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1. Einleitung

1.1 Das kolorektale Karzinom

1.1.1 Epidemiologie

Kolorektale Tumoren gehéren weltweit zu den haufigsten Krebsarten und sind
mit jahrlich ca. 57000 Neuerkrankungsféllen vor Brustkrebs und Lungenkrebs
die haufigste Krebsart in Deutschland. Wéhrend die Inzidenz weltweit steigt,
nimmt sie in Deutschland bei Mannern nicht aber bei Frauen zu. Die Mortalitat
(jahrlich ca. 26500 Todesfalle) geht hierzulande bei Mannern seit ca. 10 Jahren,
bei Frauen seit ca. 20 Jahren zurlick [1-5]. Dennoch steht das kolorektale
Karzinom (KRK) nach dem Bronchialkarzinom an zweiter Stelle in der Statistik

der tumorbedingten Todesursachen [3, 4, 6].

1.1.2 Risikofaktoren

Risikofaktoren fur die Entwicklung eines KRK sind insbesondere eine familiare
Vorgeschichte fur kolorektale und andere Tumoren, Alter Gber 50 Jahre,
Lebensstilfaktoren wie Ernahrung, Ubergewicht, Bewegungsmangel und
Rauchen sowie seltene Syndrome, wie zum Beispiel die familiare adenomatése
Polyposis (FAP) und das hereditare kolorektale Nichtpolyposiskarzinom
(HNPCQC) [7]. Lebensstilbedingte Risiken bieten hierbei breiten Raum fir
primare Pravention, der bisher nur unzureichend ausgeschdépft ist.



Patientengruppen mit erh6éhtem Risiko fiir die Entwicklung eines KRK im Vergleich zur

Normalbevdlkerung

e Erstgradige Verwandte von Patienten mit KRK

e Erstgradige Verwandte von Patienten mit kolorektalen Adenomen im Alter < 60 Jahren

e Vorangegangene endoskopische Abtragung kolorektaler Adenome insbesondere bei >
3 Adenomen, Adenomen > 1 cm Durchmesser, inkompletter Abtragung

e (attenuierte) familidre adenomatdse Polyposis (FAP)

e Hereditares Non-polyposis-coli-Kolonkarzinom (HNPCC) —Anlagetrager

e Peutz-Jeghers-Syndrom

e Juvenile Polyposis coli

e Cowden-Syndrom

e Pancolitis ulcerosa > 8 Jahre oder Linksseitenkolitis > 15 Jahre

®  Morbus Crohn

Tabelle 1 - Patienten mit erhéhtem KRK-Risiko [8]
1.1.3 Entstehung, Klassifikation, Staging, Fiinf-Jahres-Uberleben

Die Uberwiegende Zahl der kolorektalen Karzinome entsteht tber einen
verhaltnismaBig langen Zeitraum von mehreren Jahren aus adenomatdsen
Polypen [9]. Diese entwickeln sich typischerweise in der 5. oder 6.
Lebensdekade und treten bei etwa 25-50% der Uber 50-jahrigen im gesamten
Kolon und Rektum mit distaler Betonung auf [10-12]. Unterschieden werden
flache und gestielte Adenome sowie tubulére, villdse oder tubulovillése Struktur.
Das Entartungsrisiko hangt von der GréBe, dem Anteil villéser Strukturen und
dem Grad der Dysplasie ab [7]. Tubuldare Adenome machen etwa 80 % aller
Adenome aus und haben ein geringes Entartungsrisiko. Villése Adenome
dagegen, die ungefahr 5% ausmachen und vor allem bei alteren Menschen
auftreten, sind mit einem héheren Entartungsrisiko assoziiert. Sie sind h&ufig
ungestielt, groB und flach und produzieren Schleim, bei 30-50% davon sind
bereits stellenweise karzinomatdse Entartungen zu finden [11, 12].

In 80% der Falle wird die Umwandlung der normalen Schleimhaut zum Adenom
durch eine somatische Mutation des adenomatous polyposis coli (APC) Gens
ausgeldst. Die restlichen 20 % scheinen auf Mutationen der mismatch repair

Gene zurlckzufihren. Weitere Mutationen in Onkogenen (k-ras),



Reparaturgenen (p53) und Tumorsuppressorgenen (DCC) kénnen dann Gber
die Adenom-Karzinom-Sequenz zur malignen Entartung fihren.

Eine hohe Anzahl von adenomatésen Polypen ist mit einem héheren Risiko fr
fortgeschrittene Adenome und Krebs assoziiert, dies gilt insbesondere fir das
FAP-Syndrom. Oft kénnen bei einer Person mehrere Polypen nachgewiesen
werden, die zeitgleich oder zeitlich versetzt entstehen. Ungeféhr 50% der
Patienten mit einem distalen Adenom haben auch weitere proximal gelegene
L&sionen, 3-6% der Patienten mit einem neu diagnostizierten KRK haben
weitere Karzinome [10-12].

Die Entwicklung vom Frihstadium zum metastasierten Karzinom dauert etwa
ein bis zwei Jahre, jedoch zeigen sich nur bei 10-15% der Patienten Symptome,
bevor Metastasen auftreten [13]. Zum Diagnosezeitpunkt ist der Tumor nur bei
ca. 45% noch auf den Darm begrenzt, in 25% sind bereits die lokalen
Lymphknoten infiltriert und 30% haben Fernmetastasen. Die 5-Jahres-
Uberlebensrate ist stark vom Tumorstadium abhangig, insgesamt liegt sie bei
ungeféhr 62% [6, 7].

Die Einteilung der Tumorstadien erfolgt nach der TNM-Klassifikation oder nach
Duke.

TNM Dukes Stadium Tumorausdehnung 5-Jahres-
Uberlebensrate

T0 - kein Tumorgewebe in Probe-

entnahme, Z.n. Polypektomie
Tis Carcinoma in situ hochgradige Dysplasie, auf Epithel | 100%

A begrenzt

T1-2 B1 Beschrankung auf Mucosa / > 90%
NOMO Submucosa
T2-3 B2 Infiltration der Muscularis propria 85%
NOMO
T3 C Infiltration aller Wandschichten inkl. | 70%
NOMO Serosa
TX-4 D Angrenzende Organe / Peritoneum | 30%
N1-3M0 befallen
TXNXM1 Fernmetastasen 5%

Tabelle 2 - Stadieneinteilung und 5-Jahresiiberleben



1.2 Sekundare Pravention des kolorektalen Karzinoms

1.2.1 Sinn der Friherkennung

Durch die frihzeitige Entdeckung und Entfernung eines Polypen kann das
Risiko einer malignen Entartung und der Entstehung eines KRK entscheidend
reduziert werden. Studien haben gezeigt, dass durch eine effektive
Vorsorgeuntersuchung zur Identifikation kolorektaler Polypen und
anschlieBender Polypektomie die Inzidenz des kolorektalen Karzinoms um 80%
gesenkt werden kann [14].

Eine konsequente Férderung dieser Mdglichkeit zur Pravention kénnte die
Inzidenz und Mortalitét substantiell senken und kolorektale Tumoren zu einer
weniger haufigen Krebsart machen [1]. Die Tatsache, dass ein nicht
unerheblicher Anteil der kolorektalen Karzinome im erwerbstatigen Alter auftritt,
es mit einer langen Morbiditat verknlpft ist und eine relativ einfache
Tumorphrophylaxe bzw. Heilung durch Polypektomie bei entsprechender
Friherkennung mdéglich ist, lasst sogar eine volkswirtschaftlich getragene
Reihenvorsorgeuntersuchung sinnvoll erscheinen [15].

Patienten mit einem erhdhten Risiko fir die Entwicklung eines KRK profitieren
besonders von Praventionsstrategien. Hierzu zahlen zum Beispiel Patienten mit
einer positiven Familienanamnese fir ein KRK, einer familidren adenomatésen
Polyposis, chronisch entziindlichen Darmerkrankungen, vorangegangenen
Adenomen sowie jlingere Patienten mit gynékologischen Neoplasien als
mdglichem Hinweis auf ein hereditares kolorektales Nichtpolyposiskarzinom
(HNPCC) [8].

1.2.2 Methoden der Friherkennung

Far die Friherkennung kolorektaler Tumoren werden bisher verschiedene
Verfahren wie zum Beispiel Stuhluntersuchungen, Sigmoidoskopie, Mono- /
Doppelkontrasteinlauf oder die Koloskopie propagiert. Die Effektivitat der

verschiedenen Vorsorgemaoglichkeiten variiert hierbei stark [8]:



Reduktion der KRK- | Sensitivitat Spezifitat

assoziierten

Mortalitat
DRU Keine <10% Nicht bekannt
FOBT (3mal) Bis 18 % Etwa 40% Bis 98%
FOBT(3mal,rehydriert) | Bis 33 % Bis 50% Bis 90%
FOBT +Sigmoidoskopie | Etwa 50% Etwa 75% Nicht bekannt*
Totale Koloskopie Etwa 60% >95% Nicht bekannt*
Kolonkontrasteinlauf Nicht bekannt 48% 85 %
CT-Kolonographie Nicht bekannt 50-100% 82-100%
MR-Kolonographie Nicht bekannt 75-100% 83-100%

*Endoskopie wurde als ,Goldstandard“ verwendet
Tabelle 3 - Synopsis der Kenndaten verschiedener Verfahren in der Diagnostik von KRK
nach Luboldt et al. [16], Pignone et al. [17] und Yee [18].

1.2.2.1 Anamneseerhebung

Zun&chst lohnt sich wie bei vielen Tumorerkrankungen auch beim KRK eine
differenzierte Erhebung der Familienanamnese. Sie spielt einerseits fur die
Einschatzung des individuellen KRK-Risikos, andererseits auch fir die
Beratung und gegebenenfalls praventive Untersuchung von
Familienangehérigen eine wichtige Rolle. Einer Risikostratifikation
entsprechend der anamnestischen Angaben tragen unter anderem auch die
Leitlinien der Deutschen Gesellschaft flir Gastroenterologie und
Stoffwechselkrankheiten (DGVS) Rechnung [19].

Jeglicher weiterfihrenden Diagnostik sollte eine klinische Untersuchung des
Patienten einschlieBlich einer rektalen Untersuchung vorangestellt werden, da
zumindest 10% aller KRK einer digitalen Palpation bis 10 cm ab ano zugénglich
sind [8].

1.2.2.2 Fakaler Okkultbluttest (FOBT)

Der FOBT basiert auf dem Konzept, dass zwei Drittel der KRK im Verlauf einer
Woche bluten und dass fortgeschrittene Karzinome starker bluten als normale
Darmschleimhaut [20]. Ist der Test positiv, muss als nachster Schritt eine
Koloskopie erfolgen. Eine umfangreiche Datenlage unterstiitzt die Anwendung
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des FOBT zusammen mit der rektal-digitalen Untersuchung als jahrlich
durchzufihrende FriherkennungsmafBnahme [20-22]. Bei jahrlicher Anwendung
des FOBT kann mit einer Reduktion der KRK-assoziierten Mortalitat um 16-33%
gerechnet werden [21, 22], da Tumoren in prognostisch glinstigeren Stadien
erfasst werden. Der Nachweis von okkultem Blut im Stuhl ist jedoch
unspezifisch und die Sensitivitat dieses Tests ist ebenfalls gering. Nur ein Drittel
der Karzinome werden durch den Test erfasst [23].

Neben dem weit verbreiteten Hamokkulttest werden zum Teil auch andere
Testsysteme vertrieben, die eine héhere Sensitivitat besitzen. Diese haben sich
aber in der Routinediagnostik auf Grund héherer Kosten und einer geringeren
Spezifitat nicht durchgesetzt [24]. Neuere Entwicklungen betreffen den
Nachweis von tumorassoziierten Genen oder einer chromosomalen Instabilitat
auf DNA-Ebene im Stuhl. [25]

1.2.2.3 Sigmoidoskopie

Die Sigmoidoskopie wird bei asymptomatischen Personen ohne Risikofaktoren
ab dem 50. Lebensjahr zusammen mit einem jahrlich durchzufihrenden FOBT
als Alternative zur Koloskopie gehandelt [19]. Als Vorbereitung ist ein Klysma
kurz vor Untersuchungsbeginn ausreichend.

Der Vorteil gegenliber dem FOBT besteht in der Méglichkeit, den Darm
einzusehen und gleichzeitig Biopsien zu entnehmen. Angesichts einer einzigen
Perforation bei Gber 40.000 untersuchten Patienten und 19.000 Polypektomien
im Rahmen der ,UK Flexible Sigmoidoscopy Screening Trial“ ist die Methode
als risikoarm einzustufen [26]. Die Ergebnisse einer amerikanischen
Arbeitsgruppe beschrieben eine Sensitivitdt der Kombination aus
Sigmoidoskopie und FOBT fiir den Nachweis fortgeschrittener Neoplasien von
75,8% [27]. Bei alleiniger Anwendung der Sigmoidoskopie als
ScreeningmaBnahme muss also damit gerechnet werden, dass etwa 25% der
Neoplasien und Karzinome Ubersehen werden, da sie oberhalb des Sigmas
liegen [27, 28]. Sofern eine totale Koloskopie zum Screening nicht zur
Verfligung steht, profitieren insbesondere éltere Patienten und Personen mit
einem HNPCC von einer Kombination aus Sigmoidoskopie und FOBT. [29, 30]
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1.2.2.4 Koloskopie

Die totale Koloskopie gilt zum jetzigen Zeitpunkt weiterhin als Goldstandard in
der Diagnostik des KRK und seiner Vorstufen. Eine 1993 publizierte Studie
bestatigte die Annahme, dass die endoskopische Polypektomie die Adenom
Karzinom Sequenz unterbrechen und somit die Haufigkeit von KRK senken
kann [14]. Die in dieser Studie therapierten Patienten entwickelten im Lauf der
folgenden 5,9 Jahre bis zu 90% weniger KRK als die Personen der
Kontrollgruppen [7]. Ublicherweise sollte dabei die endoskopische Abtragung
aller nachweisbaren Polypen angestrebt werden. Ziel ist die vollstandige
Resektion adenomatésen Gewebes im Gesunden.

Auch flache und eingesunkene neoplastische Polypen, die zum Teil eine
Tendenz zur frGhen malignen Entartung haben, sind mit den neueren
Techniken der Koloskopie zu erkennen.

Die Komplikationsraten der Koloskopie sind vom Umfang des Eingriffs und in
erheblichem MaB von der Erfahrung des Untersuchers abhangig. Die Mortalitat
sowohl diagnostischer als auch therapeutischer Eingriffe liegt zwischen 0 und
0,06%. Verglichen mit rein diagnostischen Prozeduren (Perforationsrisiko von
0,005%) [31] ist die Gefahr einer Perforation bei therapeutischen Eingriffen um
das etwa zwei- bis flinffache erhéht, mit Blutungen muss im schlechtesten Fall
bei jedem 60. Patient gerechnet werden [32].

Trotz zunehmender Beteiligung an den VorsorgemaBnahmen leidet die
Methode jedoch unter einer eingeschréankten Patientenakzeptanz, deren
Grunde sowohl in den vorbereitenden AbfilhrmaBnahmen, der méglichen

kérperlichen Belastung als auch der Sedierung zu suchen sind [33].

1.2.2.5 Kolonkontrasteinlauf

Die offensichtlichen Vorteile des Doppelkontrasteinlaufs liegen in den geringen
Kosten und der Méglichkeit, den gesamten Darm zu untersuchen. Die Methode
ist jedoch weniger sensitiv in der Detektion von Polypen und Darmkrebs als die
Koloskopie [34]. In der National Polyp Study wurden 50% der Polypen tber 1
cm, die als Hoch-Risiko-Tumoren eingestuft waren nicht erkannt [35]. Daher
wird die Untersuchung zur Friiherkennung nicht empfohlen. Die Methode ist nur
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als geeignet anzusehen, wenn eine Koloskopie nicht oder nicht vollsténdig
durchgefihrt werden kann. Die mit der Untersuchung verbundene
Strahlenbelastung ist extrem von Untersucher und Patient abhangig. (effektive
Strahlendosis: 4 - 6 mSv) [36]

1.2.2.6 CT-Kolonographie

Durch technische Weiterentwicklungen in der Computertomographie ist es
moglich geworden, eine nicht invasive zwei- und dreidimensionale Evaluation
des Dickdarms mit Simulation eines virtuellen Fluges durchzufiihren. Die
Nichtinvasivitat der Methode macht die Anwendung dieser Technik zur
Erkennung von Kolontumoren und Kolonpolypen besonders interessant.

Die gegenwatrtig eingesetzten CT-Kolonographie-Techniken benétigen eine
adaquate Patientenvorbereitung, das heift die vollstandige Reinigung des
Kolons von Stuhlresten mittels abfiihrender MaBnahmen und ein méglichst
wenig strahlenbelastendes und dennoch hochauflésendes
Untersuchungsprotokoll. Die Untersuchung kann ohne oder bei Bedarf auch mit
i.v. Gabe von Kontrastmitteln durchgefiihrt werden. Die Strahlenexposition des
Patienten ist im Wesentlichen abhangig von verschiedenen technischen
Parametern, insbesondere dem verwendeten Réhrenstrom und der
Réhrenspannung. In neueren Studien mit ,low-dose technique” wurde die
effektive Strahlendosis mit 0.7 bis 1.2 mSv angegeben (alle natirlichen und
zivilisationsbedingten Strahlenquellen zusammen flhren zu einer effektiven
Jahresdosis von 4-5 Millisievert). Durch die zweifache Untersuchung in Ricken-
und Bauchlage zur besseren Differenzierung zwischen Lufteinschlissen,
Stuhlresten und Polypen ergibt sich eine Verdopplung der Strahlenexposition.
Dies kann durch die vorherige Stuhlanfarbung mittels einer
kontrastmittelhaltigen FlUssigkeit (fecal tagging) umgangen werden. Eventuell
kann mit Hilfe dieser Methode sogar vollstandig auf die vorhergehenden
AbfihrmaBnahmen verzichtet werden [37, 38]. Mit geeigneten Algorithmen
kann nach Generierung des CT-Datensatzes die Darstellung von Organen,
GefaBen oder Kdérperabschnitten aus verschiedenen Blickwinkeln heraus

erzeugt werden. Organstrukturen werden anhand von Dichteunterschieden so

13



dargestellt, dass die nach entsprechender Kontrastierung dreidimensional
rekonstruiert und beurteilt werden kénnen. Neben der Analyse der
dreidimensionalen Bilder in ante- und retrograder Blickrichtung ist die genaue
Analyse der zweidimensionalen Bilder Basis der Diagnostik.

Wahrend der letzten Jahre erfuhr diese Technik einen erheblichen
Entwicklungsschub. Resultate der virtuellen Koloskopie mittels
Computertomographie (CT) sind viel versprechend und erzielen eine hohe
Genauigkeit [39-41]. Sensitivitdt und Spezifitdt werden in Abhangigkeit von der
GrdBe der Polypen mit bis zu 100% angegeben (s. auch Tabelle 3). In den
neusten Studienergebnissen werden die Ergebnisse der aktuellen
Untersuchungstechniken fir Polypen Gber 8 mm unter optimalen
Voraussetzungen (Patientenvorbereitung, Erfahrung des Untersuchers) als
gleichwertig zur optischen Koloskopie bezeichnet [42, 43].

1.2.3 Fazit FriherkennungsmaBnahmen des KRK

Das deutsche ,gesetzliche Friherkennungsprogramm® sah seit seiner
Einflhrung im Jahr 1971 zur Friherkennung kolorektaler Karzinome die
jahrliche digitale rektale Untersuchung vor und wurde 1977 um den ebenfalls
jahrlichen fakalen Okkult-Bluttest ab 50 Jahren erweitert. Mit Wirkung vom 1.
Oktober 2002 wurde eine weitere Anderung der Krebsfritherkennungsrichtlinien
beschlossen. Danach kdnnen sich alle Personen nach Vollendung des 55.
Lebensjahres einer Vorsorge-Darmspiegelung unterziehen, auch wenn kein
erhdhtes Risiko oder Krebsverdacht besteht. Diese Untersuchung kann einmal
nach 10 Jahren wiederholt werden. FUr Personen mit erh6htem Risiko fur die
Entwicklung eines KRK (s.Tabelle 1) gelten gesonderte Kriterien mit friherem
Beginn und kirzeren Intervallen zwischen den Untersuchungen.

Die Tatsache, dass etwa 40% aller KRK bei der Erstdiagnose schon
Lymphknotenmetastasen und 65% fortgeschrittene lokale Tumorstadien (T3,
T4) aufweisen, spiegelt jedoch die niedrige Bevdlkerungsbeteiligung bei
Praventions- und ScreeningmafBnahmen in Deutschland wider [44]. Bei der
derzeitigen jahrlichen Beteiligung von etwa drei Prozent der

Anspruchsberechtigten wird Gber einen Zeitraum von zehn Jahren dennoch
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eine akzeptable Teilnahmerate von ca. 30 Prozent erreicht. Dieser Wert ist
international sogar Uberdurchschnittlich. Die Mehrzahl der Patienten stellt sich
jedoch erst in fortgeschrittenen Stadien auf Grund peranaler Blutungen,
Stenosesymptomen oder einer Gewichtsabnahme vor.

Diese Tatsache belegt das bisherige Fehlen einer geeigneten Untersuchung fur
die frihzeitige Detektion von Kolonpolypen.

Keines der oben genannten Verfahren konnte sich bisher durchsetzen und
erfullt die entscheidenden Voraussetzungen fir eine Vorsorgeuntersuchung:
hohe diagnostische Genauigkeit, geringe Kosten und hohe Patientenakzeptanz
[45].

Die am meisten verbreitete Untersuchung - der Okkultbluttest- ist weder
ausreichend sensitiv noch spezifisch [23]. Der Kolonkontrasteinlauf, auch in
Doppelkontrasttechnik ist auf Grund seiner projektionsradiographischen
Technik deutlich in seiner diagnostischen Genauigkeit eingeschrankt. Obwohl
die Koloskopie durch eine hohe diagnostische Sicherheit gekennzeichnet ist
und zusétzlich die Mdglichkeit zur Biopsie bzw. zur direkten Polypektomie
bietet, leidet diese Untersuchungstechnik trotz erheblicher Anstrengungen auch
bei steigender Inanspruchnahme noch immer an mangelnder
Patientenakzeptanz. Aufgrund der potentiell erh6hten Morbiditat und Mortalitat
durch Perforation bei der hunderttausendfachen Anwendung im Screening
stehen dem mdglichen Nutzen der Koloskopie auBerdem unvermeidliche
Todesfalle auch unter nicht an Krebs erkrankten Screening-Teilnehmern
gegenuber.

Vor diesem Hintergrund werden heute alternative Verfahren entwickelt, welche
besser dazu in der Lage sind, die Voraussetzungen flr eine kolorektale
Vorsorgeuntersuchung zu erfillen. Entwicklungen der letzten Zeit auf dem
Gebiet der Schnittbildverfahren sowie der Bildnachbearbeitung eréffnen hier
Méglichkeiten flr die Etablierung der CT- und MR-Kolonographie (MRK).
Grundlage fur die virtuelle Koloskopie bieten hier einerseits 3D-Spiral-CT-
Datensatze [46] bzw. 3D-MR-Datensatze [47] mit entsprechender

Bildnachbearbeitung an 3D-Computer Workstations. Dadurch wird eine
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selektive Darstellung des Kolons - Kolonographie - méglich. Dartber hinaus
lassen sich mittels entsprechender Hard- und Software endoluminale Ansichten
rekonstruieren, die einen virtuellen Flug durch das Kolon ermdglichen [48, 49].
Hier findet auch die Bezeichnung ,virtuelle MR-Koloskopie“ ihren Ursprung. Die
Eignung der CT-Kolonographie ist auf Grund der Strahlenbelastung gerade bei
regelmaBiger Wiederholung von Vorsorgeuntersuchungen im Abstand weniger
Jahre, wie bei Risikogruppen empfohlen, ernsthaft in Frage zu stellen. Aus
diesem Grund fallt das Augenmerk schnell auf die MR-Kolonographie.

Im Gegensatz zur CT-Kolonographie setzt diese den Patienten keinerlei
Strahlenrisiko aus.

1.3 Magnetresonanz-Kolonographie und Koloskopie

Die Kontrastgebung in der MR-Untersuchung beruht auf die Wechselwirkung
von magnetischen Kernmomenten mit einem auBeren Magnetfeld. Luftgeflllte
Organe wie der Gastrointestinaltrakt kbnnen mit signalgebenden
Kontrastmitteln gefullt als dreidimensionale Struktur erfasst und abgebildet
werden [50]. Die so gewonnenen Daten bilden die Grundlage fir eine
Darstellung des Kolons aus verschiedenen Blickwinkeln, sowie Rekonstruktion
von beliebig im Raum orientierten Schnittbildern und den virtuellen Flug. Die
Nachweisgenauigkeit der MRT liegt nur gering unter der der CT [41, 51-53]. FUr
Polypen Uber 5 mm scheint die MRK eine verlassliche Diagnosemdglichkeit zu
sein, Polypen dber 10 mm und Tumoren werden meist problemlos erkannt,
wahrend Polypen unter 5 mm schlecht oder nicht zu sehen sind [54]. Zusatzlich
kénnte die MRT anhand der Kontrastmittelaufnahme Aussagen Uber Aktivitat
eines Tumors ermoglichen. Die Beurteilung erfolgt anhand des Verlaufs der
Kontrastmittelkurve und der Spitzenwerte. Fiir Raumforderungen anderer
Organe wie Leber, Brust und Lunge wurde diese Methode zur genaueren
Einschatzung der Dignitat bereits evaluiert [55, 56]. Dies hatte, sofern sich dies
auch bei Raumforderungen des Kolons bestatigen wirde, hohe
differentialdiagnostische Bedeutung, da hiermit eine Unterscheidung zwischen

Adenomen als Vorstufe von Karzinomen gegentber harmlosen
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Schleimhauthypertrophien méglich ware. Die Kontrastvielfalt der einzelnen
Sequenzen kann weiterhin die schwierige Differenzierung von Narben- und
Tumorrezidivgewebe erleichtern. Hier ist die MR-Kolonographie der CT auf
Grund der koronaren Schnittfihrungsméglichkeiten sowie des héheren
Weichteilkontrasts deutlich tberlegen. Des Weiteren kann im Hinblick auf
chronisch entzlindliche Darmerkrankungen auch die Kolonwand in ihrer
Beschaffenheit beurteilt werden. So kénnen Dicke, Kontrastmittelaufnahme und
Wassergehalt der Kolonwand dokumentiert und interpretiert werden. Dies
ermdéglicht den Nachweis und die Lokalisation entztindlicher
Kolonerkrankungen wie Morbus Crohn und Colitis ulcerosa. Die betroffenen
Kolonsegmente sind ungleichmaBig begrenzt, verdickt und durch ein Odem
demarkiert [47].

1.3.1 Voraussetzungen und Techniken

Far die MR-Kolonographie miissen leistungsstarke MR-Gerate eingesetzt
werden, da die Méglichkeit zu Akquisition eines dreidimensionalen Datensatzes
in einer einzigen Atempause Voraussetzung fur diese Untersuchung ist. Wie
BlutgeféBe in der MR-Angiographie wird das mit Wasser als Kontrastmittel
gefillte Kolon isoliert als MR-Kolonographie dargestellt [47]. Dazu muss in
moglichst hoher Auflésung und Geschwindigkeit ein groBes Volumen — der
gesamte Dickdarm — untersucht werden. Dies stellt entsprechende
Anforderungen an die Geschwindigkeit und das Field of View (FOV), die erst
die Gerate der neueren Generation erfillen.

Die Akquisition der 3D-Gradienten-Echo-Sequenzen, auch als ,vibe-sequence”
(volume interpolated breathhold examination) bezeichnet, erfolgt in
Endinspiration unter Apnoebedingungen und wird durch wassersensitive T2-
gewichtete Sequenzen erganzt.

Grundsatzlich muss hierbei zwischen der ,bright-“ und der ,dark-lumen-MRK"
unterschieden werden.

Far die ,bright-lumen-MRK* wird das Kolon mit Kontrastmittel gefullt. Meist
kommt hierfar mit 1% Gadolinium-DTPA (Magnevist, Schering AG, Berlin)

versetztes Wasser zum Einsatz, wodurch das Lumen hell dargestellt wird. Auf
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den T1-gewichteten Datensatzen erscheinen Polypen des Kolons dadurch als
dunkle Aussparung im hellen Lumen. Diese Technik erfordert die teilweise
schwierige Differenzierung zwischen Polypen und Stuhlresten oder
Lufteinschlissen, was die Akquisition von 3D-Datensatzen sowohl in Bauch- als
auch in Rickenlage voraussetzt.

Die neuere ,dark-lumen-MRK* beruht auf der Akquisition von T1-gewichteten
Sequenzen nach der Applikation eines rektalen Einlaufes mit reinem Wasser
oder Luft bzw. CO, und intravendser Kontrastmittelgabe. Die Darmwand sowie
Polypen und andere L&sionen werden hierbei hell dargestellt und grenzen sich
dadurch deutlich vom dunklen wasser- beziehungsweise gasgefulllten
Darmlumen ab [54]. Eine zuséatzliche Messung in Ruckenlage entfallt. Im
Vergleich zur bright lumen Technik, bei der mit dem gesamten Darmlumen ein
relativ groBes Volumen kontrastiert ist, tragt hier jedoch im Wesentlichen nur
die Kontrastmittel aufnehmende Darmwand zum Bild bei, wodurch - MRT
immanent - schwierigere Messbedingungen herrschen. Auf Grund der Kinetik
der Kontrastmittelaufnahme steht weiterhin nur eine begrenzte Zeitspanne zur
Verflgung, in der ein ausreichend messbarer Kontrast zur Umgebung besteht.

1.3.2 Grundprinzipien der parallelen Bildakquisition (PAT)

Die parallele Bildgebungstechnik (Parallel Acquisition Techniques, PAT) bietet
fir die hochauflésende MRT signifikante Vorteile im Vergleich zu Standard-
Gradientenecho-Sequenzen. Das Prinzip, auf dem diese Methode basiert,
beruht auf der gleichzeitigen (,parallelen®) Akquisition von Bilddaten Uber zwei
oder mehr Empfangsspulen mit verschiedenen raumlichen Sensitivitatsprofilen.
Bilddaten, die normalerweise in Phasenkodierschritten nacheinander und somit
zeitaufwendiger akquiriert werden, kénnen durch Daten aus den
komplementaren Informationen der Empfangsspulen ersetzt werden. Da also
insgesamt weniger Phasenkodierschritte notwendig sind, um den k-Raum
(Frequenzraum) zu fullen, verkirzt sich die Messdauer. In Abhangigkeit davon,
ob nur jede zweite oder jede dritte Zeile akquiriert wird, beschleunigt sich die
Bildgebung um den Faktor 2 beziehungsweise 3 oder hdher.
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Diese Akquisitionstechnik erlaubt daher entweder héhere Geschwindigkeit bei
gleicher Bildauflésung oder héhere Auflésung bei gleicher Messzeit. Vor allem
die Verklrzung der Messzeit ist bei zeitkritischen Untersuchungen wie der MRK
besonders wertvoll, da nur flr eine kurze Zeitspanne ein optimaler Kontrast zur

Umgebung besteht.

1.3.3 Grundsatzliche Herausforderungen der MRK

Mit dem seit Ende 2003 zur Verfigung stehenden Ganzkérpertomographen
»2Avanto“ sind die prinzipiellen Probleme friiherer Gerate bei der MRK
Uberwunden. Zum ersten Mal kébnnen dynamische Kontrastuntersuchungen in
hoher 6rtlicher Auflésung unter Abdeckung eines groBBen Volumens, in diesem
Fall des gesamten Dickdarms, in einem Atemstop untersucht werden.

Durch die Verwendung leistungsfahiger Gradientensysteme wird zudem die
raumliche Aufldsung verbessert, was auch das Erkennen kleinerer Lasionen
ermoglicht.

Der Simulation von idealen Sequenzparametern fiir die MRK sind naturgeman
enge Grenzen gesetzt, da auf Grund der Komplexitat der verschiedenen
Einflussfaktoren (Gerat, Sequenzparameter, Relaxifitdt des Kontrastmittels,
Herz-Zeit-Volumen, Wechselwirkung zwischen Kontrastmittel und Gewebe)
letztendlich nur schwer alle Faktoren und deren Wechselwirkung berlcksichtigt
werden kdnnen. Auch intraindividuelle Probanden Vergleiche sind nur sehr
eingeschrankt méglich, da technikimmanent (,dark lumen®) nur fir eine sehr
kurze Zeitspanne ein idealer Kontrast zur Umgebung zur Verfligung steht und
daher im Gegensatz zur ,bright lumen® Technik langere Messserien mit
Anderung verschiedener Sequenzparameter nicht méglich sind [57]. Aufgrund
der aufwendigen Darmvorbereitung sind Mehrfachuntersuchungen einer Person
in kirzeren Abstanden ebenfalls nicht vertretbar. Zur Weiterentwicklung der
Methode sind daher MR-Untersuchungen mit anschlieBender realer Koloskopie
zum Vergleich notwenig, insbesondere um die Detektionsleistung von Polypen
mit dieser Methode zu evaluieren und die Einstellung der Sequenzparameter zu

optimieren.
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Des Weiteren missen bei Betrachtung der Ergebnisse und der Qualitat der
Untersuchung die verschiedenen Einflussfaktoren berticksichtigt werden.
Wichtiges MaB fir eine gute Qualitat der Untersuchung sind ein gutes Signal-
zu-Rauschen- sowie ein gutes Kontrast-zu-Rauschen-Verhélinis. Diese werden
maBgeblich durch den richtigen Zeitpunkt, zu dem ein optimaler Kontrast
besteht, eine gute Distention aller Darmsegmente und das Vorhandensein von
Artefakten zum Beispiel durch Atembewegungen beeinflusst. Zu viele Artefakte
und eine unzureichende Distention erschweren die Beurteilung der Darmwand
sowohl in den Schnittbildern als auch bei der virtuellen Koloskopie, da das
Darmsegment im schlechtesten Fall nicht zu passieren ist. In diesem Fall
lassen sich keine sicheren Aussagen Uber das Vorhandensein von Polypen
oder anderen Lasionen machen.

Um eine gute Qualitat der Untersuchung zu erzielen, muss also eine Einstellung
der Sequenzparameter, die in einer akzeptablen Akquisitionszeit méglichst gute
Aufnahmen bringt mit einer optimalen Vorbereitung des Patienten kombiniert

werden.

1.4 Fragestellung

Ziel dieser Arbeit war es, die im Verlauf der ,Pilotstudie zur Detektion und
Differenzierung von kolorektalen Raumforderungen mit der dynamischen
kontrast-verstarkten Magnetresonanz Koloskopie“ blockweise geénderten
Sequenzparameter zu evaluieren sowie die Detektionsleistung von Polypen mit
dieser Methode unter Einschluss der 2D und 3D virtuellen Endoskopie zu

untersuchen.

Die diagnostische Qualitat der MRK sollte hierfir durch die Bestimmung des
Signal und des Kontrast zu Rauschen Verhaltnis sowie der Bildqualitat und der
Anzahl der notwendigen Anderungen der Schwellenwerte bei der Darstellung
des virtuellen Darmlumens (Schwellenédnderungen) separat fir Kolonographie
und virtuelle Koloskopie sowohl qualitativ als auch quantitativ beurteilt werden.
Anhand der Ergebnisse wurden anschlieBend die verschiedenen

Untersuchungsprotokolle untereinander verglichen.
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Geklart werden sollten auch die Zusammenhange zwischen verschiedenen
Einflussfaktoren (Zeitpunkt der Messung, untersuchtes Darmsegment, Alter der
Patienten) und deren Bedeutung.

Die Detektionsleistung von Polypen sollte bei Patienten bestimmt werden, bei
denen als Referenz ein endoskopischer Befund unabh&ngig von der
Magnetresonanztomographie erhoben wurde.
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2. Material und Methoden

2.1 Patienten

Die Studie (,Pilotstudie zur Detektion und Differenzierung von kolorektalen
Raumforderungen mit der dynamischen kontrast-verstarkten Magnetresonanz
Koloskopie“) wurde vor Beginn der Untersuchungen von der zustandigen
Ethikkommission genehmigt (Pr. Nr. - 291/2004).

In einem Zeitraum von eineinhalb Jahren wurden 40 Patienten mit der neuen
MRK-Methode untersucht. Bei 25 von diesen wurde anschlieBend in der
zentralen Endoskopie Einheit (ZEE) der Universitatsklinik Tabingen eine
Koloskopie durchgefiihrt. Die anderen 15 Patienten nahmen im Rahmen einer
Screening-Ganzkérper-MRT an der Studie teil.

2.1.1 ZEE-Patienten

Die Patienten, die anschlieBend an die Untersuchung im MRT in der ZEE
endoskopisch untersucht wurden, hatten zum Teil durch Voruntersuchungen
gesicherte Polypen, die entfernt werden sollten oder es bestand auf Grund
frherer Untersuchungen eine hohe Wahrscheinlichkeit fir das Vorhandensein
eines oder mehrerer Polypen. Da die Koloskopie direkt anschlieBend
beziehungsweise maximal einen Tag nach der MRT-Untersuchung stattfand,
konnten die Ergebnisse der MRT mit denen der Koloskopie verglichen werden.

2.1.1.1 Einschlusskriterien

e Patienten mit einer klinischen Indikation zur Koloskopie durch die ZEE im
Rahmen der Sekundar- oder Tertiarpravention

e Schriftliche Einwilligung einschlieBlich einer gesonderten Erklarung zum
Datenschutz des/r Patienten/in nach vorangegangener schriftlicher und
personlicher Aufklarung.

e Einwilligungsfahigkeit des Patienten

e Patienten Uber 18 Lebensjahre
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2.1.1.2 Ausschlusskriterien

e Keine schriftliche Einwilligung bzw. Unféhigkeit, ,mindig“ einzuwilligen

e Keine nachfolgende Koloskopie

e Polypektomie vor weniger als 5 Tagen

e Erhdhte Blutungsneigung

e Absolute oder relative Kontraindikationen gegen eine Kontrastmittel
unterstitzte MRT (Allergien gegen KM, inkorporierte metallische
Fremdkdrper, Herzschrittmacher, fortgeschrittene Niereninsuffizienz)

e Absolute oder relative Kontraindikationen gegen die Verwendung von
Buscopan (Engwinkelglaukom, Blasenentleerungsstérungen mit
Restharnbildung, mechanische Stenosen im Bereich des Magen-Darm-
Kanals, Tachyarrhythmie, Megacolon, Akutes Lungenédem, schwere
Zerebralsklerose)

e Schwangerschaft. Falls eine Patientin keine sicheren Angaben zu einer
bestehenden oder méglichen Schwangerschaft machen kann oder will,
ist dies ebenfalls ein Ausschlusskriterium. Ein Schwangerschaftstest aus
Studiengriinden erfolgt nicht.

e Klaustrophobie

2.1.2 Patienten der Screening-Ganzkérper-MRT

Von den Patienten, die zur Screening-Ganzkérper-MRT einschlieBlich MRK
kamen, sind keine Daten Uber Darmpolypen oder Darmkrebs bekannt. Diese
Patienten waren im Schnitt 51,7+/-7,4 Jahre alt, eine Koloskopie wurde bei
ihnen nicht durchgefliihrt, daher gibt es keine Daten zum Vergleich. Zwolf der

Patienten waren mannlich, drei weiblich.

2.1.2.1 Einschlusskriterien

e Kolonographie im Rahmen einer Screening-Ganzkdrper-MRT

e Einwilligungsfahigkeit des Patienten
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e Schriftliche Einwilligung einschlieBlich einer gesonderten Erklarung zum
Datenschutz des/r Patienten/in nach vorangegangener schriftlicher und
personlicher Aufklarung.

e Patienten Uber 18 Lebensjahre
2.1.2.2 Ausschlusskriterien

e Keine schriftliche Einwilligung bzw. Unféhigkeit, ,mindig“ einzuwilligen

e Erhdéhte Blutungsneigung

e Absolute oder relative Kontraindikationen gegen eine Kontrastmittel
unterstitzte MRT (Allergien gegen KM, inkorporierte metallische
Fremdkorper, Herzschrittmacher, fortgeschrittene Niereninsuffizienz)

e Absolute oder relative Kontraindikationen gegen die Verwendung von
Buscopan (Engwinkelglaukom, Blasenentleerungsstérungen mit
Restharnbildung, mechanische Stenosen im Bereich des Magen-Darm-
Kanals, Tachyarrhythmie, Megacolon, Akutes Lungenddem, schwere
Zerebralsklerose)

e Schwangerschaft. Falls eine Patientin keine sicheren Angaben zu einer
bestehenden oder méglichen Schwangerschaft machen kann oder will,
ist dies ebenfalls ein Ausschlusskriterium. Ein Schwangerschaftstest aus
Studiengrinden erfolgt nicht.

e Klaustrophobie

Alle Patienten wurden schriftlich Gber den Nutzen, den Ablauf, die Risiken der
Untersuchung und die Rahmenbedingungen der Studie aufgeklart und haben

eine Einverstandniserklarung unterzeichnet.

2.1.2.3 Betrachtung des Alters der Patienten

Minimum 25% Median 75% Maximum
Vibe 3D cor pat 2 48 54 63 66 83
Vibe 3D cor pat 3a | 52 56 62.5 65 65
Vibe 3D cor pat3b | 40 45 53 61 66

Tabelle 4 - Alter / Untersuchungsprotokoll
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Die Patienten, die mit der Einstellung pat 3b untersucht wurden, waren im
Schnitt jinger als die Patienten, die mit den anderen Einstellungen untersucht

wurden.

2.2 Magnetresonanztomograph ,Avanto*

Die Studie wurde am neu entwickelten Magnetresonanztomographen ,Avanto*
der Firma Siemens (Erlangen, Deutschland) durchgefihrt, der im Dezember
2003 erstmals in der Universitatsklinik Tbingen eingesetzt wurde. Die
Auswertung der Daten erfolgte an einer Leonardo Workstation. Das Magnetom
Avanto ist ein 1,5-Tesla MR System und der erste Magnetresonanztomograph
von Siemens, der serienmaBig mit der Tim-Technologie (total imaging matrix)
ausgestattet ist. Das heiBt, dass an diesem MRT im Bereich des Signal-
Empfangssystems und der Empfangsantennen (Hochfrequenz-Spulen) eine
neue Technik eingesetzt wird. Die Vielzahl der verwendeten kleinen Spulen, die
in Ublicher Weise nahe am Kdérper positioniert sind, erlauben einerseits eine
gute Anpassung an OrgangréBen und damit eine Optimierung der Bildqualitat
sowie andererseits Untersuchungen mit einem hohen Signal-zu-Rauschen-
Verhéltnis. Dieses kann in kirzere Untersuchungszeiten und / oder in eine
héhere raumliche Auflésung und damit bessere Detailerkennbarkeit umgesetzt
werden. Die verwendeten Mehrfachspulen (Arrayspulen oder Matrixspulen)
kénnen des Weiteren im so genannten iPAT-Modus (integrated Parallel Imaging
Technique) betrieben werden, was ebenfalls zu einer Verkirzung der
Untersuchungszeit verwendet wird. Dies soll die Diagnosemdglichkeiten bei
dynamischen und fir Bewegungsartefakte anfalligen Untersuchungen wie der
MRK verbessern. Er zeichnet sich zudem durch besonders leistungsstarke

Gradientensysteme aus.
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2.3 Versuchsprotokoll

2.3.1 Magnetresonanztomographie

2.3.1.1 Vorbereitung zur Untersuchung

Am Vortag der MRT-Untersuchung wird wie zur Standardkoloskopie eine
Reinigung des Kolons mit Endofalk® durchgefihrt.

Nahrungsmittel mit Kérnchen, Haut oder harten Schalen (Vollkornprodukte,
Trauben, Mohn, Nisse, Musli, Kiwi, Hllsenfrlichte) sollten bereits finf Tage vor
der Untersuchung vermieden werden. Am Vortag der Untersuchung wird wenig
und leichtverdauliche Kost und reichliche Flissigkeitszufuhr (klare Gertranke,
Brihe, Tee) empfohlen. Nachmittags vor dem Untersuchungstag wird nach
Anleitung mit dem Abflhren begonnen. Zu Beachten ist, dass bei Einnahme
des Abfuhrmittels zwischendurch immer wieder klare Flissigkeit getrunken

werden sollte.

2.3.1.2 Lagerung des Patienten

Der Patient wird fir die Untersuchung mit einem durch einen Ballon geblocktes
Darmrohr, an das der Einlauf bereits angeschlossen ist sowie mit einem
vendsen Zugang am Arm flr die Buscopan- und Kontrastmittelgabe vorbereitet
in Bauchlage auf dem Untersuchungstisch gelagert. Die Bauchlage hilft, das
Gesichtsfeld zu verkleinern und damit die Voxelauflésung zu erhéhen.
Weiterhin werden Atemexkursionen mdglichst gering gehalten, falls der Patient
den Atem nicht lange genug anhalt und Distention des Colon sigmoideum durch
die Kompression des Colon transversum verbessert [58, 59]. Zwei Body Array
Spulen werden auf Abdomenmitte zentriert aufgelegt.

2.3.1.3 Ablauf der Untersuchung

Zunéachst wird mit einer Lokalisationssequenz (transversale Turbo Inversion
Recovery Magnitude Sequenz) unter Atemstopp das gesamte Abdomen
erfasst. Nach Abschluss aller Vorbereitungen fir die Untersuchungssequenzen

wird unmittelbar vor deren Beginn eine Ampulle (20mg) Buscopan
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(Butylscopolaminiumbromid, Boehringer, Ingelheim, Deutschland) intravends
injiziert, um eine ausreichende Relaxation sowie eine Reduktion der Peristaltik
zu erreichen. Sollte sich diese Menge wahrend der Untersuchung als nicht
ausreichend erweisen, kann eine weitere Ampulle injiziert werden.

Uber das Darmrohr werden dann 2-3 | kdrperwarmes Wasser mit einem
hydrostatischen Druck von circa 100 cm unter Kontrolle des Flllungszustands
mittels einer schnellen 2D-RARE-Sequenz (rapid acquisition with relaxation
enhancement), die das Kolon im 10-Sekundentakt darstellt, verabreicht.

Die bei Siemens als , Turbo-Spinecho-Sequenz*“ bezeichnete RARE Sequenz
verkirzt die Messzeit durch die Erzeugung einer ganzen Serie von Echos,
anstatt eines einzelnen Spinechos, einem so genannten Echozug. Die Lange
des Echozugs bestimmt den maximalen Zeitgewinn, den Turbofaktor. [60].
Mittels dieser Sequenz kann auch wahrend der dynamischen Messung spater

der Fillungszustand erneut kontrolliert werden, um Wasser nachzugeben.

Ist das Wasser bis zum Zoekum gelangt und das Kolon vollstandig entfaltet,
erfolgt die Akquisition einer 3D-Gradienten-Echo-Sequenz (Vibe 3D cor nativ),
aus welcher 80 bis 120 kontinuierlich aufeinander folgende koronare 1,8 bis 2
mm Schichten berechnet werden. Zunéchst erfolgt die Messung nativ,
anschlieBend dynamisch 35, 75 und 105 Sekunden nach KM-Gabe (Magnevist,
Schering, Deutschland) Gber den vendsen Zugang. Die Menge des
verabreichten Kontrastmittels wird nach der Formel (Kérpergewicht / 5) x 2
berechnet. Danach wird der gréBte Teil des Einlaufs Uber das Darmrohr wieder

abgelassen und dieses entfernt.

27



Positionierung der
Fillungssequenz

}

Injektion von
Buscopan®

|

Einlauf

Flllungssequenz
"|2D RARE alle 10 sec

A

optimale Fillung
erreicht ?

VIBE 3D cor nativ
v
Fullungssequenz
2D RARE
y
Wasseribertritt a . | Fillungssequenz
in Diinndarm ? > Einlauf > 2DRARE
A
optimale Fillung
erreicht ?
nein

A 4

Kontrastmittelgabe

VIBE 3D cor dyn VIBE 3D cor dyn|_ VIBE 3D cor dyn|_
105 Sekunden 75 Sekunden | 35 Sekunden

Abbildung 1 - Flussdiagramm Untersuchungsablauf

(RARE = rapid acquisition with relaxation enhancement, VIBE = volume interpolated breathhold
examination, cor = coronar, dyn = dynamisch)

Alle Sequenzen werden in Endinspiration unter Apnoebedingungen in einer Zeit
unter 30 Sekunden aufgenommen, der Patient sollte sich fiir die Dauer der
Untersuchung nicht bewegen. Durch die méglichst kurz gehaltene
Aufnahmezeit reduzieren sich die Bewegungsartefakte und eine héhere

raumliche Auflésung wird méglich. In der Regel werden keine Sedativa oder
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Analgetika benétigt. Die gesamte Untersuchung des Patienten von der
Vorbereitung bis zum Verlassen des MR-Untersuchungstisches betragt unter 30
Minuten.

Bestimmte Sequenzparameter der Untersuchung wurden im Verlauf der Studie
blockweise geandert (siehe dazu Abschnitt 2.4).

2.3.2 Datennachbearbeitung

Die gewonnenen Datensatze werden im Anschluss an die Untersuchung mittels
kommerziell erhaltlicher Software (Siemens Syngo MR Colon) an einer
Hochleistungsworkstation Leonardo (Siemens) nachbearbeitet.

Neben der Mdglichkeit zur Beurteilung des Kolons und der mit abgebildeten
Organe in der multiplanaren Darstellung erlaubt dieses Softwarepaket eine
Echtzeit-3D-Darstellung der Kolonoberflache. Im ,fly through modus* gewahrt
diese dem Betrachter einen anndhernd realistischen Einblick in das
Darmlumen, der das Vorgehen bei einer Koloskopie simuliert. Ausgangsdaten
hierfir sind die T1-gewichteten 3D-Datensatze, die 75 und 105 Sekunden nach
Kontrastmittelgabe aufgenommen wurden.

Parallel zur Darstellung des endoluminalen Blickes generiert die Workstation in
den anderen drei der insgesamt vier Monitor-Segmente die entsprechenden
2D-Rekonstruktionen. Links und rechts oben erscheinen die koronare und
transversale multiplanare Ansicht des gesamten Abdomens, rechts unten das
Fly-Segment mit der Fly Ansicht im SSD (surface shaded display) Modus sowie
links unten die entsprechende orthogonale 2D-Rekonstruktion dazu, auf der die
momentane Position und Blickrichtung der virtuellen Optik und der bisher
zurlickgelegte Pfad angezeigt werden (siehe Abbildung 1). Sobald ein Pfad
definiert ist, kann man sich auf diesem durch das Volumen bewegen. Der
zurtickgelegte Pfad erscheint im Fly-Segment und in der 2D-Rekonstruktion als
grune Linie, mit Hilfe derer kontrolliert werden kann, ob das gesamte Kolon
passiert wurde. Dies vereinfacht die Orientierung des Betrachters und
erm@glicht die genaue rdumliche Zuordnung erhobener Befunde.
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Abbildung 2 - Colon transversum im ,,fly through modus*“

Weiterhin sind in diesem Modus verschiedene Einstellungen, wie die Farbe und
die Helligkeit der Oberflache durch Aufruf der entsprechenden Dialogfenster zu
verandern. Anderungen der Einstellungen werden automatisch in die Fly-
Ansicht ibernommen. Die Schwellenwerte der Oberflache kénnen wéahrend des
Flugs direkt mit der Maus erhdht oder gesenkt werden. Verbliebene Lufttaschen
und Stuhlreste im kontrastgefllten Kolon kénnen die MR-Kolonographie
erschweren. Auf den T1-gewichteten 3D-Sequenzen stellen sich beide
signalfrei bzw. signalarm dar und kénnen somit solide intraluminale
Raumforderungen vortauschen. Die Differenzierung zwischen Lufteinschlissen
und echten Raumforderungen beruht zum einen auf der Betrachtung der
orthogonalen Schnittbilder des 3D-Datensatzes. Zum anderen helfen auch die

T2-gewichteten Aufnahmen bei der Differenzierung zwischen intraluminalen
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kolorektalen Raumforderungen auf der einen, sowie Luft und Stuhlresten auf
der anderen Seite: Lufteinschlisse und Stuhlverunreinigungen kommen auch
auf T2-gewichteten Bildern signalfrei beziehungsweise signalarm zur
Darstellung, wahrend solide intraluminale Raumforderungen signalreicher
erscheinen. Dartber hinaus erméglichen die T2 gewichteten Bilder die
Beurteilung der Darmwand.

Abbildung 3 - Polyp in der virtuellen Koloskopie

2.3.3 Koloskopie

Die ZEE-Patienten wurden direkt anschlieBend an die MRT-Untersuchung
koloskopiert. War dies nicht mdglich, wurde die Koloskopie am folgenden Tag
durchgefihrt.

Der durchfiihrende erfahrene Untersucher hatte keine Informationen Uber die
Ergebnisse der MRK. Von allen Polypen wurden Lage und GréBe im
Untersuchungsbericht vermerkt. Alle Polypen wurden nach Tuschemarkierung

wenn mdglich entfernt, suspekte Lasionen wurden biopsiert.

2.4 Anderung einzelner Sequenzparamter

Wie in der Einleitung beschrieben, ist es mdglich, durch Anderung der iPAT-
Faktoren die Untersuchungszeit und Bildauflésung zu beeinflussen. In
Abhangigkeit davon, ob nur jede zweite oder jede dritte Zeile akquiriert wird,
beschleunigt sich die Bildgebung um den Faktor 2 bzw. 3.
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Durch die Reduktion der phasenkodierenden Schritte verringert sich weiterhin
das Field of View (FOV) derselben Richtung, wahrend die PixelgréBe, also die
raumliche Aufldsung aber konstant bleibt.

Far die Entfernung der hieraus entstehenden Einfaltungsartefakte sind spezielle
Rekonstruktionsalgorithmen erforderlich. Diese Techniken fiir die
Bildrekonstruktion aus reduzierten Datensatzen lassen sich grundsatzlich in
Techniken mit Bezug auf den k-Raum (Frequenzraum) und Techniken mit
Bezug auf die Daten im Bildraum (Ortsraum) unterscheiden. Aufgrund der
héheren Anfalligkeit fir Bewegungsartefakte wird unter Messbedingungen wie
bei der MRK generell die erstere Technik favorisiert.

2.4.1 Einstellungen Sequenzparameter im Studienverlauf

Auf Grund noch fehlender Erfahrungswerte in der MRK mit dem MRT-Avanto
und mangels eines adaquaten Modells fir dynamische Phantommessungen
des Kolons wurde eine erste Einstellung der 3D Vibe Sequenzen (Vibe 3D cor
pat 2) aus den Basissequenzen der Fa Siemens entsprechend den aus der
Literatur bekannten Parametern [52, 54, 61] vorgenommen. Entsprechend der
Ergebnisse sollten diese dann blockweise geandert und optimiert werden.

Folgende Parameter wurden nach ersten Versuchsmessungen festgelegt:

Sequenz Vibe 3D cor pat 2
TR (ms) 3,1

TE (ms) 1,2

TA (sec) ~19,9

Flip (°) 18

BW (Hz/Px) 475

slab thickness (mm) 2
Voxelsize (mm) 2,072,02,0
FOV (mm) 500*500
slice resolution (%) 60

slices per slab 80-120

Tabelle 5 - Vibe 3D cor pat 2
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Nach einer vorlaufigen Auswertung der Detektionsleistung und der Bildgute

durch die Priférzte im Konsensus erfolgte nach Untersuchung von 17

Individuen eine Sequenzanpassung einschlieBlich der Umstellung der iPAT von

Faktor 2 auf Faktor 3 wie folgt (Vibe 3D cor pat 3a):

Sequenz Vibe 3D cor pat 2 (alt) Vibe 3D cor pat 3a (neu)
TR (ms) 3,1 3,9

TE (ms) 1,2 1,6

TA (sec) ~19,9 ~24,2

Flip (°) 18 18

BW (Hz/Px) 475 350

slab thickness (mm) 2 2
Voxelsize (mm) 2,0*2,0*2,0 2,0*2,0*2,0
FOV (mm) 500*500 500*500
slice resolution (%) 60 60

slices per slab 80-120 80-120

Tabelle 6 - Vibe 3D cor pat 3a

Zusatzlich zum PAT-Faktor wurde die Bandbreite von 475 auf 350

herabgesetzt. Ziel der Sequenzanpassung war eine héhere Bildscharfe und

damit eine noch deutlichere Darstellung der Darmwand zu erreichen.

Durch diese Anderungen ergaben sich deutlich verlangerte Repetitions- und

Akquisitionszeiten.

Nach Untersuchung von weiteren 6 Individuen erfolgte eine weitere Anpassung.
Im Rahmen dieser zweiten Anpassung wurden die Mdglichkeiten der parallelen
Bildgebung verstarkt genutzt und die Aufldsung in z- Richtung (slice resolution)
erhéht. Die Schichtdicke wurde dadurch bei zusatzlich geringerer Interpolation
von 2 mm auf 1,8 mm reduziert. Um zu langen Messzeiten entgegen zu wirken,
wurde die Bandbreite wieder auf 455 angehoben. Zwélf Patienten wurden mit
der letzten Einstellung (Vibe 3D cor pat 3b) untersucht.
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Sequenz Vibe 3D cor pat 3a (alt) Vibe 3D cor pat 3b (neu)
TR (ms) 3,9 3,2

TE (ms) 1,6 1,4

TA (sec) ~24.2 ~24 1

flip (°) 18 18

BW (Hz/Px) 350 455

Slab thickness (mm) 2 1,8
Voxelsize (mm) 2,072,02,0 2,0*2,0*1,8
FOV (mm) 500*500 500*500
slice resolution (%) 60 78

slices per slab 80-120 96-120

Tabelle 7 - Vibe 3D cor pat 3b

2.5 Qualitative und Quantitative Bildauswertungen

Die Qualitat der MRK wurde durch die Berechnung des Signal- und Kontrast zu

Rauschen Verhéltnis sowie durch die Bestimmung der Distention, der

Bildqualitat und der Anzahl der notwendigen Schwellenanderungen pro

Darmsegment separat flir Kolonographie und virtuelle Koloskopie sowohl

qualitativ als auch quantitativ beurteilt.

2.5.1 Signal zu Rauschen Messungen

In jedem der fiinf Kolonsegmente Rektum, Sigma, Colon descendens, Colon
transversum und Colon ascendens wurde jeweils das Signal der Darmwand, im
Darmlumens und auBerhalb des Kérpers mittels einer Region of Interest (ROI)
zum Zeitpunkt 0 vor KM-Gabe, sowie 35, 75 und 105 Sekunden nach KM-Gabe
bestimmt. Hierzu wurden fUr jeden Zeitpunkt und jedes Kolonsegment einzeln
die ROIs gesetzt, die ROI der Darmwand wurde von Hand markiert, im
Darmlumen und auBerhalb des Kérpers wurden kreisférmige ROls (ungefahr in
gleicher H6he) gesetzt (siehe Abbildung 3).
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Abbildung 4 - Colon descendens — Messung

Berechnet wurden Minimum, Maximum, Mittelwert und Standardabweichung

des Signals innerhalb der ROI und die GréBe der gemessenen Flache.

Der Mittelwert des gemessenen Signals entspricht hierbei der Signalintensitat
(SI). Die Standardabweichung des Signals in der ROl auBerhalb des Kérpers
entspricht dem Bildrauschen (noise), das zur Berechnung der Signal und

Kontrast zu Rauschen Verhaltnisse herangezogen wird.

Anhand der Formeln fir das Signal-zu-Rauschen- (SNR) und das Kontrast-zu-
Rauschen-Verhéltnis (CNR)

SI(colonic wall)

noise

(SI(colonic wall ) =SI(lumen))

noise

SNR: signal to noise ratio

CNR: contrast to noise ratio

wurden fir alle fiinf Kolonsegmente zu den Zeitpunkten 0 vor KM-Gabe sowie
35, 75 und 105 Sekunden nach KM-Gabe der SNR- und der CNR-Wert
berechnet. Diese wurden als MaB zur Beurteilung der Qualitat der
Kolonographie herangezogen.
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2.5.2 Virtuelle Koloskopie

Fir die virtuelle Koloskopie wurden die Sequenzen die 75 und 105 Sekunden
nach Kontrastmittelgabe genutzt, da zu diesen Zeitpunkten eine optimale
Darstellung der Darmwand zu erwarten ist, die im fly through modus
dreidimensional dargestellt werden kann [52, 61]. Um die Qualitdt dieser
Untersuchung zu evaluieren, wurden flir diese Sequenzen zunédchst die
Bildqualitdt und die Distention sowie die Auswertbarkeit der einzelnen
Kolonsegmente und anschlieBend die im fly through modus erforderlichen
Anderungen der Schwellenwerte bei der Darstellung des virtuellen Darmlumens

(Schwellenanderungen) bestimmit.

2.5.2.1 Subjektive Bildqualitat

Voraussetzung flr eine gute Bildqualitat und damit die Méglichkeit zur
Auswertung eines Kolonsegments sind ein ausreichendes Signal-
beziehungsweise Kontrast-Rauschen-Verhaltnis (SNR, CNR) und keine
beziehungsweise moglichst wenig Artefakte wie blurring (Verschmierungen)
und Verzerrungen zum Beispiel durch Atembewegungen. Die kontrastierte
Darmwand sollte sich gut vom umliegenden Gewebe und dem Darmlumen
abgrenzen. Unterschieden wurden nach dem Ausmalf von
Bewegungsartefakten und der Bildgite der einzelnen Kolonsegmente subjektiv
gute, maBige und nicht beurteilbare Darstellungen.

2.5.2.2 Distention und Auswertbarkeit

Trotz Buscopangabe vor Beginn der Untersuchung kann es stellenweise zu
Darmkontraktionen und -bewegungen kommen, die durch schlechte Distention
die Beurteilung der Bilder erschweren. Die Distention des Darms wurde an
Hand der Schnittbilder und der 3D-Ansichten nach Weite des Darmlumens der
einzelnen Kolonsegmente in gute, maBige und unzureichende Distention
(deutlicher, geringer beziehungsweise kein erkennbarer Abstand der

Darmwénde im Lumen) unterschieden.
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Waren Distention und / oder Bildqualitat nicht ausreichend wurde das jeweilige
Kolonsegment wegen nicht diagnostischer Qualitat als nicht auswertbar

vermerkt.

2.5.2.3 Schwellenanderungen als MaB der Bildqualitat

Im fly throug modus kénnen die Schwellenwerte der Oberflache wahrend des
virtuellen Flugs durch das Darmlumen direkt mit der Maus erhéht oder gesenkt
werden. Je besser die Qualitat der Datensatze ist, desto weniger
Schwellenanderungen sind wahrend eines virtuellen Flugs nétig.

Geandert wurde die Schwelle jeweils beim Auftreten von schwarzen Flachen in
der Darmwand (zu hohe Auflésung) sowie beim Auftreten von Artefakten, die
die Beurteilung der Darmwand stdrten (zu geringe Auflésung).

Geringe Artefakte wurden toleriert.

Als Ma@B far die Qualitat der virtuellen Koloskopie wurde daher die Anzahl der
Schwellenanderungen, die pro Kolonsegment durchgefiihrt werden mussten,
bestimmt. Bei zu schlechter Distention oder zu starken Artefakten, die nicht
passierbar waren, wurde die virtuelle Optik in den transversalen Schnittbildern
direkt hinter der nicht zu durchfliegenden Stelle neu platziert. Teilweise war ein
retrograder Flug méglich, um eine vollstandige Passage des Kolons zu
erreichen. Die Auflésungsschwelle wurde hierbei direkt nach dem
Wiedereinsetzen der virtuellen Optik angepasst, weshalb die beim Auftreffen an
den vorherigen Pfad nétige Schwellenénderung nicht gezahlt wurde. War eine
retrograde Passage nicht méglich, wurde der Flug hinter der betreffenden Stelle

fortgesetzt.

2.5.3 Detektionsleistung

Unter Einschluss der 2D und 3D virtuellen Endoskopie sowie der
Kontrastaufnahme wurden wahrend der Auswertung der Untersuchung
Lasionen des Darms, die von zwei erfahrenen Fachérzten fir Radiologie aus
der Abteilung fir Radiologische Diagnostik des Universitatsklinikums Tlbingen
im Konsensus Verfahren als Polyp gewertet wurden, notiert. Die Untersucher
waren Uber das Ergebnis der Koloskopie nicht informiert.
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Diese Ergebnisse wurden, sofern es sich um einen ZEE-Patient handelte, mit
den Ergebnissen der reellen Koloskopie verglichen (siehe Abbildung 4).

i

.

Abbildung 5 - virtuelle und reale Koloskopie — Vergleich

Sollte bei einem Vorsorgepatient der Verdacht entstehen, dass ein Polyp im
Darm vorhanden ist, wurde zu einer Koloskopie geraten.

Anhand der Ergebnisse der reellen Koloskopie wurde anschlieBend die
Detektionsleistung von Kolonpolypen bestimmt. Hierzu wurden die Polypen
nach GréBe unterteilt betrachtet (<5mm, 5-10mm, >10mm).

Als richtig positiv wurden Befunde gewertet, die mit der optischen Koloskopie in
Lage und GréBe Ubereinstimmen. Befunde aus der optischen Koloskopie, die
anhand der MRT-Bilder nicht erkannt wurden, galten als falsch negativ. Die
Detektionsrate wurde definiert als Prozentsatz der richtig positiv detektierten

Lasionen von allen Lasionen.

2.6 statistische Analyse

Die statistische Auswertung der Daten wurde mit Unterstlitzung des Instituts fir
medizinische Biometrie der Universitat Tlbingen unter Verwendung der
Computersoftware JMP Version 5.0.1 (SAS Institute Inc., USA) vorgenommen.
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In der statistischen Auswertung wurden die Verteilung der einzelnen Werte
(SNR, CNR, Bildqualitat, Auswertbarkeit, Anzahl der Schwellenanderungen)
und deren Anhangigkeit vom Zeitpunkt der Aufnahme sowie vom verwendeten
Untersuchungsprotokoll betrachtet. Geklart werden sollte, welcher der
Zeitpunkte und welches Untersuchungsprotokoll die héchste Bildqualitat liefert.

Des Weiteren wurden Unterschiede zwischen den einzelnen Kolonsegmenten
sowie der Einfluss des Alters der Patienten auf die Ergebnisse der
Untersuchung betrachtet. Hierzu wurde flr die Ergebnisse der einzelnen
Untersuchungsprotokolle (SNR, CNR, Bildqualitat, Anzahl der
Schwellenanderungen) jeweils der Median (M) und die Interquartilsspanne
(1QS) berechnet sowie mittels Wilcoxon Test. Die Ergebnisse wurden als
Boxplots beziehungsweise Mosaic Plots dargestellt. Ein deskriptiver P-Wert

<0,05 wurde als signifikant erachtet.

Der Zusammenhang zweier qualitativen GréBen wurde mit dem Kruskal Wallis

Test auf Unabhéangigkeit untersucht.

Fir die Betrachtung der Verteilung der Werte wurden die beiden Zeitpunkte und
die verschiedenen Kolonsegmente zusammengefasst. Fir die Untersuchung
der Abhangigkeit vom Zeitpunkt und vom Untersuchungsprotokoll wurden die
Kolonsegmente gemeinsam betrachtet. Kolonsegmente, die auf Grund von zu
starken Artefakten nicht mit der virtuellen Koloskopie ausgewertet werden

konnten wurden als ,nicht auswertbar® vermerkt.
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3. Ergebnisse

3.1 Patientenakquisition

Insgesamt wurden 40 Patienten zwischen 40 und 83 Jahren untersucht, 16
davon waren weiblich, 24 mannlich. Von diesen konnte bei finf Personen auf
Grund folgender Ursachen keine Auswertung der Ergebnisse erfolgen:

e unzureichende Abflhrung (1)

e keine Distention aller Kolonsegmente trotz Buscopangabe (2)

e Fehlfunktion der KM-Pumpe (1)

e Abbruch vor Durchfihrung aller notwendigen

Untersuchungssequenzen (1)

Der Anteil der ZEE-Patienten an allen ausgewerteten Patienten betragt somit
60%, diese waren im Schnitt 62,5 +/-7,6 Jahre alt, acht davon waren méannlich,

13 weiblich.

Die Vorsorgepatienten waren mit 52,1 +/- 7,4 Jahren im Schnitt etwas jlnger,

zwolf der Patienten waren mannlich, zwei weiblich.

40



3.2 Statistische Analyse der Untersuchung
3.2.1 SNR und CNR - Signal to noise ratio und Contrast to noise ratio

3.2.1.1 Verteilung
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Abbildung 7 - Verteilung CNR
Die Werte der Signal zu Rauschen Verhaltnisse wie auch die Werte der

Kontrast zu Rauschen Verhalinisse zeigten keine Normalverteilung.
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3.2.1.2 Abhangigkeit SNR und CNR vom Zeitpunkt nach KM-Gabe
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SNR

100
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Abbildung 8 - Abhangigkeit SNR vom Zeitpunkt

Zwischen den beiden Zeitpunkten (75 beziehungsweise 105 Sekunden nach
KM-Gabe) ergab sich kein relevanter Unterschied der Signal zu Rauschen
Verhaltnisse. Die SNRs (n = 350) zum Zeitpunkt “105 waren geringfligig hdher
als zum Zeitpunkt '75. (M"75=61,34, IQS"75: 46,76 bis 80,65; M"105=62,63,
IQS"105: 51,23 bis 86,22)

100 -

CNR
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Abbildung 9 - Abhangigkeit CNR vom Zeitpunkt

Auch bei den Kontrast zu Rauschen Verhéltnissen ergab sich kein wesentlicher

42



Unterschied zwischen den Zeitpunkten. Im Mittel ergaben sich nach 105
Sekunden geringfligig héhere CNRs (n = 350). (M"75= 47.96, IQS'75: 35,52 bis
61,60; M"105=49,12, IQS"105: 37,67 bis 68,04)

3.2.1.3 Abhangigkeit des CNR von Zeitpunkt nach KM-Gabe und Kolonsegment
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Abbildung 10 - Abhéngigkeit CNR von Zeitpunkt und Segment

Betrachtete man die Abschnitte getrennt, zeigte sich nur im Colon ascendens

eine Verbesserung des CNRs zwischen den beiden Zeitpunkten.

3.2.1.4 Abhangigkeit SNR und CNR vom Kolonsegment
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Abbildung 11 - Abhéngigkeit SNR vom Kolonsegment
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Die Signal zu Rauschen Verhaltnisse der einzelnen Kolonsegmente
unterschieden sich mit einem deskriptiven p-Wert von 0,0069 deutlich
voneinander.

Im Rektum ergab sich mit einem medianen SNR von 74,78 das beste, im Colon
transversum mit 57,43 das schlechteste Signal zu Rauschen Verhaltnis. Im
Colon ascendens ergab sich ein Median des SNRs von 63,05, im Colon
descendens von 60,25 und im Sigma von 57,67 (IQS s. Tabelle)

Kolonsegment 25% Median 75%

Rektum 55.35 74.78 96.62
Sigma 47.70 57.67 80.81
Colon Descendens 48.51 60.25 74.96
Colon Transversum 42.36 57.43 76.28
Colon Ascendens 49.09 63.05 85.80

Tabelle 8 - SNR / Segment

100

CNR

Abschnitt

Abbildung 12 - Abhéngigkeit CNR vom Kolonsegment

Ebenfalls deutliche Unterschiede zwischen den einzelnen Segmenten zeigten
sich mit einem deskriptiven p-Wert < 0,0001 bei den Kontrast zu Rauschen
Verhaltnissen.

Im Rektum ergab sich mit einem medianen CNR von 63,42 das beste, im Colon
descendens mit 44,04 das schlechteste Kontrast zu Rauschen Verhaltnis. Im
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Colon ascendens ergab sich ein Median des CNRs von 49,16, im Colon

transversum von 47,72 und im Sigma von 45,72. (IQS s. Tabelle)

Kolonsegment 25% Median 75%
R 46.86 63.42 82.57
S 36.21 45.73 61.45
CD 35.58 44.04 56.93
CT 31.57 47.72 58.10
CA 37.59 49.16 70.47
Tabelle 9 - CNR / Kolonsegment
3.2.1.5 Abhangigkeit SNR und CNR vom Untersuchungsprotokoll
200
o ] I
& 100—
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Abbildung 13 - Abhéngigkeit SNR vom Untersuchungsprotokoll

Zwischen den drei Untersuchungsprotokollen zeigte sich nur ein geringer

Unterschied der Signal zu Rauschen Verhéltnisse. Das beste Verhéltnis ergab
sich mit pat 3a (M=68,73, 1QS 55,58 bis 93,86), pat 2 und pat 3b waren mit
Medianwerten von 60,68 (IQS 50,44 bis 80,33) und 58,60 (IQS 46,21 bis 84,90)

vergleichbar.
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Abbildung 14 - Abhéngigkeit CNR vom Untersuchungsprotokoll

Beim CNR zeigte sich zwischen den drei Untersuchungsprotokollen ebenfalls

kein wesentlicher Unterschied. Mit einem medianen CNR von 54,85 (IQS: 41,05
bis 75,41) ergab pat 3a das beste Ergebnis, pat 2 und pat 3b waren mit
Medianen von 48,06 (IQS: 37,17 bis 61,51) und 47,97 (35,07 bis 68,84) &hnlich.

3.2.2 Bildqualitat

3.2.2.1 Verteilung Bildqualitat

Abbildung 15 - Verteilung Bildqualitat
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Beurteilung Anzahl %

1 =Gut 281 80,29
2 = MasBig 39 11,14
3 = Nicht beurteilbar 30 8,57

Tabelle 10 - Verteilung Bildqualitat

In den insgesamt 350 Einzelsegmenten wurde die Bildqualitat in 281
Segmenten also in Gber 80% als gut bewertet. 30 Segmente, also knapp 9 %
waren auf Grund von Artefakten und Verzerrungen nicht diagnostisch
verwertbar. 39 Segmente (11%) wurden als maBig bewertet.

3.2.2.2 Abhangigkeit der Bildqualitat vom Zeitpunkt nach KM-Gabe
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Abbildung 16 - Abhéngigkeit Bildqualitat vom Zeitpunkt

Bei der Betrachtung der Auswirkung des Zeitpunkts nach KM-Gabe auf die
Bildqualitat ergab sich nur ein geringer Unterschied.

Zum Zeitpunkt 75 Sekunden nach KM-Gabe waren 164 Segmente (93,71%)
diagnostisch beurteilbar, davon 148 (84,57%) gut und 16 (9,14%) maBig, zum
Zeitpunkt 105 Sekunden nach KM-Gabe waren 156 Segmente diagnostisch
beurteilbar (89,14%), davon 133 (76%) gut und 19 (10,86%) maBig. Nicht
beurteilbar waren 11 Segmente zum Zeitpunkt 75 und 19 Segmente zum
Zeitpunkt 105 (6,29% bzw.10.86%).
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3.2.2.3 Abhangigkeit der Bildqualitat vom Segment
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Abbildung 17 - Abhéngigkeit der Bildqualitiat vom Kolonsegment

Bewertung (in %) 1 =gut 2 = maBig 3 = nicht beurteilbar
Rektum 68 (97.14) 2 (2.86) 0 (0.00)

Sigma 52 (74.29) |9 (12.86) 9 (12.86)

Colon Descendens 57 (81.43) 8 (11.43) 5(7.14)

Colon Transversum 53 (75.71) 9 (12.86) 8 (11.43)

Colon Ascendens 51 (72.86) 11 (15.71) 8 (11.43)

Tabelle 11 - Bildqualitat / Kolonsegment

Bei der segmentsweisen Betrachtung der Bildqualitat zeigte sich mit einem
deskriptiven p-Wert von 0,0012 ein deutlicher Unterschied zwischen den flnf
Segmenten. Die besten Ergebnisse ergaben sich im Rektum, in dem die
Bildqualitat zu 97,29% als ,gut“ und kein Segment als ,nicht beurteilbar*
bewertet wurde, die schlechtesten im Colon ascendens mit 72,86% als ,gut®
und 11,43% als ,nicht auswertbar” bewerteten Segmenten.

Das Colon descendens wurde in 81,43% mit ,gut” bewertet, 7,14% waren ,nicht
beurteilbar®. In Colon transversum und Sigma war die Bildqualitat mit 75,71%
bzw.74,29% ,gut” und je 11,43% ,nicht beurteilbaren* Segmenten vergleichbar.
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3.2.2.4 Abhangigkeit der Bildqualitat vom Untersuchungsprotokoll
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Abbildung 18- Abhéngigkeit Bildqualitdt vom Untersuchungsprotokoll

Bewertung (in %) 1 =gut 2 = maBig 3 = nicht beurteilbar
pat 2 135 (79,41) | 24 (14,12) 11 (6,47)

pat 3a 47 (78,33) 8 (13,33) 5 (8,33)

pat 3b 99 (82,50) 7 (5,83) 14 (11,67)

Tabelle 12 - Bildqualitat / Untersuchungsprotokoll

Die Bildqualitat der verschiedenen Untersuchungsprotokolle unterschied sich

nicht wesentlich voneinander. Mit pat 3b wurden anteilig mehr Segmente als gut

bewertet, aber auch mehr Segmente als nicht diagnostisch beurteilbar als mit

pat 2 und pat 3a
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3.2.3 Auswertbarkeit der virtuellen Koloskopie

3.2.3.1 Abhangigkeit der Auswertbarkeit vom Zeitpunkt nach KM-Gabe
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Abbildung 19 - Abhéngigkeit Auswertbarkeit / Zeitpunkt

Zwischen den beiden Zeitpunkten nur ein geringer Unterschied in der Anzahl

nicht auswertbarer Segmente. Zum Zeitpunkt 105 waren finf Segmente
weniger auswertbar (162, bzw. 92,57%) als zum Zeitpunkt 75 (167 bzw.

95,43%).

3.2.3.2 Abhangigkeit der Auswertbarkeit vom Segment
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Abbildung 20 - Abhéngigkeit Auswertbarkeit / Kolonsegment

50



Auswertbar (in %) O=ja 1 = nein
Rektum 70 (100.00) 0 (0.00)
Sigma 59 (84.29) 11 (15.71)
Colon Descendens 66 (94.29) 4 (5.71)
Colon Transversum 68 (97.14) 2 (2.86)
Colon Ascendens 66 (94.29) 4 (5.71)

Tabelle 13 - Auswertbarkeit / Kolonsegment

Bei der segmentsweisen Betrachtung der Auswertbarkeit ergaben sich mit
einem deskriptiven p-Wert von 0,0010 deutliche Unterschiede zwischen den

einzelnen Segmenten.

Wahrend das Rektum immer auswertbar war, ergaben sich die gréBten
Probleme im Sigma, das in 11 von 70 Fallen (15,71%) nicht auswertbar war.
Colon transversum und Colon ascendens waren in je vier Fallen (5,71%) nicht
fur die virtuelle Koloskopie zu verwenden, das Colon transversum in zwei Féllen
(2,86%).

3.2.3.3 Abhangigkeit der Auswertbarkeit vom Untersuchungsprotokoll
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Abbildung 21 - Abhédngigkeit Auswertbarkeit vom Untersuchungsprotokoll
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Auswertbar (in %) O=ja 1 =nein
pat 2 164 (96.47) 6 (3.53)
pat 3a 56 (93.33) 4 (6.67)
pat 3b 109 (90.83) 11 (9.17)

Tabelle 14 - Auswertbarkeit / Untersuchungsprotokoll

Bei der Betrachtung der Auswertbarkeit in Abhangigkeit vom
Untersuchungsprotokoll zeigte sich nur ein geringer Unterschied. Mit der
Einstellung pat 2 waren 164 von 170 Segmenten (96,47%) in der virtuellen
Koloskopie auswertbar, mit pat 3a 56 von 60 (93,33%) sowie mit pat 3b 109 von
120 (90,83%)%.

3.2.4 Schwellenanderungen

3.2.4.1 Verteilung der Anzahl der Schwellendnderungen
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Abbildung 22 - Verteilung Schwellendnderungen

Die Verteilung der Anzahl der Schwellenanderungen in den auswertbaren
Kolonsegmenten ergab am haufigsten keine (37,1%) und eine (32,3%)
notwendige Schwellendnderungen pro Segment. Zwei Schwellendnderungen
waren in 21,0% erforderlich, drei in 5,8% und vier in 3,3%. Flnf
Schwellenanderungen ergaben sich nur in 0,6%, da die meisten Segmente, die
Uber vier Schwellenanderungen erforderten nicht auswertbar waren (21

Segmente nicht auswertbar).
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3.2.4.2 Abhangigkeit der Anzahl der Schwellendnderungen vom Zeitpunkt nach

KM-Gabe

SA

Sum(SA)

T
75 105 14

Zeit[s] 0 1

Abbildung 23 - Abhangigkeit

Schwellenanderungen vom Zeitpunkt zet

Abbildung 24 - Abhéngigkeit Summe der

Schwellenanderungen vom Zeitpunkt

Anzahl SA (in %) Zeitpunkt'75 Zeitpunkt 105
0 59 (16,86) 63 (18,00)

1 54 (15,43) 52 (14,86)

2 33 (9,43) 36 (10,29)

3 10 (2,86) 9 (2,57)

4 9 (2,57) 2 (0,57)

5 10 (2,86) 13 (3,71)

Tabelle 15 - Schwellenanderungen / Zeit
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Zwischen den beiden Zeitpunkten gab es keinen deutlichen Unterschied in der
Anzahl der notwendigen Schwellenanderungen pro Segment. Durchschnittlich

wurde bei 105 Sekunden eine Schwellendnderung weniger durchgefihrt.

3.2.4.3 Abhangigkeit der Anzahl der Schwellendnderungen vom Segment
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Abbildung 25 - Abhéngigkeit Schwellendnderungen vom Kolonsegment

Ein deutlicher Unterschied in der Anzahl der notwendigen
Schwellenanderungen zeigte sich mit einem p-Wert <0.0001 zwischen den
einzelnen Segmenten. Im Rektum waren weniger Schwellenanderungen
notwendig als in den anderen Segmenten, es gab keinen Fall in dem das
Rektum nicht ,durchflogen® werden konnte. Im Sigma dagegen musste die
Schwelle haufig gedndert werden und in elf Fallen war dieses Segment auf
Grund zu starker Artefakte nicht zu ,durchfliegen”. In Colon descendens und
Colon ascendens waren in den meisten Féllen 0 - 2 Schwellenédnderungen
ausreichend, sie waren in je vier Féllen nicht zu durchfliegen, im Colon
transversum waren mehr Schwellenédnderungen nétig, es war aber nur in zwei

Fallen nicht zu durchfliegen.
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SA (in %) 0 1 2 3 4 5 6=nicht
auswert
bar

Rektum 40 27 3 0 0 0 0

(567.14) | (38.57) (4.29) | (0.00) | (0.00) | (0.00) | (0.00)

Sigma 24 17 11 2 4 1 11

(34.29) | (24.29) (15.71) | (2.86) | (5.71) | (1.43) | (15.71)

Colon 11 18 26 6 4 1 4

Descend. (15.71) | (25.71) (37.14) | (8.57) | (5.71) | (1.43) | (5.71)

Colon 14 20 21 10 3 0 2

Transv. (20.00) | (28.57) (30.00) | (14.29) | (4.29) | (0.00) | (2.86)

Colon 33 24 8 1 0 0 4

Ascend. (47.14) | (34.29) (11.43) | (1.43) | (0.00) | (0.00) | (5.71)

Tabelle 16 - Schwellendnderungen / Kolonsegment

= A0

Abschnitt

Abbildung 26 - Abhéngigkeit Schwellendnderungen vom Kolonsegment
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3.2.4.4 Abhangigkeit der Anzahl der Schwellendnderungen vom

Untersuchungsprotokoll
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Abbildung 27 - Abhéngigkeit Schwellendnderungen vom Untersuchungsprotokoll

Die Anzahl der notwendigen Schwellenédnderungen pro Segment unterschied
sich mit einem deskriptiven p-Wert von 0,0029 deutlich zwischen den drei
Untersuchungsprotokollen. Die wenigsten Schwellendnderungen waren bei der
Einstellung pat 3b nétig.
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Abbildung 28 - Summe Schwellenanderungen / Untersuchungsprotokoll
Ebenfalls deutlich zeigte sich dieser Unterschied bei Zusammenfassung der
beiden Zeitpunkte pro Patient und Segment.
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3.2.4.5 Abhangigkeit der Summe der Schwellendnderungen vom CNR
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Abbildung 29 - Abhéngigkeit der Summe der Schwellendnderungen vom Mean CNR
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Zwischen der Anzahl der Schwellenanderungen und dem Kontrast zu
Rauschen Verhéltnis zeigte sich zu keinem der Zeitpunkte ein Zusammenhang.

3.3 Zusammenfassung der Ergebnisse der Kolonographie

3.3.1 Zeitpunkte nach KM-Gabe

Zwischen den beiden Zeitpunkten ergab sich flr keinen der untersuchten Werte
(SNR, CNR, Bildqualitat, Auswertbarkeit, Schwellendnderungen) ein relevanter
Unterschied.

3.3.2 Kolonsegmente

Die Ergebnisse der Auswertung zeigten, dass es zwischen den einzelnen
Kolonsegmenten deutliche Unterschiede in der Auswertungsqualitat gab.
Waéhrend Rektum und Colon transversum bezlglich aller Qualitatsparameter

57



gute Ergebnisse zeigten, ergaben sich vor allem im Sigma schlechtere
Ergebnisse. Im Colon ascendens ergaben sich gute SNRs und CNRs,
Bildqualitat, Auswertbarkeit und Anzahl der Schwellenanderungen waren aber
schlechter als in anderen Segmenten

3.3.3 Anderung des Untersuchungsprotokolls

3.3.3.1 Vibe 3D cor pat 2 zu Vibe 3D cor pat 3a

Die erste Umstellung des Untersuchungsprotokolls zeigte sich vor allem in einer
etwas hdheren Bildscharfe, das heiBt, es ergab sich eine deutlichere
Abgrenzung der der Darmwénde in den Schnittbildern. Dies zeigte sich vor
allem an den gering erhéhten Signal und Kontrast zu Rauschen Verhaltnissen.
Die verlangerten Messzeiten flhrten aber auch vermehrt zu
Bewegungsartefakten und daher zu schlechteren Bewertungen der Bildqualitat.

3.3.3.2 Vibe 3D cor pat 3a zu Vibe 3D cor pat 3b

Durch die zweite Umstellung konnten die Messzeiten wieder verringert werden.
Die Bildqualitat war besser als in den vorherigen Einstellungen, Artefakte waren
jedoch, wenn vorhanden, starker ausgepragt als mit Vibe 3D cor pat 2 und
damit mehr Kolonsegmente nicht auswertbar.

Die héhere Auflésung zeigte sich vor allem durch bessere Ergebnisse bei der
virtuellen Koloskopie, das heiB3t durch eine geringere Anzahl der
Schwellenanderungen.

Waéhrend die erste Umstellung eine geringe, statistisch gesehen aber nicht
signifikante Verbesserung brachte, ergab die Umstellung zu pat 3b nur in der
virtuellen Koloskopie einen zusatzlichen Vorteil durch eine geringere Anzahl
Schwellenanderungen. Die besseren Ergebnisse in der Bildqualitat mit pat 3b
wurden durch die héhere Anzahl nicht auswertbarer Segmente eingeschrank.
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3.4 Detektionsleistung und virtuelle Koloskopie

MRT Koloskopie positiv
Positiv 0
Negativ 5 Polypen

9 Polypenknospen

Tabelle 17 - Polypen < 5mm, Polypenknospen
Polypen kleiner als 5 mm und Polypenknospen waren weder in den
Schnittbildern noch in der virtuellen Koloskopie zu erkennen.

MRT Koloskopie positiv
Positiv 2
Negativ 3

Tabelle 18 - Polypen 5 bis 10mm
Zwei von funf Polypen (40%), die zwischen 5 und 10 mm grofB3 waren wurden

erkannt.

MRT Koloskopie positiv
Positiv 7

Negativ 0

Tabelle 19 - Polypen iiber 10mm

Alle Polypen gréBer als 10 mm (100%) wurden sicher erkannt. Diese waren
sowohl in der virtuellen Koloskopie als auch an Hand der Schnittbilder deutlich

Zu sehen.

Die virtuelle Koloskopie war in allen Féllen, die in die Auswertung
aufgenommen wurden mit Ausnahme einzelner Segmente durchfihrbar.
GroBere Polypen waren gut zu erkennen und nach Form und GréBe zu
beurteilen. Ein flaches Adenom konnte auf Grund der Kontrastmittelaufnahme
erkannt werden, war jedoch in der virtuellen Koloskopie nicht zu sehen.

Die gréBten Probleme bereiteten auch hier das Sigma sowie die Flexuren, da in
diesen Darmbereichen die Distention am schlechtesten war. Ein besonderes

Problem stellten abgeknickte Darmbereiche dar, in denen vom Programm kein
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Lumen berechnet beziehungsweise dargestellt werden konnte. In diesem Fall
musste die Optik in den Schnittbildern direkt hinter dem Knick neu eingesetzt

werden und der Ubersprungene Bereich konnte nicht beurteilt werden.

Abbildung 30 - Beispiel: Polyp in der virtuellen Koloskopie
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4. Diskussion

Die Ergebnisse der MRK am MRT Avanto waren insgesamt sehr viel
versprechend. Bei einem GroBteil der Patienten konnten alle Kolonsegmente
ausgewertet werden und es wurde eine gute Qualitat der Untersuchung, das
heiBt eine gute Bildqualitat mit wenigen Verzerrungen und ein gutes Signal-
bzw. Kontrast zu Rauschen Verhaltnis erreicht. Diese Ergebnisse entsprachen
den Erwartungen auf Grund vorhergehender Studien von Luboldt et al. [16, 62],
Ajaj et. al. und Pappalardo et al. [63] am Vorgangergerat MRT Sonata (Fa.
Siemens) [54]. Mit 122, 132 beziehungsweise 70 Probanden, die alle
anschlieBend koloskopiert wurden, waren diese Studien vor allem auf die
Bestimmung der polypen- beziehungsweise patientenbezogenen Sensitivitat
und Spezifitat der MRK ausgerichtet, Anderungen der Sequenzparameter
wurden im Gegensatz zu unserer Studie nicht vorgenommen. In einer der
Studien wurde das Kolon in sechs Segmente unterteilt, wobei das Zoekum
gesondert vom Colon ascendens beurteilt wurde. Weiterhin wurde in allen
diesen Studien jeweils nur eine Sequenz 75 Sekunden nach KM-Gabe
ausgewertet, wahrend wir eine weitere Sequenz 105 Sekunden nach KM-Gabe

aufnahmen.

4.1 Untersuchung

Die Untersuchung konnte in allen Fallen komplikationslos durchgefiihrt werden.
Auch in den Studien mit gréBeren Patientenzahlen erwies sich die MRK als
unproblematisch, es gibt keine Berichte Gber Komplikationen im Verlauf der
Untersuchung.

Die Compliance der Patienten vor allem beziiglich der Atemkommandos war
unterschiedlich. Die Akqusitionszeit von bis zu 24,2 Sekunden in Endinspiration
war nur geringfligig héher als die Akquisitionszeit anderer Studien (z.B. Ajaj et
al. 22 Sekunden) und wurde von den Patienten bei entsprechendem
Atemkommando mit einer ausreichenden Pause zwischen der ersten und den

weiteren Untersuchungen gut toleriert.
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Bei funf der Patienten erfolgte auf Grund von unzureichender Darmreinigung
oder Distention und vorzeitigem Abbruch der Untersuchung keine Auswertung
der Daten. Insbesondere bei Friherkennnungsuntersuchungen ist jedoch mit
motivierten, gut vorbereiteten Patienten und damit einer geringen Zahl an
vorzeitigen Abbrichen und schlechten Ergebnissen zu rechnen.

In einer an die Untersuchung anschlieBenden Besprechung der
kernspintomographischen Untersuchung wurden haufig — wie auch in anderen
Studien - die notwendigen AbfllhrmaBnahmen als unangenehmster Teil der
Untersuchung angegeben [64]. Als positiv wurde in einer Studie von
Schoenfelder und Debatin die Unnétigkeit einer intravendsen Sedierung

angegeben, wie sie bei der konventionellen Koloskopie tblich ist [47].

4.2 Kolonographie

Die Darstellung des Kolons gelang bis auf wenige Ausnahmen gut. Artefakte
traten vor allem im Bereich von Sigma und Colon ascendens sowie rechts mehr
als links in der Flexur auf und erschwerten in diesen Bereichen die Beurteilung.
Auch in der Untersuchung von Ajaj et al. zeigte sich eine geringflgig
schlechtere Distention und mehr Artefakte im Bereich von Sigma und Colon
ascendens, sowie zusatzlich im Colon descendens. Rektum und Colon
transversum wurden in beiden Studien am besten beurteilt. Bei zwei der 40
Patienten (5%) konnte trotz Buscopangabe keine ausreichende Distention
erreicht werden, diese wurden nicht in die Auswertung aufgenommen.
Segmentweise berechnet waren in unserer Studie 8,57 % nicht diagnostisch
auswertbar, hierbei gab es geringe Unterschiede zwischen den einzelnen
Segmenten und den verschiedenen Untersuchungsprotokollen. Diese
Ergebnisse waren bei Luboldt et al mit 96%, Ajaj et al mit 98% und Pappalardo
et al. mit 100% diagnostischer Untersuchungsqualitat (patientenbezogene
Angaben) besser.

Die coronaren und transversalen Schnittbilder verschafften einen guten

Uberblick iber das gesamte Kolon, teilweise waren Polypen bereits in diesen
Bildern an Hand der verstarkten Kontrastmittelaufnahme und der Vorwélbung in
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das Lumen zu erkennen. Zusatzlich konnten an Hand dieser Aufnahmen
andere abdominelle Organe wie zum Beispiel die Leber mitbeurteilt werden, die
bei der Beurteilung von Patienten mit Kolonkarzinomen besonders interessiert.
So kann im Rahmen der gleichen Kolonuntersuchung eine suffiziente
Beurteilung der Leber durchgeflihrt werden [47]. Wahrend in der vorliegenden
Untersuchung keine gravierenden Nebenbefunde erhoben wurden,
beschrieben Ajaj et al. unter anderem Befunde in Leber, Niere, Uterus, Prostata
und GefaBen, darunter auch mehrere Karzinome [54]. Fir die CT-
Kolonographie werden hier bereits Vorschlage fir Leitlinien entwickelt, wie mit
den Ergebnissen der virtuellen Koloskopie und Befunden auBerhalb des Kolons
weiter zu verfahren ist [65]. Auch diese Ergebnisse sind vor allem im Einsatz als
Screening-MaBnahme nicht zu vernachlassigen.

Weiterhin zeigten die Auswertungen, dass durch die Ausnutzung der
Mdglichkeiten der iPAT mit PAT Faktor 3 (Vibe cor pat 3a) geringfigig bessere
Ergebnisse erzielt werden konnten, als mit PAT Faktor 2 (Vibe cor pat 2). Es
ergaben sich ein moderat besseres Signal und Kontrast zu Rauschen
Verhaltnis, eine etwas bessere Bildqualitédt und eine héhere Auswertbarkeit. Die
weiteren Umstellungen zu pat 3b fihrten wieder zu einer geringen Reduktion
der Signal und Kontrast zu Rauschen Verhaltnisse. Diese Unterschiede waren
jedoch statistisch nicht signifikant.

Zusatzlich zu dem Akquisitionszeitpunkt 75 Sekunden nach KM-Gabe, wie in
den anderen Studien, wurde 105 Sekunden nach KM-Gabe eine weitere
Sequenz aufgenommen. Die Ergebnisse (SNR, CNR, Bildqualitat,
Auswertbarkeit, Anzahl der Schwellenanderungen) zwischen den Zeitpunkten
unterschieden sich nicht wesentlich voneinander.

Da es in keiner der anderen Studien einen zweiten Akquisitionszeitpunkt nach
KM-Gabe gibt, fehlen hier die Vergleichsméglichkeiten. Auf Grund der
Ergebnisse, die nicht schlechter waren, ist eine weitere Akquisition als durchaus
moglich und besonders bei Artefakten der ersten Messung auch als vorteilhaft

zu erachten. Eventuell kann auf diese Weise auch die Anzahl nicht

63



diagnostischer Untersuchungen reduziert werden.

4.3 Virtuelle Koloskopie

Die virtuelle Koloskopie war ebenfalls in einem GroBteil der Kolonsegmente mit
einer geringen Anzahl von Schwellendnderungen méglich, das heiB3t, der
virtuelle Flug durch das Kolon konnte bei guter Qualitat ztgig in beide
Richtungen durchgefihrt werden, um eine Koloskopie zu simulieren und das
Kolon auf Polypen und andere auffallige Veranderungen zu Gberprifen.
Waéhrend die virtuelle Koloskopie in den anderen Studien bisher quasi als
Zugabe betrachtet und nur zusétzlich fir die Detektion und Darstellung von
Polypen eingesetzt wurde, wurde sie hier qualitativ bewertet.

Die Auswertungen zeigten sich eine deutliche Abhangigkeit vom jeweiligen
Kolonsegment. Des Weiteren war die Flexur vor allem rechts auf Grund der
eher schlechteren Distention haufig schwerer zu durchqueren und zu beurteilen
als andere Bereiche. Die Anzahl der Schwellendnderungen, die sowohl von der
Kontrastierung der Darmwand als auch einer ausreichenden Distention und
Bildqualitat abh&angt, wurde als Parameter flr die Qualitét bestimmt. Bei guter
Qualitat zeigte sich das Kolon problemlos passierbar, die Schwellenwerte
musste selten gedndert werden und Polypen stellten sich deutlich dar. Bei
schlechter Qualitat mussten die Schwellenwerte haufig angepasst werden,
Darmwand und Polypen stellten sich weniger gut dar, teilweise waren
Segmente wegen Engstellen beziehungsweise schlechter Distention Gberhaupt
nicht auswertbar. Hierbei ergab sich eine Grenze von flinf
Schwellenanderungen. Waren in einem Abschnitt mehr als flnf
Schwellendnderungen nétig, war dieser so schlecht darzustellen, dass keine

Auswertung mdglich war.

Durch die Ausnutzung der Mdglichkeiten der iPAT ergab sich in der virtuellen
Koloskopie eine deutliche Verbesserung im Sinne von weniger notwendigen
Schwellenanderungen mit pat 3 als mit pat 2.

Als ein weiterer mdglicher Einflussfaktor auf die Anzahl der

Schwellenanderungen pro Segment, erschien zunachst das unterschiedliche
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Alter der Patienten, was die Vermutung nahe legte, dass bei &lteren Patienten
haufiger Artefakte durch Atembewegungen auftreten.

Die Bildqualitat, die eben diese Artefakte und Verzerrungen beurteilt,
veranderte sich zwischen den drei Untersuchungsprotokollen nicht wesentlich.
Das Durchschnittsalter dieser Gruppen unterscheidet sich jedoch deutlich
voneinander. Daher ist nicht davon auszugehen, dass die Anzahl der

Schwellenanderungen durch das Alter der Patienten beeinflusst wurde.

Die Detektionsleistung in virtueller Koloskopie und Kolonographie war abhangig
von der Gr6Be der Polypen. Alle Polypen tber 10 mm wurden erkannt, kleinere
Polypen nur teilweise, Polypen unter 5 mm und Polypenknospen waren nicht zu
erkennen. Ein flaches Adenom konnte auf Grund der Kontrastmittelaufnahme

erkannt werden, war jedoch in der virtuellen Koloskopie nicht zu sehen.

Dies zeigte sich auch in anderen Studien: die diagnostische Leistungsfahigkeit
der MRK steht in direktem Bezug zur GréBe des Polypen. Wahrend klinisch
relevante Lasionen von tber 10 mm nahezu lickenlos diagnostiziert werden,
werden die meisten Polypen unter 5 mm Ubersehen. Luboldt et al. gaben eine
Sensitivitat von 96% fir Polypen tber 10 mm und von 61 % fir Polypen
zwischen 5 und 10 mm, Pappalardo et al. lagen mit 100% beziehungsweise
96% noch Uber diesen Angaben. Fir Polypen unter 5 mm wurde lediglich eine
Sensitivitat von 7% beziehungsweise 33% erzielt. In Anbetracht des begrenzten
Risikos einer malignen Entartung dieser kleinen Polypen [12, 66, 67] ist die
Bedeutung dieses Ubersehens jedoch weniger schwerwiegend. In dem Bereich
zwischen 5 mm und 9 mm unterscheiden sich die einzelnen Untersuchungen
gerateabhéangig. Die Relevanz diagnostischer Fehler in dieser PolypengréBe ist
gewichtiger. Mit der bislang erreichten raumlichen Auflésung blieben die

meisten dieser Lasionen in der MRK nicht fassbar [47].

4 4 Limitationen

Es waren weniger Patienten als zunachst erwartet bereit, an der

vergleichenden Untersuchung zwischen MRT und Koloskopie teilzunehmen.
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Haufig wurde dies durch die zusatzliche Belastung durch eine weitere
Untersuchung begriindet, oft zeigte sich jedoch bei genauerem Nachfragen,
dass nur geringes Vertrauen in die Unbedenklichkeit der Untersuchung
bestand.

Die Vorsorgepatienten waren hingegen meist gut Gber die
Magnetresonanztomographie informiert und sahen die Méglichkeit einer
Darmuntersuchung im Verlauf dieser Untersuchung als zusatzliche Mdglichkeit

der Friherkennung an.

Obwohl die MR-Kolonographie wenig belastend ist, ist sie dennoch nicht bei
allen Patienten einsetzbar. Neben den absoluten Kontraindikationen fiir eine
MR-Untersuchung kénnen eine Sphinkterinsuffiziens oder auch Hiftprothesen
mit assoziierten Artefakten eine Untersuchung unmdglich machen. DarlGber
hinaus werden Lasionen auf Mucosa-Niveau, die in der Koloskopie zunehmend

detektiert werden, fir die MR-Kolonographie weitgehend unsichtbar bleiben.

4.5 Ausblick

Der groBe Vorteil der reellen Koloskopie liegt neben der unibertroffenen
diagnostischen Genauigkeit in der direkten Behandlungsmdglichkeit. Dieser
Nutzen wird jedoch durch die haufige Notwendigkeit von Sedativa und
Analgetika sowie einer von der Art des Eingriffs abhangigen Perforationsgefahr
vor allem bei unauffalligen Patienten stark eingeschrankt [8].

Die virtuelle Koloskopie dagegen vermeidet die Einfihrung eines Endoskops
und das damit verbundene Risiko fiir Komplikationen im Screening. Mit den
neueren Techniken liegt die Nachweisgenauigkeit der MRK nur noch gering
unter der der CT [41, 51-53], kommt aber ohne Strahlenbelastung aus und
erzielt einen besseren Weichteilkontrast. Dadurch bietet sie im Gegensatz zu
allen anderen Untersuchungen beste Voraussetzungen hinsichtlich der
extraluminalen Beurteilung und das nahezu komplikationsfrei. Fir Polypen Ctber
5 mm scheint die MRK eine verlassliche Diagnosemdglichkeit zu sein, Polypen

tber 10 mm und Tumoren werden meist problemlos erkannt. Dies spricht
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deutlich fir die MRK als geeingnete Methode im Screening flur kolorektale
Karzinome.

Eine Reihe von Studien haben allerdings gezeigt, dass die mangelnde
Akzeptanz der Koloskopie als Vorsorgeuntersuchung nicht so sehr auf
assoziierte Kosten oder Schmerzen wahrend der Untersuchung zurtickzufiihren
ist, sondern vor allem auf die vorgangige Darmreinigung. So wird die
Vorbereitung von den meisten Patienten als der unangenehmste Teil der
Untersuchung geschildert [64]. Diese ist jedoch flr samtliche morphologische
Kolonuntersuchungsverfahren — Koloskopie, Kolonkontrasteinlauf wie auch CT-
oder MR-Kolonographie — unbedingt notwendig. Im Vergleich zur Belastung
durch die Vorbereitung fallen die mit der Koloskopie verbundenen Schmerzen
und Unannehmlichkeiten weniger ins Gewicht. Aufgrund der direkten
Therapieméglichkeit wirden deshalb Patienten sogar die Koloskopie der CT-
oder MR-Kolonographie vorziehen [68, 69].

Eine wirklich nachhaltige Verbesserung der Patientenakzeptanz erscheint somit
nur erreichbar, wenn auf die vorgangige Darmsauberung verzichtet werden
kann. Die im Zusammenhang mit der MR-Kolonographie stehende Entwicklung
auf dem Gebiet der Stuhlanfarbung — fecal tagging — tragen dieser Feststellung
Rechnung [70]. Durch die orale Ingestion von paramagnetischem Kontrastmittel
als Zusatz zur normalen Nahrung kann die Signalintensitat des Stuhls auf den
stark T1-gewichteten Sequenzen derart gesteigert werden, dass der Stuhl von
dem umgebenden Kontrasteinlauf nicht mehr differenziert werden kann. Mit der
Anfarbung des Stuhls kann somit auf eine vorgangige Reinigung des Darms
verzichtet werden [47]. Die Eignung verschiedener oral applizierter Substanzen
als Stuhlanfarber wurde in mehreren Studien untersucht. Versuche zur
Reduktion des Stuhlsignals mittels verschiedener Diatstrategien erwiesen sich
jedoch als nicht erfolgreich [69] und die Einnahme von 50 ml 100%igem Barium
zu jeder der letzten sechs Hauptmahilzeiten vor der MRK wurde schlechter
bewertet als die normale Abflhrprozedur vor einer Koloskopie. Zusatzlich
konnte durch die orale Bariumgabe keine ausreichende Stuhlanfarbung erreicht
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werden und die Ergebnisse in Sensitivitdt und Spezifitdt waren schlechter als
mit vorangehender Darmreinigung [71].

Die MRK mit fecal tagging muss daher weiter optimiert werden, bevor sie als
echte Alternative gelten kann.

68



5. Zusammenfassung

In einem Zeitraum von eineinhalb Jahren wurden 40 Patienten im Rahmen der
~Pilotstudie zur Detektion und Differenzierung von kolorektalen
Raumforderungen mit der dynamischen kontrast-verstarkten Magnetresonanz
Koloskopie® im 1,5-Tesla Magnetresonanztomographen Avanto untersucht.
Zur Vorbereitung wurde wie zur Standardkoloskopie eine Reinigung des Kolons
mittels Abfihrmitteln durchgefthrt.

Entsprechend dem Prinzip der hier angewandten ,dark-lumen® Technik erfolgte
nach der Applikation eines rektalen Einlaufes mit reinem Wasser und
intravendser Kontrastmittelgabe die Akquisition der 3D-Gradienten-Echo-
Sequenzen, bestehend aus 80 bis 120 kontinuierlich aufeinander folgenden
koronaren 1,8 bis 2 mm Schichten zunachst nativ, anschlieBend dynamisch 35,
75 und 105 Sekunden nach KM-Gabe in Endinspiration unter
Apnoebedingungen.

Bei 25 der Patienten wurde anschlieBend in der zentralen Endoskopie Einheit
der Universitatsklinik TUbingen eine Koloskopie durchgefthrt.

Eine erste Einstellung der 3D vibe Sequenzen (Vibe 3D cor pat 2) aus den
Basissequenzen der Fa. Siemens wurde entsprechend den aus der Literatur
bekannten Parametern [52, 54, 61] vorgenommen. Entsprechend der
Ergebnisse sollten diese dann blockweise geandert und optimiert werden.
Folgende Parameter wurden nach ersten Versuchsmessungen festgelegt und
im Verlauf angepasst:

pat 2: TR=3,1ms, TE=1,2 ms, Flipwinkel: 18°, BW: 457 Hz/Px, slab thickness =
2mm, Voxesize = 2,0*2,0*2,0 mm, FOV 500*500 mm, slice resolution= 60%
pat 3 a: TR=3,9ms, TE=1,6 ms, Flipwinkel: 18°, BW: 350 Hz/Px, slab thickness
= 2mm, Voxesize = 2,0*2,0*2,0 mm, FOV 500*500 mm, slice resolution= 60%
pat 3 b: TR=3,2ms, TE=1,4 ms, Flipwinkel: 18°, BW: 455 Hz/Px, slab thickness
= 1,8mm, Voxesize = 2,0*2,0*1,8 mm, FOV 500*500 mm, slice resolution= 78%
Anhand des Signal und des Kontrast zu Rauschen Verhaltnis sowie der
Bildqualitat und der Anzahl der notwendigen Anderungen der Schwellenwerte

bei der Darstellung des virtuellen Darmlumens (Schwellenanderungen) wurden
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Kolonographie und virtuelle Koloskopie sowohl qualitativ als auch quantitativ
beurteilt. Die beiden Zeitpunkte nach KM-Gabe sowie die Darmsegmente und
die Untersuchungsprotokolle wurden anschlieBend untereinander verglichen.
Weiterhin wurde bei einem Teil der Patienten die Detektionsleistung von
Polypen unter Einschluss der 3D virtuellen Endoskopie bestimmt. Als Referenz
diente hierzu der endoskopische Befund, der unabhangig von der

Magnetresonanztomographie erhoben wurde.

Die Auswertungen der Ergebnisse zeigten, dass die erste Umstellung der
Sequenzparameter (pat 2 zu pat 3a) eine geringe, statistisch jedoch nicht
signifikante Verbesserung der Ergebnissebrachte, das heif3t eine héhere
Bildscharfe und damit bessere Signal- und Kontrast zu Rauschen Verhaltnisse.
Auf Grund von Artefakten war die Bildqualitat etwas schlechter. Die zweite
Umstellung ergab nur in der virtuellen Koloskopie einen zusatzlichen Vorteil
durch eine geringere Anzahl von Schwellenédnderungen. Bessere Ergebnisse in
der Bildqualitat mit der dritten Einstellung (pat3b) wurden durch die héhere
Anzahl nicht auswertbarer Darmsegmente eingeschranki.

Die Detektionsleistung war direkt abhéangig von der GréBe der Polypen. Alle
Polypen Uber 10 mm wurden erkannt, kleinere Polypen nur teilweise, Polypen
unter 5 mm und Polypenknospen waren nicht zu erkennen. Ein flaches Adenom
konnte auf Grund der Kontrastmittelaufnahme erkannt werden, war jedoch in
der virtuellen Koloskopie nicht zu erkennen.

Waéhrend sich bei den beiden Zeitpunkten nach KM-Gabe flr keinen der
festgelegten Qualitatsmerkmale (SNR, CNR, Bildqualitat, Auswertbarkeit,
Schwellenanderungen) ein relevanter Unterschied zeigte, ergaben sich
deutliche Unterschiede in der diagnostischen Qualitat der einzelnen
Darmsegmente.

Insgesamt waren die Ergebnisse vielversprechend.. Mit den neueren Techniken
liegt die Nachweisgenauigkeit der MRK nur noch gering unter der der CT,
kommt aber ohne Strahlenbelastung aus und erzielt einen besseren
Weichteilkontrast. Dadurch bietet sie im Gegensatz zu allen anderen

Untersuchungen beste Voraussetzungen hinsichtlich der extraluminalen
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Beurteilung und das nahezu komplikationsfrei. Fir Polypen tber 5 mm scheint
die MRK eine verlassliche Diagnoseméglichkeit zu sein, Polypen Gber 10 mm
und Tumoren werden meist problemlos erkannt. Dies spricht deutlich fir die
MRK als eine geeingnete Methode im Screening flir kolorektale Karzinome.
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6. Anhang

6.1 AbkUrzungsverzeichnis

APC - Adenomatosis polyposis coli

BW - Bandweite

CNR - contrast to noise ratio (Kontrast-zu-Rauschen-Verhaltnis)
Cor - coronar

CA - Colon ascendens

CDh - Colon descendens

CcT - Colon transversum

CcT - Computertomographie

DCC - deleted in colorectal cancer (Gen)

DRU - digitale rektale Untersuchung

FAP - familidre adenomatése Polyposis (familial adenomatous polyposis)
FOBT - fakaler Okkultbluttest (fecal occult blood test)
FOV - field of view

Flip - Flipwinkel

HNPCC hereditares nichtpolypéses Kolonkarzinom
iPAT - integrated parallel acquisition techniques

QS - Interquartilspanne

KM - Kontrastmittel

KRK - Kolorektales Karzinom

M - Median

MR - Magnetresonanz

MRK - Magnetresonanzcolonographie

MRT - Magnetresonanztomographie

PAT - parallel acquisition techniques (pat)

R - Rectum

RARE - rapid acquisition with relaxation enhancement
ROI - Region of Interest

S - Sigma
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SA
SI
SNR
SSD
TA
TE
TR
Vibe
ZEE

Schwellenanderungen

Signalintensitat

signal to noise ratio (Signal-zu-Rauschen-Verhaltnis)
surface shaded display

Akquisitionszeit

Echozeit

Repetitionszeit

volume interpolated breathhold examination (sequence)

Zentrale Endoskopie Einheit
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