgn Teil gelungen.
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Dies ist besonders wichtig vor dem Hintergrund sd#ie Anwendung zusatzlicher wei-
terer Untersuchungen nur zu rechtfertigen ist legiritndetem Verdacht auf einen Be-
fund mit pathologischer Bedeutung in der MRT.

Eine zukinftig zu diskutierende Frage ist die Natdigkeit einer Vortestung von Teil-
nehmern eines solchen Screenings. Wie eingehegéstallt gibt es gerade fur kardio-
vaskulare Erkrankungen zusatzlich eine Reihe vamiskhen Scores und einfachen
Basis-Untersuchungen wie EKG, Belastungs-EKG say@e ABI, die uns wichtige
Informationen geben kodnnen zur Wahrscheinlichkaitere atherosklerotischen Er-
krankung. Problematisch bei dieser Art der Risikaiiizierung kann sein, dass die
Identifikation von Personen mit sehr niedrigem odehr hohem kardiovaskularem
Risiko mit entsprechender therapeutischer Konseqyaemitlich klarer méglich ist als
die Beurteilung der Gruppe intermediaren Risikoscibder Hauptteil der Bevolkerung
der Industriestaaten ist eben dieser Gruppe zunearf8].

Ein Beispiel zur Patientenselektion stammt aus d&A. Dort wurde 2006 ein Pro-
gramm ausgearbeiteten zur Selektion von Patierdediagnostischen Mal3hahmen zur
Detektion von Atherosklerose, das sogennante SHARBnsprogramm [171]. Darin
sind neue Richtlinien fir nicht-invasives kardiduagres Screening bei der asympto-
matischen Bevdlkerung erstellt worden. Sie empfelile alle Manner ab 45 Jahren
und alle Frauen ab 55 Jahren eine Teilnahme amoxg@programm nach vorheriger
Risikostratifizierung. Aus dieser Gruppe sollte m&deinung der Autoren lediglich bei
Personen, deren kardiovaskulares Risiko als ,sehngf’ eingestuft wird, von weiterer
Diagnostik abgesehen werden. Diese Gruppe ist dadimarakterisiert, dass bei diesen
Patienten keine der traditionellen kardiovaskuldresikofaktoren anzutreffen ist. Zur
Stratifizierung der tGbrigen Risikogruppen verwendenlnitiatoren dieses Programmes
zusatzlich zum anamnestischen und klinischen Assmssdie Bestimmung des ABI,
die Bestimmung des Koronarkalkscores sowie diei&@aagkulare MRT vor. Die so-
nographische Messung der Intima- und MediadickeAdariae carotides, die ebenfalls
als pradiktiv fir zuklnftige kardiovaskulare Eragge angesehen wird, sollte gemali
den Autoren ebenfalls im Screening enthalten sein.

Durch genauere Selektion des Patientengutes k&iofitelie medizinische Beratung zur
Durchfiihrung einer technisch aufwandigen Screemtegauchung verbessern. Res-

sourcen kbnnten dann gezielter eingesetzt werden.
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Es steht fest, dass mit der GK-MRT bereits heute éohe Sensitivitat und Spezifitat
bezogen auf alle hier untersuchten Organsystere&ktwerden kann.

Zur weiteren Evaluation ist eine langerfristige ddgndinale Verlaufbeobachtung not-
wendig. Diese sollte zum Ziel haben, das hier b#slsne GK-Screening hinsichtlich
eines Nutzens in Form einer Verlangerung des Ubeng und auch einer Kosten-
ersparnis gegenuber mehreren verschiedenen Eiteeduchungen zu betrachten. Auch
die Gegenuberstellung zu einer Kontrollgruppe wudordern sein. Bisher gibt es dazu
noch keine Langzeitergebnisse.

4.8 Primares kardiovaskulares Screening bei asymaitschen Patienten
Es bleibt derzeit umstritten, ob ein Screening gapmatischer Patienten auf das Vor-
liegen einer koronaren Herzkrankheit vertretbar [4€i2]. Die Arbeitsgruppen um
Henschke [114] und Obuchowski [173] erstelltenhireh Arbeiten zum Screening von
pulmonalen und kolorektalen Karzinomen allgemewemdbare Kriterien fir eine aus-
sagekraftige und sinnvolle Screeninguntersuchurnd dar einen Seite proklamieren
viele Wissenschaftler und Kliniker bereits im Vddidndividuen mit einem erhodhten
Risiko fur das Vorliegen einer manifesten Atherestibe durch Vortests zu identi-
fizieren [66,174]. Jedoch sind auch diese meistemér Risikofaktorenanalyse durch
Befragung basierenden Punktesysteme haufig inakkliré]. Daher werden seit nun-
mehr vielen Jahren Anstrengungen im Bereich dedgblbenden Verfahren unter-
nommen, maoglichst sensitiv und spezifisch kardikuéize Erkrankungen detektieren
zu koénnen. Im klinischen Alltag etabliert ist untestimmten Bedingungen bereits die
Ermittlung des koronaren CT-Kalkscores [176]. Séeeeutung bei asymptomatischen
Patienten bleibt umstritten [177]. Aktuelle Studieeisen darauf hin, dass seine An-
wendung nach Risikostratifizierung mit dem FramighRisk-Score besonders in der
Gruppe mit mittlerem 10-Jahres-Risiko eines korendtreignisses [66] zu beflrworten
ist. Die Erhebung des koronaren Kalkscores gehedem Fall mit einer Strahlen-
exposition einher, ist allein aufgrund dieser Teltgainnerhalb eines Screening kritisch
zu betrachten, wenn man die Kriterien flr eine eahtfertigende Screeningunter-
suchung anwendet.

Bei der MRT sind unter Anwendung der unter andevemHenschke und Obuchowski
beschriebenen Kriterien fir eine Screeninguntensughandere Einschrankungen zu
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erwarten. Eine solche Untersuchung sollte mogliefeden Menschen zugénglich sein
um die Wahrscheinlichkeit auf einen Krankheitsnagiswzu erhéhen [173]. Bislang
jedoch stehen GK-MRT Scanner meist lediglich ar3gromedizinischen Zentren zu
Verfigung. GK-MRT-Untersuchungen wurden erst kigtzlTeil der klinischen Routine
und stehen somit eher am Anfang ihrer Entwicklubgs ist auch der Grund flr oft
noch eingeschrankte Erkenntnisse aus Studien umddtier Anwendung.

Die Kriterien fur ein erfolgreiches Screening famleebenso, die Untersuchung solle
kosteneffizient sein. Eine GK-MRT st eine verh@malig teure Untersuchung. Es
missen grofRe Investitionen in die Hardware undw#woé getatigt werden, und eine
Reihe von gut ausgebildeten Fachkréften ist fur datersuchungsablauf notwendig.
Ein einzelner Untersucher wie bei EKG oder Echoikapdphie reicht fur die MRT
nicht aus. Weiterhin ist ein strittiger Punkt, veime GK-MRT als Screening in das Kli-
nische Umfeld implementiert werden soll, wie z.Rilfiehmer hierfir am besten akqui-
riert werden sollen. Viele Mediziner stehen eineankbaren, frei verfigbaren Angebot
einer solchen GK-MRT als Vorsorge kritisch gegemiibas Auftreten eines Patienten
als Selbstzahler fir solche Untersuchungen stelit dntersucher vor empfindliche
Probleme. Es ist dann kein Uberweisender Arzt albereitender und weiterer An-
sprechpartner des Patienten vorhanden. Diese Aergltinnten unter Umstanden von
den ausfuihrenden radiologischen Zentren nur scloledder gar nicht voll tber-
nommen werden. Dies ist unter dem Gesichtspunkt digenen Organisation und Ab-
laufe als auch ihrer Stellung im Gesamtkontext destschen Allgemein- und Fach-
arztwesens zu sehen. Man nimmt auch an, dass Basnten einer Untersuchung mit
einer anderen Erwartungshaltung begegnen als Ratiedie sich mit einer konkreten
medizinischen Fragestellung vorstellen [178]. Bitdlt den Untersucher vor die Frage,
ob er Einzelauftrage von Selbstzahlenden bearbsdikte.

Auch wenn er dies ablehnt, so begegnet er stetdichég Risiken, die sich aus un-
sicheren Diagnosen ergeben kdnnen. Dies ist seliss@indlich kein Charakteristikum
einer GK-MRT-Untersuchung an sich. Jedoch beinhdis Konzept von Ganzkérper-
untersuchungen durch die Integration mehrerer Grgdeme in ein Protokoll eine ein-
geschrankte diagnostische Genauigkeit im Vergleickiner dezidierten und fokussier-
ten Einzeluntersuchung. Bei fokussierten GK-MRT ddstichungen werden einzelne
Organsysteme, in dieser Studie z.B. das kardiovask$ystem, in sehr guter und zum
klinischen Alltag vergleichbarer Qualitat dargelstéllebenbefunde finden sich jedoch
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in nicht primar untersuchten Organen (hier zum [@elsLeber und Nieren), eine im
Vergleich zur klinischen Routine nicht ohne weiterergleichbaren Untersuchungs-
qualitat. Aus diesem Grund empfahlen wir in wenig@tien eine dezidierte CT- oder
MRT gestutzte Einzelorgandiagostik.

Es ergeben sich regelmalig Inzidentalome, Zufdilstake, die bewertet werden mus-
sen, sind sie einmal bekannt. Jedoch ist im Rahemaar Ganzkorperuntersuchung eine
genauere Analyse eines Nebenbefundes wie zum Bee&per unklaren Struktur in der
Niere weder hinsichtlich der Zeitvorgaben noch mia#éh des festgelegten Unter-
suchungsprotokolles méglich. Es werden dann Folgesimchungen notwendig. Daher
sollte im Vorfeld beim Planen einer solchen Untehaung gut Uberlegt werden wie mit
den haufig zahlreichen Nebenbefunden verfahren. wird

Weiterhin ist einheitlich zu besprechen auf welchéfage und von welchen Stellen
diagnostische Informationen an den Patienten vwggtercht werden. Es ist unabding-
bar, den Patienten auch tber die Limitationen deekduchung und insbesondere tber
maoglicherweise vorliegende falsch-negative odesctalpositive Befunde aufzuklaren.
Das gibt unter anderem Goyen zum Einsatz der GK-MRDedenken [178]. Wird im
besten Fall ein richtig-negativer Befund festgdisteb muss dennoch auf moégliche zu-
kunftige Erkrankungen verwiesen werden. Ahnlich wéei Erhalt eines falsch-
negativen Ergebnisses besteht die Gefahr nun dafinin falscher Sicherheit zu glau-
ben und dartber die empfohlenen Routineuntersu@mbgi Allgemeinarzt, Kardio-
logen und zur Krebsvorsorge zu vernachlassigenF#ite falsch-negativer Befunde
muss, wie auch bei falsch-positiven Befunden, zZimascverschiedenen Ursachen unter-
schieden werden. Unvermeidbare Fehler treten aldparan den Limitationen der
jeweiligen Methode auf, wahrend andere Fehler pialt vermeidbar waren. Sie ent-
stehen héaufig aufgrund von Méangeln im Untersuchpragekoll oder von tibersehenen
Befunden. Die Mitteilung von falsch-positiven Beflam kann eine lange Reihe von
unangenehmen Konsequenzen fur den Patienten raclzishen, begonnen von Uber-
flissigen zusatzlichen Arztbesuchen und Diagnositkzur moglichen Einleitung von
Operationen mit deren Risiken und Komplikationerchil genau zu beziffern sind die
psychischen Leiden solcher Patienten. Weiterhim sinndtige Folgekosten zu be-
denken, die durch einen falsch-positiven Befundeatafien werden kdnnen. Anders als
die Untersuchungskosten der eigentlichen Screentegguchung werden sie in jedem
Falle von der Allgemeinheit des Staates getragen.

82



4. Diskussion

Die Detektion eines richtig-negativen Befundeslisidie eigentliche Motivation fur

Konzept und Durchfiihrung einer Untersuchung dag.v8id beurteilt nach dem besten
Resultat fur den Patienten. Als dieses wird ineatiginem Konsens die Verlangerung
der Lebenserwartung des Patienten verstanden. itlar in jedem Fall fuhrt eine fri-

here Diagnose, z.B. eines Malignoms oder von Arséderose hierzu. Zusatzlich kann
in manchen Fallen die Lebensqualitdt des Patiemdeh Bekanntwerden der Diagnose
deutlich gemindert sein, etwa indem derjenige diBelvusstsein der Erkrankung zu-

satzlich psychisch belastet ist.
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Mit der Ganzkdorper-MRT wird die Untersuchung alchtigen Organsysteme in einer
Untersuchungssitzung in sehr guter raumlicher witlicher Auflésung maoglich.

Bislang war die Untersuchungszeit einer GanzkonpRiF fir die Routineanwendung
inakzeptabel lang. Unter Verwendung paralleler galoungstechnik konnten wir Un-
tersuchungszeiten von unter 90 Minuten erreichen.

Die Arteriosklerose stand angesichts ihrer Haufitglder moglichen Schwere des Ver-
laufs und der bislang auf einzelne Korperpartiemeschrankten Darstellbarkeit im
Zentrum des Interesses dieser Untersuchung. Voegasgene Studien zeigen eine sehr
gute Sensitivitat und Spezifitat fir die GanzkosrMRA als kardiovaskuléare Screenin-
guntersuchung.

Wir fihrten regionenbasierte und organspezifischewertungen durch. Es fanden sich
hierbei in der untersuchten asymptomatischen 8trgpopulation insgesamt bei
84,8% der Teilnehmer pathologische Untersuchungsioef am haufigsten im Bereich
des peripheren Gefal3systems (n=37; 26,8%), dodnbless im Bereich der Unter-
schenkelarterien mit 9,3% aller Untersuchten. Areimy Stelle zu erw&hnen sind bei 6
Teilnehmern Wandbewegungsstérungen am Herzen urdvén Féllen ein DCE. An
der Lunge fielen in 5 Féllen Rundherde auf, in gir€alle ein entztndliches Infiltrat
und bei 5 Personen pathologisch vergrol3erte Lymatiekn Im zentralen Nervensystem
fanden wir unter anderem ein Meningeom und einenptymatisch verlaufene cerebra-
le Ischamie. Die Ergebnisse korrelieren in den 8uyigenanalysen gut mit den bisher
in der Literatur in dem Zusammenhang beschriebé&rgebnissen ahnlicher Kollekti-
ve.

Aufgrund der in der Ganzkorper-MRT-Untersuchung gd@stizierten Gefal3ver-
anderungen wurde im Einzelfall die Entscheidungeimer weitergehenden Abklarung
getroffen oder es wurden therapeutische MalRnahraenhasst. Jedoch genigt die an-
gewandte Methode nicht alleine zur definitiven diestischen Abklarung von Gefal3-
veranderungen oder anderen der hier untersuchtémol®gien wie z.B. Lungenrund-

herden. Im Einzelfall wird dennoch eine invasivefdBelarstellung benétigt. Auch die
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bisher zur kardiovaskuldren Standarddiagnostikezrittén Techniken wie Belastungs-
EKG oder Echokardiographie behalten weiter ihrezll&twert.

Die Studie wurde in vielen Fallen nicht unter umgatem und direkten Vergleich der
MRT-Daten zu einer Referenzuntersuchung durchgefies kann als Nachteil inter-
pretiert werden, war jedoch bei der aktuell bestdba guten Datengrundlage aus ande-
ren Vergleichsstudien nicht primare Intention diesbeit.

Ein Mangel der vorliegenden Studie ist der fehlehdehbeobachtungszeitraum, der
fur die Interpretation der zunachst erhobenen B¥umit genauen Konsequenzen in
medizinischer Behandlung und Lebensstilmodifikatidcht unwichtig ware.

Ziel weiterfihrender Studien sollte sein, den $teltert der Ganzkérper-MRT fur die
Routinediagnostik weiter zu evaluieren. Neben lardinalen Vergleichsstudien unter
der zu prufenden Vorstellung eines sekundarprogphiglzhen Vorteils konnen wichtige
Gesichtspunkte Erorterung des Kosten-Nutzen-Venisdks dieser Untersuchung und
maoglicher Folgeuntersuchungen im Vergleich zu memeanderen Einzelunter-
suchungen sein. Zukunftig sicher noch starker zanea sind die ethischen Konflikte,
vor welche uns Untersuchungen mit einer Fllle vagrbstischen Informationen in
der Kommunikation mit dem Patienten stellen konnéor. einer mdglichen breit an-
gelegten bevolkerungsweiten Durchfihrung einer Gamer-MRT sollte daher ein
Konsens zum Verhalten beispielsweise mit Nebenliefunoder grenzwertigen Be-

funden angestrebt werden.
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Abbildung 19: Kardiovaskulare Erkrankungen als @sdrsache in den USA,
nach Untergruppen in Prozent.

andere CVD
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17%

KHK
52%
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17%

Quelle: NHLBI, morbidity and mortality 2007 chamdk, p.21 [13].

Tabelle 26: Die KHK und lhre klinischen Erstmant&®nen in Prozent nach

Ergebnissen der Framingham-Studie [179]

Manner Frauen
akuter Myokardinfarkt 50 35
stabile Angina pectoris 31 48
instabile Angina pectoris 5 6
plétzlicher Herztod 11 9

nichtplétzlicher Herztod 4
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Abbildung 20: Ischamische Herzkrankheit als Todescine bei Mannern in Deutschland 2004

% der Todesfalle in Folge Ischmischer Herzkrankhéi
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Quelle: Statistisches Bundesamt [12]
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Abbildung 21: Ischamische Herzkrankheit als Todescine bei Frauen in Deutschland 2004

% der Todesfalle in Folge Ischamischer Herzkrankhi

30-35 3540  40-45 4550 50-55  55-60 60-65  65-70  70-75  75-80 80-85  85-90 90+

Alter

Quelle: Statistisches Bundesamt [12]
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