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Abkiirzungsverzeichnis

< — kleiner/weniger als

> — grofler/mehr als

3D — dreidimensional

A — Flache

a — Léange

Abb.  — Abbildung

APLD - Automatisierte Peruktane Lumbale Diskektomie
b — Breite

BMI - Body Mass Index

bTFE - balanced Turbo Field Echo
cm — Zentimeter

CNR - Kontrast-zu-Rauschverhéltnis
EPI — Echoplanare Bildgebung

ES — Echoshifting (TR < TE)

FA — Flipwinkel

G — Gauge

GRE - Gradienten Echo

IDET - Intradiskale Eletkrothermale Annuloplastie
L1 — Lendenwirbelkorper 1

mm — Millimeter

MR(T) — Magnetresonanz (Tomograph(ie))

ms — Millisekunden

n — Anzahl der Stichproben

p — Pearson’s Korrelationskoeffizient
PDw  — Protonendichtewichtung

PLDD - Perkutane Laser Diskus Dekompression
PRF - Protonenresonanzfrequenz

R’ — Korrelationskoeffizient

s — Sekunde

S. — Seite

S1 — Sakralwirbelkorper 1

SNR  —Signal-zu-Rausch-Verhiltnis
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Tab.  — Tabelle
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TFE  — Turbo Feldecho

Tlw  — Spin-Gitter-Relaxationszeit Wichtung
T2w  — Spin-Spin-Relaxationszeit Wichtung
T2* — Effektive Spin-Spin-Relaxationszeit
TR — Repetition time (Wiederholungszeit)
TSE — Turbo Spin Echo
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1. Einleitung

Schon 1858 beschrieb der Pathologe Rudolf Virchow in Berlin zum ersten Mal den
Bandscheibenvorfall [1]. Luschka (1820-1875) veroffentlichte wenig spiter eine kurze und
prizise Beschreibung des Bandscheibenvorfalls in seiner epochalen Monographie ,Die
Halbgelenke des Menschlichen Korpers® [1]. Trotz der prézisen Beschreibung und Darstellung
dieser Pathologen, blieb die Ursache des Bandscheibenvorfalles auch lange Zeit spiter

unbekannt [1].

Die landldufig als ,,Ischiasschmerz oder ,,Hexenschuss“ bekannte Ischialgie ist der Menschheit
allerdings schon weitaus ldnger bekannt. So wurden radikuldre Riickenschmerzen schon in der
Antike beschrieben. Der Kausalzusammenhang, zwischen dieser Symptomatik und dem

Bandscheibenvorfall, wurde erst im 20. Jahrhundert von Mixter und Barr dargestellt [2].

1939 beschrieben Love und Semmes unabhidngig von einander die operative Therapie des
Bandscheibenvorfalls mit der subtotalen Laminektomie und Retraktion des Durasacks und der

nachfolgenden mechanischen Entfernung des vorgefallenen Bandscheibengewebes [3, 4].

Heute, knapp 150 Jahre nach  Virchow’s erster Beschreibung, gilt die
Magnetresonanztomographie als Goldstandard in der Darstellung und Diagnostik des
Bandscheibenvorfalls [5, 6]. Was die klinisch-pathologische Genese des Bandscheibenvorfalles
angeht, sind seit Virchow grof3e Fortschritte gemacht worden. Der bedeutendste Risikofaktor ist
die genetische Préddisposition [7-9]. Schwere korperliche Belastung, wie das Heben von
schweren Gegenstinden, sowie psychosomatische und soziale Faktoren, haben jedoch ebenfalls

einen grofen Einfluss auf die Entwicklung des Bandscheibenvorfalles [10-12].

So wird heute von einer multimodalen Genese der radikuldren Riickenschmerzen ausgegangen.
Ein Zusammenspiel aus mechanischer Belastung und die dislozierte Bandscheibe, durch
degenerative = Verdnderungen und chemische Irritation der Nervenwurzel durch
proinflammatorische Zytokine, werden fiir die typische Symptomatik verantwortlich gemacht.
Basierend auf diesen Konzepten wurden, auf Grund der steigenden Patientenzahlen und der
daraus resultierenden Kosten, in den letzten Jahren zunehmend nach minimal-invsiven

Behandlungsmethoden geforscht [13, 14].

Seit Love und Semmens 1939 sind grofe Fortschritte in der operativen Therapie gemacht
worden. Parallel dazu wurden perkutane, minimal-invasive und endoskopische Verfahren
entwickelt. Eine Vielzahl chemischer, mechanischer und thermischer Therapiekonzepte zur

GroBenreduktion des Bandscheibenvorfalles sind so entstanden [15, 16].



1.1. Epidemiologie

Riickenbeschwerden zdhlen zu den hiufigsten korperlichen Beschwerden in den
Industrienationen. Sie tragen in hohem Mafle zu den wachsenden Kosten des medizinischen
Sicherungssystems bei. In der klinischen Praxis werden 15% aller Krankschreibungen
Riickenschmerzen zugeschrieben. Und schlieBlich sind Riickenschmerzen der hdufigste Grund
fiir Arbeitsunfihigkeit bei Personen unter 45 Jahren [1]. Man geht heute davon aus, dass 70-85%
der westlichen Gesellschaft im Laufe ihres Lebens an degenerativen Riickenschmerzen leiden

werden. Und in 10% der Fille kommt es zu einer Chronifizierung der Schmerzen [13, 14].

Generell hat die akute Ischialgie eine sehr gute Prognose und eine ausgeprigte
Riickbildungstendenz [11]. So ist davon auszugehen, dass 60-70% der Patienten mit akuten
Riickenschmerzen in den ersten 6 Wochen eine spontane Besserung ihrer Symptome zeigen.
Nach weiteren 6 Wochen sind bis zu 80-90% der Patienten wieder genesen [17]. Bei den 10-20%
der Patienten, die nach 12 Wochen keine Besserung der Symptome zeigen, ist eine Konvaleszenz
langwierig und schwer zu erreichen [10]. Die giinstige Prognose ist also deutlich abzugrenzen
von der Diagnose der subakuten Riickenschmerzen, die zur einer Chronifizierung der

Beschwerden neigen.

Kaum mehr als die Hélfte der Patienten, die mehr als 6 Monate arbeitsunfdhig sind, steigen
wieder in das Berufsleben ein. Nach weiteren 2 Jahren ist der Prozentsatz der Arbeitsfiahigen auf
beinahe Null gesunken [10]. Dies ist vor allem bedeutsam, da Riickenschmerzen der haufigste
Grund von Einschriankungen der Mobilitét und der Aktivitit der Population von unter 45 Jahren
ist [18]. So zum Beispiel betrugen die medizinischen Behandlungskosten alleine in den USA
1996 im Durchschnitt 33 Milliarden Dollar pro Jahr, die 6konomischen Folgekosten lagen
dagegen bei jahrlich tiber 100 Milliarden Dollar [14].

1.2. Pathophysiologie

Die Kausalitdt zwischen Lumbischialgie und Bandscheibenvorfall wurde im 20. Jahrhundert zum
ersten Mal beschrieben [2]. Aus heutiger Sicht ldsst sich allerdings der radikulére
Riickenschmerz nicht alleine von einer vorgefallenen Bandscheibe ableiten. So werden massive
Bandscheibenvorfille beschrieben, die keine oder nur sehr diskrete Symptome hervorrufen.
Umgekehrt gibt es Félle, in denen die Symptome gravierend sind, aber kein eindeutiges
morphologisches Korrelat, in Form eines Bandscheibenvorfalls, in der Bildgebung identifiziert

werden kann [19-21].



Neben der mechanischen Einengung der betroffenen Nervenwurzel sind auch verschiedenste
immunhistochemische Transmitter und Faktoren als Ursache fiir den Schmerz diskutiert worden.
So spielt laut Ehrlich et al. die Substanz P eine entscheidende Rolle bei der Schmerzentstehung,
wohingegen Iwatsuki et al. Prostaglandin E2 und Phospholipase E2 im Zusammenhang mit
Bandscheibenvorfillen untersucht haben [12, 22]. AuBerdem werden Somatostatin,
Cholezystokinin, Calcitonin Gen verwandtes Peptid (CGRP) diskutiert und viele andere mehr
[23]. Alle diese Mediatoren haben eine gemeinsame Eigenschaft; sie spielen eine Rolle in der

immunologischen Kaskade.

So ist zu begriinden, warum neben der mechanischen Entlastung des Spinalnervs auch anti-
infalmmatorische Medikamente in der Therapie der Lumbischialgie zum Einsatz kommen [24,

25].

1.3. Minimal-invasive Therapieverfahren

Die Ratio der perkutanen, minimal-invasiven Verfahren zielt auf eine schonendere Therapie und
die Verringerung der operativen Risiken und die Reduzierung der Kosten ab. An der
Bandscheibe wurde seit Mixter und Barr fortwdhrend an der Miniaturisierung der Zugangswege
der operativen Verfahren hingearbeitet. Alle diese minimal-invasiven Therapieinnovationen
stehen heute zwischen der konservativen Therapie der Riickenschmerzen mit oraler
Schmerzmedikation und physiotherapeutischen Malnahmen einerseits und der offenen

Bandscheibenoperation andererseits (Abb. 1).

Craig et al. filhrten 1956 die erste perkutane Biopsie an einem Wirbelkorper durch [26]. 1964
wurde die Chemonukleolyse mit Chymopapain durch Smith eingefiihrt, die auf der
enzymatischen Volumenreduktion des Bandscheibenvorfalls basierte [27]. Die mechanische
perkutane Diskektomie durch Hijikata folgte 1975 [28]. Nachdem Onik et al. 1984 das klein-
kalibrige Nukleotom eingefiihrt hatten, folgte 1985 die automatisierte, perkutane, lumbale
Diskektomie (APLD) [29-32]. Choy und Ascher entwickelten dann 1986 die perkutane Laser
Diskus Dekompression (PLDD) [33-36]. Im Jahr 2000 folgte schlieBlich die Entwicklung der
Intradiskalen Elektrotherapie durch Saal et al. zur Therapie von degenerativ bedingten,
diskogenen Riickenschmerzen [37]. Die aktuellste Entwicklung in diesem Bereich ist die
sogenannte Coblation [38]. Hierbei handelt es sich um eine thermische Ablation des
Bandscheibengewebes mittels Radio-Frequenz (RF) Technologie. Diese Technik wurde 2003
von Chen et al. vorgestellt [39].
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Abbildung 1: Schematische Darstellung der Behandlungskaskade. Illustration der Behandlungsschritte. Minimal-invasive
Verfahren an der Schnittschelle zwischen konservativer und operativer Therapie. PLDD: Perkutane Laser Diskus
Dekompression; IDET: Intradiskale Elektrothermale Annuloplastie; APLD: Automatisierte perkutane lumbale

Diskektomie.

1.3.1. Chemische Verfahren
Unter den chemischen Verfahren zur Dekompression der Nervenwurzel versteht man die
enzymale Lyse von vorgefallenem Bandscheibengewebe. In diese Kategorie der perkutanen
Interventionen gehdren die sogenannte Kambin-Methode mit Kollagenase und die Injektion von

Chymopapain (hochpotente Proteinase aus Papaya).

Die Studienlage zu diesen Methoden ist, im Vergleich zu allen anderen minimal-invasiven
Verfahren, relativ gut [15]. Die Studien zu den chemischen Verfahren zeigen durchaus hohe
Erfolgsquoten, allerdings werden diese Verfahren nur noch selten angewandt, da
Komplikationen durch die Injektion des lytischen Enzyms auftreten konnen. Der
Injektionsvorgang und die Aktivitdt des Agens sind kaum zu kontrollieren. Die aggressiven
Enzyme sind nicht gewebespezifisch und greifen, bei fehlerhafter Injektion, auch neuronale
Strukturen, wie das Riickenmark und die Spinalnerven an und konnen so irreparable Schiden
und bleibende neurologische Defizite verursachen. Weiterhin wurden anaphylaktische
Reaktionen und post-interventionelle Myelitis als Komplikationen beschrieben. Weiterhin

konnen dosisabhéngige, Tage bis Wochen anhaltende, post-interventionelle Schmerzen auftreten.

10



Diese Verfahren wurden primér unter Durchleuchtung und unter CT-Kontrolle durchgefiihrt.
Eine korrekte Nadelposition vor Injektion des aggressiven Agens von hochster Wichtigkeit.
Unter fluoroskopischer Kontrolle und auch unter CT-Kontrolle sind hierbei Schwierigkeiten
beschrieben worden [40]. Die aufgetretenen Komplikationen wurden vor allem der
monoplanaren Darstellung der beiden Bildgebungsmethoden zugeschrieben. Zudem stellen diese
Rontgenverfahren die Zielstrukturen und die umliegenden Weichteile, aufgrund des geringen

Weichteilkontrastes, oft nicht genau genug dar.

1.3.2. Endoskopische Verfahren
Mit der fortschreitenden Entwicklung und Verbesserung arthroskopischer Techniken sind auch
die Endoskopie-assistierten Verfahren zunehmend populdrer geworden. Diese Verfahren
profitieren von der Mdglichkeit der direkten Sichtkontrolle des Eingriffes und einer visuellen

Beurteilung der Strukturen vor Ort [15].

Allerdings ist zu bedenken, dass oft mehrere Endoskope in die Bandscheibe eingefiihrt werden
miissen, um an die Zielstrukturen zu gelangen. Heute sind aber durch die stetige
Weiterentwicklung und Verkleinerung der Instrumente auch Interventionen mit monoportalem
Zugang moglich. Bei der Endoskopie sind aber die jeweiligen Zugédnge, im Vergleich zu den
Verfahren mit einseitiger Kanniileninjektion (PLDD, IDET, Chemonukleolyse - 16 - 20G),
wesentlich grofer [41].

Es bleibt festzustellen, dass endoskopische Verfahren technisch anspruchsvoll sind und einen
transforaminalen oder interlamindren Zugang erfordern. Genau diese Zugangsart ist aber bei

degenerativen Veridnderungen (z.B.: Spondylophyten) an den Wirbelkdrpern erschwert.

1.3.3. Mechanische Verfahren
Zu den mechanischen Verfahren gehoren unter anderem die automatisierte, perkutane, lumbale
Diskektomie (APLD) und die Mikrodiskektomie, die auch unter endoskopischer Kontrolle
durchgefiihrt wird. Diese Methoden haben sich vor allem fiir sequestrierte Bandscheibenvorfille
bewihrt. Mit miniaturisierten Instrumenten wird, meist unter endoskopischer Kontrolle, das

vorgefallene Bandscheibengewebe entfernt und so der betroffene Nerv dekomprimiert.

Ein Vorteil dieses Verfahrens ist die Mdglichkeit, relativ viel Bandscheibengewebe in einer
Sitzung zu entfernen. Allerdings wird mit dieser Technik der chemisch-inflammatorischen

Komponente der Schmerzsymptomatik wenig Rechnung getragen [42-44].
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1.3.4. Thermische Verfahren
Die erste dieser Thermotherapien, welche zur Behandlung von Bandscheibenvorfillen entwickelt
wurde, war 1989 die PLDD. Eine zweite thermisch basierte Therapie, allerdings zur Therapie
von diskogenen Riickenschmerzen ohne Bandscheibenvorfall, wurde von Saal et al. 2000 mit der
intradiskalen, elektrothermalen Annuloplastie (IDET) eingefiihrt. 2003 stellten Chen et al. eine
neue Methode der thermischen Ablation zur Therapie von Bandscheibenvorfillen mittels Radio-
Frequenz (RF) Technik vor, die sogenannte Nukleoplastie [39]. Ein weiterer experimenteller

Ansatz ist die Thermoablation von Bandscheibengewebe mit fokussiertem Ultraschall (US) [45].

Die thermischen Verfahren haben den Vorteil, dass sie einerseits eine gewisse
Volumenreduktion durch ein Laser-induzierte Vaporisation des Bandscheibengewebes
ermOglichen, und andererseits, die, durch inflammatorische Mediatoren sensibilisierten

Schmerzrezeptoren, zu abladieren vermogen [38, 43, 45, 46].

1.3.4.1. Perkutane Laser Diskus Dekompression (PLDD)

Erstmalig 1986 beschrieben, entwickelten 1989 von Ascher und Choy die Perkutane Laser
Diskus Dekompression (PLDD) fiir die Therapie des Bandscheibenvorfalles [47, 48].

Die Therapie der PLDD basiert auf der Annahme, dass durch einen Laser eingebrachte Wérme
innerhalb des Diskus zu einer Volumenreduktion fithrt und eine zirkuldre Schrumpfung der
Kollagenfasern induziert wird. Durch diese Prozesse, und den propagierten Druckabfall
innerhalb des Diskus, soll das vorgefallene Bandscheibenmaterial retrahiert und der betroffene
Spinalnerv  dekomprimiert werden [35]. Nach der eindeutigen Diagnose des
Bandscheibenvorfalles, dem Ausschluss von mdglichen Sequestern und einer Ubereinstimmung
der Lokalisation des Bandscheibenvorfalls mit den radikuldren Symptomen, wird unter

Bildkontrolle eine diinne Punktionskaniile (16 — 20 G) in die Bandscheibe eingebracht.

Die PLDD wird unter lokaler Anésthesie durchgefiihrt. Typischerweise erfolgte die
Nadelpositionierung unter Durchleutungs- oder CT-Kontrolle [29, 30, 49-57]. Vereinzelt wurde
die PLDD auch bereits unter MR-Kontrolle durchgefiihrt in Kombination mit optischen
Navigationssystemen [46, 58, 59].

Wird mit den beschriebenen Methoden die gewiinschte Nadelposition erreicht und mit der
jeweiligen bildgebenden Modalitét bestétigt, wird eine diinne Laserfaser durch die Kaniile in den
Diskus eingefiihrt. Mit Laserenergie, die durch diese Faser in die Bandscheibe eingebracht wird,
werden der Nucleus Pulposus und die inneren Anteile des Annulus Fibrosus koaguliert und

vaporisiert. Der entstechende Gasdruck kann wéhrend der Intervention iiber die Kaniile
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entweichen oder auch zusitzlich abgesaugt werden. Dieses Vorgehen soll eine gleichmifBige
Erwdrmung gewihrleisten und die Bildung und Ausbreitung von Gasblasen im Gewebe

verhindern.

Eine Behandlung mit der PLDD kommt fiir Patienten infrage die, nach 3-6 Monatiger
konservativer Therapie mit Physiotherapie, oraler Schmerzmedikation und periradikuldren

Infiltrationen, keine dauerhafte Besserung der Schmerzsymptomatik erfahren [49, 52, 60, 61].

Es gibt bis heute keine einheitlichen Leitlinien fiir die PLDD, welche die Art des Lasers und das

zu verwendende Laserprotokoll an der Bandscheibe festlegen [15, 61-63]

Eine weitere Limitation dieser Therapie ist es allerdings, dass die eingebrachte Wéarmemenge
nicht genau kontrolliert werden kann. Zwar gibt es fiir die Kontrolle von Lasertherapien an der
Bandscheibe auch endoskopische Ansitze, jedoch gestatten diese lediglich eine oberflachliche
Kontrolle der Therapie, welche der Eindringtiefe und den Effekten der Laserenergie immer nur

beschrinkt Rechnung tragen [59].

1.3.4.2. Intradiskale Elektrothermale Annuloplastie (IDET)
Die IDET wurde fiir die Therapie von Riickenschmerzen entwickelt, die durch degenerativ
veranderte Bandscheiben entstehen. Diese Art der Riickenschmerzen wird auch als diskogener
Riickenschmerz bezeichnet und ist charakterisiert durch Schmerzen, die nicht-radikuldrer Natur
sind und im Kontext mit degenerativen Verdnderungen im Bandscheibenapparat einhergehen
[64]. Wichtig ist, dass es sich bei der IDET um ein Verfahren handelt, das in der Regel bei
Patienten ohne nachweisbaren Bandscheibenvorfall oder eine Bandscheibenprotrusion

angewendet wird und soll daher hier nur in Kiirze beschrieben werden.

Das Behandlungsprinzip der IDET beruht auf der thermischen Ablation von Nozizeptoren bei
Temperaturen von 40°- 43°C , die durch eine vermehrte Expression von Substanz P und anderen
Mediatoren in den Annulus Fibrosus der degenerierenden Bandscheibe eingewachsen sind [65].
Diese Ablation erfolgt bei der IDET mit einem diinnen Applikator, der durch eine
Punktiosnkaniile, unter Durchleuchtung oder CT-Kontrolle, in die dorsale Protion des Annulus
Fibrosus eingebracht wird. Dort wird iiber den Applikator elektrisch induzierte Energie
appliziert. Diese wird in Wiarme umgewandelt und erhitzt und abladiert das umliegende Gewebe.
Maximale Temperaturen von 65,5°C wurden am Applikator selbst beschrieben, wobei die

Temperaturen am duBleren Annulus Fibrosus zwischen 42°C und 48°C lagen [64].
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1.3.4.3.  Nukleoplastie und Ultraschall-induzierte Thermoablation
Das Therapieprinzip der Nukleoplastie dhnelt dem der PLDD. Durch eine diinne Kaniile (17G)
wird ein Radiofrequenz (RF)-Applikator in den Nukleus Pulposus eingebracht, der dort durch
Erwédrmung und daraus resultierender Vaporisation und Koagulation eine Volumenverminderung
der vorgefallenen Bandscheibe induziert. Das Ablationsverfahren im sogenannten ,,Coblation®-
Modus beruht auf der Einbringung bipolarer RF-Energie, die in hohen Voltzahlen appliziert
wird. Durch die RF-Energie werden hoch-ionisierte Partikel gebildet, die Molekiilverbindungen
durch Elektro-Dissoziation aufzubrechen und so das Gewebe zu vaporisieren vermogen. Je nach
Ablationsmodus lassen sich mit dieser Methode Temperaturen innerhalb des NP von bis zu 90°C

erreichen. Die Prozedur wird unter Durchleuchtung oder CT durchgefiihrt und kontrolliert [66].

Eine noch experimentelle Therapie, die sich an der IDET orientiert, ist die gezielte Ultraschall
(US)-induzierte Thermoablation zur Therapie diskogener Riickenschmerzen. Nau et al.
beschrieben 2007 die in vivo Implementierung und Evaluation von interstitiellen US-
Applikatoren an ovinen Halswirbelsdulen. Diese komplexe Therapie befindet sich noch im

praklinischen Stadium hiermit nur am Rande erwéhnt [45].

1.4. Offene MRT
Neben den konventionellen MRT-Geridten in geschlossener Konfiguration, die iiberwiegend im
klinischen Alltag Verwendung finden wurden in den letzten Jahren auch sogenannte ,,offene
Systeme* entwickelt. Diese Gerdte wurden primér flir eine diagnostische Bildgebung bei
Kindern, Adipositaspatienten, Klaustrophobiepatienten entwickelt. AuBerdem ermdoglicht der
verbesserte Patientenzugang im MRT auch wéhrend der laufenden Untersuchung eine
funktionelle Diagnostik (z.B. am Knie oder an der Wirbelsdule) und auch MR-navigierte

Interventionen.

Die ersten »offenen® MRT-Systeme arbeiteten mit Permanent- oder
Widerstandselektromagneten im Niedrigfeldbereich von bis zu 0,3 Tesla. Neben verschiedenen
Magnetfeldgeneratoren wurden auch Geréte mit zahlreichen unterschiedlichen Form-Konzepten
entwickelt. Manche Niedrigfeld-MR-Systeme &hneln in ihrem Aufbau einem C-Arm-
Durchleuchtungsgerit.

Das erste offene System, das auf einem supraleitenden Magneten basierte, wurde von General
Electrics (GE Medical Systems, Milwaukee, WI, USA) entwickelt. Das Scannersystem dhnelt in
seinem Aufbau einem konventionellen Tunnelsystems. Jedoch hat dieser Scanner in seiner Mitte

eine 56cm weite Offnung, die den Zugang zum Patienten ermdglicht - der sogenannte ,,Double
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Donut®, das Signa SP mit einer Feldstirke von 0,5 Tesla. Dieses System erzeugt, durch seine

Konstruktion bedingt, ein horizontal ausgerichtetes Magnetfeld.

In den letzten Jahren wurde zunehmend an offenen Systemen mit hoherer Feldstirke gearbeitet,
um eine bessere Bildqualitdt und schnellere Bildgebung zu ermoglichen. Ein Konzept mit
gegeniiberliegenden Magnetpolschuhen wurde von Philips Medical Systems entwickelt. Hier
wurden zwei sich horizontal gegeniiberliegende Magnetpolschuhe verwendet, die einen
supraleitenden Magneten einsetzen. Das Hauptmagnetfeld By ist in diesem Fall vertikal
ausgerichtet und unterscheidet sich hierin von den konventionellen Tunnelsystemen mit

horizontaler Feldausrichtung.

Das in dieser Studie verwendete und ebenso gestaltete Panorama HFO (Philips Medical Systems,
Best, NL) verfiigt tiber ein vertikales Magnetfeld mit 1,0 Tesla. Diese Konstruktion gewéhrt den

Rund-um-Zugang zum Patienten von nahezu 360°, auch wihrend der Bildakquisition.

Die Implikationen einer solchen Entwicklung der ,,offenen MRT* bei 1,0 Tesla, beziehen sich
nicht nur auf verbesserte Bildqualitdt und schnellere Akquisitionszeiten. Diese verbesserte
Leistungsfahigkeit des Systems und die Moglichkeit des direkten Patientenzugangs, auch
wihrend der laufenden Bildsequenz, préadestiniert dieses System fiir MR-gesteuerte, minimal-

invasive Interventionen, wie der PLDD.

Ein weiterer, unter den bildgebenden Verfahren einzigartiger Vorteil, der MRT ist die
Moglichkeit, mit verschiedenen temperaturabhingigen MR-Parametern, nicht-invasive
Temperaturmessungen durchzufithren [67-69]. Die Entwicklungen der ,offenen MRT® in
Richtung Hochfeld-MRT, und hin zu einer verbesserten Stabilitit des Magnetfelds, haben dazu
gefiihrt, dass auch die Berechnung von Temperaturen mit MR-Parametern (MR-Thermometrie)

an Genauigkeit gewonnen hat [70].

1.5. PLLDD im offenen MRT

Steiner und Schonenberger haben schon 1997 die PLDD unter MRT-Kontrolle in einem offenen
0,5 T MRT-System durchgefiihrt. Sie beobachteten dabei die Temperaturentwicklung lediglich
qualitativ iiber die Verdnderung des Magnitudensignals [46, 59]. Die Autoren kamen jedoch zu
dem Ergebnis, dass die dynamische Uberwachung der PLDD zwar mdglich ist, aber das
Verfahren durch eine Anderung der Gewebeeigenschaften withrend der Laserapplikation in
seiner Temperaturabhingigkeit beeinflusst werden kann [71]. Weiterhin ist es bei des Signals

notwendig, die verwendete Sequenz im zu iiberwachenden Gewebe zu kalibrieren [72].

15



Daher wird heute in klinischen Anwendungen der MR-Thermometrie, liberwiegend die
Protonen-Resonanz-Frequenz (PRF) Methode bevorzugt [68, 72-74]. Bei dieser Methode wird
die Temperatur liber die Differenz der linear temperaturabhingigen PRF-Phasenverschiebung
errechnet. Die PRF-Thermometrie wird in ihrer Temperaturabhidngigkeit, im Gegensatz zur T1-
Methode, nicht von vorhergegangen Temperaturdnderungen beeinflusst und ist sie daher ideal
zur Uberwachung und Kontrolle von thermisch-ablativen Verfahren [68, 70, 75-77], wie der

PLDD.
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2. Zielsetzung

Die Perkutane LASER-Diskus-Dekompression (PLDD) ist ein minimal-invasives
Therapieverfahren flir Patienten mit konservativ therapieresistenten Bandscheibenvorfallen und
radikulidrer Beschwerdesymptomatik. Bis heute hat die PLDD allerdings, trotz hoher
Erfolgsraten und geringen Komplikationsraten in einzelnen Studien, auf Grund fehlender
randomiserter Kontrollstudien und fraglicher Therapiesicherheit, nicht den Eingang in die breite

klinische Routine gefunden.

In den geschlossenen Hochfeld Systemen hat sich die non-invasive Protonenresonanzfrequenz
(PRF)-Thermometrie bereits bewéhrt und wird heute zur klinischen Kontrolle verschiedenster
hyperthermer Therapien eingesetzt. Erfahrungen der PRF-Thermometrie an der Bandscheibe

bestehen bisher jedoch noch nicht.

Ziel der vorliegenden Dissertation ist es die vorklinischen Experimente fiir die Etablierung der
PLDD kombiniert mit der nicht-invasiven PRF-Thermometrie an der Bandscheine in der offenen
Hochfeld Magnetresonanztomographie durchzufiihren und somit die Voraussetzung fiir eine

klinische Anwendung am Patienten zu schaffen.

Hierzu wurde in einem ersten Schritt der Aufbau und Ablauf der PLDD, die MR-Tauglichkeit
des PLDD-Equipments wie Punktionsnadel und Laser-Apparatur, MR-navigierte
Nadelpositionierung und die Durchfiihrbarkeit der Laserapplikation in Vorversuchen untersucht,

evaluiert und optimiert.

In einem zweiten Schritt wurden im Hauptversuch drei GRE-Sequenzen mit Hinblick auf die
PRF-Thermometrie (Protonen-Resonanz-Frequenzshift-Thermometrie) evaluiert werden. Die
Genauigkeit der berechneten Temperaturen und die Bildqualitdt der generierten Bilder sollen

analysiert werden
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3. Material und Methoden

3.1. Die Offene Magnetresonanztomographie

In den beschriebenen Versuchen zur Evaluation der PLDD an Schweinewirbelséulen und an
humanen Prédparaten wurde ein offen konfigurierter MR-Scanner (Philips Panorama HFO,
Philips Healthcare, Best, NL- Abb. 4/5) mit einer Feldstirke von 1,0 T verwendet (Abb. 2)*. Bei
dieser Konzeption bilden zwei sich horizontal gegeniiberliegende Magnetpolschuhe das vertikal

ausgerichtete Hauptmagnetfeld B,.

Der offene Magnetresonanztomograph ermoglicht Interventionen unter Echtzteit-MRT-
Bildgebung. Sowohl der direkte Zugang zum Patienten im Isozentrum und die Intervention unter

interaktiver Bildnavigation als auch die gleichzeitige Temperaturkontrolle sind moglich.

Der verwendete Tomograph (Philips Panorama HFO 1.0T) hat ein maximales Messfeld von
45cm x 45cm, einen Gradienten der Steigung 26mT/m, einer Anstiegsrate von 80T/m/s und ein
3MHz Hochfrequenzsystem. Der supraleitende Magnet eliminiert durch eine Bo-Kompensation
Feldschwankungen, die durch in der Nidhe befindliche Objekte auftreten konnen, und dies
ermOglicht so eine Feldhomogenitit von Ippm {iiber ein Bildfeld (40x40x40 cm) und eine
Feldstabilitit von < 0,1 ppm/Stunde. Eine schnelle Fourier Transformation der generierten

Bilddaten erlaubt eine Echt-Zeit nahe Bildrekonstruktion und somit eine Kontrolle der Therapie.

Abbildung 2: Philips Panorama HFO 1.0 T mit vertikalem Hauptmagnetfeld

Die Arbeitsgruppe ,Instrumentenentwicklung fiir die offene MRT*“ wurde durch die TSB
Technologiestiftung Berlin aus Mitteln des Zukunftsfonds des Landes Berlin gefordert und

kofinanziert durch die Europdischen Union - Européischer Fonds fiir Regionale Entwicklung.
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3.1.1. Scannerzubehor
Zur Bildgebung wurde eine flexible Oberfldchenspule mit einem Innendurchmesser von 20 cm
verwendet. Diese erlaubte eine homogene Ausleuchtung der Region of Interest (ROI).
Unabhéngig vom Zugang zur Wirbelséule befand sich die Spule an der dorsalen Seite der

Wirbelséulenpriparate.

3.1.2. MR-Fluoroskopie
Bei der MR-Fluoroskopie handelt es sich um ein interaktives MR-gestiitztes Verfahren, das eine
strahlungsfreie Nadelnavigation ermdglicht. Um eine Intervention unter MR-Kontrolle zu
durchzufiihren, miissen die zu Bildgebung verwendeten Sequenzen bestimmte Kriterien erfiillen.
Erstens muss die Sequenz eine schnelle Bildrekonstruktion und —generation ermoglichen, damit
die Navigation ohne zu grof3e zeitliche Verzogerung im Gewebe verfolgt werden kann. Als noch
tolerable Verzogerung wird eine Bildgenerations- und Rekonstruktionsrate von unter 3 Sekunden

akzeptiert.

Zweitens muss die Sequenz sowohl das Nadelartefakt als auch die Ziel- und Risikostrukturen im
Bereich des Interventionsareals suffizient darstellen damit diese Strukturen gezielt geschont
werden konnen. Die MR-fluoroskopischen Sequenzen stellen also den bestmdoglichen

Kompromiss zwischen zeitlicher und rdumlicher Bildaufldsung dar.

Und drittens darf das Nadelartefakt weder so groB sein, dass es die genaue Lokalisation der
Nadelspitze behindert, noch darf es so klein sein, dass die Sichtbarkeit der Nadel im Gewebe
beeintrichtigt wird. Das Ziel ist es, ein ideales CNR und ein moglichst hohes SNR bei tolerabler

Bildakquisitionsdauer zu erreichen.

Die GroBe des Nadelartefaktes ist jedoch nicht nur von den verwendeten Sequenzparametern
abhéngig, sondern auch von der Positionierung der Nadel in Relation zu By. So ist eine Nadel
mit paralleler Ausrichtung zum By Feld im MRT-Bild kaum sichtbar. Eine Nadel im 90° Winkel

zu By erzeugt hingegen ein maximales Artefakt [78].

Fiir die Nadelnavigation wurden folgende Sequenzen herangezogen: Turbo Spin Echo (TSE)
Sequenzen, sowie schnelle Gradienten Echo Bildgebung (GRE, bTFE — modifizierte,
refokussierte GRE-Sequenz). (Tab. 1, Kapitel 3.6.4)

Diese Sequenzen wurden zunédchst im Vorversuch an porcinen Schweinewirbelsdulen evaluiert.
Diejenigen Sequenzen, die an der Schweinewirbelséule geeignet waren, wurden vor dem

Transfer zum Hauptversuch exemplarisch an Wirbelsidulen von Probanden getestet.

19



Im Hauptversuch kamen dann fiir die Experimente an den humanen Kadaverwirbelséulen, die
interaktiven Sequenzen zum Einsatz, die sowohl im Vorversuch als auch an Probanden eine

ausreichende Bildqualitét zeigten.

3.1.3. MR-Thermometrie
In den Versuchen zur MR-Thermometrie wurde mit einem diinnen Lichtwellenleiter
Laserenergie in die verschiedenen Bandscheiben eingebracht. Im Verlauf der Laserapplikation
steigt hierbei in den Bandscheiben die Temperatur. Infolgedessen dndern sich die physikalischen
Eigenschaften des Bandscheibengewebes. Um diese Lasereffekte der PLDD im offenen MRT

darzustellen, wurden zwei verschiedene Prinzipien der MR-Thermometrie herangezogen.

In den Vorversuchen wurde zunichst die qualitative T1-Thermometrie angewendet, um eine
vorldufige Prozesskontrolle zu ermdglichen. Mit dieser Methode wird die Verdnderung der Spin-
Gitter-Relaxationszeit (T1-Zeit), mit dem Anstieg der Temperatur, als zunehmende Schwirzung
im MRT-Bild dargestellt. Die zunehmende Bildschwérzung entspricht hierbei einem Signalabfall

im erwirmten Areal.

Parallel hierzu wurde auch die Protonen-Resonanz-Frequenz(PRF)-Thermometrie im
Vorversuch evaluiert. Die PRF Methode stellt die PRF Differenzen iiber die Dauer der

Laserapplikation dar.

Im Hauptversuch wurden schlieBlich drei verschiedene GRE-Sequenzen, die sich im Vorversuch
bewéhrt hatten, auf ihre Tauglichkeit fiir die PRF-Thermometire iiberpriift. Fiir diese drei

Sequenzen wurden die folgenden Auswertungen angeschlossen:

1. Temperaturkorrelationen zwischen der kalkulierten Temperatur und der tatsdchlichen
Temperatur
2. Bildqualitdt der Magnitudenbilder

3. Korrelation der dargestellten Gewebedefekte mit den makroskopischen Befunden

3.1.3.1. Tl-Thermometrie
In der Tl Thermometrie werden T1 gewichtete (T1-w) GRE-Sequenz verwendet, um die
Wirmeausbreitung qualitativ Darzustellen. Mit steigender Temperatur verlédngert sich die Spin-
Gitter-Relaxationszeit (T1) der Wasserstoffprotonen, dies fiihrt zu einem Signalabfall. So kann
die steigende Temperatur als zunehmende Schwirzung im T1-w MR-Bild dargestellt werden.

Relativ zu einem Ausgangswert wird mit dieser Methode also der Effekt der
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temperaturbedingten Anderung der T1-Zeit iiber einen Zeitverlauf mit einem Signalabfall

dokumentiert.

Die Temperaturabhédngigkeit der Spin-Gitter-Relaxation (T1-Zeit) kann wie folgt mathematisch
dargestellt werden [79].

TI1 () =TI (tg) +m(t—tg)
t = Temperatur, ty) = Referenztemperatur; m = dT1/dt, wobei m ein gewebeabhdngiger Faktor ist

und jeweils empirisch bestimmt werden muss [80].

Zur T1 Thermometrie wurde im Vorversuch eine T1-gewichtete GRE-Sequenz mit folgenden

Sequenzparametern verwendet:
T1 GRE TR/TE 12/7, FA 70°, Scandauer 4,1s, VoxelgroBie 3 x 4 x 4 mm

Mit dieser Sequenz sollten die ersten Experimente im offenen MRT visualisiert werden. Sie
diente dazu, den Versuchsaufbau zu bestitigen und mdgliche Komplikationen der

Laserapplikation schnell und zuverldssig darzustellen.

Eine Quantifikation (mathematische Grauwertanalyse) des temperaturinduzierten Signalabfalls
(sogenannter T1-Effekt), in Form berechneter Temperaturverldufe und Temperaturkarten, wurde

nicht analysiert.

3.1.3.2.  PRF Thermometrie

Die Protonen Resonanz Frequenz (PRF) éndert sich linear mit der Temperatur:

fo(®) =y2nBy(l—at)
fo = Resonanzfrequenz, y = gyromagnetisches Verhdltnis, By = Feldstdiirke,

o = Temperaturkoeffizient (-1.03 £ 0.02 * 10°° / °C ), t = Temperatur

Zur Messung der Temperaturdnderung wurde die Phase-Mapping-Technik verwendet. Dabei
werden mit einer GRE-Sequenz Phasendnderungen gemessen, die als Folge der
temperaturabhingigen Anderung der PRF auftreten. Die Temperaturdifferenz ist proportional zu

der gemessenen Phaseninderung:
At= (D (1) -D (t)/(y/2n By o TE)
A t = Temperaturdifferenz, @ = Phase, t = Temperatur, t) = Referenztemperatur,

y = gyromagnetisches Verhdltnis, B) = Feldstdrke,
o = Temperaturkoeffizient (-1.03 + 0.02 * 10° / °C ), TE = Echozeit.
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Aus den oben genannten Formeln lésst sich ableiten, dass die Anderung der Temperaturdifferenz
von der jeweiligen Echozeit (TE) abhdngig ist. Die ideale TE einer MR-Sequenz fiir die
Temperaturkontrolle ergibt sich aus dem Kompromiss der besten noch zu erreichenden
Temperaturempfindlichkeit und dem maximalen Signal-zu-Rausch-Verhiltnis (SNR). Da die
Temperaturempfindlichkeit von der Phasenverschiebung profitiert, sind hier tendenziell lingere
TE-Zeiten von Noten. Auf der anderen Seite wird das SNR mit zunehmender TE und dem
Signalabfall immer schwécher. In der MRT entspricht dieser Kompromiss theoretisch der

effektiven Spin-Spin-Relaxationszeit (T2*) des jeweiligen Gewebes [68].

Messungen an Probanden ergaben T2*-Zeiten, die in hohem MaBle vom Alter der Probanden und
dem Zustand Bandscheibe abhéngig waren. Die gemessenen T2*-Zeiten lagen in zwischen 30
und 70 ms (Mittelwert: 49ms) und waren nahezu proportional vom Alter der Probanden
abhédngig [25, 78]. Die PRF-Thermometriesequenzen wurden im Hinblick auf die Qualitédt der
Magnitudenbilder und Qualitét der Darstellung mit dem Temperature Mapping Tool (farbcodiert

auf IDL Basis) zusammengestellt.

Fiir den Hauptversuch wurden diejenigen GRE Sequenzen ausgewihlt, welche im Vorversuch
die besten PRF-Auswertungen ergaben und einen sichtbaren T1-Effekt wihrend der
Laserbehandlung erkennen lieBen. Der T1-Effekt wurde fiir die unmittelbare Prozesskontrolle

benotigt, da die PRF-Auswertung zu diesem Zeitpunkt lediglich retrospektiv moglich war.

3.1.3.3.  Das Temperature Mapping Tool — REAL TI
Zur Auswertung und Beurteilung der MR-Thermometrie wurde ein spezielles Programm auf
IDL-Basis (Interaktive Data Language) verwendet, das die farbliche Darstellung der
Phasendifferenzen der PRF erlaubt. Es handelt sich hierbei um eine Forschungsapplikation, die
der Arbeitsgruppe ,,Instrumentenentwicklung fiir die Offene MRT* als beta-Version (Version

2.1) von Philips zur Verfligung gestellt wurde.

Das Programm ist auf einem separaten Computer installiert und stellt die PRF-Daten
dynamischer MR-Sequenzen als farbcodierte Temperaturkarten dar. Die Berechnungen der
relativen Temperaturverliufe werden, ausgehend von einer Referenztemperatur und einem
definierten Ausgangswert, erstellt. Diese Temperaturkarten werden dann iiber dem jeweils
korrespondierenden Magnitudenbild dargestellt. Die Magnitudenbilder ermdglichen hierbei eine
Ortskodierung und liefern Informationen iiber die Ausbreitung der Temperatur im Gewebe

(Vergl. Abb 4).
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Neben der qualitativen Darstellung mit Farbkarten ist es ebenfalls moglich, den errechneten
Temperaturverlauf eines ausgewidhlten Bildpunktes iiber den Zeitverlauf der dynamischen
Sequenz numerisch darstellen zu lassen. Diese Temperaturverldufe, die den Anstieg der
Temperatur an einem bestimmten Ort widerspiegeln, konnen als Datenreihen zur weiteren

Auswertung exportiert werden.

Insgesamt werden 5 Kurvenverldufe dargestellt. Die Temperaturkurven beziehen sich auf den

jeweils angewéhlten Bildpunkt und die umgebenden acht Bildpunkte. (Abb.4)
Es handelt sich bei den einzelnen Kurven um den Temperaturverlauf:

1. des einzelnen angewahlten Bildpunktes,

2. des gemittelten Temperaturverlaufes der 9 Bildpunkte,

3. der maximalen Temperatur aller 9 Bildpunkte,

4. des gemittelten Temperaturverlaufes minus der Standardabweichung,

5. des gemittelten Temperaturverlaufes plus der Standardabweichung.

Fiir die spitere Temperaturkorrelation, mit der tatsdchlich gemessenen Temperatur tn(x) im
Hauptversuch, wurde der gemittelte Temperaturverlauf des angewaihlten Pixels und der 8
umgebenden Pixel gewdhlt, um artefaktbedingte Temperaturausreiler in der Berechnung zu
minimieren. Von nun an soll die kalkulierte Temperatur, tiber eine Zeit von x Sekunden, als
tprr(X) bezeichnet werden.

Das Programm bietet verschiedene Voreinstellungen. Zu den wichtigsten gehoren: (Abb. 4)

* Die Auswahl der Anzahl der zu Beginn gemittelten Bilder (Initial Phase Averages),
¢ die gewlinschte Temperaturungenauigkeit in Grad (Temperature Uncertainty),

* und die Auswahl der Schicht (Slice), in der die Temperaturkarte dargestellt werden soll.

Sobald die gewiinschte Schicht und der gewiinschte Bereich festgelegt sind, konnen die
Temperaturverldufe als Datenreihen gespeichert und exportiert werden. Diese Daten wurden

dann spéter mit den gemessenen Temperaturen verglichen.
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Abbildung 3: Screen-Shot der Benutzeroberfliche des Temperatur Tools. Links auflen: Maske fiir Voreinstellungen;
Oben Mitte: Darstellung der farbigen Temperaturkarte; Oben rechts: Temperaturverlauf iiber die Zeit; Unten Mitte:
Magnitudenbilder; Unten rechts: Phasenbilder.

3.2.Der Nd: YAG Laser
Nd:YAG-Laser (Nd™:Y3Al;s01;) wird aus einem homogenen Yttrium-Aluminium-Granat-
Kristall (Y3Als01,) (Wirkkristall) hergestellt, der gezielt mit Neodym-Ionen (Nd*) dotiert ist.

Zwischen den planparallel geschliffenen Enden des Kristalls wird darin  mit
Hochleistungslampen (z.B. Krypton-Lampe) ein kohérenter Lichtstrahl erzeugt, der dann iiber
die Stirnseite des Lasers austritt und als Laserstrahl iiber eine Laserfaser weitergeleitet werden
kann. Je nachdem, ob diese Strahlung von Blitzlampen oder einer Dauerstrahlung induziert wird,

kann die Laserenergie gepulst oder kontinuierlich emittiert werden.

Der Nd:YAG Laser zéhlt zur Gruppe der Festkorperlaser. Er emittiert unsichtbares Licht im
Infrarotbereich mit einer Wellenldnge von 1064 nm. Die Strahlung des Nd:Y AG-Lasers zeichnet
sich im Gewebe durch eine besonders hohe Eindringtiefe von bis zu 10 Millimetern aus, da er im
Infrarot-nahen Bereich emittiert [81]. Diese Eigenschaft des Lasers bei der PLDD wird zur
hitzeinduzierten Schrumpfung und Volumenreduktion von Bandscheibenvorfillen genutzt [52,

59, 82].
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Fiir die Versuche an den Schweinewirbelsdulen wurde ein Dioden-gepumptes Lasersystem
verwendet. In der ersten Versuchsreihe am Schweinemodell wurde ein 1064nm emittierender TL
80 Trumpf Laser (Trumpf Medizinsysteme, Umkirch, Deutschland) verwendet. Es handelt sich
hierbei um einen Festkorperlaser, der als aktives Medium einen Neodym YAG Kiristall
verwendet. Die erreichbare Leistung lag im Bereich von 10 - 40 Watt und erlaubte die
Modusselektion zwischen gepulstem, kontinuierlichem (continuous wave mode; cw-Modus) und

dem Kontakt- bzw. Nicht-Kontakt-Modus.

Es wurde eine 12m lange Laser Barefiber mit 400 pm Durchmesser verwendet. Diese Art des
Lichtwellenleiters zeichnet sich durch seine Abstrahlcharakteristik aus. Die Barefiber emittiert
ausschlieflich am distalen Ende der Faser und ermdglicht die Induktion von kleinen

LiasionsgroBen mit hohen Temperaturen (> 70°C) und kurzen Laser-Kontaktzeiten.

Die in diesem Versuch verwendete Laser Barefiber konnte nach jedem Laserversuch mit einer
Keramikklinge gekappt und wiederverwendet werden. Nach jedem Laserversuch wurden
ungefdhr 10 cm gekappt, um Karbonisationen oder andere Hitzeschédden der Faser selbst vor dem

nichsten Versuch zu beseitigen.

Im Hauptversuch wurde an humanen Lendenwirbelsdulenpriparaten ebenfalls ein Neodym
dotierter YAG Laser verwendet (Medilas fibertom 5100 (Dornier medtech, Wessling,
Deutschland)), der bei 1064nm emittiert. In allen Versuchen am Humankadaver wurde eine
Laserfaser mit einem Durchmesser von 400um und einer Liange von 12m verwendet und, wie im

Vorversuch beschrieben, nach jeder Verwendung gekappt.

Im klinischen Einsatz ist diese Kombination von Laser und Laserfaser fiir die Lasertherapie

zugelassen und wurde daher fiir den Hauptversuch ausgewihlt.

3.3. Messsysteme

3.3.1. Das Leistungsmessgerat
Die am Lasergerdt eingestellte Leistungen in Watt weichen, aufgrund von Energieverlusten
entlang der Laserfaser, von der am distalen Ende der Laserfaser abgegebenen Leistungszahl ab.
Um die tatséchlich applizierte Leistung am Ende des Lichtwellenleiters zu tliberpriifen, erfolgt
vor jeder Laser-Anwendung die Messung der effektiven Leistung mit einem Lichtwellenleiter-

Testgerat.

Das Trumpf Powermeter Type B, Class I (Trumpf Medizin Systeme, Umkirch, Deutschland)

ermittelt die von der Laserfaser emittierte, effektiv in das Gewebe eindringende Laserstrahlung
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(Abb. 3). Die Messmethode beruht auf dem Prinzip der Ulbricht-Kugel. Die Laserfaser wird in
das Gerit eingebracht und Laserenergie im cw-Modus in die Kugel eingestrahlt. An der hoch
reflektierenden Innenwand der Kugel (15-fache Barium-Sulfat Beschichtung) wird das Licht
durch vielfache Reflextion soweit verstérkt, dass die leistungsabhéingig eingebrachte Energie mit

einer Silizium Photodiode gemessen werden kann.

CE r— <

Abbildung 4: TT Trumpf Messgerit

3.3.2. Das Temperaturmessgeréit
Im Hauptversuch sollte die kalkulierte PRF-Temperatur (tprp(x)) mit dem tatsdchlichen
Temperaturverlauf innerhalb der Bandscheibe korreliert werden. Zur Messung der Temperatur in
situ wurde ein 10m langer, MR-kompatibler, flexibler, faseroptischer Temperatursensor mit
Teflonkappe verwendet (ReFelx; Neoptix Inc., Québec, Kanada) (Abb. 5). Der Durchmesser der
Sondenspitze betrdgt 1,15 mm. Die verwendeten Sensoren wurden mit einem Vier-Kanal-
Messgerit (ReFelx; Neoptix Inc., Québec, Kanada) auBlerhalb des Scannerraumes verbunden
(Abb. 5). Der Messbereich des Gerites liegt zwischen -80°C und +250°C. Die Messgenauigkeit

wird vom Hersteller mit +0,8°C angegeben.

Abbildung 5: a) Fiberoptischer MR-kompatibler Temperatursensor; b) Temperaturmessgerit und gelber
Temperatursensor
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Diese Sonden wurden neben der Laserfaser durch eine Offnung im Faradey’schen Kifig vom
Scannerraum in den Vorraum geleitet und dort mit dem Messgerdt verbunden (Abb. 5). Die, iiber
den Zeitraum der Laserapplikation, erhobenen Temperaturdaten wurden auf einen Computer
iibertragen und von einer Software der Firma Neoptix Inc. (Québec, Kanada) alle 200ms
aufgezeichnet und zur spiteren Auswertung gespeichert. Im Folgenden soll die gemessene
Temperatur, iiber den Zeitraum der Laserapplikation von x Sekunden, als tn(x) bezeichnet
werden. Dieser Temperaturverlauf wurde wihrend der Laserapplikation innerhalb der
Bandscheibe gemessen. Die spitere Korrelation mit dem Temperaturverlauf, der durch das
Temperature Mapping Tool fiir den Bildpunkt, an dem sich diese Sonde befand, errechnet

wurde, diente danach der Evaluation der Temperaturgenauigkeit der jeweiligen Sequenz.

VORBEREITUNGSRAUM

ABGESCHIRMTER
MRT RAUM

MONITOR

TURE bl FENSTER - :

\ LASER
BAREFIBER @

THERMOSONDEN -~~~
TEMPERATUR
BILDDATEN ===p U

MONITOR

{ TURE i

Abbildung 6:Versuchsaufbau im offenen Hochfeld MRT mit Laser und Temperatursensor
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3.4. Vorversuch

3.4.1. Préparate

Um zunidchst die Methodik der PLDD am offenen Hoch-Feld MRT zu erproben und zu
etablieren, wurden Vorversuche an Wirbelsdulenpriparaten des Schweins durchgefiihrt. Es
wurden ausschlieBlich lumbale Wirbelsdulen verwendet. Schweinewirbelsdulen wurden als
Modell herangezogen, da sie in ihrer physiologischen Beschaffenheit (Annulus Fibrosus,
Nucleus Pulpusus) der Wirbelsdule des Menschen dhneln und sich in den Vorversuchen gut zur
Etablierung des experimentellen Aufbaus eigneten.

Methode: Die Priparation der Wirbelsdulen erfolgte an ausgebluteten, euthanasierten
Schweinekadavern, die zuvor als Versuchstiere anderer Arbeitsgruppen gedient hatten. Um die
Lendenwirbelsdule zu priparieren, wurde ein Schnitt entlang der letzten Rippe des Schweins
gezogen. Diese Inzision wurde durch den Nukleus Pulposus (im Folgenden NP genannt) der
néchstgelegenen Bandscheibe vertieft und der untere Teil der Brustwirbelsdule dann von den
oberen thorakalen Segmenten abgesetzt (BWK14/LWK1). Haut und Weichteilgewebe wurden
daraufhin sorgfiltig entfernt, bis lediglich die paravertebrale Muskulatur {ibrig blieb. Am distalen
Ende der zu préparierenden Wirbelsdule erfolgte der Schnitt entlang des Os Sacrum und wurde
wiederum durch die letzte Bandscheibe in der Schnittebene vertieft und abgetrennt (in Hohe
LWKG6/7).

Die Schweine waren zum Zeitpunkt der Prdparation maximal 48 Stunden tot. Nach der
Priaparatentnahme wurden die Wirbelsdulen in Plastik eingeschweiit und bei 8°C gekiihlt. Zum
jeweiligen Zeitpunkt der Versuchsdurchfiihrung wurden sie vorher fiir 2 Stunden bei
Raumtemperatur erwidrmt. Die maximale Lagerungsdauer der Wirbelsdulen betrug 4 Tage, unter

den oben genannten Bedingungen.

Abbildung 7: Querschnitt durch eine lumbale Bandscheibe vom Schwein (links). Zum Vergleich: Humanwirbelsidule mit
deutlich degeneriertem Nucleus Pulposus (rechts).
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3.4.2. Versuchsaufbau

3.4.2.1.  Laserpositionierung innerhalb des NP
Die Punktion der porcinen Bandscheibe erfolgte entweder von schrig dorsal oder direkt von
ventral. Da die meisten Wirbelsdulen kaum Weichteile hatten, war es zumeist praktikabler, den
Laser von ventral zu positionieren, um so die Position der Nadelspitze im Zentrum des Nucleus
Pulposus zu garantieren. Die Punktionen erfolgten unter interaktiver Bildkontrolle (MR-

Fluoroskopie mit T1w und PDWTSE Sequenzen) im offenen MRT.

Die Punktionskaniile, die zur Einbringung des Lasers in den procinen NP verwendet wurde, war
entweder eine MRT-kompatible 100mm lange 16G Punktionsnadel von DAUMmedical® (Daum
GmbH, Schwerin, Deutschland) oder eine 18 G Nadel Chiba Ultra (Somatex GmBH, Teltow,
Deutschland) der Lange 100mm. Fiir die Laserapplikation wurde ein 12m langer
Lichtwellenleiter mit 400um core (Hiittinger Medizintechnik, Umkirch, Deutschland)

verwendet.

Die verwendeten Punktionskaniilen waren MRT-kompatibel und zeigten ein addquates Artefakt
(< Smm Artefaktbreite) in den jeweils angepassten, interaktiven MRT-Sequenzen [25, 72, 78,
83].

Durch die jeweilige Kaniile wurde, nach Punktion des NP und dem Zuriickziechen der
Punktionsnadel, die Laserfaser vorgeschoben, bis die Laserspitze ca. 5 mm aus der
Fithrungskaniile herausschaute, um eine Wiarmeleitung iiber die Nadel zu verhindern. Die
Laserfaser wurde nach der Punktion der Bandscheibe bis zu einer entsprechenden Markierung in

der Kaniile vorgeschoben (Abb. 8).

a) b)

Abbildung 8: a) Aufbau mit Hohlnadel; dorsaler Zugang; b): Hohlnadel mit Laser Bare Fiber

Unter kontinuierlicher Bildgebung konnte die gewiinschte Punktionsstelle und die ideale

Bildebene Bandscheiben-parallel an der Workstation eingestellt werden. Die Nadelfiihrung
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erfolgte entlang dieser so definierten Ebene. Fiir den Punktierenden waren die generierten Bilder,

auf einem zweiten MR-kompatiblen Bildschirm, innerhalb des MRT Raumes zu sehen (Abb. 6).

Nach dieser MR-fluoroskopisch gesteuerten Punktion der Bandscheibe wurde die Position der
Kaniile nochmals mit einer schnellen, hochauflésenden, diagnostischen Sequenz verifiziert (T 1w
bzw. PDw TSE) und gegebenenfalls korrigiert, bis die optimale Nadelposition innerhalb des

Nukleus Pulposus erreicht war.

3.4.2.2.  Laserprotokoll
Nominal wurden jeweils 15W im gepulsten Modus mit 1-Sekunden Intervallen eingesetzt.
Effektiv lieferte der verwendete Trumpf Laser in Kombination mit einem 12m langen
Lichtwellenleiter der Firma Hiittinger mit 400um Durchmesser im Durchschnitt 12,8 Watt + 0,6
Watt. Die Leistung wurde mit dem in Kapitel 3.3.1 beschriebenen Gerdt gemessen. Die

Applikationsdauer lag bei den verschiedenen Versuchen am Schwein bei ungefdhr 10 min.

3.4.3. Interaktive Sequenzen
Zu Beginn wurden die interaktiven Sequenzen in einem Versuch auf die jeweilige Darstellung

der anatomischen Verhiltnisse an der Wirbelséule und die zeitliche Aufldsung hin evaluiert.

Islglelf:rl:;ievne TR TE FA Schicht- ~ Voxel-  Scan-
TIwTSE 3D 200 | 8 90 7 6 3*¥3*%4 1 3/1s |1
T2w GRE
24 115 |15 / 8 0,5%0,5 [ 2,0s |1
PDw TSE
600 | 10 |90 36 5 1,5%1,5 | 2,4s |1 —>Hauptversuch
bTFE 2D 44 122 |60 / 5 2*2 1,2s | 4

Tabelle 1: Interaktive Sequenzen im Vorversuch. Blau markiert ist die Sequenz, die fiir den Hauptversuch ausgewihlt
wurde. Die Sequenzen wurden zunichst an Schweinewirbelsdulen evaluiert und Probanden getestet.

3.4.4. Sequenzen fiir die MR-Thermometrie
Zu Beginn der Versuchsreihe wurde eine T1 gewichtete Gradienten Echo Sequenz zur

dynamischen Kontrolle des Temperatureffektes herangezogen (siehe 3.1.1.2 T1 Thermometrie).
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Fiir die PRF Thermometrie wurden zusitzlich Sequenzen getestet (Tab.2). Ausgehend von den
generierten Phasenbildern wéhrend der PLDD wurden mit dem Temperature Mapping Tool
jeweils Temperaturkarten erstellt. Es wurde die Homogenitét der PRF-Daten auf den farbigen
Temperaturkarten und das Ausmal} der Phasenartefakte aulerhalb der behandelten Bandscheibe
bewertet. SchlieBlich wurde auch die Darstellung des Temperatureffektes auf den
korrespondierenden Magnitudenbildern beurteilt. Die anatomische Auflosung der Sequenzen
wurde mittels der Analyse des Kontrast-zu-Rausch-Verhiltnisses (CNR) beurteilt. Die
verschiedenen Sequenzen wurden in Anlehnung an die existierende Literatur zur PRF
Thermometrie ausgewidhlt (Tab.11). Die evaluierten Sequenzen sind das Ergebnis dieser

Auswahl (Tab. 2).

Sequenzen fiir die PRF-Thermometrie
Voxel- | Scan
TR TE FA grofBe | dauer | TFE/EPI-
[ms] | [ms] |[°] | Schichten | [mm’] | [s] Faktor
1. TIw GRE 3D 4,2 2 27 |15 3*3*%4 | 13,1
-2 ,.2ms GRE“
2. Tlw GRE 3D 10 7 27 |15 3*3*%4 | 13,2
- ,,7ms GRE*
3. T1w GRE 3D shifted echo | 6,8 10 35 |15 3*3*4 | 12,5
- ,,10ms GRE mit ES“
4. PRESTO shifted echo 11 16 7 15 3*¥3*4 | 1,5 EPI-F: 7
5. PRESTO shifted echo 11 12 7 15 3*3*%4 | 9,1 EPI-F: 3
6. T1w GRE 3D 9,2 4,2 45 |15 3*3*%4 | 10,2
7. Tlw GRE SPIR Vol. shim | 4,5 2 27 |15 3*3*4 | 15,4 | TFE-F: 22
8. T1w GRE 3D SPIR 4,5 2 27 |15 3*3*4 | 15,4 | TFE-F: 22

Tabelle 2: Auflistung der Sequenzen, die anfinglich, fiir die PRF Thermometrie in Erwéigung gezogen wurden. Die
Sequenzen, die im Hauptversuch evaluiert wurden sind blau markiert. ES: shifted echo/Echoshifting (TR<TE); TFE:
Turbo Field Echo; EPI: Echo Planar Imaging.
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3.4.5. Auswertung der Vorversuche
Die Auswertung der generierten Bilder erfolgte zundchst direkt an der Workstation mit der
Bildauswertungssoftware ViewForum (Release 4), auBlerhalb des MRT. Sie diente dazu, das

Untersuchungs- und Interventionsprotokoll zu optimieren.

Zu Beginn wurden verschiedene, schnelle Sequenzen zur interaktiven Nadelpositionierung
herangezogen. Diese Sequenzen wurden dann aufgrund ihrer Bildqualitit im Bereich der
Wirbelsdule und anhand ihrer zeitlichen Auflosung evaluiert. Die Evaluation erfolgte wéihrend
der Nadelnavigation an der Workstation des offenen MRT. Die Sequenzen wurden anhand einer
subjektiven Skala von ,,gut”, ,suffizient und ,,insuffizient“ mit Hinblick auf die allgemeine

Bildqualitit, das Nadelartefakt und auf die Bildrate bewertet.

Um den Temperatureffekt und die entstehende Lasion im NP beurteilen zu kénnen, wurden an
der Workstation wéihrend der Intervention die T1 Effekte beobachtet und post-interventionell die
generierten PRF-Daten in Temperaturkarten ausgewertet (tprp(x)). Hierzu wurden spezielle MR-
Sequenzen evaluiert, die wéhrend der Laserbehandlung sowohl einen guten T1-Effekt und, in der

spateren PRF-Daten Auswertung, gute Temperaturverldufe lieferten.

Die T1 Effekte wurden mit einem Dicom-Viewer (OsiriX Version 2.7.5 32-Bit) beurteilt. Die
Phasenbilder (PRF-Daten) wurden mit dem Temperature Mapping Tool ausgewertet. Die
Evaluation der Sequenzen in den Vorversuchen erfolgte subjektiv anhand des jeweiligen

Bildeindrucks und wurden als suffizient oder nicht suffizient eingestuft.

3.5. Hauptversuch

3.5.1. Préparate
Nach den Vorversuchen an porcinen Lendenwirbelsdulen wurden die Versuche in ein ex vivo
Modell an der humanen Lendenwirbelsdule {ibertragen. Zu diesem Zweck wurde die

Lendenwirbelsdule von 9 Korperspendern (Th12/L.1-S1) verwendet.

Die Patienten hatten vor ihrem Tode entweder selbst einer Sektion mit Pridparatentnahme

zugestimmt, oder deren Angehorige post mortem.

Die Entnahme der Priiparate erfolgte maximal 48 Stunden nach Ubergabe in die Pathologie.
Unter den Verstorbenen befanden sich 2 weibliche und 7 ménnliche Patienten, im Alter von

durchschnittlich 67,5 Jahren (53-81 Jahre).
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Der BMI lag bei 2 von 9 Korperspendern bei tiber 30, bei 1 iiber 40 und bei 2 unter 18. Bei den
iibrigen 4 Korperspendern lag der BMI im Normbereich (18,5 — 25,0). Insgesamt wurden von
diesen 9 Wirbelsdulen 30 Bandscheibenfacher behandelt. Der Weichteilanteil der Préparate
beschrinkte sich auf minimale Anteile der paravertebralen Muskulatur, um maximale Haltbarkeit

der Préparate zu gewéhrleisten.

Nach der Verwendung der Pridparate wurden diese in die Pathologie zuriick gebracht und

ordnungsgemél entsorgt.

3.5.2. Scannerzubehor
Zur Bildgebung an der humanen Wirbelsdule wurde eine grofle Oberflichenspule mit einem
Innendurchmesser von 20 cm verwendet. Die Spule wurde im 90° Winkel zu den Pedikeln der

Wirbelsdule und dem Hauptmagnetfeld Bausgerichtet.

3.5.3. Versuchsaufbau
Der Laser und das Temperaturmessgeridt befanden sich auBerhalb des MRT-Raumes und
wurden, durch eine Offnung im Faradey’schen Kifig, mit der Laserfaser und den
Temperatursonden aus dem Scanner-Raum verbunden. Wéhrend der Punktion wurden die
interaktiven Bilddaten auf einen MR-kompatiblen Monitor (Philips Health Care, Best, NL)
iibertragen, damit die Punktion und Positionierung vom Experimentator verfolgt werden konnte.

(Abb. 7)

Nachdem der Laser und die Temperatursensoren in der jeweiligen Bandscheibe positioniert
waren (Abb. 12), wurde der Laser zeitgleich mit der Temperaturaufzeichnung gestartet und

beendet.

3.5.3.1.  Laserposition
Die Punktion der Bandscheibenficher erfolgte sowohl von dorsal als auch von ventral. Fiir den
dorsalen Zugang wurde die Kaniile an den Pedikeln vorbei und von schrig kaudal, vorbei an den
Spinalnerven, in den NP der Bandscheibe vorgeschoben. Von ventral wurde die Punktion direkt
durch den Annulus Fibrosus vorgenommen. Bei allen Punktionen wurde die Kaniile etwa in
einem Winkel von etwa 45°zu By in den Diskus eingebracht (Abb. 11), um ein adiquates

Nadelartefakt zu erzielen.

Analog zu den bereits beschriebenen Versuchen an der porcinen Wirbelsdule wurde der Laser
durch eine MRT-kompatible Punktionskaniile der Firmen Somatex® bzw. Cook® (18 - 19,5G,

10 - 12cm) in den NP geschoben, so dass die Laserspitze sich innerhalb des Gallertkerns befand.
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3.5.3.2.  Positionierung der Temperatursonden
Um eine Referenztemperatur und einen gemessenen Temperaturverlauf innerhalb der zu
behandelnden Bandscheibe zu erhalten, wurde in den NP eine Temperatursonde eingebracht. Die
dort gemessene und dokumentierte Temperatur (tx(x)) wurde flir die spdtere Auswertung und
Nachbearbeitung mit dem Temperature Mapping Tool und zur Korrelation mit dem dort

berechneten Temperaturverlauf (tprr(Xx)) verwendet.

Die Positionierung der Temperatursonden erfolge interaktiv, ebenso wie die Positionierung der
Hohlnadel fiir den Laser. Verwendet wurde zur Sondenfiihrung eine MRT-kompatible 12G
(50mm Lange) Coaxialnadel der Firma Somatex®. Die Coaxialnadel wurde in einer Ebene mit
der Laserfaser in den Diskus eingebracht und so nah wie moglich an den Laserbereich
herangefiihrt. Um Ausldschungsartefakte und eine Destruktion des Sensors innerhalb der
Laserzone zu verhindern, wurde die Spitze der Coaxianadel mindestens 1cm von der Laserspitze

entfernt platziert [84].

Eine zweite Sonde wurde an einen der Spinalkanal gelegt, die in der Hohe der punktierten

Bandscheibe lagen. Die Nadelpositionierung erfolgte interaktiv mit einer PD-w TSE Sequenz

(TR/TE 600/10; TF 36; FA 90°; Scandauer 2,4 s) (Abb. 10).

Abbildung 9: a) Punktionskaniilen mit Mandrin. Oben 18 G Punktionsnadel mit konnektiertem Laser. Unten: 12G
Coaxialnadel mit konnektiertem Temperatursensor. b) Von links nach rechts: Temperatursensor (gelb), 18 G Nadel und
Mandrin, Keramikmesser zum kappen der Laserfaser, Laserfaser auf Kunststoffunterlage, Instrument zum Entfernen
der Isolierung von der Laserfaser. Oberer Bildrand: Temperaturmessgerit (Siehe auch Abb. 6).
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a)

Abbildung 10: a) Setup im offenen MRT. Zwei Temperatursensoren (gelb) und Laser (blau). Wirbelsdule im Isozentrum
des Scanners. Interaktives Monitoring auf MR-kompatiblem Monitor im Scannerraum (links im Bild). b) Sonden- und
Laserposition im MR Bild (PDw TSE TR/TE 705/30 FA90 TF 15). Gelb: Temperatursonden, Rot: Laser.

3.5.3.3.  Laserprotokoll
Es wurde am verwendeten 1064nm Nd:YAG Dornier Laser eine Leistung von effektiv 15 Watt
eingestellt, die einer nominalen Einstellung von 16-18 Watt entsprach. Gemessen wurde die
effektive Watt-Zahl am Ende der Laserfaser mit dem TT Test Trumpf Powermeter Type B, Class
I (Trumpf Medizin Systeme, Umkirch, Deutschland).

Im gepulsten 1s Modus mit jeweils 1s-Intervallen wurden die Bandscheibenfiacher mit dem Laser
behandelt [49, 58, 85]. Insgesamt wurden so pro Bandscheibe im zwischen 2000 und 2300 J

Laserenergie appliziert.

3.5.3.4.  MR-Sequenzen zur Kontrolle und Darstellung der Temperatur
Vor dem Laservorgang wurde jeweils eine der drei GRE Sequenzen (sieche Tab. 2, blau markierte
Sequenzen) ausgewéhlt, die sich im Vorversuch als suffizient erwiesen hatten, und fiir die

Temperaturkontrolle der PLDD am Préparat eingesetzt.

Die Sequenz wurde jeweils zeitgleich mit dem Temperaturmessgeridt gestartet. Nach einer
Bildakquisition als Basiswert wurde auch der Laser gestartet. Nach 10 min wurden der Laser,

das Temperaturmessgerit und die MRT-Sequenz gleichzeitig ausgeschaltet.
3.5.4. Auswertung des Hauptversuches

3.5.4.1.  Vergleich der Ldsionen
Die erhobenen Bilddaten wurden wéhrend der PLDD anhand des T1 Effektes evaluiert. Die

maximalen Lésionsflichen am Ende der Laserbehandlung wurden, mit dem Dicom-Viewer, in
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der Ebene, in der die 18 G Punktionskaniile sichtbar war, in Linge und Breite gemessen und als

ovale Fliche ausgewertet.

Im letzten Bild der jeweiligen dynamischen Thermosequenz wurde, direkt nach Beendigung des
Laservorgangs, die wiarmeinduzierte Schwirzung als ,,Ldsion* angenommen. Diese erfiillte nach
ASTM Standard die Kriterien eines MR-Artefaktes (+/- 30% Grauwertabweichung von der
Umgebung) [86]. Die so definierte ,,MR-Lésion*“ wurde in Lange und Breite bemessen. Anhand

der Daten wurde die ungefdhre Fliche der Lasion mit der folgenden Formel berechnet:

Aur=abm
Wobei: Ayr = Fldche der MR-Ldsion,
a = Ldnge der MR-Ldsion,
b = Breite der MR-Ldision

Nach dem Laservorgang wurden die Bandscheibenficher zum Vergleich makroskopisch

beurteilt. In der Pathologie wurden die Bandscheiben hierzu in der Mitte auseinandergesagt.

Die sichtbare Lésion (als makroskopisch sichtbare Karbonisation definiert) wurde anschlieBend
ebenfalls in Lidnge und Breite gemessen. AnschlieBend wurde die makroskopisch sichtbare

Lisionsflache wie folgt berechnet:

Amakr() =a b JT
Wobei: Apairo = Fldche der makroskopisch sichtbaren Karbonisation;
a = Ldnge der makroskopisch sichtbaren Karbonisation;

b = Breite der makroskopisch sichtbaren Karbonisation.

3.5.4.2.  Evaluation Bildqualitdit der MR-Thermometrie
Fiir die Implementierung der Thermometrie sollte die Bildqualitdt der jeweiligen Sequenz mittels
Kontrast-zu-Rausch-Verhiltnis (CNR) untersucht und quantifiziert werden.
Das CNR lisst sich wie folgt Berechnen:
CNR = | 8;—-S>|/SDg
Wobei: |S1 — S2 |: die absolute Signaldifferenz der kontrastierenden Gewebe,
SDy, : Signal des Bildrauschens.

Fiir jede der 30 behandelten Bandscheiben wurden, nach flinfmaliger Messung und Signal
Mittelung, folgende Gewebekontraste errechnet: Diskus — Endplatte; Diskus — Nervenwurzel;

Diskus — Riickenmark (wo moglich); Diskus — Muskelgewebe; Diskus — 18G Nadel.
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Die MRT Bilder wurden in OsiriX (Version 2.7.5, 32 Bit) ausgewertet, indem innerhalb des zu
untersuchenden Gewebes flinfmal ein Signalwert abgelesen wurde. Die Werte wurden in Excel
importiert und das CNR nach der oben genannten Formel berechnet. Fiir jede Sequenz wurde so
das jeweilige Gewebe-CNR ermittelt. Fiir jede Sequenz 10 Experimente und maximal 10 CNR-
Werte pro Sequenz.

3.5.4.3.  Vergleich berechneter und gemessener Temperaturdaten
Die drei Thermosequenzen mit unterschiedlichen TE Zeiten und Flipwinkeln wurden, im
Hinblick auf Temperaturgenauigkeit, mit dem Temperature Mapping Tool ausgewertet. Nach
jeder Laserbehandlung wurden die Daten von der Workstation auf einen separaten Computer
exportiert, auf dem der Temperaturverlauf - nach Eingabe der Referenztemperatur - {iber die Zeit

mit dem Temperature Mapping Tool farblich dargestellt wurde.

Nachdem der jeweilige Laservorgang auf der Benutzeroberfliche des Temperature Mapping
Tools zu sehen war, wurde die Bildschicht eingestellt, in der sowohl der Laser und der
Temperatureffekt als auch die Spitze der Temperatursonde zu sehen waren. Dann wurde mit dem
Mauszeiger ein Pixel an der Spitze der Temperatursonde angewéhlt und die dynamische Sequenz
auf das letzte Bild gescrollt. Der, aus den Phasendifferenzen der jeweiligen Sequenz, berechnete
Temperaturverlauf, der auf der Oberfldche als Kurvenschar dargestellt wurde, konnte dann als

Datei exportiert werden (tprp(X)).

Zum Verglich wurden der Temperaturverlauf als Datei exportiert (tn(x)), der vom Sensor in der
Bandscheibe wihrend des Laservorganges gemessen worden waren. Beide Temperaturverldufe
wurden dann in Matlab (Math Works Inc.) miteinander korreliert. Fiir jede der drei
Temperatursequenzen wurden auf diese Weise zehn Korrelationscoeffizienten berechnet und

anschlieBend gemittelt.
3.5.5. Statistische Auswertung

3.5.5.1.  Vergleich der makroskopischen und der MR-Ldisionen
Die jeweils korrespondierenden Lésionsgroen wurden fiir jede Thermosequenz in einer nicht
parametrischen Korrelation miteinander verglichen und mit MatLab (Math Works Inc.) in einem
Bland-Altman Plot dargestellt. Es wurde jeweils ein Korrelationskoeffizient pro Thermosequenz

bestimmt.
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3.5.5.2.  Thermometrie
Mit dem Kruskal-Wallis Test wurden die jeweiligen Korrelationskoeffizienten jeder Gruppe (10
Koeffizienten fiir jede der zu vergleichenden Thermosequenzen) auf gleichmifBige Verteilung

und auf ihre Vergleichbarkeit getestet.

Mit dem Mann-Whitney Test fiir nicht parametrische Variablen wurden die drei
Thermosequenzen und die jeweiligen der Korrelationskoeffizienten der Sequenzen miteinander
verglichen und auf die Temperaturgenauigkeit (Korrelation mit der tatsdchlichen Temperatur)

hin evaluiert.

SchlieBlich wurde auch die Streuung der Korrelationskoeffizienten fiir jede Gruppe dargestellt.
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4. Ergebnisse

4.1. Vorversuch
Im Vorversuch konnte gezeigt werden, dass die PLDD im offenen MRT bei 1,0 Tesla technisch
durchfiihrbar ist. Sowohl die Laserfaser als auch die Temperatursonden und die
Punktionskaniilen waren MR-kompatibel und liefen sich im MRT gut handhaben. Die
Vorversuche wurden aulerdem zur der Sequenzauswahl fiir den Hauptversuch durchgefiihrt. Die
Liste der Sequenzen, die im Vorversuch verwendet und optimiert wurden, findet sich im
Methodenteil (Tab.2). Fiir den Hauptversuch wurden die besten Sequenzen aus dem Vorversuch

ausgewdhlt (Tab. 4).

Messprotokoll Sequenzen
. . . Schnelle
Aufsuchen der zu punktierenden Bandscheibe mit PDw TSE interaktiv Interaktive
,.Fingerpointing-Technik*; Punktion der Bandscheibe. Sequenz
Sich d delbositi PDw TSE Schnelle
icherung der Nadelposition diagnostische
Tlw GRE Sequenzen
Evaluation der Temperaturkontrolle der PLDD
Vergleich dreier GRE Sequenzen
1. 2ms TE GRE
2. 7ms TE GRE
3. 10ms TE GRE mit ES

Tabelle 3: Ergebnis der Sequenzselektion der Vorversuche. Die Auswahl geht aus den verschiedenen Sequenzen
hervor, die im Vorversuch zur Nadelnavigation und Temperaturkontrolle verwendet wurden. Die Sequenzdetails sind
im Methodenteil beschrieben.

4.1.1. MR-Fluoroskopie
Fir die prizise und sichere Nadelnavigation ist ein addquates Nadelartefakt (<5Smm im
Durchmesser bei ca. 45° zu By), sowie eine gute zeitliche Auflésung ndtig. Alle diese
Anforderungen erfiillte die PDw TSE Sequenz. Sowohl die zeitliche Auflésung, mit einer
Bildrate von 2,4 Sekunden pro Bild, und die anatomische Genauigkeit erlaubten eine sichere und
schnelle Nadelpositionierung (Abb.11). Auch die bTFE Sequenz zeigte im Vorversuch eine

vielversprechende Bildqualitit bei schnellen Bildraten von 1,2s pro Bild. Allerdings konnten

spater, beim Transfer auf Probanden, keine entsprechenden Ergebnisse erzielt werden. (Abb. 12)

Die T1w TSE zeigte zwar ein deutliches Nadelartefakt, die Bandscheibe selbst und der NP waren

jedoch weniger gut differenzierbar. (Abb. 13)
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Die T2 w GRE Sequenz liel weder ein eindeutiges Nadelartefakt noch eine gute anatomische

Auflésung erkennen und wurde in der Evaluation nicht weiter verfolgt (Abb.14).

c)
Abbildung 11: a) axial und b) coronar: PDw TSE (TR/TE/FA 600/10/90°) am Probanden zeigt gute Differenzierbarkeit
der Bandscheibe und des Spinalnervs; ¢) (Im Uhrzeigersinn) Nadelnavigation und Positionierung mit der interaktiven
PDw TSE. Blaue Peile: Nadelartefakt (unten, rechts) Schnelle diagnostische Sequenz zur Verifikation der Nadelposition
(T1w GRE TR/TE/FA 60/4/90°).

a) b) ~ z
Abbildung 12: a) bTFE 2D (TR/TE/FA 4,4/2,2/60°) interaktiv im Vorversuch. Der NP ist besonders gut abgrenzbar, die

Punktionskaniile (blauer Pfeil) ist im Muskel- und Fettgewebe deutlich sichtbar. b) Dieselbe Sequenz am Probanden in
Hohe des NP. Hier sind Diskus und Umgebung kaum differenzierbar.
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Abbildung 13: :T1w TSE interaktiv im Vorversuch (TR/TE/FA 200/8/90°). Punktionsnadel ist gut abgrenzbar, aber
Muskel und Fettgewebe lassen sich kaum vom Diskus unterscheiden. Blaue Pfeile: Nadelartefakt.

b)

Abbildung 14: T2w GRE (TR/TE/FA 24/15/15°) in Vorversuch. Vor allem hier ist die Abgrenzung erschwert.
Artefaktanfilligkeit der Sequenz ist ausgeprigt. a) Axial ist das Artefakt so grof, dass die gesamte Bandscheibe zentral
ausgefiillt wird. b) Artefakt ist zu grof. Suszeptibilititsartefakte an der Nadelspitze sind ausgepriigt (blaue Pfeile).

Interaktive SequeHZen Bildqualitit in vitro Bildqualitit in vivo
(Schwein) (Probanden) Nadelartefakt Bildrate
PDw TSE (Abb. 11) ++ ++ ++ +
bTFE 2D (Abb. 12) + - - ++
T1w TSE (Abb. 13) + + - -
T2w GRE (Abb.14) - - - +

Tabelle 4: Zusammenfassung der MR-fluoroskopischen Sequenzen und subjektive Bewertung der Bildqualitit. ++ : gut;
+ : suffizient; - : insuffizient. Blau markiert ist die PDw TSE Sequenz, die auch im Hauptversuch verwendet wird.
Sequenzdetails in Tab. 1.

In Tabelle 4 findet sich eine Zusammenfassung der subjektiven Auswertung der MR-
fluoroskopischen Sequenzen. Anhand der Bewertungskriterien zeigte sich, dass die PDw TSE
Sequenz fiir die Nadelnavigation im Hauptversuch von den evaluierten Sequenzen am besten

geeignet ist.

4.1.2. Qualitative T1 Thermometrie
Die TI-Thermometrie wurde im Vorversuch zur Prozesskontrolle angewandt. Die im
Methodenteil beschriebene, T1-gewichtete GRE-Sequenz erlaubte die Darstellung des

Lasereffektes mit einer Auflosung von 4,1 s (siche Kapitel 3.1.2.). So konnte in den ersten
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Laserversuchen gezeigt werden, wieweit und wie schnell sich die Laser-induzierte Wirme
ausbreitete.

Der Versuchsaufbau aus den TI1-Thermometrieversuchen wurde schlieBlich auch fiir den
Vergleich der verschiedenen propagierten PRF-Thermometriesequenzen verwendet. Eine
genauere Auswertung des T1-Effektes mit farbcodierten Temperaturkarten und einer Berechung

des Temperaturverlaufes entfiel, da kein geeignetes Programm fiir eine solche Auswertung zur

B

Abbildung 15: T1w GRE TR/TE/FA 12/7/70°, Scandauer 4,1s. Zunehmende Schwirzung zeigt den Anstieg der
Temperatur an. Darstellung einer Schweinebandscheibe wihrend der Laserapplikation iiber 10 min, (von links nach
rechts) bei 15W, im gepulsten 1s-Modus mit 1s-Intervallen.

Verfiigung stand.

4.1.3. PRF Thermometrie

Fiir die Uberwachung der Wirmeausbreitung wihrend der PLDD wurden die beschrieben
temperatursensitiven Sequenzen (Tabelle 2) evaluiert. Kriterien waren hier zum einen die
zeitliche Auflésung und zum anderen die Darstellung des Temperatureffektes mit dem
Temperature Mapping Tool (PRF-Thermometrie).

Im Hinblick auf die spitere Auswertung mit dem Temperature Mapping Tool musste auch das
Nadelartefakt (Coaxialnadel mit Temperatursensor) so genau wie moglich abgrenzbar sein,
damit die Ortskodierung des gemessen Temperaturverlaufes (tn(x)) mit der Ortskodierung des
kalkulierten Temperaturverlaufes (tprr(x)) (Coaxialnadelspitze im Magnitudenbild) so genau wie
moglich {libereinstimmte. Diese Kriterien wurden nur von den GRE Sequenzen erfiillt, und so
wurden die im Hauptversuch erarbeiteten GRE Sequenzen mit TE-Zeiten von 2ms, 7ms und
10ms mit Echoshifting (ES) verwendet. Diese Sequenzen wurden im Hauptversuch auf ihre
Temperatursensitivitit und Temperaturgenauigkeit hin evaluiert. Zum Vergleich ermdglichten
die PRESTO Sequenzen zwar eine sehr hohe Bildrate, allerdings war es auf den
Magnitudenbildern kaum mehr moglich eine genaue Ortskodierung der Temperaturausbreitung
zu definieren. Die SPIR Sequenzen waren zum einen in der Zeitlichenauflésung von 15,4s pro
Scan inaddquat. Zum anderen zeigte vor allem die TIw GRE SPRI Vol. shim distinkte Artefakte

in der Temperaturauswertung mit dem Temperature Mapping Tool.
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4.2. Hauptversuch

4.2.1. Vergleich der makroskopischen mit den MR-Lésionen
Als ,,MR-Lision*“ wurden die TI-Effekte im letzten dynamischen Bild der jeweiligen
Thermosequenz bezeichnet und in einer Ebene mit der verwendeten Coaxialnadel gemessen. Die
gemessene ,,Lasion® entspricht also der beobachteten, temperaturbedingten Schwirzung. (Vergl.
Abb. 17) Die qualitative Beschreibung der LisionsgroBBenvergleiche zeigte, dass die im MR-Bild
gemessenen ,Lédsionen* in allen Féllen groBer waren, als die makroskopisch gemessenen
,Ldasionen (vergl. Abb. 16 — 18). Es zeigte sich, dass die Sequenz mit einer TE von 10ms die
grofiten ,,Ldsionen” im Verglich zur makroskopisch sichtbaren Karbonisation im Préparat

darstellte.

In der statistischen Auswertung des Vergleichs der Lésionsgrofen der drei evaluierten
Thermosequenzen (TE 2,7 und 10ms) konnte fiir keine der drei Sequenzen eine sehr gute

Korrelation der gemessenen Lésion und der Lision im MR Bild gezeigt werden.

Allerdings zeigte die GRE Sequenz mit einer Echozeit von 2 ms die beste Korrelation (R* =
0,76), im Vergleich mit den Korrelationskoeffizienten der GRE Sequenzen mit 7 ms und 10 ms

mit ES (R* = 0,63 (7 ms GRE) und R* = 0,48 (10 ms GRE)).
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2ms GRE

201

Lasionsfliche

05

0,07

-

MAKRO

MR

Abbildung 16:

MAKRO
Min 0,401
1. Quartil 0,62825
Median 0,762
3. Quartil 0,83625
Max 1,343

MR

0,53

0,8005

0

,953

1,2795

1

979

Links: Boxplot: Lisionsflichen im Vergleich. Rechts: Entsprechende Tabelle mit Vergleichswerten.

7ms GRE

Lisionsflache

057

0.0

"

MAKRO

MR

MARKO MR

Min 0,141
1. Quartil 0,44375
Median 0,62
3. Quartil 1,06025
Max 1,445

0,6

13

0,92525
1,1155
1,3395

1,451

Abbildung 17: Links: Boxplot: Lisionsfliichen im Vergleich. Rechts: Entsprechende Tabelle mit Vergleichswerten.

10ms GRE mit ES

Lasionsfliche

054

0,0

MAKRO

MR

MAKRO MR
Min 0,251 1,023
1. Quartil 0,628 1,13675
Median 0,6875 1,4265
3. Quartil 0,9268 1,64325
Max 1,045 1,751

Abbildung 18: Links: Boxplot: Lésionsfliichen im Vergleich. Rechts: Entsprechende Tabelle mit den Vergleichswerten.
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4.2.2. Temperaturgenauigkeit der Sequenzen
Um die Temperaturgenauigkeit der jeweiligen Sequenz zu beschreiben, wurden tn(x) und tprp(X)
miteinander verglichen. Dieser Vergleich erfolgte zundchst individuell fiir jede
Temperaturmessung (n = 30) und schlieBlich kumulativ fiir jede Sequenz als Gruppe (n = 10).
Die Mittelungen der zehn Korrelationskoeffizienten jeder Sequenzgruppe wurden schlieBlich

statistisch auf signifikante Unterschiede ausgewertet.

4.2.2.1.  Korrelation der gemessenen und berechneten Temperaturen

Die individuelle Korrelation der einzelnen Experimente erfolgte in MatLab (Abb. 19). Aus der
Kurvenschar der berechneten Temperaturen (Abb. 19 (oben)) wurde jeweils die rote Kurve
(tprr(x)) mit der schwarzen Kurve (tn(x)) korreliert. Die entsprechende Regressionsgerade wird
in Abb. 19 unten gezeigt. Der Korrelationskoeffizient R*> wurde aus dieser Regression berechnet
und aufgezeichnet (Tab. 5).

Aus den einzelnen Korrelationen wurden fiir jede Sequenz Mittelwerte, Median, Minimum,
Maximum, 1. und 3. Quartile und Abweichungen berechnet (Tab. 5). Aus diesen Daten wurde
zusammenfassend ein Boxplot erstellt, der die Streuung der Werte, den Median und die Quartile
wiedergibt (Abb. 20). Aus den Daten ergibt dich eine exzellente mediane Korrelation (R* =
0,946) der berechneten (PRF-Datensétze) mit der tatsdchlichen Temperatur fiir die ,,7ms GRE*

im Vergleich zu den anderen evaluierten Sequenzen (vergl. Abb. 20 und Tab. 5).
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Abbildung 19: Beispiel der Korrelation zwischen gemessener Temperatur (NeoLink = ty(x)) und kalkulierter Temperatur
(IDL Average 1 = tprp(x)) Am Beispiel der GRE mit einer TE von 7 ms (oben). Zugehirige Regressionsgerade mit R? =

0,987 (unten).
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0,97

0,87

067

Korrelationskoeffizient

2ms GRE

Abbildung 20: Boxplot der Korrelationen mit Darstellung des Median, des ersten und dritten Quartils, sowie der

7ms GRE

10ms GRE mit ES

minimalen und maximalen Abweichung.

10 ms ES,
GRE mit TE von 2ms,n=10 7ms,n=10 n=10
0,529 0,902 0,825
0,683 0,898 0,898
0,839 0,929 0,932
0,985 0,985 0,885
0,946 0,987 0,561
0,813 0,950 0,687
0,943 0,991 0,823
0,943 0,885 0,713
0,926 0,964 0,887
0,984 0,971 0,703
Mittelwert 0,859 0,946 0,792
Maximale Abweichung 0,156 0,054 0,163
Minimale Abweichung 0,300 0,091 0,224
Median 0,934 0,957 0,825
3. Quartile 0,945 0,981 0,886
Maximum 0,984 0,991 0,932
Minimum 0,819 0,885 0,561
1. Quartile 0,529 0,909 0,805

Tabelle 5: Numerische Darstellung der Korrelationen und Aufstellung der einzelnen
Korrelationskoeffizienten mit den jeweiligen Mittelwerten.
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4.2.2.2.  Statistische Auswertung und Vergleich der Korrelationen
Der Kruskal-Wallis Test belegte die Vergleichbarkeit der drei Gruppen von Korrelations-
koeffizienten. Man beachte hier die asymptotische Signifikanz (p = 0,008). Somit konnte im
Folgenden mit dem Mann-Whitney Test ein Vergleich der nicht-normalverteilten Werte der

einzelnen Datensitze erfolgen (Tabelle 6).

Ringe Statistik fiir Test™”
Mittlerer
Korrelati gmpg;E N Rang Korrelationskoeffizienten
orrelations- ms -
hi- t
Koeffizienten 10 14,15 | | Chi-Quadra 9,570
df

7ms GRE 10 22,15 2
10ms GRE 10 10,20 Asymptotische 008
Gesamt 30 Signifikanz ’

Tabelle 6: Kruskal-Wallis Test und Statistik des Tests. N = Anzahl der Proben, df = Freiheitsgrade, Asymptotische
Signifikanz = p; a) Kruskal-Wallis Test; b) Gruppenvariable: Gruppe

Der statistische Vergleich der drei Sequenzen, anhand der Mittelwerte der kumulativen
Korrelationen mit dem Mann-Whitney Test fiir nicht-parametrische Variablen, konnte zeigen,
dass die 7ms GRE Sequenz signifikant besser war als die 10ms mit ES GRE (p = 0,001) (Tab.9).
Im Vergleich zur 2ms GRE konnte zwar nicht belegt werden, dass die 7ms GRE eine bessere
Korrelation hatte, so zeigte der Test jedoch eine statistische Tendenz zur Uberlegenheit (p =
0,64) (Tab.7). Zwischen der 2ms und 10ms mit ES GRE Gruppe konnte kein signifikanter
Unterschied jener Werte festgestellt werden (Tab.8).

Riinge Statistik fiir Test"
. Korrelationskoeffizient
Mittlerer ;
Gruppe N Rang Rangsumme Mann-Whitney-U 25,500
Korrelations- | 2ms Wilcoxon-W 80.500
Koeffizienten | GRE 10 8,05 80,50 ’
4 -1,853
Tms - —
GRE 10 12,95 129,50 Asymptotische Signifikanz 064
(2-seitig) >
Gesamt 20 Exakte Signifikanz [2*(1- a
s ,063
seitig Sig.)]

Tabelle 7: Mann-Whitney Test und Statistik des Tests. N = Anzahl der Proben, Asymptotische Signifikanz = p, Z =
Statistische Priifgrofie; a) nicht fiir Bindungen korrigiert, b) Gruppenvariable: Gruppe
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Riinge Statistik fiir Test”
. Korrelationskoeffizient
Mittlerer Mann-Whitney-U
Gruppe N Rang Rangsumme Y 39,000
Korrelations- | 2ms Wilcoxon-W 94,000
Koeffizienten | GRE 10 11,60 116,00
Z -,823
10ms : —
GRE 10 9,40 94,00 Asyrpptotlsche Signifikanz 406
(2-seitig)
G t N N (1. '
esam 20 E)fa.kte Slgmﬁkanz [2*(1 436"
seitig Sig.)]

Tabelle 8: Mann-Whitney Test und Statistik des Tests. N = Anzahl der Proben, Asymptotische Signifikanz = p, Z =
Statistische Priifgrofle; a) nicht fiir Bindungen korrigiert, b) Gruppenvariable: Gruppe

Riinge Statistik fiir Test”
Mitl Korrelationskoeffizient
ittlerer -
Gruppe | N Rang Rangsumme Mann-Whitney-U 8,000
Korrelations- | 7ms Wilcoxon-W 63,000
Koeffizienten | GRE 10 14,70 147,00
Z -3,175
10ms - —
10 6,30 63.00 Asymptotische Signifikanz
GRE > > . ,001
(2-seitig)
Gesamt ioni *(]- )
20 E)fa.kte Slgmﬁkanz [2*(1 001°
seitig Sig.)]

Tabelle 9: Mann-Whitney Test und Statistik des Tests. N = Anzahl der Proben, Asymptotische Signifikanz =p, Z =
Statistische Priifgrofle; a. nicht fiir Bindungen korrigiert, b. = Gruppenvariable: Gruppe

4.2.2.3.  Bildgqualitit und Kontrast-zu-Rauschverhalten

Die temperatursensitiven Sequenzen wurden mit dem Temperature Mapping Tool ausgewertet
und die aus den PRF-Phasenverschiebungen generierten, Temperaturkarten tiber dem jeweils
korrespondierenden Magnitudenbild der ausgewerteten Sequenz dargestellt. Eine Darstellung des
Temperaturverlaufes als Ausbreitung der eingebrachten Wérme ist allerdings nur dann
zielfithrend, wenn das jeweils zugehorige Magnitudenbild eine ausreichend gute Bildqualitét hat.

Die temperatursensitiven Sequenzen miissen also neben ihrer Temperaturgenauigkeit (Qualitét

der PRF-Daten) auch eine hohe anatomische Ortsaufldsung erlauben.

Hierz7u wurde das Kontrast-zu-Rauschverhélntis (CNR) zwischen Bandscheibe und den
umliegenden Strukturen berechnet (Tab. 10). Eine Messung der Signalwerte war im Riickenmark
nur in 4 Fillen (3x 2ms und 1x 7ms GRE Sequenz) mdéglich. Der Spinalnerv konnte insgesamt

18 mal in seiner Signalintensitdt fiir die 2 und 7 ms GRE gemessen werden. Eine Signalmessung
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des Spinalnerven und des Riickenmarks in den Experimenten, in denen die 10ms GRE mit ES

verwendet wurden, war in keinem Fall moglich (siehe auch Abb. 25).

Eine Messung der Signalintensititen der Endplatte, des Muskelgewebes und der 18G-

Punktionsnadel war bei allen 30 Diskuspréparaten mdglich.

Der qualitative Eindruck der Bildqualitdt wird in Abb. 21 — 23 vergleichend dargestellt.
Subjektiv ist in der 2ms GRE Sequenz die Anatomie noch gut erkennbar und eine
Gewebedifferenzierung noch moglich. Mit steigender TE wird diese Differenzierung zunehmend

schwieriger.

Quantitativ bestdtigen die CNR-Werte der 2ms GRE Sequenz im Kontrastverhalten zwischen
Bandscheibe und Spinalnerv, ihre Uberlegenheit gegeniiber den CNR-Werten der 7ms und 10ms
mit ES GRE. Zwar zeigt die 10ms GRE mit ES einen besseren Kontrast zwischen Diskus und
Muskel als die 7ms GRE, jedoch ldsst sich die Endplatte am schlechtesten vom Diskus

abgrenzen.

In der 7ms GRE Sequenz konnten die besten Kontraste fiir die Abgrenzung von Diskus und
Nadel, sowie fiir die Abgrenzung von Diskus und Endplatte, gezeigt werden. Im Verglich zur
10ms GRE-Sequenz mit ES, konnte mit der 7ms GRE der Spinalnerv in 8 von 10 (versus 0)
Experimenten identifiziert werden und ein ausreichend hohes CNR berechnet werden. Die

Ergebnisse der CNR-Messungen sind zusammenfassend in Tab. 10 dargestellt.

Diskus- Diskus- Diskus- Diskus- Diskus-
Endplatte Muskelgewebe Spinalnerv Riickenmark 18G-Nadel
11,6114 22,7 = 14,7 13,1 £ 12,8 21,5+ 17,4 23,8 = 14,8
2ms GRE
(n=10) (n=10) (n=10) (n=3)* (n=10)
143120 16,3 +11,8 10,8 £ 7,5 22,8 +4,00 25,5127
7ms GRE
(n=10) (n=10) (n=8)* (n=1)* (n=10)
10 ms GRE 6,8 +4,6 17,5+73 20,6 8,9
/* /*
mit ES (n=10) (n=10) (n=10)

Tabelle 10: Zusammenfassung der CNR Werte fiir die die Thermometrie-Sequenzen; * hier war die entsprechende
Struktur auf dem Magnitudenbild nicht zu erkennen oder nicht vorhanden, daher n<10. CNR Werte iiber 5 wurden

als ausreichend erachtet.
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Abbildung 21: Vergleich der T1w GRE Sequenz zur Verifikation der Nadelposition mit der 2ms GRE Sequenz. (18 G
Nadel)

Abbildung 22: Vergleich der T1w GRE Sequenz zur Verifikation der Nadelposition mit der 7ms GRE Sequenz. (16 G
Nadel)

Abbildung 23: Vergleich der T1w GRE Sequenz zur Verifikation der Nadelposition mit der 10ms GRE Sequenz mit ES.
(18 G Nadel)
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4.2.2.4.  Unterschiede in Darstellung und Bildqualitdt
Alle drei evaluierten Thermosequenzen konnten mit dem IDL Tool ausgewertet werden.
Allerdings waren nicht nur die Korrelationen, im Vergleich zur gemessenen Temperatur,

unterschiedlich, sondern auch deren Bilddarstellung auf der Benutzeroberfliche.

Fir die GRE-Sequenz, mit einer TE von 2ms, musste die Temperaturungenauigkeit im
Temperature Mapping Tool auf 4°C hoch gesetzt werden, bevor eine ausreichend homogene
Darstellung der Temperaturkarten moglich war. Bei Temperaturungenauigkeiten von unter 4°C
zeigte sich bei der, 2ms Sequenz eine, liber den gesamten Bildausschnitt eine diffus ausgedehnte

Temperaturkarte.

Die Auswertung der GRE-Sequenzen mit TE Zeiten von 7ms und 10ms mit ES konnte mit einer
Temperaturungenauigkeit von 2°C erfolgen, ohne dass die farbkodierte Temperaturkarte im

Bildausschnitt bedeutend an Bildqualitit verloren hitte.

Die justierbare Temperaturungenauigkeit im IDL-Auswertungsprogramm ist als zusétzliche
Ungenauigkeit anzusehen, die zur jeweiligen Ungenauigkeit der einzelnen Sequenzen

hinzukommt.

Die exemplarische, bildliche Darstellung der Temperaturkarten (Abb. 24 - 26) stimmt mit den
guten Ergebnissen der Korrelationen iiberein, die zwischen tprp(x) und tn(x) fiir die jeweiligen

Sequenzen berechnet wurden.

In dieser Arbeit stellt die GRE Sequenz mit einer TE-Zeit von 7ms und einer
Temperaturungenauigkeit von insgesamt +6°C (Temerpature Mapping Tool - +2°C und einer
Sequenz-bedingten Temperaturungenauigkeit von +4°C [78]) den besten Kompromiss der drei

evaluierten Sequenzen dar. (Abb. 22, 25)
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Abbildung 24: Makroskopie (links). GRE Sequenz mit TE = 2ms. Eingestellte Temperaturungenauigkeit von 4°C;
Temperaturkarten nach 1 min und 7 min Laserbehandlung.
Blauer Pfeil: Nadelartefakt der 18 G Nadel. Stern: Suszeptibilititsartefakt.

Abbildung 25: Makroskopie (links). GRE Sequenz mit TE = 7ms. Eingestellte Temperaturungenauigkeit von 2°C;
Temperaturkarten nach 1 min und 7 min Laserbehandlung. Nadelartefakte in anderer Schicht. Linie: Dezentes
Nadelartefakt der 12G Coaxialnadel und der Temperatursonde.

Abbildung 26: Makroskopie (links). GRE Sequenz mit TE = 10ms und shifted echo. Eingestellte
Temperaturungenauigkeit von 2°C; Temperaturkarten nach 1 min und 7 min Laserbehandlung. Deutliche
Nadelartefakte: Linie: 12G Coaxialnadel; Blauer Pfeil: 18 G Punktionsnadel; Stern: Suszeptibilititsartefakt.
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4.2.3. Temperaturverldufe am Spinalkanal
In den evaluierten Versuchsreihen konnte wéihrend der Laserbehandlung ein Temperaturanstieg
von durchschnittlich 3°C am Spinalkanal festgestellt werden. In Abb. 27 findet sich ein

exemplarischer Temperaturverlauf vom Spinalnerven.

40 T T T T T

35

Temperatur {°C)

0 2 4 B 8 10 12
Zeit {min)

25

Abbildung 27: Die Abbildung zeigt exemplarisch den Temperaturverlauf am Spinalkanal wéihrend der Laserapplikation
innerhalb des Diskus (Rote Kurve). Bei 28°C, also 3°C + Baseline verliduft die schwarze Linie. Bis 10min Laserapplikation
bleibt die Temperaturdifferenz zwischen Baseline und Spinalkanal unter 3°C.
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5. Diskussion

5.1. Grundsitzliche Uberlegungen

Riickenschmerzen gelten in den westlichen Industrienationen als ,,Volkskrankheit Nr.1“. Dies
bedeutet, dass 70-85% der Bevdlkerung im Laufe ihres Lebens zumindest episodisch an
Riickenschmerzen leiden und, in weitern 85% der Fille, mindestens ein Rezidiv erleiden [10,
44]. Die Folgen reichen fiir die Betroffenen von akuten Schmerzen, Krankschreibungen und
Depressionen bis hin zu einer dauerhaften Arbeitsunfédhigkeit durch eine Chronifizierung der
Schmerzen [43]. Die Privalenz von chronischen Riickenschmerzen liegt bei Erwachsenen bei bis

zu 40% [44].

Vor allem bei Patienten mit diagnostiziertem Bandscheibenvorfall, die nach 6 Wochen nicht auf
konservative Behandlungsmafinahmen ansprechen, bleibt als Behandlungsoption meist nur die
offene Bandscheibenoperation. Die PLDD und andere minimal-invasive Therapieoptionen
stellen eine Briicke zwischen konservativen Maflnahmen und der offenen Operation am Riicken

dar [15, 43, 61, 62].

Das primére Ziel in der akuten Schmerztherapie des Riickenschmerzes ist es, eine signifikante
Linderung der Schmerzen und damit verbunden eine Wiedererlangung der Mobilitdt, um die

aktive Rehabilitation zu ermoglichen [42].

Ist die akute Schmerztherapie nicht erfolgreich oder ungeniigend, besteht bei ldnger anhaltenden
Beschwerden die Gefahr der Chronifizierung. Mit der Chronifizierung sind fiir die Patienten

tiefgreifende soziale, psychologische und wirtschaftliche Folgen verbunden [10, 87].

Linger bestehende Schmerzen, die sich der konservativen Schmerztherapie entziehen, werden
daher offen chirurgisch Behandelt. Allerdings birgt eine Operation auch immer ein Risiko fiir
den Patienten. Sie miissen fiir eine Bandscheibenoperation in Vollnarkose behandelt werden.
Hier besteht das Risiko der Narbenbildung am Operationsort und das Risiko der Entwicklung
eines sogenannten Postdiskektomie-Syndroms [57]. Und schlieBlich ist dies fiir viele der dlteren
Patienten mit Herz-Kreislauf-Problemen mit einem erhohten Risiko verbunden, und lange

Rekonvaleszenzen erhohen das Risiko eines pulmonalen Infektes.

In einer Studie konnten Tassi et al. keine signifikant unterschiedlichen Therapieresultate fiir die
Mikrodiskektomie, im Vergleich zur PLDD, unter Durchleutungskontrolle zeigen [57].
Allerdings war die Regenerationsdauer und die Dauer des klinischen Aufenthalts fiir die PLDD-
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Gruppe, bei geringerer Komplikationsrate, signifikant kiirzer als bei der Mikrodiskektomie-

Gruppe [57].

Was die PLDD, unter offener MR-Kontrolle bei 1,0 Tesla, mit interaktiven Sequenzen und MR-

Thermometrie angeht, ergeben sich fiir die Fusion dieser Methoden diverse Vorteile.

Zum einen ist es im offenen MRT moglich sowohl Diagnostik, Instrumentennavigation und

Prozesskontrolle durchzufiihren, ohne dass der Patient umgelagert werden miisste.

Vor der PLDD wird eine diagnostische Diskographie durchgefiihrt, mit der die Bandscheibe als
Ursache der radikuldren und diskogenen Schmerzsymptomatik durch eine Reproduktion des
Schmerzes (,,Memory Pain®) bestétigt und die Morphologie der Bandscheibe genauer dargestellt
werden soll [16, 41, 43, 44, 88-91].

Bei der Diskographie wird, wie bei der PLDD, eine diinne Kaniile in die betroffene Bandscheibe
vorgeschoben und dort eine kleine Menge (1-2 ml) Kontrastmittelldsung injiziert. Provoziert
diese Injektion beim Patienten den bekannten radikuldren Schmerz, so ist die symptomatische
Bandscheibe identifiziert [6]. Diese diagnostische Maflnahme ist unter CT-, Durchleuchtungs-,
und MR-Kontrolle moglich. Ein Vergleich der drei Modalititen durch Kluner et al. ergab, dass
die low-dose CT- und MR-Diskographien in ihrer diagnostischen Genauigkeit der Diskographie
unter Durchleuchtung iiberlegen waren. Die Autoren kommen jedoch zu dem Schluss, dass die
MR-Diskographie, auf Grund ihrer Strahlungsfreiheit und der guten diagnostischen
Eigenschaften, fiir jlingere Patienten eine geeignete Alternative zur konventionellen

Diskographie darstellt [6].

Eine PLDD im offenen MRT ermoglicht die Diskographie durch die Punktionskaniile, die
ebenfalls fiir die Laserfaser verwendet wird und erspart dem Patienten mdgliche mehrfache

Punktionen und unnétige Strahlenexposition.

Bei unsicherer Nadelposition oder unklarem Diskographiebefund ist es in der MRT moglich,
verschiedene diagnostische Sequenzen einzusetzen. Diese konnen dann selektiv die

Nadelposition oder den Zustand des Diskus darstellen, um das weitere Vorgehen zu sichern.

Vor allem fiir die PLDD ist der Erfolg der Therapie in hohem Mafle von der Nadelposition
abhingig. Diese kann in der offenen MRT in allen Ebenen dargestellt werden. Die interaktiven
Sequenzen ermdglichen die interaktive Modifikation von Nadelposition und Ebenenausrichtung
[58]. Diese flexible Anpassung der Bildgebungsebenen sind unter CT und

Druchleuchtungskontrolle nicht moglich und erschweren daher den Zugang, insbesondere zur
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L5/S1 Bandscheibe, die sich noch dazu durch ihre gewinkelte Ausrichtung von den {ibrigen

Bandscheibenfiachern unterscheidet [85].

Vor allem der Forderung nach einer effektiven Prozesskontrolle der PLDD und nach einer
zuverldssigen Methode, um die Temperaturausbreitung zu kontrollieren, kann die offene
Hochfeld MRT nachkommen. Wie Steiner und Schonenberger zeigen konnten, ist die PLDD
unter T1-Thermometrie im offenen MRT schon bei 0,5 Tesla mdglich [46, 59, 71, 92].

5.2. Diskussion der Methoden

5.2.1. Ablationsmethode PLDD
Die PLDD befindet sich im therapeutischen Spektrum des durch einen Bandscheibenvorfall
bedingten Schmerzsyndroms an der Schnittstelle zwischen konservativen Maflnahmen, zu denen
auch periradikulédre Injektionen zu rechnen sind und der offenen Operation an der Bandscheibe

oder Wirbelsiule.

In einem selektierten Patientengut kann die PLDD eine schnelle Besserung der Symptome

herbeifiihren und eine Operation hinauszdgern oder sogar ganz ersetzen [93-98].

Zwar wird die PLDD schon seit iiber 20 Jahren durchgefiihrt, jedoch gibt es zum Thema bis
heute keine randomisierten Studien. Wie in der Literatur beschrieben, sind die Erfolgsraten im
einzelnen sehr gut, wihrend Komplikationen zumeist kaum beschrieben werden [49, 88, 90, 99,
100]. Nur vereinzelt finden sich Fallberichte, in denen operative Revisionen von misslungenen

Therapien beschrieben werden [96, 98, 101].

Die Komplikationen, die im Zusammenhang mit der PLDD beschrieben werden, sind zumeist
thermischer Genese. Sie sind oft schwerwiegender als die beschriebenen Fille von
Spondylodiskitis und Reizungen am Punktionsort, die mit antibiotischer Therapie meist gut zu
therapieren sind. Thermische Schiden an den Endplatten, Nervenwurzeln und am Riickenmark,
wie sie durch unkontrollierte Laserapplikation entstehen konnen, sind fiir die Betroffenen mit

zum Teil gravierenden neurologischen Ausfillen und Schmerzen verbunden [96, 98, 101, 102].

Moniert wird vor allem von Kobayashi, dass die einfache Durchfiihrbarkeit der PLDD zu einer
unangemessen breiten Indikationsstellung dieser Therapie gefiihrt hat [96]. Deshalb haben viele
Autoren immer wieder darauf hingewiesen, wie wichtig eine vorsichtige und eng definierte

Indikationsstellung bei der PLDD ist [33, 93, 94, 99, 103-105].

Um die Therapie fiir diejenigen Patienten sicherer zu gestalten, bei denen eine PLDD indiziert ist

und um dem Operateur bei der Intervention eine genauere Therapiekontrolle zu ermoglichen,
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wurde 1996 zum ersten Mal die MR-Thermometrie zur Kontrolle der Lasereffekte und
Wirmeausreitung im offenen MRT bei 0,5 Tesla evaluiert [46, 59, 71, 92]. So ist es bei der MR-
gestiitzten PLDD moglich die oftmals jungen Patienten strahlungsfrei zu behandeln. Und zudem
ist mit Hilfe der MR-Thermometrie mit der Darstellung der Warmeausbreitung eine Mdglichkeit
der Prozesskontrolle der Laserapplikation mdglich. Obwohl die PLDD damals nur im offenen
MRT bei 0,5 Tesla und mit der nicht-linear temperaturabhingigen T1-Thermometrie
durchgefiihrt wurde, waren die Ergebnisse der Studie vielversprechend. Dennoch sind Steiner
und Schonenberger bis dato die einzigen Autoren, die sich der PLDD unter MR-

thermometrischer Kontrolle angenommen haben.

Die hier vorgestellte Studie evaluierte die PLDD in vitro, in einem offenen Hochfeld MRT mit
einer Feldstirke von 1,0 T. Hierbei stand die Evaluation der MR-Tauglichkeit des
Instrumentariums und der MR-Thermometrie im Vordergrund. Die Optimierung der jeweiligen
Sequenzen fiir die PLDD im 1,0 Tesla Gerét erfolgte im Hinblick auf die klinische

Implementierung des Aufbaus und des Sequenzprotokolls.

Mit einer erfolgreichen Implementierung der MR-Kontrolle des PLDD-Vorgangs sollten eine
Prozesskontrolle der Lasertherapie und die stindige Uberwachung der eingebrachten Energie
ermdglicht werden. Denn bisher stiitzten sich die Arzte bei der Behandlung auf die eigene
Erfahrung, was die applizierten Energiemengen anging. Tassi et al. vermuten sogar, dass der
mogliche Erfolg der PLDD mit CT oder Rontgenkontrolle in hohem Mafle von der Erfahrung
des behandelnden Arztes abhéngt [85]. Eine individuelle Anpassung der Therapie an den
Patienten ist bei diesem Verfahren aber nur in sehr beschrinktem MafBe moglich, in dem man

beispielsweise den Laser schmerzadaptiert zu applizieren versucht.

Die MR-Thermometrie ermoglicht erstmals eine Visualisierung des Prozesses und somit eine
kontrollierte und moglicherweise sicherere Applikationsart der Laserenergie [106]. Die MR-
gestiitzte PLDD konnte die Risiken der Komplikation vermindern und eine sichere,
strahlungsfreie Alternative zu CT/Rontgen-gestiitzen Verfahren darstellen. Und fiir einige
Patienten konnte sich sogar eine offene oder endoskopische Operation vermeiden. Eine genauere
Lokalisierbarkeit und bessere Visualisierung der Laserspitze ist fiir eine erfolgreiche PLDD
unerldsslich [57, 58, 85]. Mit der offenen MRT bei 1,0 Tesla ist dies und sogar eine nicht-

invasive Kontrolle der Temperatur schon direkt wahrend der Therapie moglich.
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5.2.2. Wahl des Lasers
In der Literatur sind fiir die PLDD verschiedenste Lasersysteme als effektiv beschrieben worden

[16, 52, 55, 57, 59, 60, 85, 91, 107-110].

Folgende Laser sind von den verschiedenen Autoren bis dato verwendet worden: Dioden Laser
mit und ohne Absorptionsverstirkung [55, 60], Nd:YAG (Neodym-dotierter Yttrium-
Aluminium-Granat-Laser) und Ho:YAG Laser (Holmium-dotierter Yttrium-Aluminium-Granat-
Laser) mit 1064nm und 1329nm Wellenlénge [16, 52, 59, 82, 85, 91, 107, 111] und schlieBlich
auch KTP-Laser (Nd:YAG, frequenzverdoppelt, Emission bei 532nm) [109, 110].

Schon seit 1989 wird der Nd:YAG fiir die PLDD eingesetzt und liefert bist heute gute Resultate
[52, 108]. Sowohl Choy als auch Hellinger verwenden einen Nd:YAG, der Licht der
Wellenldnge 1064nm emittiert. Diese Wellenldnge eignet sich besonders deshalb fiir die PLDD,
weil sie sich im Zielgewebe durch ihre besonders hohe Gewebeeindingtiefe auszeichnet [112].
Zudem kann der Nd:YAG Laser bei einer Vielfalt medizinischer Therapien eingesetzt werden.
Mit dem Nd:YAG kann man koagulieren, vaporisieren und sogar schneiden, je nach verwendeter

Leistung in Watt und eingestelltem Applikationsmodus [112].

Fiir die PLDD mit dem Nd:YAG Laser beschreibt die Literatur eine gro3e Zahl an behandelten
Patienten mit sehr guten Therapieergebnissen [16, 50, 58, 88, 89, 91, 113].

In dieser Studie wurde daher ein Nd:YAG Laser fiir die MR-gesteuerte PLDD im offenen MRT

ausgewdhlt.

Die Erfolgsraten der PLDD mit diesem Laser werden mit bis zu iiber 89% angegeben [48, 100,
114]. Tassi et al. beschreiben Erfolgsraten von 83% und merken an, dass die Morbiditéts- und
die Komplikationsraten nach PLDD, im Vergleich zu Patienten nach Behandlung mit
Mikrodiskektomie, deutlich geringer sind. Weiterhin wird aber ebenfalls wieder hervorgehoben,
dass eine exakte Nadelposition hierbei von grofiter Wichtigkeit sei und diese gewisse Erfahrung

mit perkutanen Techniken erfordere [57, 85].

Aus dem Vergleich zwischen Ho:YAG, Nd:YAG und Dioden-gepumpten Lasern ergibt sich ein
deutlicher Unterschied in der Anwendung. So sind die zu applizierende Leistung in Watt und die

jeweilige Handhabung der verschiedenen Lasersysteme sehr verschieden.

Mit dem Nd:YAG miissen wihrend der PLDD beispielsweise nur insgesamt ca. 800-1500 J mit
10-15W in 1s-Pulsen appliziert werden [52, 61, 88, 89, 100, 108]. Dahingegen miissen bei der
PLDD mit dem Ho:YAG unter andauernder Laserapplikation im (continuous wave) cw-Modus

und dauernder Kiihlung der Laserspitze bis zu 18.000 - 19.000 J appliziert werden [88].
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Gevargez et al. bevorzugen hingegen ein Dioden-gepumptes Lasersystem. Mit diesem Laser ist
es moglich, hohere Absorptionsraten als mit dem Nd:YAG zu erzielen und gleichzeitig Gewebe
zu koagulieren und zu schneiden, ohne dass es zu nennenswerten Karbonisationen oder
Blutungen kommt [49, 60]. Ein weiterer Vorteil dieses Lasers ist es, dass er mit sehr diinnen
Silikonfasern als Lichtwellenleiter kombiniert werden kann. Fiir diese diinnen Fasern ist die
Punktion der Bandscheibe mit einer 23G Nadel ausreichend [60]. Im Vergleich hierzu muss, fiir
die 400 — 600 pm durchmessenden Fasern, die mit dem Nd:YAG verwendet werden, mindestens

eine 18G Nadel verwendet werden, um eine Einbringung der Laserfaser zu ermoglichen.

Die applizierten Energiemengen miissen hier bei 4W im 1s-Pulsmodus mindestens 1650-2300 J
erreichen, um eine erfolgreiche Therapie zu ermoglichen [49, 60]. Die Erfolgsraten mit diesem
Laser werden in dieser Studie allerdings nur mit 77% angegeben. Dies konnte zum einen mit der
geringeren Erfahrung mit diesem spezifischen Lasersystem zusammenhingen oder mit den

andersartigen Gewebeeffekten des Lasers.

5.2.3. Das In Vitro Modell
Fiir die Evaluation der PLDD unter Thermometriekontrolle im offenen MRT wurde in dieser
Studie ein in vitro Modell gewdhlt. Im Vorversuch wurden zundchst lumbale
Wirbelsdulenpriparate von Schweinen verwendet. Die Auswahl von Schweinewirbelsdulen
erfolgte in Anlehnung an andere Studien, die sich ebenfalls mit Temperaturverteilungen im
Bereich der Wirbelsdule befassten und thermischen Ablationsverfahren verwendet hatten [31,
115]. Zwar weist die Anatomie der Schweinewirbelsdule weist gegeniiber der des Menschen
erhebliche Unterschiede auf - Wirbelkdrper des Schweins sind wesentlich kleiner und schlanker
(Abb. 7) — jedoch hat sich das Modell schon in orthopéddischen Untersuchungen als
Stabilitdtsmodell bewdhrt [116]. Eine Alternative wéren fiir diese Studie Schafwirbelsdulen

gewesen.

Im Hauptversuch wurden humane Wirbelsdulen Prdparate als Modell herangezogen, um die
Rahmenbedingungen der Experimente moglichst realititsnahe zu gestalten. Das Modell hat sich
in vielen anderen Studien, die sich mit der Evaluation der PLDD beschéftigt haben, bereits

bewihrt [35, 38, 46, 71, 72].

Es muss aber davon ausgegangen werden, dass die Ergebnisse der vorgelegten Studie an
humanen Priparaten der lumbalen Wirbelséule nicht direkt auf den Patienten iibertragen werden
konnen, da das in vitro Modell nur eine Anndherung an die Messbedingungen am Patienten sein

kann. Muskelanspannungen des Patienten wihrend der Therapie, der Fluss des Liquor
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cerebrospinalis, die Durchblutung am Spinalkanal und unwillkiirliche Bewegungen des
Patienten, alle diese physiologischen Vorginge konnen die Qualitit der MR-Bildgebung,
insbesondere die der MR-Thermometrie, negativ beeinflussen und miissen in praxi weiter

evaluiert werden.

5.2.4. Versuchsaufbau
Bei der Evaluation der temperatursensitiven Sequenzen wurde ein ventraler Zugang des Lasers
in die Bandscheibe gewihlt. Der Laser wurde von ventral im ungefahren 45° Winkel zu By, im
Nukleus Pulposus platziert. Eine erste Temperatursonde wurde von der gegeniiberliegenden
Seite, ebenfalls von ventral, im 45° Winkel zu By, in den Nucleus Pulposus eingebracht. Eine
zweite Temperatursonde wurde an jenen Spinalnerv gelegt, der sich gegeniiber der Laserfaser

befand. (siche Material und Methoden)

Dieser Aufbau weicht vom klinischen Zugang insofern ab, als dass man hier von dorsaolateral

mit nur einer diinnen Kaniile fiir den Laser den Nukleus Pulposus punktiert.

Der klinische Zugang, eignete sich jedoch nicht fiir die zielgerichtete Evaluation der
Thermometrie und zur Auswertung, da das Nadelartefakt im dorsalen Zugang die farbigen

Temperaturkarten, vor allem bei hoheren TE-Zeiten, gestort hitte [72]. (Siehe auch Abb. 26)

Die Darstellung der Temperaturkarten war vor allem in der dorsalen Partie des Diskus von
Interesse, da hier eine mogliche Ausbreitung der Temperatur auf die Spinalnerven und den
Spinalkanal dargestellt und erkannt werden sollte. Die zweite Temperatursonde, die ebenfalls in
diesem Bereich platziert wurde, schriankte die Auswertung durch Suszeptibilititsartefakte bereits
soweit ein, dass nur der ventrale Zugang mit dem Laser sinnvoller erschien. Eine solche Storung
der Temperaturkarte, durch Suszeptibilititsartefakte an der Nadelspitze, ist in Abb. 26
exemplarisch dargestellt und mit einem Stern markiert worden. Da in dieser Studie nicht die
PLDD als Therapie evaluiert werden sollte, sondern die MR-Thermometrie als Prozesskontrolle
im Zentrum der Arbeit stand, fiel die Entscheidung auf den ventralen Zugang. Dieser erlaubte
eine sichere Positionierung des Lasers und der Temperatursonde innerhalb des Nukleus
Pulposus, ohne die Darstellung der Temperaturkarten {ibermifig zu beeinflussen. (Vergl. Abb.

24-26)

Von der Positionierung mehrerer Temperatursonden innerhalb des Nukleus Pulposus wurde aus
dem selben Grund abgesehen. Denn die Sonden hitten durch groBlumige 12G Coaxialnadeln
eingebracht werden miissen, die eine deutliche Signalausloschung im thermometrisch zu

uberwachenden Bereich verursacht hitten. Da die Nadelartefakte mit zunehmender TE-Zeit
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grofler werden, wire so die tatsidchliche Position der Temperatursonde, vor allem in der 10ms

GRE Sequenz, kaum noch zu bestimmen gewesen [25, 78].

5.2.5. MR Thermometrie im offenen MRT

Das Ziel der MR-Thermometrie besteht darin, die Kontrolle iiber das therapeutische
Behandlungsergebnis zu verbessern und die Therapie sicherer zu machen. Die Thermometrie
derzeit die einzige, nicht-invasive Methode, mit der sich intrakorporale Temperaturmessungen
vorzunehmen lassen [84]. Bis Dato wurden die Effekte des Lasers nach der PLDD lediglich mit
Dichtemessungen im CT nachvollzogen [52, 101]. Mit der MR-Thremometrie kann dagegen
Echtzeit-nah die Ausbreitung der Temperatur {iiberwacht werden, um so mdgliche
Komplikationen durch unkontrollierte Warmeausbreitung zu vermeiden.

Die Vorteile dieser Art der Temperaturmessung liegen jedoch nicht nur in der Nicht-Invasivitét
des Verfahrens. Die moderne MRT und schnelle, hochauflosende MR-Sequenzen ermdglichen
auch eine flexible Bildeinstellung des zu behandelnden Areals, in allen drei Bildachsen und mit
guter rdumlicher und zeitlicher Bildauflosung. Vor allem die Moglichkeit, mit der MR-
Thermometrie Temperaturverldufe visuell als Temperaturkarten darzustellen, pradestiniert das

Verfahren zur Uberwachung hyperthermer Therapien [68, 74, 76].

Die Genauigkeit der MR-Thermometrie ist in hohem Malle von den jeweils verwendeten MR-
Parametern abhéngig, die zur Berechnung der Temperatur herangezogen werden kdnnen [67, 68,

73,74, 76, 80, 106, 117, 118].

5.2.5.1. Die Tl Thermometrie
Die Tl Thermometrie wurde in den Vorversuchen verwendet, um die allgemeine
Durchfiihrbarkeit der PLDD unter thermometrischer Kontrolle im offenen MRT zu iiberpriifen.
Die These wurde in Anlehnung an Steiner und Schonenberger exploriert. Steiner und
Schonenberger konnten schon 1997 gute Korrelationen zwischen gemessener und kalkulierter
Temperatur als PLDD-Kontrolle zeigen. Die Messungen erfolgten damals in einem offenen 0,5

T Niedrigfeld MRT [46, 59, 71, 92].

In der T1-Thermometrie ist der tatsdchliche Temperatur-Koeffizient gewebeabhéngig. Young et
al. konnten auBerdem zeigen, dass eine Beeinflussung des Temperaturkoeffizienten durch
verdnderte Messbedingungen mdglich ist [119]. Weiterhin wird beschrieben, dass mit
verdanderten Gewebeeigenschaften, wie sie zum Beispiel bei der PLDD durch Laserapplikation

induziert werden, die T1-Methode ihre lineare Temperaturabhéngigkeit schon bei niedrigen
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Temperaturen verliert und somit zu erheblichen Temperaturungenauigkeiten fithren kann [68,

120].

Daher wird diese Technik von Rieke und Butts nur als qualitative Methode zur schnellen
Visualisierung von Temperatureffekten empfohlen [68]. Die Mdglichkeit der schnellen
Visualisierung erlaubte in den Vorversuchen die grobe Einschédtzung der Temperaturausbreitung
und eine Prozesskontrolle wihrend der Laserprozedur. Dies war vor allem deshalb von
Bedeutung, da wihrend dieser Studie noch keine Mdglichkeit bestand, die PRF-Methode in

Echtzeit, beziechungsweise Echtzeit-nah, darzustellen und auszuwerten.

Im 1,0 Tesla MRT erscheit die T1-Methode zudem nicht praktikabel, da T1 mit zunehmender
Feldstirke und Temperatur zwar zunimmt, der TI1-Kontrast jedoch abfillt, mit dem eine
Abgrenzung zur Umgebung moglich ist. [68]. Ein stirkeres Magnetfeld erzeugt zwar ein hoheres
SNR, jedoch erscheint es so, als sei die T1-Methode eher bei niedrigen Feldstiarken sensitiv [67].
Im Vergleich hierzu stellen Wonneberger et al. aber fest, dass eine T1-Thermometrie, im offenen
1,0 Tesla Gerit, mit den entsprechenden Sequenzmodifikationen und Kalibrierungen, in vitro

keine signifikant schlechteren Ergebnisse zeigt als die PRF-Methode [72].

In dieser Studie wurde ebenfalls ein MRT System mit einer Feldstdrke von 1,0 T verwendet. Da
aber keine Auswertungsapplikation fiir die T1-Thermometrie zur Verfiigung stand, wurde hier
von der genaueren Evaluation der T1-Thermometrie abgesehen und die, von einigen Autoren als
sensitiver postulierte PRF-Methode, zur Auswertung im Hauptversuch herangezogen [67-69, 73,

75,76, 84,106, 117, 121, 122].

5.2.5.2.  Die PRF-Methode
Die Phasenverschiebung der Protenenresonanzfrequenz (PRF) ist {iber einen groflen
Temperaturbereich linear temperaturabhiingig. Daher wird diese Thermometriemethode von
vielen Autoren bevorzugt [69, 70, 73, 74, 106, 123]. In Kalibrierungsexperimenten in
verschiedensten Gewebearten sind flir die PRF-Thermometrie Temperaturkoeffizienten von
0,009 — 0,01 ppm/°C beschrieben worden [75, 122, 124]. Der Temperaturkoeffizient ist bei der

PRF-Thermometrie fiir alle Gewebe in etwa gleich. Die einzige Ausnahme stellt Fettgewebe dar.

Es sollte hierbei beriicksichtigt werden, dass die Kalibrierungen in homogenem Gewebe und in
vitro erfolgten, wahrend das Modell der Wirbelsdule viele Suszeptibilititsgradienten an den
diversen Gewebelibergidngen aufweist [72, 76, 77, 106, 122-126]. Peters et al. verwendeten zur
Kalibrierung groBere Volumen homogener Zusammensetzung. In Glasbehéltern wurden hierzu

verschiedene Gewebeproben untersucht (Gehirn, Leber und Nierengewebe von Hasen und
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Schweinen), wobei Lufteinschliisse durch Zentrifugation vermieden wurden. Die Erwédrmung
erfolgte jedoch nicht punktuell fokussiert, wie bei hyperthermen Ablationsverfahren (Laser,
RFA, HIFU etc). Die Gewebeproben wurden gleichméBig in einem Wasserbad temperiert [76].
Dies ermdglichte die Messung der Temperaturkoeffizienten in einer relativ groen Region of

Interest (ROI) mit hohem SNR.
Es ergeben sich folgende Faktoren, die zur Ungenauigkeit der PRF-Methode beitragen:

Erstens, besteht eine gewisse Ungenauigkeit in der Messung der Phasenverschiebung, die durch
Phasen-Rauschen verursacht wird. Dieses Phasen-Rauschen ist indirekt Proportional zum SNR
der akquirierten Magnitudenbilder [121]. Wie bereits in der Einleitung erwéhnt, ist das Phasen-
Rauschen bei einer TE-Zeit minimal, wenn sie der T2*-Zeit entspricht. Eine Anpassung der TE-

Zeit an die T2*-Zeit des jeweiligen Gewebes ist aber nicht immer praktikabel [72, 127].

Zweitens trigt die Messungenauigkeit des angenommen PRF-Koeffizienten weiter zur
Ungenauigkeit der Temperaturmessung bei. Diese Unsicherheit nimmt vor allem dann weiter zu,

wenn sich Fettgewebe in der Nidhe des zu iiberwachenden Zielvolumens befindet [122].

Ein wesentlicher Unterschied der MR-Thermometrie an der Wirbelsdule, im Vergleich zu den
oben genannten Verfahren, besteht in der Gewebeart, deren Erwérmung kontrolliert werden soll.
Denn Bandscheibengewebe ist zwar fettfrei, aber nicht homogen zusammengesetzt. Die
Bandscheibe besteht aus einem Faserring und einem Nukleus der, je nach Degenerationsgrad, in
seiner Konsistenz unterschiedlich sein kann. Dies wird bei Messungen am Diskus deutlich, deren
T2*-Werte vom Alter des Individuums abhéngig sind [72]. Hinzu kommt, dass um Bandscheibe
herum, durch Gewebeliberginge zwischen Wirbelkorper, paravertebraler Muskulatur,
Spinalnerv, Fettgewebe und Riickenmark, viele Suszeptibilititsgradienten entstehen. Diese
Suszeptibilitdtsgradienten konnen die PRF-Methode in ihrer Darstellungsqualitit und
Genauigkeit beeinflussen [67, 68, 74]. Dennoch ist die PRF-Methode heute das Verfahren der
Wahl und wird als einzige Methode klinisch angewendet, trotz der erwdhnten potentiellen
Ungenauigkeiten in der Temperaturmessung [69, 73]. Zudem profitiert die Methode vor allem
bei der Uberwachung von Ablationsvorgingen davon, dass die PRF-Phasenverschiebung relativ

robust gegeniiber vorhergegangenen Temperaturdnderungen ist [79].

Die PRF-Methode ist von allen moglichen nicht-invasiven Temperaturmessverfahren am besten
fiir die Kontrolle der PLDD im offenen MRT bei 1,0 Tesla geeignet. Und schlieBlich ist die
Genauigkeit der PRF-Thermometrie auch von der Feldstirke des MR-Systems abhéngig sodass

hohere Feldstirken erlauben genauere Temperaturberechnungen [127].
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5.3. Diskussion der Ergebnisse

5.3.1. Sequenzauswahl
Ein zentraler Teil der Arbeit bestand darin, ein optimiertes Sequenzprotokoll fiir die PLDD im
offenen MRT zu erstellen. Hierfiir mussten zunichst sowohl interaktive Sequenzen fiir die
passive Nadelnavigation [25] ausgewidhlt werden und schlieBlich auch die besten

temperatursensitiven Sequenzen bestimmt werden.

5.3.1.1.  Interaktive Sequenzen
Um eine erfolgreiche und priazise Nadelpositionierung zu gewdhrleisten, werden in der passiven
Nadelnavigation Sequenzen bendtigt, die das Zielgewebe und die Risikostrukturen gut
abgrenzbar darstellen und ein addquates Nadelartefakt induzieren. Ebenso ist eine gute zeitliche

Auflosung der Sequenz wichtig.

In andern Arbeiten, die Interventionen an der Wirbelsdule im Niedrigfeld (0,23Tesla - 0,5 Tesla)
MRT beschreiben, werden zur Instrumentennavigation zumeist optische Trackingsysteme (aktive
Nadelnavigation) eingesetzt [24, 46, 58, 59, 71, 92, 128]. Diese Trackingsysteme haben jedoch
den Nachteil, dass sie iiber ein Referenzbild geplottet werden miissen. Dies fiithrt bei der
Bewegung des Patienten zu dem Mangel, dass die Orientierung des optischen Markers auf dem
Referenzbild verschoben ist. Es ist ein weiterer Nachteil der optischen Systeme, dass sich keine
Gegenstinde oder Personen zwischen die Positionsmarker an der Nadel und dem Sensor

befinden diirfen, um eine ungehinderte Navigation zu ermdglichen.

Bei der passiven Nadelnavigation sind keine weiteren Hilfsmittel, als eine MR-kompatible Nadel
und eine schnelle, interaktive MR-Sequenz notwendig. Mit dieser Methode ist eine Adaption an
eine Bewegung des Patienten moglich, und der Operateur kann seine Instrumente ungeachtet der

Umgebung im MRT positionieren.

Um maximale Flexibilitdt beim experimentellen Aufbau zu gewdhren und eine einfache
Handhabung zu ermdglichen, wurde fiir diese Studie die passive Navigationsmethode mit

schnellen interaktiven Sequenzen gewaihlt.

Bei Leberinterventionen, im offenen MRT bei 1,0 Tesla, hatten sich schnelle GRE Sequenzen
mit Bildakquisitionszeiten von unter 2 s bereits bewéhrt [129, 130]. Daher wurde zunéchst davon
ausgegangen, dass solche Sequenzen auch bei der interaktiven Nadelnavigation an der

Wirbelsdule zielfilhrend sein konnten. Doch trotz der schnellen Bildgebung, war die
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Differenzierung der verschiednen Gewebe in vivo an der Bandscheibe nur schwer moglich.

(Vergl. Abb.16)

Daher wurden auch schnelle TSE Sequenzen in Erwigung gezogen, die zuvor im offenen MRT

bei 1,0 Tesla zum Einsatz gekommen waren [25, 131].

In den Vorversuchen an Schweinewirbelsdulen erfiillte die interaktive PDw TSE, aber auch die
bTFE Sequenz den Anspruch einer hohen zeitlichen Auflésung und der Abgrenzbarkeit des
Diskus und der Nadel von der Umgebung. (Abb. 14 und 15) Jedoch musste festgestellt werden,
dass die bTFE in vivo an der humanen Wirbelsdule nicht die gewlinschte anatomische Auflosung

zeigte (Abb. 14 b)).

Fiir den Hauptversuch wurde daher die interaktive PDw TSE Sequenz ausgewdhlt (Abb. 15). Der
sichere Einsatz der PDw TSE Sequenzen zur passiven Instrumentennavigation an der
Wirbelsdule im offenen MRT bei 1,0 Tesla konnte bereits in andern Arbeiten gezeigt werden
[25, 78, 83]. Und schlieBlich induzierte die PDw TSE in Kombination mit den verwendeten MR-

kompatiblen Punktionskaniilen ein addquates Nadelartefakt (Durchmesser < 5 mm) (Abb. 12).

Auch in einer systematischen Studie, welche das Artefaktverhalten verschiedener, MR-
kompatibler Nadeln untersuchte, konnte fiir die 18G-Nadeln, die in der hier vorgelegten Arbeit
verwendet wurden, in Kombination mit einer interaktiven PDw TSE Sequenz, ein gutes

Kontrastverhalten gezeigt werden [78].

5.3.1.2.  Temperaturabhdngige Sequenzen
Wie beschrieben, wurden im Hauptversuch drei GRE Sequenzen mit unterschiedlichen TE-

Zeiten auf ihre Tauglichkeit fiir die PRF-Thermometrie evaluiert.

Fiir die PRF-Thermometrie sind in der Literatur eine Vielzahl verschiedener MR-Sequenzen
beschrieben worden. Im Folgenden seien eine Auswahl an Autoren zitiert, welche PRF-
Thermometrie bei 0,5 und 1,5 Tesla angewendet haben (Tab. 11). In Anlehnung an diese
Autoren wurden die verschiednen temperatursensitiven Sequenzen fiir den Vorversuch

ausgewdhlt.

Bei den Sequenzen, die in Tabelle 11 aufgefiihrt werden, bleibt jedoch zu bedenken, dass diese,
in offenen 0,5 Tesla Gerdten und 1,5 Tesla Tunnelsystemen, an homogen strukturiertem Gewebe
(Muskulatur, Gehirn, Leber, viskdse Gel-Phantome) evaluiert wurden. Der experimentelle
Aufbau in diesen Studien unterscheidet sich deutlich vom Aufbau der hier vorgestellten Studie.

So ist die Wirbelséule ein anatomischer Bereich mit vielen Gewebelibergidngen und eine
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punktuelle Ablation im Diskus erfordert eine Sequenzauswahl, die gegeniiber solchen
Ubergingen relativ robust ist. Diese Auswahl spiegelt sich in der Entscheidung, ungespoilte

GRE Sequenzen im Hauptversuch zu evaluieren wider.
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Autoren

Mougenot,
2009
PRF-Methode

MRT: 1,5 T Tunnelsystem

RF-gespoilte GRE (Echo Planare Bildgebung (EPI)):

TR/TE/FA 300/18/35° (Echoshifting); EPI-Faktor 11; Scandauer 2,4 s
FOV 128x128 mm? (in vitro); 140x140 mm” (in vivo)

HIFU-Hyperthermie: In vitro in 1%igem Agar-Gel; In vivo an Hasenmuskulatur

Kuroda, 2006
PRF-Methode

MRT: offenes 0,5 T System mit horizontalem Magnetfeld
Gespoilte GRE Sequenz:
TR/TE/FA 32/12/30°; Scandauer ?; FOV 240x240 mm*

Mikrowellenapplikation: In vitro an Schweineleber und im Agar Phantom

Breen, 2007
PRF-Methode

MRT: offenes 0,5 T System mit horizontalem Magnetfeld

3D GRE Sequenz:

TR/TE/FA 77,2/38,9/30°, Scandauer 10 s; FOV 160 mm?; Voxel: 0,62x1,25x3,0 mm’
Laserabltion mit Nd:YAG bei 1064nm und 2W: In vivo an Hasengehirnen

Medolima,
2006
PRF-Methode

MRT: 1,5 T Tunnelsystem
Segmentierte EPI Sequenz:
TR/TE/FA 250/16/35°, Scandauer ca. 3s

64-Element US-Transducer mit 4,6 MHz: In vitro an Scheinelebern

Van den
Bosch, 2007
PRF-Methode

MRT: offenes 0,5 T System mit horizontalem Magnetfeld
Dreipunkt Dixon GRE Sequenz:
TR/TE,TE,TE;/FA 150/12,8 19,8 26,8/90°

RFA-Ablation: In vivo an Mammatumoren

Seror, 2008
PRF-Methode

MRT: 1,5 T Tunnelsystem

EPI Sequenz mit resp. Triggerung

TR/TE/FA 14/260/40° EPI Faktor 9, Scandauer 3,2 s; FOV 240x240 mmz,
Schichtdicke Smm

RF-Ablation: In vivo an Schweinelebern

Meister, 2007

MRT: 1,5 T Tunnelsystem:

PRF- und 2D GRE Sequenz:

T1-Methode TR/TE/FA 40/10/25°; Scandauer 5,1 s; FOV 128x128 mmz; Schichtdicke 8Smm
Laserablation mit Nd:YAG bei 1064nm mit 3W-15W: In vitro in Agarosegel und
Schweineleber

McDonnald, MRT: 1,5 T Tunnelsystem

2000 Gespoilte GRE Sequenz:

PRF-Methode

TR/TE/FA 50,6/25/30; Scandauer 6,7 s; FOV 160x160 mmz; Schichtdicke 3mm

HIFU Ablation: In vivo an Hasenmuskulatur

Tabelle 11: EPI: Sequenzdesign, Echo-planar Imaging; FLASH: Fast low angle shot (entspricht einer kontrastverstirkten
GRE Sequenz/ T1 GRE); TRUFI: True Fast Imaging with steady state procession Imaging; HIFU: High-intensity focused
ultrasound: thermisches Ablationsverfahren.
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Bei den in Tabelle 11 genannten Interventionen und Experimenten handelt es sich um Verfahren,
mit denen, in kurzer Zeit (Sekunden-Minuten), relativ hohe Temperaturgradienten (von 37°C auf

bis zu 60-90°C) im Gewebe erzielt werden konnen.

Diese Verfahren sind abzugrenzen von sogenannten Niedrigtemperaturverfahren, bei denen, tiber
einen langen Zeitraum (Minuten-Stunden), relativ flache Temperaturgradienten (von 38°C auf
43°C) erreicht werden sollen. Zu diesen Verfahren gehort beispielsweise auch die regionale
Hyperthermie, die zur Behandlung von Weichteiltumoren eingesetzt wird. Auch diese Variante

der hyperthermen Therapie kann mit MR-Thermometrie iiberwacht werden [73].

Die PLDD ist ebenfalls eine hypertherme Therapie, mit der ein kleines Zielvolumen, ein kleiner
Anteil des Nukleus Pulposus, in kurzer Zeit mit hohen Temperaturen behandelt wird. Die
temperatursensitiven Sequenzen, die fiir den Hauptversuch ausgewdhlt wurden, mussten

folgende Kriterien aufweisen:

1. Die Auswertbarkeit der Sequenzdaten mit dem

Temperature Mapping Tool (siche auch Material und Methoden),
2. die Differenzierbarkeit der anatomischen Strukturen

in den Magnitudenbildern der jeweiligen Sequenz (hohes CNR),
3. eine gute zeitliche Auflosung der Sequenz

(moglichst kurze Scandauer) und
4. eine moglichst hohe Qualitdt und Temperaturgenauigkeit

der berechneten Daten.

Fiir die PLDD waren viele der in den Vorversuchen evaluierten Sequenzen nicht tauglich. So
war die Qualitdt der Magnitudenbilder in vielen Fillen so schlecht, dass eine Differenzierbarkeit

der vielen verschiedenen Gewebearten und ihren Ubergiingen, nicht mehr moglich war.

Zu Beginn dieser Studie wurde, in Anlehnung an van den Bosch et al., ebenfalls eine GRE
Sequenz mit mehrfacher Echoauslese erwogen [132] (Tab. 11). Eine solche Sequenz hitte fiir die
PRF-Thermometrie den Vorteil gehabt, dass sowohl ein hohes Bildsignal (1.TE) als auch gute
PRF-Datensédtze (2. und 3. TE) hétten akquiriert werden konnen. Jedoch konnten solche
Datensitze nicht mit dem Temperature Mapping Tool ausgewertet werden. Daher musste die

Auswahl auf Sequenzen mit einfacher Echoauslese beschriankt werden.
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In den Vorversuchen wurde auch eine EPI-Sequenz fiir die thermometrische Kontrolle erwogen.
Hier war jedoch die anatomische Differenzierung der verschiedenen Strukturen im
Magnitudenbild nicht mdglich. Daher wurde diese Sequenz, trotz der auBerordentlich kurzen

Scandauer als inaddquat beurteilt und nicht weiter evaluiert.

Fiir den Hauptversuch wurde eine GRE Sequenz mit einer TE von 2ms ausgewahlt. Dies geschah
unter der Annahme, dass das Bildsignal bei einer kurzen TE am hochsten ist und damit die beste

Bildqualitit in den Magnitudenbildern liefert.

Ein maximales Nadelartefakt der 18G Punktionskaniile von 5mm, eine gerade noch tolerable
Qualitit der Magnitudenbilder der jeweiligen GRE und eine mdglichst kurze Scandauer pro Bild

wurden als TE-limitierend definiert.

Eine GRE Sequenz mit TE = 7ms, wurde hinzugenommen, um einen moglichen Kompromiss

zwischen der guten Qualitdt des Magnitudenbildes und der PRF-Phasen-Daten zu finden.

Fiir TE von 10ms war die Differenzierbarkeit der anatomischen Strukturen in Magnitudenbildern
und dem Nadelartefakt nicht mehr ausreichend. Mit steigender TE-Zeit, welche eine

Verldngerung der Repetitionszeit (TR) nach sich zieht, nimmt auch die Scandauer zu.

Um diese zu verringern wurde bei der GRE Sequenz mit einer TE von 10ms zusétzlich
Echoshifting (ES) eingesetzt [117, 133]. Hierbei wird die Sequenz so modifiziert, dass die TR
der Sequenz kiirzer ist, als die TE. So kann bei einer TE von 10ms eine Scandauer erreicht
werden, die noch kiirzer ist, als die der GRE Sequenzen mit TEs von 2ms und 7ms (10ms GRE

mit ES: 12,5 s vs. 13,1 s (2ms GRE) und 13,2 s (7ms GRE)).

Im Vergleich zu den Sequenzen in Tabelle 11 sind die Scanzeiten der gewéhlten Sequenzen zwar
wesentlich ldanger, allerdings muss hervorgehoben werden, dass in dieser Studie jeweils 15
Schichten akquiriert wurden, um die Uberwachung der gesamten Bandscheibe und der
jeweiligen Endplatten zu ermdglichen. Die Scanzeiten in Tab. 11 beziehen sich dagegen auf
wesentlich weniger Schichten (1 - 4 Schichten). In praxi ist es mdglich, die hier vorgestellten
Sequenzen in ihrer Scandauer zu verkiirzen, indem man die Anzahl der akquirierten Schichten
reduziert. Mit einer Reduktion von 15 auf 3 Schichten ergeben sich fiir die drei evaluierten

Sequenzen folgende Scanzeiten: 3,2 s (2ms GRE) 5,9 s (7ms GRE); 7,1 s (10ms GRE mit ES).

Alle drei ausgewidhlten Sequenzen zur Kontrolle der Temperatureffekte lieBen sich als
homogene, farbige Temperaturkarten darstellen.
Dazu musste die voreingestellte Temperaturungenauigkeit der jeweiligen Sequenz angepasst

werden. Das Phasenrauschen einer spezifischen Sequenz ist indirekt proportional zum SNR der
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jeweiligen Sequenz [75, 122]. Entsprechend dieser Formel, ergab sich fiir die 2ms GRE eine
Mindesttoleranz in der Genauigkeit von 4°C. Diese Toleranz musste am Temperature Mapping
Tool angepasst werden, um eine, vom Rauschen noch eindeutig differenzierbare,
Temperaturkarte zu erhalten (Abb. 24). Fiir die GRE Sequenzen mit TE-Zeiten von 7ms und
10ms mit ES war hingegen lediglich eine Anpassung des Temperature Mapping Tool’s auf eine

Toleranz von 2°C notwendig (Abb. 25, 26).

5.3.2. MR-thermometrische Temperaturmessungen
Fiir eine ideale PRF-Thermometrie sollte die TE-Zeit der ausgewihlten Sequenz der jeweiligen
T2*-Konstanten des zu iiberwachenden Gewebes entsprechen [68]. Eine TE-Zeit, die der T2*-
Konstanten des Gewebes entspricht, ermoglicht ein ideales CNR in den Phasenbildern. In
Studien am offenen MRT bei 1,0 Tesla, wurde jedoch festgestellt werden, dass die T2*-Zeiten
fiir den menschlichen Diskus, je nach Alter und Degenerationsgrad, zwischen 30ms und 70ms
schwanken [72]. In den GRE-Sequenzen dieser Arbeit, mit TE-Zeiten in dieser Groenordnung,
war jedoch das Bildsignal bereits zu weit abgefallen, um eine noch ausreichende

Differenzierbarkeit der anatomischen Strukturen zu gewéhrleisten.

Ahnliche Ergebnisse zeigten auch die Untersuchungen von Jakob et al. an Knorpelgewebe in
einem 7,0 Tesla MRT. Hier schwankten die T2*-Werte zwischen 5 und 15 ms. Jakob et al.

wihlten ebenfalls eine so kurze TE wie moglich, um eine kiirzere Scandauer zu erzielen [127].

Obwohl die TE-Zeiten, die, in der hier vorgelegten Studie, verwendet wurden, deutlich unter den
gemessenen T2*-Zeiten des humanen Diskus lagen, wurde zunichst davon ausgegangen, dass
diejenige Sequenz mit der lingsten TE die genauesten Temperaturdaten und somit auch die beste

Korrelation mit der gemessen Temperatur zeigen wiirde.

In den Ergebnissen stellte sich aber heraus, dass fiir diejenige GRE-Sequenz, mit einer TE von
7ms, die besten Korrelationen mit der gemessenen Temperatur gezeigt werden konnte.
Erwertungsgemél war der Temperaturkorrelationskoeffizient der 7ms GRE hoher als jener, der

sich fiir die 2ms GRE ergab.

Allerdings waren die Korrelationen der 10ms GRE mit ES signifikant schlechter als die der 7ms
GRE und sie lagen in ihren Werten sogar noch unter denen der 2ms GRE, wenngleich diese
statistisch jedoch nicht signifikant schlechter waren. Und dies wurde festgestellt, obwohl hier die

TE von 10ms ndher an der als ideal postulierten T2*-Zeit lag.

Diese Ergebnisse lassen sich durch zwei Dinge erkldren:
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Einerseits konnte das ES die Bildqualitit und so die eindeutige Zuordnung der Spitze des
Temperatursensors verfilscht haben und somit die Korrelation der beiden Temperaturverlaufe
verfdlscht haben. Eine ungenaue Lokalisation der Sensorspitze hat zur Folge, dass der Ort der
Temperaturmessung nicht dem entspricht, der aufgrund der Darstellung auf der

Benutzeroberfliche des Temperature Mapping Tool angenommen werden muss.

Andererseits ist es moglich, dass die, mit der TE-Zeit zunehmenden, Suszeptibilititsartefakte an
der Spitze der Coaxialnadel, durch die der Temperatursensor in die Bandscheibe eingebracht
wurde, die PRF-Daten beeinflusst haben [72]. Jene Suszeptibilitdtsartefakte, sind im Ergebnisteil
als schwarze Ausloschung in der farbigen Temperaturkarte der PRF-Auswertung der 10ms GRE

Sequenz mit ES zu beobachten (Abb. 26).

Im Vergleich zu den Ergebnissen der vorgelegten Arbeit, konnte in einer Studie von
Wonneberger et al., analog zur Theorie, dass hohere TE-Zeiten genauere
Temperaturberechnungen mit der PRF-Thermometire  ermdglichen, die  hochste
Temperaturgenauigkeit fiir eine GRE Sequenz mit einem TE von 15ms gezeigt werden [78].
Jedoch kommen die Autoren gleichfalls zu dem Ergebnis, dass die TE-Zeit der verwendeten
Sequenzen durch die Darstellung des jeweiligen Nadelartefaktes und die abnehmende Qualitét
der Magnitudenbilder limitiert wird [78]. In der genannten Studie konnte mit einer GRE-Sequenz
(TE von 10ms ohne ES) ein Fehler der berechneten PRF-Temperatur von kleiner = 2°C und ein
addquates Nadelartefakt bemessen werden. Daher wurde in dieser Studie zur thermischen
Uberwachung von Laserablationen in humanem Diskusgewebe eine GRE-Sequenz mit einer TE

von 10ms bevorzugt.

Bei der hier vorgelegten Arbeit und der Auswahl der evaluierten Sequenzen, waren fiir die MR-

Thermometrie folgende Punkte vorrangig wichtig,

1. dass die dargestellten Temperaturkarten nicht von Nadelartefakten beeintrachtigt werden,

2. die Sequenzen in ihrer Scandauer einer Hochtemperaturablation angemessen sind
(schnelle Bildgebung) und

3. dass die Qualitit der Magnitudenbilder der jeweiligen Sequenz eine Differenzierbarkeit

der Anatomie zuldsst (Limitierung des TE), die den Temperaturkarten zugrunde liegt.

Von den drei Sequenzen, die im Hauptversuch untersucht wurden, erfiillte die genannten

Anforderungen die GRE-Sequenz mit einer TE-Zeit von 7ms am besten.
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5.3.3. CNR Auswertung
Mit der Auswertung der CNR-Werte der Magnitudenbilder der drei evaluierten
Thermometriesequenzen sollte die anatomische Differenzierbarkeit der Bandscheibe von

Punktionskaniile und den umliegenden anatomischen Strukturen quantifiziert werden.

Es wire zu erwarten gewesen, dass diejenige Sequenz mit der kiirzesten TE-Zeit und daher dem
hochsten Bildsignal auch das beste CNR fiir die jeweils evaluierten Strukturen ergeben wiirde.
Dies konnte fiir den Kontrast zwischen Diskus und Spinalnerv (13,1 im Vergleich zu 10,8) und

Diskus und Muskelgewebe (22,7 im Vergleich zu 16,3 und 17,5) gezeigt werden.

Beim Kontrast zwischen Diskus und Endplatte zeigte sich aber, dass die 7ms GRE die besten

Werte aufwies (14,3 im Vergleich zu 11,6 und 6,8).

Die Sequenz mit einer TE von 10ms und ES hatte hingegen unerwartet hohe CNR-Werte und

iibertraf beim Kontrast zwischen Diskus und Muskelgewebe sogar die 7ms GRE-Sequenz.

Wesentlich deutlicher aber waren die Unterschiede zwischen den drei Sequenzen in der

subjektiven Bildqualitét.

Eine Berechnung des CNR, fiir den Kontrast zwischen Diskus und Spinalnerv, in allen
Experimenten (n=10 je Sequenz) war nur mit der 2ms GRE-Sequenz moglich. Dagegen konnte
bei den Experimenten, die mit einer 7ms GRE kontrolliert wurden, der Spinalnerv nur in 8 von

10 Fallen gegen das umliegende Gewebe abgegrenzt und ein Signalwert ausgelesen werden.

Bei der 10ms GRE mit ES konnte in keinem der 10 Bilddatensétze der Spinalnerv eindeutig von

der Umgebung abgegrenzt werden.

Fiir den Kontrast zwischen Riickenmark und Diskus ergab sich, neben der schlechter werdenden
Bildqualitdt der Magnitudenbilder mit steigender TE-Zeit, ein weiteres Problem. Eine
Konsequenz der Priparation der lumbalen Wirbelsdulen war, dass in den meisten Fillen die
Ausléaufer des Riickenmarks nicht am Praparat waren. So konnte nur in drei Datenséitzen (2x 2ms
GRE; 1x 7ms GRE) ein Rest des Riickenmarks von der Umgebung differenziert und Signalwerte
bemessen werden. In der 10 ms GRE mit ES war es nicht mdglich im Spinalkanal eine
eindeutige Zuordnung der Gewebeart vorzunehmen. Daher wurden fiir die 10 ms GRE mit ES
keine CNR-Werte fiir den Kontrast zwischen Diskus und Riickenmark berechnet. Dies bedeutet
fir die 10ms GRE Sequenz mit ES, dass sie sich nicht zur Kontrolle der nervalen

Risikostrukturen eignet.
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Die ungewohnlich hohen CNR-Werte der 10ms GRE Sequenz werden in dieser Arbeit auf die
inhomogene Spulenausleuchtung der kleinen Priparatvolumen zuriickgefiihrt. Diese fiihrte dazu,
dass vor allem im Diskus, der sich im Spulenzentrum befand, sehr hohe Signalwerte ausgelesen
wurden, wohingegen in der Peripherie (Muskel, Nadel und Spinalnerv) ein geringeres Bildsignal
gemessen wurde. Dies konnte dazu gefithrt haben, dass trotz der schlechten subjektiven

Bildqualitit, dennoch solch hohe CNR-Werte berechnet wurden.

5.3.4. Liasionsgroflen
Die ,,MR-Lésionen* wurden in den Magnitudenbildern untersucht, um eine Korrelation mit der
laser-induzierten, makroskopisch sichtbaren Lésion innerhalb des Diskus zu evaluieren.
Die Magnitudenbilder der untersuchten Thermosequenzen und die dort sichtbare Schwirzung
(nach ASTM-Standard [86] in der Vermessung als ,,Artefakt definiert) wurden als erste

Néherung an eine induzierte Gewebeschadigung (Lasion) herangezogen (Abb. 15, 24-26).

Zusammenfassend konnte gezeigt werden, dass die Fldchen der ,,MR-Lésionen® die tatséchlich,
makroskopisch sichtbaren Gewebedefekt iiberschitzten. In besonderem MaBe trifft dies auf die

10ms GRE Sequenz mit ES zu (Vergl. Abb. 18).

Dies war zu erwarten, denn eine Erwidrmung des Gewebes, wie sie die Schwirzung im
Magnitudenbild darstellt, fiihrt nicht zwangsldufig zu einer Karbonisation oder
Gewebeschiadigung, die sich mit dem bloen Auge abgrenzen oder vermessen ldsst. Eine
Karbonisation des Gewebes tritt bei Temperaturen von iiber 100°C auf [81]. Der sichtbare T1-
Effekt in den Magnitudenbildern der Sequenzen beginnt jedoch schon bei weitaus niedrigeren
Temperaturen [46, 59, 68, 71, 92]. Prinzipiell wire diese Eigenschaft der T1 Effekte als positiv
zu bewerten, allerdings muss bedacht werden, dass makroskopisch nicht sichtbare
Gewebeschdden (Koagulation, Denaturierung) schon bei niedrigeren Temperaturen eintreten und

hier nicht korreliert werden konnten [52, 81, 112].

Im Vergleich hierzu fanden Schonenberger et al. in einer in vitro PLDD-Studie am
Humankadaver jedoch, dass die makroskopischen Lisionen von den ,,MR-Lisionen“ eher
unterschitzt wurden [46]. Hierbei ist aber hervorzuheben, dass Schonenberger et al. eine Lision
im MR-Bild als solche definierten, wenn diese, noch 10min nach der Laserintervention in

Subtraktionsaufnahmen, als deutliche Signaldnderung sichtbar waren.

Dieser Ansatz erschien der dynamischen Methode der PLDD und dem Anspruch auf online
Kontrolle nicht angemessen. So wurden in dieser Studie die ,,MR-Bild-Lasionen* im letzten Bild

der dynamischen Sequenz ausgewertet, ohne dass eine Abkiihlung des Prédparates gestattet
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wurde. Mit diesem Ansatz sollte untersucht werden, wie die dargestellte Schwirzung in den
dynamischen Thermosequenzen, die wihrend der PLDD vom Operateur an der Konsole oder auf

dem In-Room-Monitor verfolgt werden kann, mit den tatsdchlichen Gewebeschéden korreliert.

Eine Schwierigkeit bei diesem Unterfangen war es, die korrespondierende Schicht im
Magnitudenbild den makroskopischen Schnitten zuzuordnen. Ein denkbarer Grund fiir die
suboptimalen Korrelationswerte (< 0,90) konnte daher sein, dass eine ausreichend prézise

Zuordnung der Schicht, in der die jeweilige Lasion vermessen wurde, nicht immer moglich war.

5.3.5. Temperaturverlauf am Spinalnerv
In den Experimenten an den Kadaverpréparaten wurde, zusétzlich zur Referenzsonde innerhalb
des Diskus, die zur Temperaturkorrelation herangezogen wurde, eine weitere Sonde an den
Spinalnerv gegeniiber der Laserfaser gelegt. Da dort in keinem der ausgewerteten Experimente
ein Temperaturanstieg in den Temperaturkarten sichtbar wurde, eriibrigte sich die Korrelation

zwischen der kalkulierten PRF-Temperatur und der gemessenen Temperatur am Spinalnerv.

In den hier vorgelegten Ergebnissen wurde in den ausgewerteten Experimenten ein maximaler
Temperaturanstieg von 5°C nach 10 min Laserapplikation mit dem beschriebenen Protokoll
gemessen. An dieser Stelle bleibt zu bemerken, dass in den hier vorgelegten Ergebnissen die
Detektion des Temperaturanstiegs im Vordergrund stand. Daher wurde ungleich mehr
Laserenergie in die Disci eingebracht, als unter therapeutischen Bedingungen iiblich. Ein solcher
Temperaturanstieg wire in vivo aber unwahrscheinlich, da hier nicht kontinuierlich iiber 10min

Laserenergie appliziert wird.

Eine systematische Untersuchung der Temperaturverldufe wahrend der Therapie ist in dieser
Studie nicht erfolgt. Hier wurden lediglich probatorische Messungen vorgenommen, da die

Evaluation der Therapie selbst nicht im Zentrum der Arbeit stand.

Adachi et al. untersuchten die Temperaturausbreitung innerhalb des Spinalkanals und im
paravertebralen Bereich, die durch eine RF-Ablation von Wirbelkdrpertumoren entsteht. Hierzu
verglichen die Autoren die Temperaturverldaufe wihrend der RF-Ablation zwischen einem
porcinen Wirbelkdrper, der einen posterioren Kompaktadefekt hatte und einem Wirbelkorper
ohne einen solchen Defekt [115]. Der Temperaturanstieg innerhalb des Spinalkanals war bei den
Wirbelkorpern mit posteriorem Kompaktadefekt, die mit einer RF-Ablation behandelt wurden,
signifikant hoher als bei ebenso behandelten Wirbelkorpern ohne Defekt (45,5°C im Vergleich
zu 38,2°C).
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Zwar werden bei der PLDD weder RF-Appikatoren verwendet, noch werden Ablationen im
Wirbelkdrper vorgenommen, doch liegt der Schluss nahe, dass in Bandscheiben, die mit einem
Laser behandelt, werden &hnlich signifikante Temperaturanstiege am Spinalkanal oder am
Riickenmark entstehen konnten, wenn Risse oder groBere Defekte im posterioren Teil des
Annulus Fibrosus bestehen. Mit einer diagnostischen Diskographie wire vorab die
Sicherstellung eines intakten annuloligamentiren Komplexes moglich. Mit dieser kann ein

Defekt des Annulus Fibrosus durch einen Austritt der injizierten Losung diagnostiziert werden
[6].

Eine solche Differenzierung zwischen ,,lecken* und dichten Annuli Fibrosi war jedoch nicht Teil

dieser Studie.

Die PLDD wird unter lokaler Anésthesie durchgefiihrt. So ist es dem Patienten und dem Arzt
moglich auch wihrend der Therapie zu kommunizieren. Der die Schmerzempfindungen des

Patienten bieten hier ein weiteres Kontrollsystem.

Dennoch ist eine thermische Schidigung der Spinalnerven oder des Riickenmarks grundsétzlich
moglich [96, 98, 101]. Mit einer ausreichend genauen PRF-Thermometrie sollten diese

ungewollten Schiden vermieden werden.

Jedoch kann durch Suszeptibilititsgradienten die Genauigkeit der PRF-Thermometrie gestort
werden und die Toleranz der Messungen erhdhen [72]. Diese Gradienten, die sich negativ auf die
Darstellung der Temperaturkarten und der Magnitudenbilder auswirken, entstehen die
vornehmlich an Gewebeiibergingen, also zwischen Bandscheibe, Fettgewebe, nervalen
Strukturen, Muskulatur und Knochen. Also genau dort, wo eine thermische Schidigung
vermieden werden soll und ein mdglichst genaues Temperaturmonitoring von Interesse ist. An
Gewebeiibergingen, vor allem dort, wo sich Fettgewebe befindet, muss deshalb mit einer
verminderten Genauigkeit der kalkulierten Temperaturen gerechnet werden. Daher sollte

wihrend der Laserapplikation auf die dynamische Ausbreitung der Temperatur geachtet werden.

5.4. Ausblick
In einer alternden Gesellschaft wird die Zahl der Patienten, die an Bandscheibenvorfillen und

deren Folgen leiden wird, stetig wachsen [10, 32, 40, 42-44, 102, 109-111, 128, 134].

Schon in den letzten Jahrzehnten sind vermehrt minimal-invaive Therapien entwickelt worden,
um der steigenden Zahl an Patienten eine schonendere Alternative zur Operation an der
Bandscheibe anzubieten und die Behandlungskosten zu senken [10, 32, 40, 42-44, 102, 109-111,
128, 134].
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Eine ebenso rasante Entwicklung ist in den letzten Jahren in der Konstruktion und
Weiterentwicklung von MRT-Gerédten vollzogen worden. Heute stehen der Medizin eine

Vielzahl von Geréten zur Verfiigung.

Eine der beeindruckendsten Innovationen der letzten Jahre war die Konstruktion von
leistungsfiahigen Tomographen, die durch eine offene Gerdtekonfiguration und hohe Feldstirken
neue Moglichkeiten der minimal-invasiven Interventionen ermoglichen [25, 83, 129, 131]. Die
Option, auch bei 1,0 Tesla Interventionen unter MR-Kontrolle durchzufiihren, ermoglicht
schnellere und bessere Bildgebung als dies in den offenen Niedrigfeldsystemen (bis 0,5 Tesla)
der Fall ist. Auch die MR-Thermometrie, die heute vermehrt klinisch zur Anwendung kommt,

profitiert von der hoheren Feldstirke der neuen offenen Gerite [38, 45, 73, 106, 125, 127].

Die Evaluation temperatursensitiver Sequenzen in dieser Arbeit zeigte, dass eine laser-induzierte
Temperaturausbreitung in  humanem Bandscheibengewebe erfolgreich mit der PRF-
Thermometrie iiberwacht werden kann. Die Auswertung der Sequenz-Daten und die Berechnung
der Temperaturkarten erfolgte in dieser Studie aber noch post-ablationem. Mit den PRF-Daten
der Sequenzen konnte der Temperaturverlauf nachvollzogen werden, wihrend die jeweils
korrespondierenden Magnitudenbilder als anatomische Referenz fiir die Temperaturkarten

dienten.

Mit moderneren Auswertungsprogrammen ist heute auch eine Echtzeit-Auswertung solcher
Datensédtze mdoglich. Mit einem solchen Programm konnte zukiinftig auch die Echtzeit-nahe
Darstellung der Temperaturkarten wéhrend der Therapie mdglich werden. Ein solches Echtzeit-
nahes Monitoring der Laserapplikation wédre ein weiterer Schritt in Richtung einer

zuverléssigeren Therapiekontrolle der PLDD.

Eine In-Vivo-Evaluation der Sequenzen, die in dieser Arbeit verglichen wurden, steht aus. Doch
konnte mit dieser Studie eine Basis fiir eine klinische Implementierung der PLDD am offenen

MRT bei 1,0 Tesla gelegt werden.

Der Transfer dieser priklinischen Versuche wird zeigen, ob die Berechnungen, die hier in vitro
vorgenommen wurden, auch in vivo anwendbar sein werden. Es wire denkbar, dass weitere
Optimierungen der temperatur-sensitiven Sequenzen in vivo zu einer verbesserten
Temperaturgenauigkeit fiihren konnten, da ein in vitro Modell sich der komplexen Physiologie

des Menschen immer nur anndhern kann.

Jene Kompromisse, die im Bezug auf die TE-Zeit der Temperatursequenzen und mit Hinblick

auf gute Magnitudenbilder und addquate zeitliche Auflésung gemacht wurden, konnen mit einer
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verbesserten Programmierung der Auswertungsprogramme iiberwunden werden. Wére es
beispielsweise moglich, die Temperaturkarten iiber einem konventionell diagnostischen
Referenzbild darzustellen, das vor der Applikation der Laserenergie generiert wurde, so wére es
moglich, auf eine Sequenzanpassung an die Magnitudenbildqualitidt zu verzichten. Bei einer
derartigen Auswertung darf aber nicht auBer Acht gelassen werden, dass Bewegungen des
Patienten wéhrend der Intervention die anatomische Zuordnung der dargestellten

Temperaturausbreitung beeinflussen konnten.

Es ist  anzunehmen, dass  thermische  Schiden (z.B.:  Endplattennekrosen,
Spinalnervenschadigung), die durch eine PLDD entstehen konnen, mit der MR-Thermometrie
minimiert werden konnen im Vergleich zu Rontgen- oder CT-kontrollierten Laserbehandlungen.
Mit einer klinisch implementierten MR-Thermometrie und im Bewusstsein tiiber deren
Limitationen, einer bedachten Selektion der Patienten, eingehenden neurologischen
Untersuchung und einer pré-interventionellen, diagnostischen Diskographie lie3en sich potentiell

die Risiken einer unkontrollierten Laserapplikation verhindern.

Ob eine MR-Kontrolle der PLDD die Therapie fiir den Patienten wirklich sicherer und effektiver

gestalten kann, wird sich in klinischen Studien mit groBem Patientenkollektiv zeigen miissen.
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6. Zusammenfassung

Ziel: Die Perkutane Laser Diskus Dekompression (PLDD) kommt, als minimal-invasive

Therapie flir Bandscheibenvorfille, in der klinischen Praxis vermehrt zum Einsatz.

Neue offene Hochfeld-MRT-Systeme ermdglichen heute eine hohe Bildqualitit, schnelle

Sequenzen und die Option, Interventionen unter MRT-Kontrolle durchzufiihren.

Material und Methoden: In dieser Arbeit wurde in préklinischen Versuchen, die
Durchfiihrbarkeit der PLDD im offenen Hochfeld MRT und die MR-Thermometrie an der
Bandscheibe in vitro untersucht und optimiert. Zunédchst wurde die MR-Tauglichkeit des Lasers,
der Punktionsnadeln und verschiedener ~MR-fluoroskopischer Sequenzen an 10
Schweinewirbelsdulen gezeigt. AnschlieBend wurden GRE Sequenzen mit unterschiedlichen TE-
Zeiten, mit Hinblick auf die PRF-Thermometrie, an 30 Humankadaverbandscheiben (L1-S1)
untersucht. Eine Korrelation der MR-thermometrisch kalkulierten und der tatséchlich

gemessenen Temperaturen diente zur Beurteilung der jeweiligen Sequenzen.

Ergebnisse: Temperaturkorrelationskoeffizienten: 0,946 (TE 7 ms) vergl. 0,859 (TE = 2 ms) und
0’792 (TE = 10ms mit ES)’ CNRDiskus/Endplatte/ CNRDiskus/Spinalnerv/ CNRDiskus/Muskel/ CNRDiskus/Nadel:

14,3 £ 12,0 (n=10)/10,8 = 7,5 (n=8)/16,3 = 11,8 (n=10)/25,5 + 12,7 (n=10) fiir die GRE mit TE =
7ms im Vergleich zu 11,6 = 11,4 (n=10)/13,1 = 12,8 (n=10)/22,7 = 14,7 (n=10)/21,5 = 17,4
(n=10) fiir die GRE mit TE = 2ms und 6,8 = 4,6 (n=10)/n=0 /17,5 = 7,3 (n=10)/20,6 + 8,9 (n=10)
fiir die GRE mit TE = 10ms mit ES.

Korrelation der MR-Lisionen mit den makroskopischen Befunden: R* = 0,63 (TE =7 ms); R* =
0,76 (TE = 2ms) und R* = 0,48 (TE = 10 ms mit ES).

Im statistischen Vergleich korrelierten jene Temperaturverldaufe, welche anhand der GRE mit TE
= 7ms berechnet wurden, signifikant (p < 0,05) besser mit der tatsdchlichen Temperatur, als die
GRE mit ES und TE = 10 ms (p = 0,001). Eine statistisch relevante Uberlegenheit gegeniiber der
GRE mit TE = 2ms konnte nicht belegt werden (p = 0,064).

Die Auswertung ergab, dass die eine ungespoilte GRE Sequenz mit einer TE von 7ms (3D GRE
TR/TE/FA 10/7/27°, 15 Schichten, Scandauer 13,1s pro Bild) im Vergleich zu den anderen
evaluierten Sequenzen (3D GRE TR/TE/FA 4,2/2/27°, 15 Schichten, Scandauer 13,2 s; 3D GRE
mit ES TR/TE/FA 6,8/10/35°, 15 Schichten, Scandauer 12,5 s), die beste Korrelation zwischen

gemessener und kalkulierter Temperatur erzielte und den besten Kompromiss zwischen einer
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moglichst genauen PRF-Thermometrie und einer mdglichst hohen Qualitit der Magnitudenbilder

darstellte.

Diskussion: Die PRF-Thermometrie wird heute in der klinischen Praxis bereits fiir die Kontrolle
hyperthermer Therapien an Prostata und Uterus eingesetzt. Eine PRF-Thermometrie an der
Bandscheibe wurde bis dato nicht evaluiert. Mit dieser Arbeit konnte erfolgreich die Grundlage
fiir eine klinische Etablierung der PLDD im offenen Hochfeld MRT unter MR-thermometrischer
Kontrolle geschaffen werden. Die beste Sequenz hierfiir war, unter den Vorraussetzungen des
offenen Hochfeld MRT mit vertikalem Magnetfeld, eine ungespoile GRE Sequenz mit einer TE-

Zeit von 7 ms und einem Flipwinkel von 27°.
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7. Summary

Objective: Percutaneous Laser Disc Decompression (PLDD) is becoming increasingly popular in

the treatment of vertebral disc protrusions.

New open high-field systems permit high image quality, fast sequences and the option to

perform interventions under MR-guidance.

Materials and methods: With this study the feasibility of PLDD under MR-thermometry in an
open high-field MRI was investigated in preclinical experiments in vitro. First, the MR-
compatibility of the Laser, the puncture needles and various fluoroscopic sequences was
demonstrated on 10 porcine lumbar spines. Hereafter, GRE sequences with varying TE-times
were evaluated with respect to PRF-thermometry on 30 human cadaveric lumbar discs (L1-S1).
Correlation and regression analysis of MR-thermometrically calculated and the actually

measured temperatures were performed to assess each investigated sequence.
Results: Temperature correlation coefficients:

0.946 (TE 7 ms) compared to 0.859 (TE = 2 ms) and 0,792 (TE = 10ms and ES);
CNR piskus/Endplatie/ CNR piskus/spinatnerv/ CNR DiskusMuskel/ CNRDiskusNadel: 14.3 = 12.0 (n=10)/10.8 = 7.5
(n=8)/16.3 = 11.8 (n=10)/25.5 = 12.7 (n=10) for GRE sequence with TE = 7ms compared to 11.6
= 11.4 (n=10)/13.1 £ 12,8 (n=10)/22.7 = 14,7 (n=10)/21.5 = 17.4 (n=10) for GRE sequence with
TE =2ms and 6.8 = 4.6 (n=10)/n=0 /17.5 = 7.3 (n=10)/20.6 = 8.9 (n=10) for GRE sequence with
TE = 10ms and ES.

Correlation of MR-lesions with macroscopic findings upon regression analysis: R* = 0.63 (TE =7
ms); R*=0.76 (TE = 2ms) und R* = 0.48 (TE = 10 ms and ES).

Upon statistical comparison with temperature data from the GRE with TE = 10ms and ES, those
temperature curves calculated from the GRE sequence with TE = 7ms were more precise (p =
0.001). A statistically relevant (p < 0.05) superiority of the GRE with TE = 7ms compared to the
GRE with TE = 2ms could not be shown (p = 0.064).

In summary, the unspoiled GRE with TE = 7ms (3D GRE TR/TE/FA 10/7/27°, 15 slices, scan
duration 13,1s per image) was shown to have the best temperature correlation with actually
measured temperatures and proved to best he best compromise between precise PRF-
thermometry and high image quality of magnitude images compared to the other two
investigated GRE sequences (3D GRE TR/TE/FA 4,2/2/27°, 15 slices, scan duration 13,2 s and
3D GRE and ES TR/TE/FA 6,8/10/35°, 15 slices, scan duration 12,5 s).
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Discussion: PRF-thermometry is in clinical use today for hyperthermal treatment of the prostate
and the uterus. To date, PRF-thermometry to monitor interventions in the intervertebral disc has
not been investigated. With this study, the basis for clinical application and implementation of
MR-thermometrically monitored PLDD in the open high-field MRI was provided. An unspoiled
GRE sequence with TE = 7ms and a flip angle of 27° was deemed to be the best fit for this

purpose.
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