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Vorwort

Ich beschéftige mich seit 2015 mit dieser Studie zum Thema des Einflusses des unspezifischen
und gadoliniumhaltigen Kontrastmittels auf die MRCP. Im Laufe des Projekts wurden erste
Ergebnisse von meiner Kollegin und Zweitbetreuerin Frau Frisch im Rahmen des diesjahrigen
European Congress of Radiology als Vortrag mit dem Titel: ,,The influence of intravenous non-
specific gadolinium-based contrast media application on image quality of T2-weighted MRC in
preoperative evaluation of living liver donors* vorgestellt (vgl. Kapitel 9.1). Eine Aufzeichnung
der Prasentation ist im Videoformat im Onlinearchiv des European Congress Of Radiology
hinterlegt und abrufbar®. In dieser Arbeit erwarten Sie detaillierte Hintergriinde und eine

ausfuhrliche Aufarbeitung der Ergebnisse der Studie.
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Abstract

1 Abstract

Background: The MRCP is a common part of the examination protocol of liver MRI. A
complete liver MRI includes also vascular and parenchymal imaging with intravenously
administered Gadolinium based contrast material (CM). There are contradictory
recommendations whether the MRCP should be done before or after the application of
extracellular CM.

Purpose: To investigate the impact of extracellular gadolinium-based contrast media on the
quality of the T2-weighted MRCP in living liver donors compared with pre-contrast MRCP.
Study group: From January 2010 to January 2017 58 potential donors with an average age of 35
years 6 month (range: 19-66 years) passed through the evaluation process for living liver
donation and underwent MRC before and after intravenous injection of extracellular CM at 1.5
and 3 Tesla (T). Forty of those finally donated parts of their livers.

Material and Methods: To calculate the signal to noise ratio (SNR) and contrast to noise ratio
(CNR), ROI-measurements of defined anatomic structures were conducted 3 times in all MRCP-
sequences. Qualitative image analysis was performed by 3 blinded radiologists including the
evaluation of image quality and biliary visualization on a 5-point Likert scale. The pre- and post-
CM MRCP sequences of every patient were presented separately in a random order. The results
were compared with the intraoperative findings.

Results: Both the quantitative and qualitative analysis show only few significant differences
before and after CM application. However, the hyperintense signal of overlapping vessels
impairing the image quality was reduced in post-contrast MRCP (-18% of the patients showed
artefacts of vessels in the Single Shot Thick Slab-MRCP, -8% in Multisection Thin slice-
MRCP). A significant increased appearance of susceptibility artefacts after CM was not
observed.

Conclusion: In case of a common contrast media enhanced MR-examination of the liver we
recommend to conduct the MRCP, as the precontrast MRCP shows qualitative benefits, solely
after administration of the contrast media. To provide the optimal evaluation for living donor
liver transplantations the MRCP can be performed before and after the application of CM, with
the result that the advantages of both can be used: possible occurrence of susceptibility artefacts

can be minimized and additionally the signals of overlapping vessels can be reduced.

-10 -



Kurzfassung

2 Kurzfassung

Hintergrundinformationen: Die Magnetresonanzcholangiopankreatikographie (MRCP) eignet
sich zur Beurteilung des Gallengangsystems und ist ein hdufiger Protokollbestandteil der
magnetresonanztomografischen Leberdiagnostik. Die MRCP wird, bei bisher widerspriichlicher
Studienlage, vor und/oder nach Gabe von gadoliniumhaltigem Kontrastmittel (KM) angefertigt.
Fragestellung: Wie beeinflusst die Anwendung von intravendsem, gadoliniumhaltigem,
extrazellularem KM die Bildqualitat der MRCP-Sequenzen (Multisection Thin Slice/ Single Shot
Thick Slab) in der praoperativen Evaluation von Leberlebendspendern?

Patientengruppe: 58 potenzielle Spender mit einem Durchschnittsalter von 35 Jahren und 6
Monaten (Bereich: 19 - 66 Jahre) durchliefen im Zeitraum vom 01.01.2010 - 31.01.2017 den
Evaluationsprozess zur Leberlebendspende und erhielten in dessen Rahmen eine MRT der Leber
inkl. MRCP vor und nach Gabe eines gadoliniumhaltigen extrazellularen KM an 1,5 und 3 T
Geréten. Vierzig Patienten spendeten schliellich einen Teil ihrer Leber.

Material und Methodik: Um die Wirkung der unspezifischen, gadoliniumbasierten KM zu
analysieren, wurden das Signal zu Rausch- und Kontrast zu Rausch-Verhéltnis von
verschiedenen anatomischen Strukturen (Ductus hapticus communis, Ductus choledochus,
Bifurkation, rechter und linker Gallenhauptgang) der nativen und KM-exponierten Sequenzen
verglichen. Eine qualitative Analyse der MRCP-Sequenzen erfolgte anhand anonymisierter
Daten in randomisierter Reihenfolge und wurde von drei erfahrenen Radiologen mittels
Auswertungsbogen durchgefiihrt und die Anatomie mit dem intraoperativen Befund verglichen.
Ergebnisse: Sowohl die qualitative als auch die quantitative Analyse zeigen nur geringflgige
Unterschiede zwischen der nativen und KM-exponierten MRCP. Die qualitative Analyse zeigte
nach KM-Gabe eine Reduktion der Uberlagerungen des Gallengangsignals durch, den
Blutgefalien entsprechenden, hyperintensen Strukturen nach KM-Gabe (-8 % in den Multisection
Thin  Slice-, -18% in den Single Shot Thick Slab-Sequenzen). Vermehrte
Suszeptibilitatsartefakte wurden hingegen nicht beobachtet.

Schlussfolgerung: Die KM-exponierte MRCP zeigt qualitative Vorteile, sodass der
Aufnahmezeitpunkt innerhalb der allgemeinen KM-gestutzten MRT-Leberdiagnostik nach KM-
Gabe denkbar ist. In Bezug auf Leberlebendspender, die eine mdglichst ausfiihrliche Evaluation
bendtigen, ist eine MRCP vor und nach Gabe von KM, um mégliche Suszeptibilitatsartefakte zu

vermeiden und zuséatzlich Gefél3signale zu reduzieren, zu erwégen.
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3 Einleitung

Um die Bedeutung, den Ablauf sowie die Herausforderungen der MRCP herauszustellen, werden
zu Beginn die Bedeutung der Leber sowie ausgewahlte, auf das Organ bezogene, chirurgische
und radiologische Mdglichkeiten exemplarisch an dem fir die Studie gewahlten
Patientenkollektiv (Leberlebendspender) dargestellt.

3.1 Uberblick zum Organ: Leber

Die Leber ist das groRte parenchymatdse Organ des Menschen, wiegt ca. 1500 g bei einem
Erwachsenen und wird nach dem franzdsischen Chirurgen Couinaud in 8 Segmente eingeteilt
(vgl. Abbildung 1)>°.
V. Ca\|la inf.
Appenqix fibrosa

Vv. hepaticae | '

\Lig. teres hepatis

V. portae

Abbildung 1: Segmenteinteilung der Leber nach Couinaud
Segment 11-VI11 sind zu sehen, Segment | liegt hinter Segment 11 und 111°

Das Organ tbernimmt lebenswichtige Funktionen des Kdrpers, zu denen der Abbau der meisten
Aminosduren, die Plasmaproteinsynthese, die Harnstoffsynthese, die Biotransformation, die
Synthese von Hormonen, die Sekretion von Gallenflissigkeit und eine Speicherfunktion, die
dem Energiestoffwechsel dient, zihlen .

-12 -
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Chronische Einfllisse, wie eine primare sklerosierende Cholangitis oder die nutritivtoxische
Leberzirrhose, das akute Leberversagen (verursacht z.B. durch eine Virushepatitis, eine
Intoxikation oder ein destruierendes Trauma), aber auch angeborene Fehlbildungen, wie eine
Gallengangatresie, konnen zu einem Verlust der Leberfunktion flhren. Seltener sind
metabolische Lebererkrankungen, wie z.B. Morbus Wilson oder maligne Erkrankungen, wie z.B.

das Leberzellkarzinom oder der Klatskin-Tumor, verantwortlich?.

Diese Erkrankungen konnen bis zum terminalen Leberversagen, zur hepatischen
Enzephalopathie, Koma und Tod filhren?®. In dieser Situation ist die einzige heilende und damit
lebenserhaltende Therapie die Lebertransplantation®>"8, Eine Lebertransplantation (postmortale
Leberspende oder Leberlebendspende®) ist indiziert, sobald die Lebenserwartung ein Jahr

unterschreitet?.

Diese Patienten werden auf eine Warteliste der Institution Eurotransplant gesetzt, wobei ihre
Position durch den bei Eurotransplant geltenden MELD-Score (Model for End Stage Liver
Disease Score) festgelegt wird?. Eurotransplant ist eine zentrale Koordinations- und
Vermittlungsstelle fur (postmortale) Organspenden mehrerer européischer Lénder. Sie hat sich
die Registrierung von Empfangern und die Zuteilung geeigneter Spenderorgane zur Aufgabe
gemacht, um die Rate von passenden Spenderorganen zu erhéhen. Mit Sitz im niederlandischen
Leiden umfassen die teilnehmenden Staaten Osterreich, Belgien, Kroatien, Luxemburg,
Deutschland, Ungarn, die Niederlande und Slowenien®. Die Wartezeit auf ein Spenderorgan
betrug in den Jahren 1988 - 1997 im Durchschnitt 477 Tage®®. 10 - 20 %? der Patienten auf der
Warteliste starben bevor sie eine Leber erhalten konnten'®12, Um die Wartezeit kurzzeitig zu
uberbriicken und eine Chance auf Heilung zu erhéhen, kann ein Verfahren zum extrakorporalen
Leberersatz (,,Fractionated Plasma Separation and Adsorption”, Prometheus®) eingesetzt

werden?.

Die erste Lebertransplantation fand im Jahr 1963 in Denver, durchgefiihrt von Starzl und seinem
Team, statt>'>13, In den Jahren 1988/89° fanden statt daraufhin die ersten Leberlebendspenden
durch die Arbeitsgruppe um Raia in Brasilien und um Strong in Australien statt!!4,

AnschlieRend, ebenfalls im Jahr 1989, fiihrte Herr Broelsch die erste serielle Leberlebendspende

@ | aut Walter et al. 10%, laut Lang et al. 20%
® Hier gibt es unterschiedliche Angaben, laut Berlakovich et al. wurde die erste Spende 1988 durchgefiihrt.
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mit 20 Patienten in Chicago durch. 1991 etablierte er das Verfahren im Universitatsklinikum
Hamburg®?.

Die Indikation zur Leberlebendspende wurde in Europa urspriinglich 1991 beim Vorliegen von
Gallengangatresien bei Kindern eingefihrt. Seit 1998 wird zudem eine Indikationserweiterung in
der Versorgung von Erwachsenen praktiziert”®. Bei vorhandener hoher Nachfrage und einem
Mangel an Spenderorgangen wird so eine bessere Versorgung von Erwachsenen und bei anderen
Grunderkrankungen mdoglich gemacht?!!, Insgesamt ist die Indikation bisher nicht

festgeschrieben und wird bei jedem Empfanger neu evaluiert und gestellt®.

In Deutschland erhielten im Jahr 2013 970 Patienten eine postmortale Spende und 83 Patienten
eine Leberlebendspende. Die meisten Leberlebendspenden wurden in Regensburg, Hannover,

Essen und Jena durchgefiihrt®.

3.1.1 Die Leberlebendspende

Die Leberlebendspende hat gegenuiber der postmortalen Leberspende einige Vorteile. Zum einen
ist die Operation ein elektiver Eingriff, d.h. eine mdoglichst gute gesundheitliche
Ausgangssituation des Spenders kann gewéhrleistet werden. Aber auch fiir den Empféanger heif3t
dies, dass etwaige akute Infektionen oder andere passagere leichte gesundheitliche
Einschrankungen abgewartet werden konnen. Der Eingriff wird friihestmoglich vorgenommen,
sodass ein Abwarten bis zum unausweichlichen Eintritt des terminalen Zustands der
Lebererkrankung auf Seiten des Empfangers umgangen werden kann. Des Weiteren ist die
Ischdmiezeit des entnommenen Teilorgans wahrend der Operation geringer und somit die
Wahrscheinlichkeit der Funktionsfahigkeit nach der Spende hoher®!!, Die Ischamiezeit wahrend
einer orthotopen postmortalen Spende betrdgt 8- 12 Stunden. Im Rahmen der
Leberlebendspende dauert sie im Gegensatz dazu im Durchschnitt lediglich eine Stunde®.
Zusatzlich stammt die gespendete Teilleber meist von verwandten Menschen. Dadurch erhéht
sich die Histokompatibilitat und eine geringere Abwehrreaktion des Empfangerorganismus ist
anzunehmen®!. Die Uberlebensrate der Empfanger nach Leberleberlebendspende betragt nach 3-
5 Jahren 86 % und ist vergleichbar mit der postmortalen Spende (Uberlebensrate nach 3-5 Jahren
92 %)™,

Als Bedingung fur die Spende muss ein Spenderorgan laut der Graft-to-Body-Ratio mindestens

0,8 g/kg Korpergewicht des Empféngers wiegen, damit eine ausreichende Funktion fir den
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Empfanger gewahrleistet wird. Andererseits darf dem Spender kein zu hoher Anteil seines
Organs entnommen werden, da ab einer Entnahme von mehr als 60 % des Lebervolumens die
Komplikationsrate deutlich ansteigt. Dementsprechend zeigt die Versorgung der péadiatrischen
Patienten mittels Leberlebendspende tendenziell einen gréeren Erfolg, da die Grolie des Organs
haufig die Moglichkeit einer Spende fiir erwachsene Empfanger limitiert®. Je nach Alter des
erkrankten Patienten bzw. der Grolie des Spenderorgans wird der linke oder rechte Leberlappen
(Lobus sinister oder dexter) als Hemihepatekomtie gespendet (vgl. Abbildung 2). Der Lobus
sinister, bestehend aus den Segmenten II und Ill, entspricht ca. 40 % des Lebervolumens und
wird bei der Behandlung von Kindern entnommen. Der Lobus dexter, bestehend aus Segmenten
V-VIIl und ca. 60% des Lebervolumens umfassend, wird bei einer Spende fir einen

Erwachsenen verwendet?811,

Der entnommene Leberanteil des Spenders kann sich bis zu 80 % aus den verbliebenen
Leberanteilen regenerieren. Dieses Verfahren birgt daher sowohl fir Spender als auch
Empféanger unter einer gewissenhaften prdoperativen Vorbereitung kaum Einschrankungen der

postoperativen Leberfunktion?.

Vena cava inferior

Gallenblase j: ” \Lig. falciforme
B

Abbildung 2: Chirurgische Resektionslinien der Hemihepatektomie
im Rahmen der Leberlebendspende
A = Schnittfihrung Hemihepatektomie links/rechts, B= Schnittflihrung Lobektomie links/erweiterte
Hemihepatektomie rechts; adaptiert nach Berlakovich et al.®

Der einzige, sehr relevante Nachteil einer Leberlebendspende ist das verhéltnismalig geringe
Risiko fiir den Spender, postoperative Komplikationen zu erleiden (vgl. Abschnitt 3.2.1)%%. In

den ersten 14 Tagen nach der Spende (des rechten Leberlappens) ist von einer vorubergehenden
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Leberinsuffizienz auszugehen, d.h. die Syntheseleistung ist passager eingeschréankt und dadurch
kann eine Substitution von Gerinnungsfaktoren notwendig sein'?. Bereits nach 10 Wochen sind
durchschnittlich 96 % der Spender wieder an ihrem jeweiligen Arbeitsplatz tatig®.

3.2 Der Evaluationsprozess zur Leberlebendspende

Die Voraussetzungen fiur eine Leberlebendspende sind im Transplantationsgesetz enthalten.
Grundsatzlich muss der Spender mindestens 18 Jahre alt und gesund sein sowie
Ubereinstimmende Gewebsmerkmale mit dem Empfanger besitzen. AulRerdem ist ein naher
Verwandtschafts- bzw. Beziehungsgrad Voraussetzung®. Des Weiteren wird die Freiwilligkeit
zur Spende festgestellt. Das bedeutet, dass auf den Spender kein sozialer und 6konomischer

Druck ausgeiibt wird oder keine zeitlich erhohte Dringlichkeit wirkt!6:7,

Um die Eignung des Spenders zu testen, werden in einem Stufenverfahren verschiedene
medizinische Untersuchungen durchgeflhrt. Bereits nach den ersten Untersuchungen kommen
ca. 2/3 der potentiellen Spender im weiteren Verlauf nicht mehr in Frage®. Um den potenziellen
Spendern mdoglichst wenig zu schaden, ist die Evaluation nach ansteigender Invasivitat der
durchgefiihrten Untersuchungen aufgebaut®!2. Jedoch gibt es derzeit keine deutschlandweite
Leitlinie. Anstatt dessen werden die Untersuchungen nach der zentrumspezifischen Reihenfolge
durchgefihrt®. Im folgenden Flussdiagramm (vgl. Abbildung 3) ist ein méglicher Ablauf einer
Evaluation zur Leberlebendspende in seinen Grundziigen dargestellt. Sollten sich

Kontraindikationen ergeben, wird die weitere Evaluation abgebrochen.

¢ ,Die Entnahme einer Niere, des Teils einer Leber oder anderer nicht regenerierungsfihiger Organe ist dariiber hinaus
nur zulassig zum Zwecke der Ubertragung auf Verwandte 1. oder 2. Grades, Ehegatten, eingetragene Lebenspartner,
Verlobte oder andere Personen, die dem Spender in besonderer personlicher Verbundenheit offenkundig nahestehen. *
(https://www.organspende-info.de/sites/all/files/files/Gesetzestext%20Transplantationsgesetz-09_08_13-aktuell.pdf,
abgerufen am 24.08.2016, 16.00 Uhr; http://www.gesetze-im-internet.de/tpg/TPG.pdf und http://www.gesetze-im-
internet.de/tpg/__8.html, abgerufen am 05.10.2018, 11.00 Uhr)
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Stufe 1: Anamnese und Voruntersuchung

- Informations- & Aufldinmgsgesprich fir Spender und Empfinger
- Aufhahme von Stammdaten
- Spender (wa. Name, BML Grnunderkrankimgen)
- Empfinger (wa. Name, BMI. Gnunderkrankungen, Verhilmis m Spender)

Bereitschaft zur Leberiebendspende vorhanden

Allgemeine Vonumtersuchungen:
- Labor (Blutgruppenbestimmung, kleines Bhutbild, Flektrolyte, CRP, Gerinmmgsstatus, Schilddriisenhormone, Timormarker,
Hepatitisserologie, Herpatitsimpftiter (evtl. (Nach-) Impfing), Leberfimktion. Nierenfimktion)

Laborparamerer ergaben keine Kontraindikationen

Stufe 2: weitergehende Untersuchungen

- Psvchologisches Gutachten: psycholog. Erkrankungen: Testung von emotionaler Belastbarkeit, Motivation, Fretwilligkeit, Entschiedenheit, kognitive Fihiglkeit
- Internistische Untersuchung: Herzecheo, EKG, Lungenfimktion
- Frste bildgebende Verfahren: Réntgen Thorax. Sonographie Abdomen

Poruntersuchungen ergaben keine Kontraindikationen,
Zustimmng des Patienten zur weiteren Evaluation

- Weiterfiitrendes Labor: Differentialblutbild, Serologie (CMV, HSV. EBV, HIV.VDRL),
HLA- Bestinmmung, Crossmatch

- Urinstatus: Sediment

- Schwangerschafistest

- Eventuelle Figenblitspende

- Ggf weitere interdisziplinire Konsile

- Ggf Leberbiopsie

Unrersuchungen ergaben keine Kontraindikationen

!

Stufe 3: Operationsplanung

- Weiterfiitrende Bildgebung (MET/ MRCP: GefiBlanatomie, Volunetrie)

- Psychologisches Gesprich: Familiendynamik Beziehungsverhiltnis

- Leberfimktionstests

- Evenmuelle 2. Hepatitsimpfimg

- OP-Aufllirungs-/ Aniisthesiegesprich, Emverstindnis durch den Patienten
- Organisation (2 OP-Sile, 2 Arzteteams, Blutkonserven etc.)

Zustimmung, keine Kontraindikationen

|

Leberlebendspende

Abbildung 3: Ablauf einer Evaluation zur Leberlebendspende

Die mehrstufige Selektion beginnt mit der Stufe 1: In dieser werden sowohl der Empfanger als
auch der Spender Uber die Vorgehensweise, Risiken und Erfolgsaussichten aufgeklart.
Aullerdem erfolgt eine Blutabnahme seitens des Spenders und die Ermittlung von

Routineparametern®1%:16,
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Stufe 2 Dbeinhaltet weitergehende psychologische und internistische Untersuchungen zur
praoperativen Vorbereitung!. Weiterfihrend wird ein ausfiinrliches Labor, welches unter
anderem eine serologische Bestimmung, aber auch einen Urinstatus beinhaltet®, erstellt. Bei
fehlender Hepatitisimmunitat findet zusatzlich die erste (Nach-)Impfung statt**. Gegebenenfalls
wird eine Eigenblutspende durchgefiihrt!!. Je nach Bedarf erfolgen in Stufe 2 oder in den
spateren Stufen weitere internistische Konsile, z.B. auch durch den Urologen oder

Gynikologen?®,

In Stufe 3 werden spezifischere Untersuchungen durchgefiihrt: Eine Bildgebung z.B. mittels
Magnetresonanztomographie (MRT) zur ldentifikation der Gefa- und Gallengangsanatomie
sowie zur Erstellung einer MRT-Volumetrie (Gesamtleber und zu spendender Anteil) findet
statt®16, Zeigt sich eine anatomische Variante, die eine Rekonstruktion der Strukturen erfordert,
so gilt dies z.B. in der Uniklinik Kiel als Kontraindikation zu Spende!?. Die Art der Bildgebung
ist in Deutschland allerdings kein standardisiertes Verfahren. Die MRT wird im Vergleich zur
Computertomographie (CT) oder weiteren bildgebenden Verfahren am haufigsten angewandt’.
Leberfunktionstests (Monoethylenglycinxylidid (MEGX)-Test, Indozianingriin-Test) werden
durchgefiihrt. Ein Gesprach zur Ermittlung der Familiendynamik wird abgehalten. Falls
notwendig ,wird eine zweite Hepatitisimpfung appliziert und eine Leberbiopsie vorgenommen?t,
AbschlieBend wird die Operation (OP) vorbereitet. Stimmen weiterhin beide Parteien der
Leberlebendspende zu, werden Raumlichkeiten, Operationsteams und Materialien (z.B.
Blutkonserven) geplant, reserviert und bestellt®,

Absolute Kontraindikationen fiir eine Leberlebendspende auf Seiten des Spenders sind unter
anderem ein zu geringes Lebervolumen, eine Steatosis hepatis > 10 % (bei Spende des rechten
Leberlappens) bzw. >30% (bei Spende des linken Leberlappens'?), ein Tumorleiden, eine
Virusinfektion der Leber, chronische hepatische, kardiale oder pulmonale Erkrankungen, eine
Schwangerschaft, weitere neurologische, infektiose und psychiatrische Erkrankungen, sowie
psychosoziale Komplikationen®. Wurde keine dieser Kontraindikationen festgestellt, wird

letztlich die Leberlebendspende elektiv durchgefiihrt.
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3.2.1 Operationsrisiken im Rahmen der Leberlebendspende

Die Operation birgt vor allem bei der Spende des rechten Leberlappens einige Risiken in sich.
Dementsprechend wird die Spende des rechten Leberlappens mit einem Komplikationsrisiko von
33 % und die des linken Leberlappens mit 10 % beschrieben!8, Das Gesamtrisiko beider
Spenden liegt bei 10 - 25 %’. Komplikationen, wie Blutungen, Gallelecks, Strikturen der
Gallenwege und die Bildung von Narbenhernien, treten haufiger auf?. Entsprechend der
anatomischen Né&he der Gallenwege und des GefaRsystems zu den Resektionslinien (vgl.
Abbildung 4) tritt eine Verletzung der Gallenwege als haufigste Komplikation mit 3,4 - 10 %
auf’81112 Das schwerwiegendste Risiko bei der Entnahme eines Leberlappens umfasst jedoch
das akute Leberversagen, welches auftritt, wenn weniger als 30 % des funktionierenden
Lebergewebes im Korper des Spenders postoperativ zur Verfiigung stehen (vgl. Abschnitt
6.1.1)%%. Das Mortalitatsrisiko in den USA und Europa betragt insgesamt zwischen 0,2 - 0,9 %>
9111218 jedoch wird eine hohere Dunkelziffer vermutet®,

Um das Komplikationsrisiko weitestgehend zu minimieren, wird sowohl bei der Spende des
linken als auch des rechten Leberlappens die Anatomie der Leber begutachtet und das Volumen
gemessen (vgl. Abschnitt 6.2. und Abbildung 3 (Stufe 3)). Die Anatomie kann mit verschiedenen
bildgebenden Verfahren bewertet werden und z.B. etwaige Varianten der Gallengénge
aufdecken, um so die technische Machbarkeit zu priifen und das Risiko der Verletzung von

Gallenwegen zu reduzieren’.

MHV: mittlere Lebervene

RHV: rechte Lebervene

PV: Vena portae hepatis,

IVC:  Vena cava inferior

RHD: Ductus hepaticus dexter
LHD: Ductus hepaticus sinister
CD:  Ducuts cysticus

CHD: Ductus hepaticus communis
DCH:  Ductus choledochus

GDA: gastroduodenale Arterie
RHA: rechte Leberarterie

LHA: linke Leberarterie

PHA: Arteria hepatica propria
CHA: Arteria hepatica communis

Abbildung 4: Anatomische Nahe der Geféalle und Gallenwege zu den Resektionslinien
(A: Lobektomie links, B linkslaterale Spende (Segment 11 & 111)); adaptiert nach Broelsch et al.?

-19-



Einleitung

Das Gallengangsystem besteht sowohl aus intrahepatischen als auch aus extrahepatischen
Gallengéngen. Die intrahepatischen Gallenwege verlaufen zusammen mit einem Ast der
Pfortader und der Leberarterie und bilden zentral zwei Hauptgallengénge, den Ductus hepaticus
sinister (LHD) und dexter (RHD). Diese gehen zusammen in den Ductus hepaticus communis
(CHD) (ber. Die Stelle, an der der Ductus cysticus (DC) von der Gallenblase in den Ductus

hepaticus communis miindet, bildet den Anfang des Ductus choledochus (DCH)*.

Die héufigste Variante des bilidren Systems ist die Mundung des rechten posterioren Asts
(RPSD) in den rechten anterioren Ast (RASD) (60 %) und entspricht Variante 1 des Modells
(vgl. Abbildung 5). Seltener miindet er in den Ductus hepaticus sinister (15 - 20 %; Variante 3),
choledochus (Variante 10) oder cysticus (Variante 5)*?*, Die Trifurkation hingegen findet sich
bei ca. 10% (Variante 2)*. Sowohl die Trifurkation als auch die Mindung des rechten
posterioren Asts in den Ductus hepaticus sinister sind besonders relevant flr die chirurgische
Hemihepatektomie und konnen, falls unberiicksichtigt, da nicht vorab bekannt, zu einer
Gallenleckage flihren®'. Seltener treten akzessorische oder doppelte Gallengange auf*. Aberrante
rechte posteriore Aste sowie akzessorische Gange (ACD) konnen den chirurgischen Eingriff

ebenfalls erschweren®.
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RPSD
RPSD RPSD
LHD " rasp LLD RASD,

RASD LHD RASD

CHD

DC DC
DCH
1 2 3
RPSD RPSD
RPSD LHD LHD
RASD
. ACD
RASD CHD
DC
DCH DCH
6 7
RPSD
RASD LHD DCH: Ductus choledochus
S DC: Ductus cysticus
‘ CHD: Ductus hepaticus communis
RHD: Ductus hepaticus dexter
LHD: Ductus hepaticus sinister
RASD: Ramus hepaticus dexter anterior
RPSD Ramus hepaticus dexter posterior
DCH ACD: Akzessorischer Gallengang

10

Abbildung 5: Varianten der Gallengangsanatomie
Adaptiert nach Vogl et al., Morita et al., Lee et al. 4?22
(1) typische Anatomie, RPSD mundet in den RASD, (2) Trifurkation, (3) RPSD mindet in den LHD,
(4) RPSD miindet in den CHD, (5) RPSD miindet in den DC, (6) RHD miindet in den DC,
(7) ACD mindet im CHD, (8) ACD miindet im RHD, (9) doppelter LHD, (10) RPSD mindet im DC

Da der Spender ein primér gesunder Patient ist, kommt dem medizinisch ethischen Grundsatz
der Schadensvermeidung (,,nonmaleficence), nach dem man einen Patienten keinen unndtigen
Risiken aussetzen sollte, eine besondere Rolle zu. Eine Leberteilentnahme belastet den gesunden
Spender zundchst akut. Im Langzeitverlauf sollte er jedoch keine weiteren Leiden durch den
Eingriff ertragen missen. Dementsprechend ist die Evaluation und das Erkennen von etwaigen
Risiken bedeutungsvoll und die bildgebenden Verfahren zur Operationsplanung stellen einen

wichtigen Schritt im Rahmen der Leberlebendspende dar'!.
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3.2.2 Bildgebende Verfahren zur Evaluation der Leberlebendspende

Das MRT hat neben der Sonografie einen hohen Stellenwert in der weiterfiihrenden Diagnostik
des Gallengangsystems. Die spezifische Darstellung der Gallengange erfolgt als
Magnetresonanzcholangiopankreatikographie (MRCP)*"2124 Sje ist seit 1991 im Klinischen
Alltag etabliert?® und birgt einen hohen Informationsgehalt (insb. In Verbindung mit den tibrigen
Leber-MRT-Sequenzen)?527, Im Gegensatz zur endoskopisch retrograden
Cholangiopankreatikographie (ERCP) und der perkutanen transhepatischen Cholangiographie
(PTC) bietet sie eine nicht invasive Technik und hat sich als aquivalent erwiesen*?. Die ERCP
ist im Gegensatz zur nahezu komplikationslosen MRCP mit einem Komplikationsrisiko von
0,5-2 %, z.B. in Form einer postinterventionellen Cholangitis oder Pankreatitis, verbunden*?4,
Zusétzliche Vorteile der MRCP liegen in der Beurteilbarkeit von extrahepatischen
Auffalligkeiten, welche in der ERCP nur bedingt oder indirekt moglich sind, und der nicht
notwendigen Strahlenexposition des Patienten, welche bei der Schnittbildgebung mittels CT

angewandt wird826.28,

3.2.3 Die Magnetresonanzcholangiopankreatikographie (MRCP)

Technisch beruht die Erstellung der MRCP auf eine stark T2-gewichtete Sequenz mit langer
Echozeit (>500 ms) und hoher Fettsattigung®. Die Signalanhebungen des Fettsignals nicht
duktaler umgebender Gewebsstrukturen in nicht fettgesattigter T2-w Sequenzen werden durch
die verwendete Fettunterdriickung signalarm abgebildet und die isolierte Darstellung des
pankreatobilidgren Gangsystems ermoglicht?>252, Auch flieRende Flissigkeit, wie Blut in den
GefaRen, wird signalarmer dargestellt®®. Als Resultat werden statische Fliissigkeiten, sowohl
intra- und extrahepatische Gallengénge, Gallenblase und Ductus pancreaticus hervorgehoben
und eine spezifische Beurteilbarkeit realisiert?>243!  Allerdings ist die Darstellung der
extrahepatischen Gallengénge, der der intrahepatischen Génge hoherer Verzweigungsgrade,
aufgrund des groReren Kalibers oftmals (iberlegen?®. In konventionellen Anwendungen der
MRCP, z.B. zur Diagnose einer Choledocholithiasis, erfolgt die Durchfihrung der MRCP-
Sequenzen gewohnheitsmaRig vor der Applikation intravendser Kontrastmittel (KM)?’.
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Im Rahmen der MRCP kommen mit der Multisection Thin Slice-Technik,
Maximumintensitatsprojektion (MIP) und der Single Shot Thick Slab-Technik zwei
verschiedene Akquisitionstechniken zur Anwendung?.

Die Multisection Thin Slice-Technik (vgl. Abbildung 6) dient der detaillierten,
dreidimensionalen (3D) Darstellung des pankreatobilidaren Systems. Die Bildakquisition wird mit
der Atembewegung durch Uberwachung der Zwerchfellposition gleichgeschaltet. Mit Hilfe einer
Fast-Spin-Echo-Sequenz (FSE) wird eine lickenlose 1 mm-Schichtung erreicht. Aufgrund der
langen Aufnahmezeit von 3-6 min ist diese Akquisitionstechnik anféllig fir Bewegungsartefakte.

Bei optimaler Umsetzung kann jedoch eine sehr gute Ortsauflésung sowie Bildqualitat erreicht

werden?l2,

Abbildung 6: Schema zur Bildakquisition in Multisection Thin Slice-Technik
1) Parallel aufeinander folgende Einzelschichten mit einem Abstand von 1 mm werden atemgetriggert
aufgenommen, mithilfe der Nachbearbeitung kann die 2) MIP errechnet werden.

Als Rekonstruktion aus den Multisection Thin Slice-Bildern erhdlt man die MIP?!. Diese
Darstellung wird aus den hellsten Bildpunkten in einer Projektionsrichtung dargestellt und ist fur
die Evaluation von spezifischen Strukturen, z.B. GefaRen oder Gallengéngen, sinnvoll®®, Mit

diesem Algorithmus erhalt man ein 3D-Modell des biliaren Systems (vgl. Abbildung 6)*.

Im Gegensatz dazu ist die Akquisitionstechnik ,,Single Shot Thick Slab“ weniger anféllig fur
Bewegungsartefakte?®. Diese mit einer Blockakquisition erstellten zweidimensionalen (2D)
Bilder, liefern einen groben Uberblick tber das Gallengangsystem und werden wéhrend eines
Atemstopps angefertigt (vgl. Abbildung 7). Die Aufldsung ist abh&ngig von der gewdhlten

Schichtdicke der gewinkelten Blocke (40 - 90 mm). Diese Sequenz wird sehr schnell (< 2 sec)
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aufgenommen und findet haufig Einsatz im klinischen Alltag?'. Nachteilig stellen sich jedoch
rechnerisch nicht oder nur sehr aufwendig zu eliminierende Uberlagerungen durch
intraabdominale Flissigkeiten, durch die die Bildqualitat negativ beeinflusst wird, dar. Es ist also
empfehlenswert, GegenmaBnahmen, wie Fasten oder orale Kontrastmittel, einzusetzen®*. Durch
die richtige Wahl des Bildausschnitts konnen Uberlagerungen durch statische Flussigkeiten des
Lymph- und Nierensystems oder Spinalkanals umgangen werden®,

Die Kombination dieser beiden Aufnahmetechniken ermdglicht ein vollstdndiges Bild des

Gallengangsystems, welches bis zur 3. - 4. Ordnung dargestellt werden kann?.

Abbildung 7: Schema zur Bildakquisition in Single Shot Thick Slab-Technik
1) Blockaquisition (mit einer Schichtdicke von 40-90 mm), 2) Beispielbild Single Shot Thick Slab-Sequenz.
Der Patient muss bei dieser Aufnahme den Atem anhalten.

3.3 Kontrastmittel der MR-Bildgebung

Um die Aussagekraft der MR-Bilder (Magnetresonanz-Bilder) zu erhéhen, z.B. um Kleine
Leberl&sionen oder anatomische Besonderheiten zu erkennen, oder auch wie beschrieben, um
Flussigkeiten im Magen-Darm-Trakt zu unterdriicken, werden haufig intravendse Kontrastmittel
oder orale Signalmanipulatoren eingesetzt?®®. Allgemein beeinflussen Kontrastmittel die

Relaxationszeit und verdndern so die Signalintensitat®.

3.3.1 Orale Signalmanipulatoren

Die Bildqualitat der MRCP und damit auch ihre diagnostische Prézision wird vor allem durch

die Uberlagerung von Flissigkeiten auRerhalb des pankreatobilidgren Systems, wie z.B.
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Fliissigkeit im Magen oder Diinndarm, eingeschrankt?3°, Diese erscheinen ebenfalls signalreich
und konnen das Signal des pankreatikobilidren Systems tberdecken. Um dies zu verhindern,
wird der Patient gebeten, 4 bis 6 Stunden vor der geplanten Untersuchung zu fasten (dies
begunstigt zudem die Fullung der Gallenblase und vermindert die Darmmotilitdt) und ca.
15 - 20 min vor Untersuchungsbeginn ein orales Kontrastmittel zur Verbesserung der
Bilddarstellung zu sich zu nehmen?126343¢  Die Mehrheit der oralen Kontrastmittel verbleibten
bis zur Ausscheidung im Gastrointestinaltrakt und werden nicht in die Gewebe selbst
aufgenommen. Fir die Durchfuhrung einer MRCP werden sogenannte negative Kontrastmittel
verwendet, welche bspw. unter anderem durch einen hohen Eisen- oder Mangangehalt zur
Unterdriickung der Flissigkeitssignale im  Gastrointestinaltrakt ~ fihren. So  kdnnen
Uberlagerungen des Pankreasgangs und der Gallenwege durch Signale der Darminhalte, wie
Speichel oder Pankreassekret, welche durch das Fasten nicht zu vermeiden sind, dennoch
unterbunden werden*2", Verwendete Produkte umfassen gepriifte orale Kontrastmittel, wie
z.B. Ferumoxsil (silikonbeschichtete superparamagnetische Eisenoxidpartikel; Lumirem®,
Guerbet, Villepinte, Frankreich), Ferriammoniumcitrat (FAC; FerriSeltz®, Otsuka
Pharmaceutical, Chiyoda, Tokyo, Japan) und LumiVision® (bender gruppe, b.e. imaging GmbH,
Baden-Baden, Deutschland) oder auch ungepriften, nicht standardisierten Produkten, wie
Fruchtsafte 21:3839,

3.3.2 Intravenotse Kontrastmittel

Seit 1986 werden intraventse Kontrastmittel zur Beurteilung des Leberparenchyms und
Detektion von Tumoren eingesetzt®®. Zur besseren Beurteilbarkeit der parenchymatosen
Oberbauchorgane und des Leberparenchyms im Speziellen werden in der Evaluation zur
Leberlebendspende intravends applizierte, gadoliniumhaltige Kontrastmittel verwendet. Hier
unterscheiden sich leberspezifische Kontrastmittel, wie zum Beispiel Primovist® (Gd-EOB-
DTPA, Bayer-Schering Pharma AG, Berlin, Deutschland; entsprechend Eovist® im
amerikanischen Raum), die sich zuerst im Extrazellularraum anreichern und in der Spétphase
von den Hepatozyten aufgenommen und sezerniert werden, von nicht hepatospezifischen
Kontrastmitteln, wie Magnevist® (Gd-DTPA, Bayer-Schering Pharma AG, Berlin, Deutschland),
Gadovist® (Gd-DO3A-butrol, Bayer-Schering Pharma AG, Berlin, Deutschland), Dotarem® (Gd-
DOTA, Guerbet GmbH, Sulzbach, Deutschland) oder Vasovist® (Diphenylcyclohexyl
phosphodiester-Gd-DTPA / Gadofosveset trisodium, ehemals Bayer-Schering Parma AG,

Berlin, Deutschland)?*#1. Alle MRT-geeigneten Kontrastmittel weisen sehr selten unerwiinschte

-25.-



Einleitung

Wirkungen auf. Anaphylaktische Reaktionen werden im Vergleich zu jodhaltigen

Rontgenkontrastmitteln sechsmal weniger beobachtet?!.

Das hepatospezifische Kontrastmittel Primovist® wird mitunter zur Beurteilung von Tumoren
der Leber, vor allem kleiner Filiae (unter 1 cm Durchmesser), verwendet?*31%2, Es weist eine
niedrige Proteinbindung auf und wird zu gleichen Teilen von der Leber und der Niere
eliminiert?42-44_ Aufgrund des verkiirzenden Effekts der T2-Relaxationszeit von Primovist® wird
eine Durchfiihrung der konventionellen T2-w MRCP vor Kontrastmittelgabe empfohlen. Die
Gallengénge wirden andernfalls in den nach Kontrastmittelapplikation stark T2-w Sequenzen
signalunterdruckt (hypointens) erscheinen und eine Abgrenzbarkeit bzw. Beurteilbarkeit nur
eingeschrankt oder gar nicht mehr méglich machen. Der Durchfuhrung von zusatzlichen T1-w
3D GRE Sequenzen als Spéatphase (10 - 60 min nach Applikation) wird ein additiver Nutzen in
der Bewertung des Gallengangsystems zugesprochen®?. Bei guter hepatobilidrer Funktion des
Patienten konnen so durch Kombination der konventionellen T2-w MRCP und
kontrastmittelgestitzten T1-w 3D Gradient-Echo (GRE) laut einiger Autoren sowohl

morphologische als auch funktionelle Aussagen getroffen werden?*3L,

Die nicht spezifischen oder auch extrazellularen Kontrastmittel besitzen physikalisch ahnliche
Eigenschaften in ihrer Wirkweise. Sie reichern sich in der extrazellularen Matrix an*243, wirken
paramagnetisch und beeinflussen das umliegende Gewebe, wodurch die Relaxationszeit verkdirzt
wird®. Sie  dienen  ebenfalls  der Detektion ~ von Leberl&sionen bzw.
Leberparenchymveranderungen. Vor allem gut vaskularisierte Tumore koénnen so erkannt
werden®,

Das Gadolinium dieser Kontrastmittel ist eine hochtoxische Verbindung und wird daher an einen
Chelatbildner gebunden, wird nicht in die Leberzellen aufgenommen und besitzt eine geringe
Halbwertszeit von 90 min*2135, Ausgeschieden werden diese tiber die Nieren?45-47,

Durch die Gabe von Kontrastmittel verkirzt sich die T1-Relaxationszeit, sodass das Signal bei
T1-w Bildkontrast zunimmt*?'3®, Die T2-w Sequenz wird bei geringer Konzentration im
Messvolumen wenig beeinflusst. Hohere Konzentrationen fiihren zu einer T2-Verkiirzung und

dadurch zu einem Signalverlust?1:3544,
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Tabelle 1: Ubersicht iber biochemische Details der KM

Einleitung

Chemische Thermo- Bildungs- .
. Handelsname | dynamische Eliminierungsweg
Bezeichnung e konstante
Stabilitat
Gadodiamide Omniscan, 16,8 14,9 Renal
0,5 mmol/ml
Gadoversetamide OptiIMARK, 16,6 15 Renal
0,5 mmol/ml
_ ngopente?ate Magnevist, 221 17.7 Renal
S dimeglumine 0,5 mmol/ml
= Gadobenate MultiHance, 296 18.4 93% Renal,
dimeglumine 0,5 mmol/ml ' ' 3 % Biliary
Gadoxetic acid Primovist, 235 i 50 % Renal,
disodium 0,25 mmol/ml ' 50 % Biliary
Gadofosveset Vasovist, 99 i 91 % Renal,
trisodium 0,25 mmol/ml 9 % Biliary
. ProHance,
§ Gadoteridol 0.5 mmol/ml 22,8 17,1 Renal
= Gadovist,
§ Gadobutrol 0.5 mmi/ml 21,8 - Renal
4
©
= Gadotergte Dotarem, 25 4 19 Renal
meglumine 0,5 mml/ml

Von oben nach unten gelesen nimmt die chemische Verbindung an Stabilitét zu und das Risiko der Ablagerung des
KM in Geweben ab. Adaptiert nach Ramalho et al.*3
Rot markiert sind die KM, die in dieser Studie Anwendung fanden.

3.4 Einschrankungen der Bildqualitat im Rahmen der MRCP

Zu Einschrénkungen der Bildqualitdit von MRCP-Sequenzen kann es durch verschiedene
Faktoren kommen. Zum einen kann die Bildberechnung aufgrund ihrer Komplexitat durch
sogenannte Suszeptibilitatsartefakte gestort werden. Dies sind lokale
Magnetfeldinhomogenitaten, welche z.B. durch Fremdkdrper im Untersuchungsareal oder durch
die Gabe von Kontrastmitteln entstehen kénnen. Zum anderen treten haufig Bewegungsartefakte
auf, die durch unruhige Patienten, der Atembewegung und Pulsation groRer Blutgefalle bedingt
werden. Des Weiteren kdnnen Grenzflachenartefakte an fett- und wassereichen Strukturen die
Bildqualitat verschlechtern®*. Hyperintense Strukturen konnen zur Uberlagerung anderer
Strukturen fuhren, beispielsweise kann Darmflussigkeit das Signal des Gallengangsystems in der

MIP oder Geféal3strukturen das Gallengangssystem in der MRCP (berlagern. Es wird berichtet,
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Einleitung

dass im Allgemeinen Uberlagerungsartefakte durch GefaBe mittels gadoliniumhaltiger

Kontrastmittel unterdriickt werden kénnen.

3.5 Fragestellung der Studie

Es gibt derzeit eine widerspriichliche Studienlage beziiglich der Auswirkung der extrazelluléren,
intravends verabreichten, gadoliniumhaltigen Kontrastmittel auf die Beurteilbarkeit der
Gallengéange in T2w-Sequenzen der MRCP. Einerseits ist ein Kontrastverlust im Bereich der
(insb. feinen) Gallengdnge durch Gadolinium vermittelte Suszeptibililtatsartefakte in der
direkten Umgebung denkbar®, andererseits ist es ebenfalls wahrscheinlich, dass die
Kontrastmittel keinen bedeutsamen negativen Effekt oder sogar einen positiven Effekt, z.B.
durch Ausléschung von stdrenden Gefallsignalen (umgebende Lymphangien, interstitielle
Flussigkeit oder BlutgefaRRe) und Signalen von interstitieller Flissigkeit, auf die Darstellung des

bilidren Systems ausiiben”®.

Daraus ergibt sich folgende Fragestellung: Welche Wirkung hat der Einsatz von nicht
spezifischen, gadoliniumhaltigen Kontrastmitteln auf die Bildqualitdt der MRCP zur Darstellung
des bilidren Systems am Beispiel der praoperativen Evaluation von Leberlebendspendern? Lasst
sich aus den Ergebnissen eine Verfahrensempfehlung fir die MRCP im Rahmen einer KM-
gestutzten Leber-MRT ableiten?
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4 Methodik

4.1 Der Studienablauf

Zur Beantwortung der Fragestellung wurden in einer retrospektiven Studie die im Rahmen einer
Evaluation zur Leberlebendspende zwischen 2010 und Januar 2017 durchgefuhrten MRCP der
potentiellen Spender analysiert (vgl.

Abbildung 8). Die Patientendaten wurden mit Hilfe einer Auflistung der seit 2010
durchgefuhrten Leberlebendspenden (ausgehandigt durch das Biiro der
Transplantationskoordination der Charité) gesichtet. Parallel dazu erfolgte die Erstellung eines
Auswertungsbogen zur Bewertung der fir die Leberlebendspenden durchgefihrte MRCP. Alle
Datensatze wurden anonymisiert und in mehreren Sitzungen mit erfahrenen Radiologen
ausgewertet. Daraufhin erfolgte eine statistische Auswertung der Ergebnisse sowie deren
Interpretation. Ein positives Ethikvotum zur Durchfuhrung dieses Studienvorhabens liegt bei der

Ethikkommission der Charité Universitatsmedizin — Berlin vor (Antragsnummer: EA2/064/16).

Entwicklung der Fragestellung

Pianen der Methodik

|

Kontaktaufhahme zum Institut fiir Transplantationsmedizin:
- Erfragen der Patientenliste der Leberlebendspender seit 2010

Aufbereitung der Daten

'

Anonymisieren und Randomisieren der Bilddaten
Bewertung des Referenzstandards

Treffen mit den interpretierenden Radiologen:
- Anwendung des Fragebogens

Statistische Auswertung

Schlussfolgerung und Ermittlung von Konsequenzen

Abbildung 8: Studienablauf
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4.2 Die Studiengruppe

Im Zeitraum vom 01.01.2010 bis 31.01.2017 durchliefen 58 Patienten eine Evaluation zur
Leberlebendspende am Universitatsklinikum Charité Berlin, Standort Charité Virchow-Klinikum
(CVK). Aus dieser Gruppe wurden die Patienten fiir die Studie ausgewahlt, die volljahrig und
lebergesund waren, 6 h vor der Untersuchung gefastet haben und bei denen ein unspezifisches,
extrazellulares (darunter: Gadovist®, Vasovist® oder Dotarem®) als intravendses Kontrastmittel
angewendet wurden. Fir die qualitative Auswertung mittels Auswertungsbogen war zuséatzlich
das Vorhandensein der Sequenzen vor und nach Kontrastmittelgabe sowie eine durchgefuhrte
Leberlebendspende notwendig.

4.3 Datenerhebung

Aus der Datenbank der chirurgischen Klinik des Campus Virchow-Klinikums wurde eine Liste
konsekutiver Leberlebendspendekandidaten, die im Haus mittels MRT evaluiert wurden, erstellt.
Die Daten der potenziellen Spender wurden mit den Informationen aus den Programmen
Centricity™ RIS-i 5© 2015 (General Electric Company, Fairfield, USA) und SAP Logon 730°
fir Windows (SAP 1993-2014, Waldorf, Deutschland) an einem Computer mit dem
Betriebssystem Microsoft Windows 7 (Microsoft Corporation, Redmond, USA) verglichen. Bei
Ubereinstimmen der Daten wurden nun relevante Informationen wie Geburtsdatum, Alter zum
Zeitpunkt der Untersuchung, Geschlecht, durchgefiihrte/nicht durchgefiihrte Leberlebendspende,
Ausschlussgrund, Untersuchungsdatum, MRT-Geratenamen und -Feldstérke, Kontrastmitteltyp,
Kontrastmitteldosis, vorhandene MRT-Sequenzen, OP-Datum, OP-Bericht inkl. intraoperative
Cholangiographie, Seite der  Hemihepatektomie/Leberlebendspende und  mdgliche
Besonderheiten in einer Exceltabelle (Microsoft Excel 2010, Version fur Windows, Microsoft
Corporation, Redmond, USA) zusammengefasst. Es erfolgte eine Pseudonymisierung mittels

einer patientenunabh&ngigen Nummerierung.

AnschlieBend erfolgte die Anonymisierung der Bilddateien zur Auswertung mittels Visage
Client 7.1.6 (®Visage Imaging GmbH, Berlin, Deutschland). Als erstes wurden mittels
Verknipfung (GEPACS) die Verbindung zum Archivierungsprogramm erstellt und die
Patientenbilder anhand des Patientennamens und dem Untersuchungsdatum herausgesucht. Nach

Auswahl der erforderlichen Sequenz wurden diese exportiert und jeweils einzeln anonymisiert.
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Parallel dazu wurden die OP-Berichte ausgewertet. Hierbei wurde festgehalten, ob eine
intraoperative Cholangiographie durchgefuhrt wurde oder eine anatomische Praparation erfolgte.
Des Weiteren wurde ermittelt, welche anatomische Variante intraoperativ festgestellt wurde.

4.4 MR-Bildgebung

Die durchgefiihrte Bildgebung war Klinisch indiziert und von den behandelnden Stationsarzten
der Allgemeinchirurgie zur Evaluation des potenziellen Leberlebendspenders angefordert. Nach
der Terminvergabe, der Laborkontrolle, einer ausfiihrlichen Aufklarung und dem Legen eines
intravendsen Zugangs erfolgte die MR-Untersuchung des Patienten in Riickenlage. Die flr die
Untersuchung notwendige Vorbereitung des Patienten (z.B. das Ablegen von metallhaltigen
Gegenstanden) sowie Lagerung, Instruktion (z.B. bei Atemmandévern) und Programmierung des
geplanten Protokolls wurden von ausgebildeten medizintechnischen Angestellten angeleitet bzw.

uberpraft.

Vor der Untersuchung wurden in der klinischen Routine alle Patienten Uber den
Untersuchungsablauf und die Risiken der Kontrastmittelgabe durch eine dazu berechtigte Person
sowohl mdindlich als auch schriftlich aufgeklart. Die Zustimmung der Patienten zur
MR-Untersuchung lag vor. Die Untersuchungsdurchfihrung und Kontrastmittelapplikation
erfolgte unter Beachtung der Kontraindikationen fur eine MR-Untersuchung (z.B.
Herzschrittmacher, = Cochleaimplantate, =~ Neurostimulatoren,  Schwangerschaft)  oder

Kontrastmittelgabe (z.B. bekannte Allergie, Niereninsuffizienz).

Die MR-Untersuchungen erfolgten an funf verschiedenen Geraten (vgl. Tabelle 2): Signa Excite
(MR-1), Magnetom Avanto (MR-2), Interna (MR-3), Magnetom Aera (MR-4) und Magnetom
Skyra (MR-5).
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Tabelle 2: Ubersicht der verwendeten MRT-Geréte sowie deren Eigenschaften

Eigenschaften MR-1 MR-2 MR-3 MR-4 MR-5
Geratename Siana Excite Magnetom Gyroscan Magnetom Magnetom
g Avanto Interna Aera Skyra
Hersteller General
HE;?fri:re Siemens Philips Siemens Siemens
(Bucking- Healthcare Healthcare Healthcare Healthcare
hamshirr% (Erlangen, (Best, Nieder- (Erlangen, (Erlangen,
GroR- ' | Deutschland) lande) Deutschland) | Deutschland)
britannien)
Feldstarke 15T 15T 15T 15T 3T

Gradienten- | 23/40mT/m |\ 006 3omT/m@  45mT/m@ @ 45mT/m @

starke @8U150 Loy rmis | 150 T/mis | 200 T/mfs | 200 T/mis
T/m/s
Oberflachen- 8-channel 32-channel . 32-channel 18-channel
. . 4-channel coil . .
spule coil coil coil coil

*Amplitude / Slew Rate

Im Folgenden werden die zur Evaluation der Leberlebendspende durchgefuhrten Protokolle
vorgestellt. Je nach Hersteller der Gerate sind die Sequenzen unterschiedlich benannt. Im
Flietext werden die Sequenzbezeichnungen der Reihenfolge nach von Siemens AG (Berlin /
Minchen, Deutschland), Philips (Amsterdam, Niederlande) und General Electric (GE, Boston,
USA) aufgelistet. Die Protokolle unterscheiden sich im Wesentlichen nicht voneinander.

Zuerst wird ein Lokalisationsscan in transversaler und koronarer Ebene angefertigt. Danach folgt
eine fettgesattigte transversale T2-w Turbo Spin Echo-Sequenz (Siemens / Philips: TSE, GE:
FSE). Es wird eine axiale T2-w Partial Averaging Single Shot-Sequenz (Siemens: HASTE,
Philips: SSH-TSE, GE: SSFSE), sowie eine transverale, T1-w Volume Interpolated Breathhold
Examination-Sequenz (Siemens: VIBE, Philips: THRIVE, GE: LAVA-XV) als Controlled
Aliasing in parallel Imaging (Siemens: CAIPI) und in Phase (auch In-Phase; hier besitzen
Wasser und Fett unterschiedliche Signalintensitaten) und Gegenphase (auch Opposed-Phase; hier
sind die Signalintensitaten gleich) durchgefiihrt. AnschlieBend werden die MRCP-Sequenzen
angefertigt. Es handelt sich um eine atemgetriggerte koronare T2-w Multisection Thin Slice- und

eine koronare T2-w Single Shot Thick Slab-Sequenz.
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Es folgt eine fettgesattigte axiale T1-w VIBE nativ und nach intravendser Applikation des
jeweiligen Kontrastmittels eine dynamische Bildakquisition in arterieller, vendser und
spatvendser Phase.

Des Weiteren wird eine fettgeséttigte koronare und transversale T1-w VIBE-Sequenz mit einer
Separation von Fett und Wasser (Siemens: VIBE-DIXON, GE: LAVA-Flex) als CAIPI
durchgefuhrt und wiederholt die MRCP-Sequenzen (im Weiteren benannt als post-KM MRCP,
siehe Tabelle 3,

Tabelle 4) angefertigt. Zusatzlich wird eine fettgesattigte transversale T1-w Starvibe-Sequenz
aufgenommen. Der Vorteil dieser gewdéhlten Patientengruppe ist, dass die MRCP-Sequenzen

routineméafig vor und nach KM-Gabe akquiriert werden.

Tabelle 3: Parameter der Multisection Thin Slice-Sequenz

Eigenschaften MR-1 MR-2 MR-3 MR-4 MR-5
Orientierung | Koronar Koronar Koronar Koronar Koronar
Schichtdicke | 2 mm 1 mm 1,6 mm 1 mm 1 mm

TR (in ms) 3000 - 4285,7 | 3870,3 - 5564  1151,3 4621,1 3904,8 - 7853
TE (in ms) Ca. 613,1 Ca. 694 Ca. 650 Ca. 700 Ca. 700
Flipwinkel 90 Grad 140 Grad 90 Grad 140 Grad 120 Grad

Tabelle 4: Parameter der Single Shot Thick Slab-Sequenz

Parameter MR-1 MR-2 MR-3 MR-4 MR-5

Orientierung | Block- Block- Block- Block- Block-
akquisition | akquisition | akquisition | akquisition | akquisition

Schichtdicke | 40 mm 50 mm 50 mm 50 mm 50 mm

TR (in ms) 8000,0 4500,0 8000,0 6000,0 4500,0

TE (in ms) Ca. 1196,8 | Ca. 751 Ca. 800 Ca. 901 Ca. 735

Flipwinkel 90 Grad 180 Grad 90 Grad 180 Grad 171 - 180 Grad

Innerhalb der Durchfiihrung der Untersuchung erhielten die Patienten unterschiedliche Arten von
Kontrastmitteln. Die Patienten wurden gebeten, vor der MRCP-Untersuchung 6 h zu fasten.
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Zusétzlich bekamen sie 15 min vor der Untersuchung ein orales Kontrastmittel (Ferumoxsil, ab
2017 LumiVision®) verabreicht. Die Dosis des oralen Kontrastmittels betrug bei Erwachsenen
bis max. 600 ml Ferumoxsil oder 500 ml LumiVision®/Wasser-Gemisch (je 250 ml).

Die intraventsen Kontrastmittel wurden wéhrend der Untersuchung in an das Koérpergewicht
adaptierten Dosen gegeben. Die Standarddosis von Gadovist® und Dotarem® betrug
0.1 mmol/kg/KG und von Vasovist® 0,03 mmol/kg/KG. Die manuelle Gabe der Kontrastmittel
sowie die Einstellungen der Sequenzen wurden von ausgebildeten medizintechnischen
Angestellten durchgefuhrt. Die genauen Angaben zur Dosismenge des jeweiligen Patienten
konnte aus den digital gespeicherten MRT-Protokollen des Centricity™ RIS-i 5° 2015

gewonnen werden.

4.5 Qualitative Bildanalyse

Die Auswertung der Bilddateien wurde nach Anonymisierung der Bilder durch zwei Fachéarzte
der Radiologie (seit 2007 und 2014 Facharzt) und einer Assistenzérztin fir Radiologie (mit funf
Jahren Berufserfahrung) jeweils unabhé&ngig voneinander vorgenommen. Die Interpretation
erfolgte mithilfe von Visage Client 7.1.6 an einer Workstation in randomisierter Reihenfolge
(sowohl in Bezug auf den Patienten als auch auf die Sequenzen eines Patienten) und im Hinblick
auf die Patientendaten verblindet. Der Patientenname, die Patienten-1D sowie das Geburtsdatum
wurden durch andere Daten ersetzt. Somit konnten keine Zusammenhénge oder Umkehrschliisse
auf die verschiedenen Sequenzen eines Patienten erkannt werden. Des Weiteren waren die

Radiologen nicht involviert in die Erhebung der Daten des Referenzstandards.

Untersucht wurden jeweils die resultierenden Bilder der drei MRCP-Sequenzen Single Shot
Thick Slab-, Multisection Thin Slice- und die aus letzteren fir diesen Zweck neu rekonstruierte
MIP-Sequenz.

Die Sequenzen (Multisection Thin Slice-Sequenz und daraus resultierende MIP) wurden in
Zusammenschau betrachtet.

Die Single Shot Thick Slab-Sequenz wurde einzeln und unabh&ngig angesehen.

Die Interpretation der MR-Untersuchung erfolgte mithilfe eines standardisierten

Auswertungsbogens, um eine Vergleichbarkeit sicherzustellen.
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Durch Hinzunahme des Auswertungsbogens wurde sowohl die Bildqualitat als auch die
anatomische Variante inkl. der Konfidenz der Radiologen bzgl. der gewahlten anatomischen
Variante untersucht.

Als erstes wurde die Sichtbarkeit der folgenden anatomischen Strukturen unter Anwendung einer
4-Punktskala (1 =sehr gut, 2 =gut, 3 =schlecht, 4 = keine Visualisierung) beurteilt: Ductus
hepaticus communis (CHD), Ductus cysticus (DC), Ductus choledochus (DCH), Ductus
hepaticus dexter (RHD), Ductus hepaticus sinister (LHD) und intrahepatische Gallengénge
(IGG).

Anschlieend sollte das dargestellte System einer anatomischen Variante (Variante 1 - 10)
zugeordnet werden (vgl. Abbildung 6). Trat eine nicht im Modell erfasste Variante auf, konnte
diese mit ,,11 = Sonstige anatomische Variante® bewertet werden. Falls diese Zuordnung, z.B.
aufgrund einer schlechten Bildqualitat, nicht moglich war, konnte die Option ,,12 = das Modell
ist nicht anwendbar* gewéhlt werden. Zundchst wurde im Rahmen der Studienauswertung die
Héufigkeit der verschiedenen Modellvarianten betrachtet. Hierzu wurde ein Konsens der
Radiologenmeinungen gebildet: Stimmen mindestens zwei Radiologenmeinungen in ihrer

Zuordnung zum Modell tberein, so wird diese Variante gewertet.

Um auch die subjektive Empfindung der erfahrenen Radiologen wahrend der Interpretation und
Zuordnung der anatomischen Variante zu erfassen, wurde die Konfidenz mittels einer Skala von
1-5 (1 =sehr hohe Konfidenz bis 5=keine Konfidenz) festgelegt. War eine Aussage zur
anatomischen Variante nicht mdoglich, konnte der Parameter ,,Konfidenz“ als ,,6 = nicht

beurteilbar bewertet werden.

Fortfihrend wurde die Darstellungsqualitdt des bilidren Gallengangsystems nochmals
differenzierter erfragt. Um eine objektive Bewertung zu erhalten, wurde der Verzweigungsgrad
erfasst. Hierbei kam eine 5-Punktskala zur Anwendung. Diese unterteilte sich in:

1 = links- bzw. rechtsseitige segmentale hepatische Gallengange sind erkennbar (Level 3)

2 = links- bzw. rechtsseitige sektoriale hepatische Gallengénge sind erkennbar (Level 2)

3 = links- bzw. rechtsseitige Gallenhauptgange sind erkennbar (Level 1)

4 = lediglich der Ductus choledochus ist gut zu erkennen

5 = das Gallengangsystem ist nicht zu beurteilen
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Falls ein visuell bedeutender Unterschied zwischen den rechtsseitigen und linksseitigen

intrahepatischen Gallengéngen bestand, so wurden diese getrennt voneinander bewertet.

Zum Abschluss wurde die Bildqualitat in Abhangigkeit von der Sichtbarkeit der intrahepatischen
Gallengange mithilfe einer 5-Punktskala (1 = intrahepatische Gallengdnge werden exzellent
erkannt bis 5 = intrahepatische Gallengange werden insuffizient erkannt) evaluiert. Um Griinde
fir die Abstufung der Qualitat genauer beschreiben zu kénnen, wurden zusétzlich diagnostisch
relevante Artefakte erfasst:

1 = Bewegungsartefakte

2 = Uberlagerungen durch hyperintense Strukturen (z.B. Zysten, GefaBstrukturen)

3 = weitere Artefakte (z.B. Suszeptibilitatsartefakte)

4 = Sonstiges (z.B. Rekonstruktionsfehler)

5 = keine Limitation

Um die Auswertung der einzelnen Ursachen fir eine Einschrdnkung in der Bildqualitat
durchzufuhren, wurde ein sensitiver Konsens der Radiologenmeinung gebildet: Mindestens ein
Radiologe musste eine Ursache identifizieren, sodass dies als Auftreten der Ursache bewertet
wurde.

Bestanden laut Meinung aller Radiologen keine Einflusse auf die Bildqualitat (5) so wurde
innerhalb der Auswertung dies gewertet, wenn alle 3 Radiologen keine Limitationen identifiziert

haben.

4.6 Quantitative Messungen zur Bildqualitat

Um eine semiquantitative Analyse des Bildmaterials durchzufihren, wurde das
Signal-zu-Rausch Verhéatlnis (SNR) und eine Kontrast-zu-Rausch Verhaltnis Analyse (CNR)
sowohl aller Sequenzen der nativen MRCP als auch der MRCP nach Kontrastmittelgabe
angewandt®. Fir die Analyse wurden Messungen mit dem Programm Visage Client 7.1.6
(Visage Imaging GmbH, Berlin, Deutschland) in verschieden Regionen (Region of interest: ROI)
akkurat durchgefiihrt. Die ausgewéhlten Regionen der SNR-Analyse umfassten den distalen Teil
des CHD, die Bifurkation (BF), RHD, LHD sowie eine Region auflerhalb des Korpers
(Hintergrund: Luft)?. Fir die CNR-Analyse wurde zusétzlich eine ROl im Leberparenchym
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angrenzend an die jeweiligen Gallengangsstrukturen gemessen. Es wurde besonders darauf
geachtet, dass der Messpunkt genau in den Gé&ngen bzw. im Parenchym liegt. Alle Messungen
erfolgten dreifach?®*2, Die mit den jeweiligen ROI gemessenen Signalintensitaten (SI) werden
jeweils mit Minimum, Maximum und Durchschnitt bzw. die Standardabweichung (SD) erfasst.
Die GroRe der ROI betrug bei der Messung des Hintergrunds: 11,8 mm?, des Leberparenchyms:
11 mm?, der BF: 3 mm? RHD: 0,8 mm?, LHD 0,8 mm?, CHD 3 mm?.

Zur Errechnung des SNR wurde jeweils der M (Mittelwert) der drei gemessenen Werte der Sl
(Signalintensitat), der ROI (Durchschnitt) des CHD, LHD und RHD (SI CHD1-3, SI LHD13, SI
RHD1.3) durch die gemittelte Standardabweichung der drei gemessenen Werte des Hintergrunds
(SD Lufts-3) dividiert?®®2, Daraus ergeben sich folgende Formeln:

SI CHD, + SI CHD, + SI CHD SD Luft, + SD Luft, + SD Luft
SNR (CHD):<( 1 2 3)>/<( fl f2 f3)>

3 3

SI LHD; + SI LHD, + SI LHD SD Luft, + SD Luft, + SD Luft
SNR(LHD)=<( L ST LAD, 3)>/<( fiu + 5D Luft f3)>

SIRHD, + SI RHD, + SI RHD SD Luftq, + SD Luft, + SD Luft
s o - (S : ) ((SDtafts £ S0 gty 5D L)

3 3

SI BF, + SI BF, + SI BF: SD Luft, + SD Luft, + SD Luft
s o) - ((SLA S BFs 1 BF) (D bufty £ 50 nfty 50 b))

3 3

Die sich aus dieser Berechnung ergebenden Werte beschreiben das Hintergrundrauschen der
Bilder.

Zur Errechnung des CNR wurden das durchschnittliche Signal des Leberparenchyms (SI Leber)
vom durchschnittlichen Signal des CHD, LHD oder RHD (SI CHD, SI LHD, SI RHD)
subtrahiert und durch den Mittelwert des Hintergrunds (SDis Luft) dividiert?®®2. Die

resultierenden Formeln lauten:

(M SI CHD,_; — M SI Leber,_3)
M SD Luft ;5

CNR (CHD) =
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(M SI LHD,_; — M SI Leber,_)
M SD Luft, 5

CNR (LHD) =

(M SI RHD,_; — M SI Leber,_)
M SD Luft, s

CNR (RHD) =

Hieraus ergibt sich der Bildkontrast.

Die Messungen wurden bei allen Patienten durchgefuhrt, die eine MR-Untersuchung erhielten,
d.h. auch bei den Patienten, die schlieBlich keine Leberlebendspende durchfiihrten. So konnte ein

groRerer Stichprobenumfang erreicht werden.

4.7 Der intraoperative Befund als Referenzstandard

Der Referenzstandard ergibt sich aus dem intraoperativen Befund zur vorliegenden
anatomischen Variante des Gallengangssystems, welche in den OP-Berichten festgehalten
wurde. Hier konnte zwischen intraoperativer Cholangiographie und chirurgischer Praparation
bzw. Sondierung unterschieden werden. Die meisten Berichte enthielten eine klare
Formulierung. Bei Unstimmigkeiten wurden die OP-Kurzberichte bzw. die Nachsorgebilder
angesehen, um den Resektionstyp nachzuvollziehen. Falls die anatomische Variante nicht
explizit erwéhnt wurde, konnte von einem Normaltyp (Typ 1 laut Modell, vgl. Abbildung 5)
ausgegangen werden. Bei Unsicherheit bzgl. der anatomischen Variante wurden ebenfalls die
MRT-Bildgebung der Nachsorgeuntersuchungen zu Rate gezogen und der Anastomosetyp
unabhdngig von oben erlduterten Analyseverfahren festgestellt.

Zusatzlich zu der Erfassung der anatomischen Variante wurde gleichzeitig der OP-Bericht
bewertet, d.h. es wurde vermerkt, wie ausfiihrlich das bilidare System (sowohl die rechtsseitigen,
als auch die linksseitigen Gé&nge) beschrieben wurde. Des Weiteren wurde deskriptiv
festgehalten, wie detailliert die Gangstruktur beschrieben wurde und wie genau daraus auf die

anatomische Variante geschlossen werden konnte:
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1) Anatomie im Detail beschrieben — intraoperative Cholangiographie vorliegend; sichere
Zuordnung der Anatomie nach unserem anatomischen Modell moglich.

2) Anatomie im Detail beschrieben — keine intraoperative Cholangiographie vorliegend.;
sichere Zuordnung der Anatomie nach unserem Modell mdglich.

3) Anatomie nicht genau beschrieben — intraoperative Cholangiographie durchgefinhrt,
jedoch anhand des sonstigen OP-Berichts anatomische Zuordnung nach unserem Modell
sicher moglich.

4) Anatomie nicht genau beschrieben — intraoperative Cholangiographie nicht durchgefuhrt;
jedoch anhand des sonstigen OP-Berichts anatomische Variante nach unserem Modell
wahrscheinlich moglich.

5) Anatomie nicht genau beschrieben — intraoperative Cholangiographie durchgefihrt, keine
Zuordnung nach unserem Modell mdglich.

6) Anatomie nicht genau beschrieben — intraoperative Cholangiographie nicht durchgefihrt;
keine Zuordnung mdglich.

7) Keine Operation durchgefiihrt / kein Bericht vorhanden.

4.8 Statistische Auswertung

Die Darstellung der Ergebnisse erfolgte, wie die Fragestellung verlangt, als Vergleich zwischen
den MRCP-Sequenzen vor und nach Kontrastmittelgabe, um Ubereinstimmungen und
Unterschiede herauszustellen. Hierfur wurde das Datenverarbeitungsprogramm IBM SPSS
Statistics 24 (Statistical Product and Service Solutions; SPSS Inc. Chicago, USA) fur das
Betriebssystem Windows 10 verwendet. Mithilfe des Programms konnten zuerst Haufigkeiten
fir bestimmte Datensdtze wie Geschlecht, Kontrastmitteltyp etc., ermittelt werden, um die
Studiengruppe und den Referenzstandard naher zu beschreiben. Darauffolgend wurde festgelegt,
ob sich die gesammelten Daten auf einer Ordinal-, Nominal- oder Kardinalskala bewegten und
eine deskriptive Analyse durchgefuhrt. Zudem wurde die Verbundenheit der Variablen
festgestellt und danach die geeigneten statistischen Tests durchgefihrt (vgl. 4.8.1 und Abschnitt
4.8.2). Ein p-Wert (asymptotische Signifikanz) von < 0,05 entsprach einem signifikanten
Unterschied und wird wie folgt dargestellt: *p <0,05, **p<0,01 und ***p <0,001. Die
Nullhypothese besagt, dass die Bildqualitit der MRCP-Sequenzen durch die Gabe von
extrazellularen gadoliniumhaltigen KM nicht beeinflusst wird.
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4.8.1 Statistik der qualitativen Analyse

Das Ziel der Studie war, Unterschiede zwischen den nativen und den kontrastmittelexponierten
Sequenzen mit der Annahme, dass sich die Visualisierung der Gallengange durch die
Signalunterdriickung umgebener Strukturen verandert, zu beobachten. Hierfur wurden
verschiedene Teilgebiete, wie die Visualisierung der einzelnen anatomischen Strukturen, die
Konfidenz der Radiologen und etwaige Einflussfaktoren bewertet. Fir die erhobenen
ordinalskalierten Daten des Auswertungsbogens wurde der Mittelwert der Radiologenmeinung
errechnet und der Vorzeichentest angewandt. Um das MaR der Ubereinstimmung der Zuordnung
zum anatomischen Modell auszuwerten, erfolgte ein Vergleich mit dem intraoperativen Befund.
Zusétzlich wurde die Interrater-Reliabilitat mittels Fleiss® Kappa-Test ermittelt, um die

Konkordanz der Arzte zu bestimmen; zur Interpretation vgl. Tabelle 5.

Tabelle 5: Interpretation der Fleiss'-Kappa Werte

K _ Grad der
Ubereinstimmung
>0,8-1,0 Exzellent
>0,6-0,8 Gut
>0,4-0,6 Moderat
>0,2-0,4 MittelmaRig
>0,0-0,2 Schlecht

Adaptiert nach Tsang et al.5®

Der Haufigkeitsvergleich zum Auftreten der verschiedenen Ursachen, die zur Beeinflussung der
Bildqualitdt vor und nach Kontrastmittelgabe fiihrten, erfolgte nach Zusammenfassung der

Radiologenmeinungen. Mit diesen Daten konnte ein Chi-Quadrat-Test durchgeftihrt werden.

4.8.2 Statistik der quantitativen Analyse

Um die Annahme, dass Unterschiede der Signalintensitdten in Bezug auf die native und
kontrastmittelexponierte MRCP bestehen, zu Uberprifen, wurden das CNR und SNR vor und
nach Kontrastmittelgabe verglichen. Wie das jeweilige Skalenniveau der gewonnen Daten, der
Test auf Normalverteilung und die Verbundenheit der Stichproben verlangten, wurden die
statistischen Tests passend ausgewahlt: Zur Erfassung des Einflusses der Feldstéarke wurde der

Mann-Whitney-U-Test fir unverbundene Stichproben angewandt. Um die ROI-Messungen
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(bzw. SNR/CNR) auszuwerten, wurde der Wilcoxon-Test fur verbundene Stichproben
durchgefuhrt. Vor Auswertung der SNR und CNR wurde getestet, ob die Feldstarke der Geréte
einen Einfluss auf die Signalintensitaten hat. Da dieser Fall eingetroffen ist, wurde die weitere

quantitative Analyse nach Feldstarke getrennt durchgefihrt.
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5 Ergebnisse

5.1 Patientenkollektiv

Das Patientenkollektiv bestand zun&chst aus 58 Patienten. 18 Patienten wurden fir die
Auswertung mittels Fragebogen ausgeschlossen, da entweder keine MR-Bildgebung (2
Patienten) oder keine Leberlebendspende (16 Patienten) durchgefiihrt wurde (vgl. Abschnitt 4.2).
Die Ablehnung der Leberlebendspende erfolgte entweder aufgrund eines inoperablen
GeféaBstatus (n=3), aus psychosozialen Grinden (n=3), aufgrund eines zu geringen
Lebervolumens (n = 1), wegen einer ausgepragten Steatosis hepatis (n = 1) oder anlésslich von
Blutgruppeninkompatibilitdat und Gesetzesgrundlagen (je n = 1). Bei 6 weiteren Patienten waren
die Griinde nicht bekannt. Insgesamt 40 Studienteilnehmer (50 % weiblich, 50 % mannlich), die
im Zeitraum vom 01.01.2010 bis 31.01.2017 in unserem Hause sowohl eine MRCP-
Untersuchung und Hemihepatektomie im Rahmen einer Leberlebendspende erhielten, erfullten
die Einschlusskriterien zur Auswertung mittels Fragebogen. Das KM Gadovist® kam hierbei am

h&aufigsten zum Einsatz (vgl. Abbildung 9).

Potentielle Leberlebendspender
N=58

Ausgeschlossene Patienten Eingeschlossene Patienten
n=18& n=40
MRECF, aber keine LLS Ungeeignete Bildgebung Dotarem || Gadovist || Vasovist || Keine Angabe
n=12 n=g6 n=5 n=33 n=1 n=1
Vasovist || Gadovist || Dotarem || Keine Angabe CTin=1)
n=1 n=8§ n=2 n=1 Extemne Bildgebung(n=1)
keine Bildgebung (n = 4)

Abbildung 9: Ubersicht der Studienpopulation
(N = Grundgesamtheit, n = Merkmalsanzahl)

Im Durchschnitt war die Studiengruppe zum Zeitpunkt der MRT-Untersuchung 35 Jahre und 6
Monate alt (Range von 19 - 66 Jahren). Innerhalb der Studiengruppe wurde am h&ufigsten die

linkslaterale Leberlebendspende durchgefihrt (n = 22; vgl. Tabelle 6).
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Tabelle 6: Art der Leberlebendspende: Seite der Hemihepatektomie

Ergebnisse

links rechts links lateral Gesamtanzahl
§ Weiblich 1 6 13 20
=
a
R Mannlich 3 8 9 20
Gesamtanzahl 4 14 22 40

Die quantitative Analyse mittels ROI-Messung konnte letztendlich bei 52 Patienten durchgefihrt
werden, da 12 Patienten, welche zur Auswertung mittels Fragebogen aufgrund der nicht
vollzogenen Leberlebendspende zundchst ausgeschlossen wurden, den Evaluationsprozess
insoweit durchlaufen hatten, dass sie eine MRT erhielten. Bei insgesamt 6 Patienten des
gesamten Patientenkollektivs wurde nicht das passende (CT; externe Untersuchung) oder kein
bildgebendes Verfahren durchgefihrt (vgl. Abbildung 9).

5.2 Auswertung nach MRT-Geréaten

Insgesamt 35 der zu analysierenden MRCP-Untersuchungen erfolgten an den Geréten mit einer
Feldstarke von 1,5 T und 17 an den 3 T-Geréten (vgl. Tabelle 7). Die Dlnnschichtsequenzen
lagen in 35 Féllen in nativer und in 32 Fallen in kontrastmittelexponierter Technik vor.
Insgesamt wurde bei 42 Patienten eine native und bei 34 Patienten eine Dickschichtaufnahme
nach Kontrastmittelgabe angefertigt. 24 Patienten erhielten eine vollstandige Untersuchung mit
Vorhandensein der nativen sowie kontrastmittelexponierten Multisection Thin Slice- und Single
Shot Thick Slab-Sequenzen.
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Tabelle 7: Anzahl der Untersuchungen (nach MRT-Ger4t)

Parameter MR-1 MR-2 MR-3 MR-4 MR-5 *

Feldstarke (T) 1,5 1,5 1,5 1,5 3 -

Anzahl der Patienten (n) 8 25 1 1 17 52

Multlsectlon_ Thin Slice- 3 14 1 1 16 35

Sequenz nativ (n)

Multisection Thin Slice-

Sequenzen KM (n) 1 16 0 1 14 32

Single Shot T_hlck Slab- 4 20 1 1 16 42

Sequenzen nativ (n)

Single Shot Thick Slab-

Sequenzen KM (n) 1 17 0 1 15 34
*Gesamtanzahl

5.3 Qualitative Analyse

5.3.1 Giute des Referenzstandards

Die als Referenzstandard verwendeten Operationsberichte beschrieben unterschiedliche
Vorgehensweisen wahrend der OP. Einige Operateure fuhrten eine intraoperative
Cholangiographie durch, andere eine anatomische Praparation und Sondierung der Gallengénge
(vgl. Abbildung 10). Je nach Vorgehensweise wurde im Bericht die Betrachtung des
Gallengangsystems beidseits (n=10), ausschliellich rechts (n=2) oder links (n=19)
beschrieben. Zu 8 Studienteilnehmern wurde keine klare AuBerung getroffen und von einem

Patienten war kein Bericht vorhanden.
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Vorgehensweise der Operateure
25
22
20
15
10

10 8

5

0

Intraoperative Sondierung/ Kurzbericht
Cholangiographie Préparation

Abbildung 10: OP-Technik
Haufig wurden die Gallengéange prapariert und sondiert, anstatt eine intraoperative Cholangiographie
durchzufiihren. Zum Teil lag nur ein Kurzbericht vor, der die Vorgehensweise nicht nédher beschreibt.

Des Weiteren unterschieden sich die Berichte in der Beschreibung der Anatomie. Fir
10 Leberlebendspender, die eine intraoperative Cholangiographie erhielten, wurde die Anatomie
im Detail beschrieben, sodass der Bericht eine sichere Zuordnung zu einer anatomischen
Variante ermdglichte. In 15 Berichten wurde die Anatomie, trotz fehlender intraoperativer
Cholangiographie, ausfihrlich beschrieben. Die und die Zuordnung konnte ebenfalls ohne
Zweifel durchgefuhrt werden. Durch die anatomische Beschreibung dreier Berichte war die
Zuordnung wahrscheinlich. Auch, auch hier wurde ausschlieBlich die Sondierung / Praparation
durchgefuhrt. Die restlichen 11 Berichte waren zum Teil Kurzberichte und/oder enthielten keine
genauen Angaben, sodass eine anatomische Zuordnung nicht mdglich war. Es wurde davon
ausgegangen, dass nur der Normaltyp der Anatomie (Typ 1 nach unserem Modell, vgl.
Abbildung 5) keine néhere Beschreibung bendtigt.

5.3.2 Sichtbarkeit anatomischer Strukturen

Die Auswertung zur Visualisierung von CHD, DC, DCH, RHD, LHD und der IGG wies darauf
hin, dass alle Strukturen tiberwiegend gut sichtbar waren (vgl. Tabelle 8). AuRBerdem zeigten sich
die intrahepatischen Gallengange — als kaliberschwéachste anatomische Struktur — im Vergleich
haufig am schlechtesten erkennbar (im Median 1,3 — 2). Der statistische Vergleich wurde mit
den Patienten durchgefiihrt, die sowohl eine native als auch eine Bildgebung nach KM-Gabe
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erhielten. Dies umfasste 33 Studienteilnehmer fir die Single Shot Thick Slab-Sequenz und 24
Leberlebendspender fir die Multisection Thin Slice-Sequenz. Ein signifikanter Unterschied
zeigte sich nur im Hinblick auf den CHD in der Single Shot Thick Slab-Sequenz nach
Kontrastmittelgabe (p = 0,031, vgl. Tabelle 8). Die Mediane dieser Sequenz verbesserten sich
tendenziell nach Kontrastmittelgabe (vgl. Skala im Abschnitt 4.5; 1=sehr gut, 2 =gut,
3 =schlecht, 4 = keine Visualisierung): CHD und DCH gleichbleibend bei 1, DC von 1,3 zu 1,
RHD und LHD von 1,3 zu 1 und schlieBlich die IGG von 2 zu 1,7. Innerhalb der Multisection
Thin Slice-Sequenz verhielt sich die Sichtbarkeit nativ und nach Kontrastmittelgabe konstant

gut. Es, es ergab sich kein signifikanter Unterschied (vgl. Tabelle 8).
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Tabelle 8: Visualisierung der anatomischen Strukturen

Ergebnisse

cala/ Bewertung
. Skala (Nmin - Nmax)
Technik | oy tistik
CHD | DC | DCH | RHD | LHD | 1GG
1 15-22 | 1418 | 15-21 | 14-21 | 1422 | 12-15
2 18 | 39 | 28 | 28 | 28 5-8
Natiy 3 0-1 1 01 | 02 | 02 2-4
~ 4 o1 | 02 | 01 | 02 | 01 0-1
[¢B)
= Median 1 1,3 1 1 1 1,3
(7]
3 IQR 0,3 o7 | 03 | 03 | 03 1
2 1 1521 | 15-20 | 15-22 | 14-20 | 14-21 | 10-17
= 2 26 | 27 | 27 | 17 | 17 4-10
S kM 3 06 | 05 | 05 | 1-4 | 14 1-4
3 4 0 01 | 01 1 0-1 1-2
[¢B}
£ Median 1 1,3 1 12 | 12 13
= IOR 07 | 07 | o6 | 07 | 07 13
Nétl\'/‘l’/ p-Wert 1 | 0607 | 0791 | 0,454 | 0454 | 0,815
1 21-29 | 19-21 | 20-27 | 17-26 | 1728 | 9-16
2 38 | 7-10 | 410 | 4-10 | 29 | 10-12
Nativ 3 13 | 26 | 26 | 36 | 36 6-12
N 4 o1 | 01 | 01 | 01 | 01 0-2
(3]
= Median 1 1,3 1 1,3 1,3 2
(7]
2 IQR 0,7 o7 | 07 | 07 | 07 1,3
< 1 21-30 | 23-25 | 25-30 | 21-27 | 20-28 | 13-17
= 2 29 | 78 | 37 | 59 | 59 7-13
S KM 3 1-2 12 | 01 | 13 | 0-4 5-9
2 4 0-1 0 0 0 0 0-1
[¢B)
> Median 1 1 1 1 1 1,7
@ IQR 0,3 05 | 03 | 07 | 05 1,5
Ei}l"” p-Wert |0031* | 1 | 0189 | 0052 | 0286 | 0678

Dargestellt ist die Anzahl der durch die Radiologen vergebenen Bewertung unter Angabe der minimalen und
maximalen Haufigkeit (nmin - nmax); Skala: 1 = sehr gut, 2 = gut, 3 = schlecht, 4 = keine Visualisierung;
IQR = Interquartilbereich.
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5.3.3 Beschreibung der intrahepatischen Gallengange

Entscheidend flr das Erkennen der anatomischen Variante sind vor allem die Visualisierung der
Gallenhauptgdnge und der intrahepatischen Gallengange. Um die Sichtbarkeit des
intrahepatischen Gallengangsystems zu bewerten, wurde als erstes der maximal erkennbare
Verzweigungsgrad der Gallengénge erfragt. Die Auswertung erfolgte fiir die Multisection Thin
Slice-Sequenzen mit 24, fir die Single Shot Thick Slab-Sequenzen mit 33 Patienten. Wie in
Abbildung 11 exemplarisch anhand des in der Multisection Thin Slice-Sequenz bewerteten
linksseitigen Gallengangsystems dargestellt, zeigte sich kein signifikanter Unterschied fur die
Darstellung des Verzweigungsgrads in den nativen und nach KM-Gabe angefertigten Sequenzen
(vgl. Tabelle 9).

5_4
*
4— *
n.s.

) ]
3+
2
]—

| T

Multisection Thin Slice Multisection Thin Slice
nativ nach KIM-Gabe

Abbildung 11: Visualisierung des Verzweigungsgrads des linksseitigen Gallengangsystems
in Abhangigkeit von der Kontrastmittelgabe. Es zeigt sich kein signifikanter Unterschied in den Multisection Thin
Slice-Sequenzen (n = 24, p = 0,424).

Bei dem GroRteil der Aufnahmen war die Abgrenzung der Gallengange bis zum segmentalen
und sektoralen Level gut mdglich. So gaben die bewertenden Radiologen in den Multisection
Thin Slice-Sequenzen sowohl rechts als auch links in 91,6 - 100 % der Falle in nativer Technik
versus 82,4 - 95,8 % nach KM-Gabe eine suffiziente Abgrenzbarkeit der peripheren Gallengénge
an. Auch die Single Shot Thick Slab-Sequenz ermoglicht eine konstant suffiziente
Darstellbarkeit der peripheren Gallengédnge im Vergleich der nativen (rechts: 87,9 — 97,0 %,
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links: 87,9 —94,0 %) zur kontrastmittelexponierten Bildgebung (rechts: 87,9 - 93,9 %, links:
84,8 - 93,9 %).

Tabelle 9: Statistische Auswertung zur Erkennbarkeit des duktalen Verzweigungsgrads

Seite Bewertung
des (nmin - nmax) p-
Gallen- | Technik Median | IQR Wert
gang- 1 2 | 3|4 5
systems
Nativ 15-21 | 3-8 0 0 | 0-2 1 0,6
S & ., Rechts 0,791
5.2 g KM [16-21| 25 |0-2[0-1| 0-1 1 0,7
KPS
% = § Nativ 14-21 | 3-9 0 0 | 0-2 1,3 0,7
S - Links 0,424
KM 14-20 | 3-6 | 0-3|0-1| 0-1 1 07
Nativ 16-24 | 5-13 | 1-2 | 0-1 | 0-2 1,3 0,8
S & ., Rechts 0,424
&5 (‘,_f = KM 19-21 | 10-11 | 2-3 | 0 | 0-1 1,3 1
oL o 2
2= § Nativ 15-22 | 7-15 | 1-2 | 0-1 | 0-2 1,3 1
[Pl = Links 1
KM 16-21 | 11-14 | 1-4 | 0 | 0-1 1,3 1

Darstellung der absoluten Haufigkeiten verwendeter Bewertungen (nmin - nmax); Skala: 1 = segmentales Level, 2
= sektoriales Level, 3 = nur Gallenhauptgange, 4 = nur der DCH, 5 = Gallengange nicht beurteilbar.

Zusétzlich wurde mithilfe einer 5-Punktskala die Bildqualitat in Hinblick auf die Sichtbarkeit der
intrahepatischen Gallengénge (n = 33) bewertet (vgl. Skala im Abschnitt 4.5; 1 = intrahepatische
Gallengange werden exzellent erkannt bis 5 = intrahepatische Gallengéange werden insuffizient
erkannt). Hierbei zeigte sich sowohl in Bezug auf die Multisection Thin Slice-Sequenz vor
(Mediannaiv = 2,3) und nach Kontrastmittelgabe (Mediankm = 1,7), p = 1), als auch innerhalb der
angefertigten Single Shot Thick Slab-Sequenzen (Mediannsiv=1,8 vs. Mediankm =1,7,
p = 0,486) kein signifikanter Unterschied.

Zusammenfassend erwiesen beide Akquisitionstechniken eine konstant gute Bildqualitat vor und
nach Kontrastmittelgabe. Die Mediane der Multisection Thin Slice- Sequenzen in der
Auswertung der IGG sind nahe zu konstant. Lediglich innerhalb der Single Shot Thick Slab-
Sequenzen verbesserte sich die Sichtbarkeit der kleineren Gallengdnge nach KM-Gabe zu

geringem, nicht signifikantem AusmaR.
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5.3.4 Korrektes Erkennen der anatomischen Variante

Eine zentrale Fragestellung in der préoperativen Vorbereitung zur Leberlebendspende ist das
Erkennen der vorliegenden Anatomie des bilidren Systems. Insgesamt zeigte sich eine hohe
Variabilitat der Anatomie der Gallengange. Der Anteil an Varianten (Varianten 2-11 nach
unserem Modell, vgl. Abbildung 5), welche nicht der typischen anatomischen Gegebenheiten
(Variante 1 nach unserem Modell; RPSD miindet in den RASD) entsprach, lag bei 38,2 % bzw.
48,4 % (Multisection Thin Slice-Sequenz nativ/KM) und 35,3 % bzw. 50 % (Single Shot Thick
Slab-Sequenz nativ/KM).

Tabelle 10: Haufigkeiten der anatomischen Varianten nach angewendetem Modell

Multisection Thin Slice-Sequenz Single Shot Thick Slab-Sequenz
Variante Nativ KM Nativ KM
1 21 16 22 17
2 5 4 1 3
3 5 6 9 8
4 0 1 1 2
8 0 1 0 0
11 1 1 2 1
13 1 0 0 1
Kein Konsens 1 1 4 2
e | 1 z o
Gesamtanzahl 34 31 41 34

Nach Expertenmeinung traten in der nativen Multisection Thin Slice-Sequenz Variante 1 mit
61,8 %, gefolgt von Variante 2 und 3 mit je 14,7 % am h&ufigsten auf (vgl. Tabelle 10). Nach
Kontrastmittelgabe wurde Variante 1 mit einem Anteil von 53,7 %, Variante 3 mit 22 % und
Variante 2 bzw. 4 mit je 2,4 % erkannt. Fiir 10 % wurde kein Konsens der Radiologen gefunden
und fiir 5 % war die Bildqualitét fur die Zuordnung zu gering.

In den nativen Single Shot Thick Slab-Sequenzen verteilten sich die Varianten wie folgt: Typ 1
51,6 %, Typ 3 19,4 %, Typ 2 12,9 % sowie Typ 4 und 8 mit je 3,2 %. Hier zeigte sich flr je eine
Aufnahme keine Ubereinstimmung der Radiologen bzw. eine zu geringe Bildqualitat. Nach

Kontrastmittelgabe Gberwog Variante 1 mit 50 %, gefolgt von Variante 3 mit 23,5 %, Variante 2
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mit 8,8 % und Variante 4 mit 5,9 %. Flr 2 Aufnahmen der Single Shot Thick Slab-Sequenz nach
KM-Gabe wurde keine einheitliche Meinung gebildet. Die unterschiedlichen Haufigkeiten waren
mitunter durch die differierenden Patientenanzahlen bedingt. Wie bereits in Abschnitt 5.1

aufgezeigt, erhielt nicht jeder Studienteilnehmer das vollstandige Untersuchungsprotokoll.

Abbildung 12: Die haufigsten anatomischen Varianten
Bildbeispiele aus dem Patientenkollektiv in der kontrastmittelexponierten Single Shot Thick Slab-Sequenz,
1) Typ 1: typische Anatomie, RPSD miindet in den RASD, 2) Typ 2: Trifurkation, 3) Typ 3: RPSD miindet in den
LHD.

Wahrend der Auswertung zeigte sich, dass das Modell eine Variante des Gallengangsystems
nicht erfasst hat. Diese wurde wéhrend der Bewertung als sonstige Variante (11) und
nachtraglich als zusatzliche Variante (13) aufgenommen. Es handelte sich hier um eine
Extraversorgung des Segments IV aus dem linken Gallenhauptgang (vgl. Abbildung 13). Die
Option ,,sonstige Variante wurde in den verschiedenen Sequenzen fir 2 Patienten angegeben,

die genannte Variante 13 wurde insgesamt 2-mal erkannt (vgl. Tabelle 10).

-51-



Ergebnisse

RPSD

ACD
LHD

RHD
DC CHD

DCH

Abbildung 13: Extraversorgung des Segment IV
Aus dem linken Gallenhauptgang flhrt ein zusatzlicher Ast zum vierten Segment (native MIP-Sequenz).
1) Beispielbild des Patienten; 2) Schematische Darstellung der Variante.

Die radiologische Expertenmeinung entsprach in etwas mehr als der Halfte der Félle mit dem
operativen Befund uberein (Durchschnitt nativ 62,9 %, nach KM-Gabe 57,6 %; vgl. Tabelle 11).
Betrachtet man nur die Patienten, die alle vier Sequenzen mit jeweils ausreichender Bildqualitat
(gemessen an einer suffizienten Visualisierung der 1GG; n =13) erhielten, so deckte sich die

Meinung der Radiologen zu 81,3 %. Firr 3 Sequenzen konnte kein Konsens gefunden werden.
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Tabelle 11: Ubereinstimmung von intraoperativem Befund und der Expertenmeinung

Betrachter Technik N Ubereinstimmung Uberelnstlr_nmung
absolut Relativ
) Nativ 31 23 74,2 %
= Radiologe 1
= % KM 23 12 52,2 %
= _ Nativ 31 18 58,1 %
5 & Radiologe 2
3 8 KM 23 13 56,5 %
S5 _ Nativ 31 19 61,3 %
= Radiologe 3
KM 23 13 56,5 %
) Nativ 31 19 61,3 %
X Radiologe 1
E % KM 25 13 52 %
5 = _ Nativ 31 19 61,3 %
S & Radiologe 2
@ % KM 25 15 60 %
2% _ Nativ 31 19 61,3 %
n Radiologe 3
KM 25 17 68,5 %

Zusétzlich wurde der Grad der Meinungsgleichheit der Radiologen untereinander ermittelt: In
den nativen Aufnahmen lag dieser bei k > 0,55 (vgl. Tabelle 12). Dies entsprach einer moderaten
bis uberwiegenden Ubereinstimmung zwischen den radiologischen Expertenmeinungen (vgl.
Tabelle 5). Die Gabe von KM konnte die Ubereinstimmung auf x> 0,72 und einer somit

durchweg Uberwiegenden Konkordanz steigern (vgl. Tabelle 12).

Tabelle 12: Interrater-Reliabilitat zur Analyse der Gallengangsanatomie

Multisection Thin Slice- Single Shot Thick Slab-
Sequenz Sequenz
Parameter Nativ KM Nativ KM
n 34 31 41 34
K 0,553 0,752 0,667 0,729

5.3.5 Beeinflussung der Bildqualitat

Zu Einschrankungen der Bildqualitdat kénnen einzeln oder zusammen auftretende Faktoren
fuhren. In dieser Studie lag der Anteil von Sequenzen ohne das Vorliegen von Einflussfaktoren
bei ca. einem Viertel bis zu einem Drittel der Sequenzen. Zur Auswertung standen in der

Multisection Thin Slice-Sequenz 24 und in der Single Shot Thick Slab-Sequenz 33 Patienten zur
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Verfligung. Im Ergebnis stieg der Anteil der kontrastmittelexponierten Sequenzen, bei denen
keine Einflussfaktoren benannt wurden, um 11,7 % bei den Multisection Thin Slice-Sequenzen
und um 11,1 % bei den Single Shot Thick Slab-Sequenzen (vgl. Abbildung 14). Der Unterschied
zu den nativen Sequenzen war jedoch nicht signifikant (vgl. Abbildung 14). Insgesamt lag der
Anteil der Sequenzen, bei denen die Bildqualitdt nicht beeintrachtigt war, je nach
Aufnahmetechnik und Kontrastmittelexposition bei 12,4 - 32,3 % (vgl. Abbildung 14).

35,0% 32.3%

30,0%

23,5%

25,0%
20,6%

20,0%
15,0% 12,4%
10,0%

5,0%

0,0%
Multisection Thin Slice-Sequenz Single Shot Thick Slab-Sequenz

Onativ @ KM-Gabe

Abbildung 14: Anteil der Sequenzen ohne Einschréankungen der Bildqualitéat im Vergleich
(vor und nach KM-Gabe). Demnach treten Sequenzen mit einer hohen Bildqualitat haufiger nach Gabe von KM auf

(n.s.).

Unabhéngig von der KM-Gabe traten Bewegungsartefakte, gefolgt von Uberlagerungsartefakten
und Rekonstruktions- bzw. Berechnungsfehlern am hdufigsten auf (vgl. Tabelle 13 und
Abbildung 16).

Bewegungsartefakte wurden in den nach KM-Gabe akquirierten Sequenzen der Single Shot
Thick Slab-Sequenz signifikant seltener identifiziert (-21 % Multisection Thin Slice-
Sequenz; -30 % in der Single Shot Thick Slab-Sequenz, p = 0,031). Ebenfalls reduzierten sich
Uberlagerungsartefakte um 8,33 % bzw. 18 %. (vgl. Abbildung 15).
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Abbildung 15: GefaRuberlagerung vor und nach KM-Gabe
Im linken Bild ist das Gallengangsystem eines Patienten in nativer Single Shot Thick Slab-Sequenz zu sehen, hier
zeigt sich sowohl eine Darstellung des GefaRsystems als auch Bewegungsartefakte. Das rechte Bild zeigt denselben
Patienten nach KM-Gabe: das Signal des GefaRsystems ist reduziert und auch die Bewegungsartefakte sind
geringer dargestellt.

Wie zu erwarten, traten die Rekonstruktions- / Berechnungsfehler und Suszeptibilitatsartefakte
mit nahezu gleichen Anteilen vor und nach Kontrastmittelgabe auf (Rekonstruktionsfehler: +9
%; -15 % / Suszeptibilitatsartefakte -8 %, +9 %; vgl. Tabelle 13).
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Tabelle 13: Haufigkeiten der aufgetretenen Faktoren zur Beeinflussung der Bildqualitat

Multisection Thin Slice-

Single Shot Thick Slab-

Sequenz Sequenz
n=24 n=233
Parameter Nativ KM Nativ KM
& Absolute Haufigkeit 16 11 23 13
o) O
c X
> Relative Haufigkeit 66,7 % 45,8 % 69,7 % 39,4 %
3
@ p-Wert 0,146 0,013*
o Absolute Haufigkeit 9 7 16 10
2 G
Ie3) S
= § Relative Haufigkeit 37,5% 29,2 % 48.5 % 30,3 %
S5
T p-Wert 0,540 0,131
2 Absolute Haufigkeit 2 0 6 9
=29
—_—
S5 Relative Haufigkeit 8,3 % 0% 182% | 273%
B} -
N @©
3 p-Wert 0,149 0,378
- 3 Absolute Haufigkeit 4 6 13 8
@ <
S 3
Z S Relative Haufigkeit 16,7 % 25 % 394% | 242%
—
0N c
S8
S p-Wert 0,477 0,186
o m
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80,0%
69,7%
70,0% 66,7%
60,0%
50,0% 48,5% 45,83%
40,0% 37,5% 39,4%
29,2% 30,3%
30,0% :
20,0%
10,0%
0,0%
Uberlagerungsartefakte Uberlagerungsartefakte Bewegungsartefakte Bewegungsartefaktemm
Multisection Thin  Single Shot Thick Slab-  Multisection Thin  Single Shot Thick Slab-
Slice-Sequenz Sequenz Slice-Sequenz Sequenz
Onativ @KM

_ Abbildung 16: Uberlagerungs- und Bewegungsartefakte vor und nach KM-Gabe
Sowohl die Uberlagerung durch Gefél3strukturen als auch das Auftreten von Bewegungsartefakten wurden nach
Kontrastmittelgabe in geringerem MaRe beobachtet

Das Zusammenspiel mehrerer, gleichzeitig auftretender Einflussfaktoren flihrte in einigen Féllen
dazu, dass durch die beurteilenden Radiologen keine anatomische Variante zugeordnet werden
konnte. Betrachtet man die Sequenzen, denen aufgrund einer niedrigen Bildqualitat durch
mindestens eine Radiologenmeinung keine anatomische Variante zugeordnet werden konnte,
ergeben sich funf verschiedene Patientenfélle (zwei nativ, drei nach KM-Gabe). Es finden sich
bei fiinf Sequenzen Bewegungsartefakte, bei vier Uberlagerungsartefakte und bei zwei Patienten
jeweils Suszeptibilitatsartefakte oder Rekonstruktionsfehler.
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5.3.6 Konfidenz der Betrachter

Die durchschnittliche Konfidenz wahrend der Identifikation der anatomischen Variante lag
unabhéngig der KM-Gabe und Vorkommen von Einflussfaktoren, die die Bildqualitat
verschlechtern, im hohen bis sehr hohen Bereich (Multisection Thin Slice-Technik nativ: n = 34,
Median = 1,7; nach KM-Gabe: n =31, Median =1,7; p=1 / Single Shot Thick Slab-Technik
nativ: n = 41, Median = 2,3; nach KM-Gabe: n = 34, Median = 2, p = 0,093).

Das Auftreten von Bewegungsartefakten beeinflusst die Konfidenz der Betrachter negativ. Bei
einer sehr guten Bildqualitat liegt diese bei einem Median von 1,67. Bei Auftreten von
Atembewegungen sinkt sie auf 2-2,33. Bewegungsartefakte beeinflussten hierbei die
Radiologen weniger als die Uberlagerungen durch GefaRe (visueller Eindruck vgl. Abbildung
17), bei denen sich die Konfidenz auf bis zu 2,67 verschlechtert (vgl. Tabelle 14). Da die
weiteren Storfaktoren (z.B. Rekonstruktionsfehler) in geringem Anteil auftraten, wurde auf einen

Vergleich der Konfidenz verzichtet.

Abbildung 17: Uberlagerung des Gallengangsystems durch GefaRstrukturen
Bei diesem Patienten ist deutlich das GefaRsystem der Leber in der nativen Single Shot Thick Slab-Sequenz zu
erkennen.
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Tabelle 14: Konfidenz zur Gallengangsanatomiebestimmung in Korrelation zur Bildqualitat

Bildqualitat Statistik Nativ KM
: : n 7 10
Hohe Bildqualitét
= (ohne Median 1,7 1,7
= Einflussfaktoren
§ ) IQR 0,7 0,4
8 n 23 17
n
£ Bewegungsartefakte Median 2 2,3
E: IOR 1 13
g n 12 10
g GeféaBuberlagerung Median 2,7 2,7
IQR 1 2
: . n 5 8
Hohe Bildqualitét
GE) (ohne Median 1,7 1,7
S Einflussfaktoren
§ ) IQR 0,5 0,6
fﬁ n 30 14
(9p]
S Bewegungsartefakte Median 2,3 2,0
<
- IQR 1,1 1
2
w n 19 11
)
E’ GeféaBuberlagerung Median 2,7 2,0
(9p]
IQR 1,7 0,7

5.3.7 Zufallsbefunde

Bei der Auswertung der Bilddatensatze fielen einige Zufallsbefunde oder interessante
Nebenbefunde auf. So wurden zwei Patienten bereits cholezystektomiert, welches zu einer
Erweiterung der angeschlossenen Gallengange gefuhrt hat.  Mehrere Patienten wiesen

Gallensteine oder Zysten im Gallengangsystem auf (vgl. Abbildung 18).
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Abbildung 18: Bildbeispiele - Auffalligkeiten des Gallengangsystems
Alle 3 Bilder stammen aus den Single Shot Thick Slab-Sequenzen.
1) Gallenstein im Infundibulum der Gallenblase (waagerechter Pfeil); 1) und 2) Intrahepatische Zysten
(senkrechte Pfeile); 3) Zustand nach Cholezystektomie — zu erkennen ist ein erweiterter Stumpf des
zuriickgelassenen D. choledochus.

5.3.8 Einfluss der Feldstarke auf die qualitative Analyse

Die Auswertung der qualitativen Analyse abhangig von der Feldstarke der Gerate ergab fir die
nativen Single Shot Thick Slab-Sequenzen eine signifikante VVerbesserung der Bildqualitét (vgl.
Abschnitt 4.5; 1 = intrahepatische Gallengénge werden exzellent erkannt bis 5 = intrahepatische
Gallengéange werden insuffizient erkannt) beim Einsatz von 3 T Geréten (1,5 T/3T: n=25/16,
Median = 3,3; Median = 1,8; p =0,000***). Fur die restlichen Sequenzen ergaben sich keine
signifikanten Unterschiede (1,5T /3 T: Multisection Thin Slice-Sequenz nativ: n =18/ 16,
Median=2,5/1,7, p=0,422; KM: n=18/13, Median: 2/3, p=0,312; Single Shot Thick
Slab-Sequenz nach KM-Gabe: n =19/ 15; Median=2/2,7, p =0,758).

Differenziert man die Auswertung der einzelnen Kategorien der qualitativen Analyse nun nach
Feldstarke, dann ergaben sich fiir die Bildqualitét (s.o0.) folgende Ergebnisse: Sie war unabhéngig
von der Feldstarke und dem KM-Einsatz im konstant hohen Bereich (nativ / KM; Multisection
Thin Slice-Sequenz 1,5 T,n=11: Median=1,3/1,3; p=1; 3T,n=13: Median=2,7/3; p=1;
Single Shot Thick Slab-Sequenz 3 T, n=18: Median =1,7/2,2; p =0,146). In der Single Shot
Thick Slab Sequenz bei 1,5T ergab sich sogar eine signifikant bessere Bildqualitat der
kontrastmittelexponierten Sequenzen (1,5 T, n = 15: Median = 3,3/ 2; p = 0,008*%*).

Eine Zunahme von Suszeptibilitatsartefakten, die die Bildqualitat fraglich in Abh&ngigkeit zur
Feldstarke beeinflussen (vgl. 3.5), konnte weder in den Multisection Thin Slice-Sequenzen und

Single Shot Thick Slab-Sequenzen beschrieben werden (nativ/ KM: Multisection Thin Slice
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Sequenz 15T n=1/1, 3T n=2/0; Single Shot Thick Slab-Sequenz 15T n=5/3, 3T
n=41/5).

Auch die Konfidenz der Radiologen im Hinblick auf die Zuordnung zum Modell der
Gallengangsanatomie verénderte sich nicht (nativ / KM: Multisection Thin Slice-Sequenz, 1,5 T:
n=11, Median=1,7/1,7, p=0,453; 3T: n=13, Median=1,7/2; p =0,549; Single Shot
Thick Slab-Sequenz 1,5T: n=18, Median=2,3/2; p=0,092; 3T: n=15, Median=2/2;
p =0,754).

5.4 Quantitative Analyse

5.4.1 Einfluss der Feldstarke auf das Kontrast-zu-Rausch-Verhaltnis

Innerhalb der Multisection Thin Slice-Technik ergaben sich fiir die Untersuchungen in Geraten
unterschiedlicher Feldstarken signifikante Unterschiede im Kontrast-zu-Rausch-Verhaltnis. Die
CNR-Werte der 3 T-Datensatze fir den CHD, LHD und RHD waren signifikant hoher, als die
der 1,5 T-Sequenzen (vgl. Tabelle 15). Innerhalb der Single Shot Thick Slab-Technik zeigte sich
kein signifikanter Unterschied. Als Konsequenz wurde die Analyse des CNR-Verhaltnisses

entsprechend der verschiedenen Feldstarken separiert.
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Tabelle 15: Vergleich der CNR-Werte in Abhangigkeit von der Feldstarke (1,5/3T)

Ergebnisse

Multisection Thin Slice-Sequenz Single Shot Thick Slab-Sequenz
Nativ KM Nativ KM
Feldstarke 15 3 1,5 3 15 3 15 3
n 21 16 18 15 29 16 20 16
M 161,2 | 314,2 166 563,9 123,8 107,2 | 82,1 | 117.,8
SD +134,7 | £283,5 +99 +951,9 | +113,2 | +60,1 | #56,7 | £101,1
0 Median 163 2497 150,4 | 241,8 79,9 99,7 62,6 90
T
© IQR 126,3 150,6 97,9 4443 106,2 57,1 68,1 53,4
TeStStL"j‘“S“k 67 60,5 219 118
p-Wert 0,002** 0,004** 0,758 0,181
M 125,1 | 269,3 134,8 | 383,5 80 62,8 51,9 75,4
SD +127,1 | £353,9 | £120,7 | +582,6 | +1235 | +36,4 | £39,1 | +90,7
Median 77,6 177,6 107,9 168,5 38,9 52,2 40,9 59,4
o)
E IQR 84,75 | 150,73 | 72,2 272,6 43,5 41,9 37,2 56,6
TeStSS‘“S“k 85,5 73 1845 134
p-Wert 0,011* 0,016* 0,260 0,408
M 125,1 173,9 126,4 263,4 82,1 59,9 61 1244
SD +127,1 | £104,4 | 97,7 +300 | £117,8 | 60,7 | 42,7 | £106,1
Median 77,6 146 116,8 145,8 47 41,7 45,7 94,4
a)
5 IQR 84,75 99,3 122,3 183,6 59,6 46,6 60,8 54.4
Teststhj\tlstlk 91 90 213 158
p-Wert 0,018* 0,069 0,652 0,949

5.4.2 Einfluss der Kontrastmittelgabe auf das Kontrast-zu-Rausch-Verhaltnis

Die CNR des CHD, RHD und LHD unterschieden sich vor und nach KM-Gabe nicht signifikant

(vgl. Tabelle 16). Es zeigten sich insgesamt Uberwiegend konstante Signalintensitaten des CHD,

LHD und RHD vor und nach Kontrastmittelgabe sowohl in der Multisection Thin Slice-Sequenz
als auch der Single Shot Thick Slab-Sequenz (vgl. Tabelle 16 und
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Tabelle 17). Eine Ausnahme bildet das CNR des CHD in den Single Shot Thick Slab-Sequenzen
bei 1,5 T, welches nach KM-Gabe signifikant geringer ist (vgl. Tabelle 16).

Tabelle 16: CNR vor und nach KM-Gabe bei einer Feldstarke von 1,5 T

Multisection Thin Slice- | Single Shot Thick Slab-
Sequenz Sequenz
n=12 n=19
nativ KM nativ KM
M 191,2 189,6 118,6 85
SD +168,9 +103,1 +87 56,7
A Median 181,3 167,8 116,6 64
(I) IQR 139,4 82,7 109,2 60,5
z -0,392 -2,455
p-Wert 0,695 0,014*
M 178,1 158 70,7 53,9
SD +184,8 +130,1 +59,5 +39
A Median 119,9 118,9 41,9 41,6
E IQR 79,2 56,5 68,9 39,8
Z -0,471 -1,569
p-Wert 0,638 0,117
M 156,3 1459 77,3 63,1
SD +160,1 +105,3 +54,7 +42.9
A Median 95,6 121,4 56.7 46,1
5 I0R 131,2 80,3 54.8 60,7
z -0,078 -1,730
p-Wert 0,937 0,084
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Tabelle 17: CNR vor und nach KM-Gabe bei einer Feldstarke von 3 T

Multisection Thin Slice-

Single Shot Thick Slab-

Sequenz Sequenz
n=14 n=15
nativ KM nativ KM
M 317,8 539,8 103 117,8
sD +302,7 +080,5 +59,7 +104,7
A Median 249,7 276,9 98,3 88
5 IQR 151 446,3 41 54,6
Z -1,287 -0,398
p-Wert 0,198 0,691
M 279,6 405,9 57,9 74,3
SD +378,8 +597,9 +31,7 +93,7
A Median 172,2 198,1 49,9 54,1
E IQR 166,2 2745 32,4 50,2
Z -1,287 -0,767
p-Wert 0,198 0,443
M 178,3 276,8 59,1 78,3
SD +111,4 +306,6 51,2 1944
A Median 149,3 186,25 39,8 40,8
5 IQR 117,7 182,7 49,5 81,8
z -1,099 -0,398
p-Wert 0,272 0,691
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5.4.3 Einfluss der Feldstarke auf das Signal-zu-Rausch-Verhaltnis

Die Feldstarke der MRT-Gerate hatte ebenfalls einen Einfluss auf die SNR-Werte. Hier ergaben
sich ebenfalls signifikante Unterschiede in Bezug auf die Multisection Thin Slice-Sequenz (vgl.
Tabelle 18). Die Auswertung der SNR-Werte vor und nach KM-Gabe erfolgte daher nach
getrennten Feldstérken.

Tabelle 18: Vergleich der SNR-Werte in Abhéngigkeit von der Feldstéarke (1,5/3 T)

Multisection Thin Slice-Sequenz Single Shot Thick Slab-Sequenz
Nativ KM Nativ KM
Feldstarke | 15 3 15 3 15 3 15 3
N 21 | 16 18 15 29 6 | 20 16
M 16,81 | 3298 | 171 | 5901 | 139 | 1148 | 874 | 1244
SD +138 | +294 | +102.6 | +1002,7 | +126.3 | +60,7 | +57.4 | +106.1
A Median | 1737 | 2717 | 1543 | 249 885 | 1058 | 676 | 944
T
o IOR 1278 | 1583 | 1005 | 4461 | 1066 | 581 | 695 | 544
Teststzatlstlk 64 58 293 118
p-Wert 0,001%* 0,003%* 0,213 0,181
M 1435 | 3033 | 1555 | 4073 | 1178 | 894 | 725 | 1051
SD 1123’ ﬂgl’ 11364 | +4483 | +189.1 | +735 | £701 | +103.2
Median | 113.2 | 279.8 | 1395 | 211 632 | 666 | 527 | 77.7
LL
0 IOR 971 | 1428 | 1217 | 3023 55 | 539 | 548 | 955
Teststzatlstlk 56 63 996 197
o-Wert 0,001%* 0,000%* 0,142 0,293
M 1436 | 2849 | 1398 | 4097 | 952 | 704 | 572 | 82
+364.
SD £152 | *% | 41244 | 6318 | £1455 | 37 | 1398 | 2962
O Median | 1055 | 1931 | 111,6 | 1753 | 517 | 638 | 469 | 532
o
IOR 90,6 | 1604 | 7143 | 2742 | 469 | 412 | 374 | 79,9
TeStStZ""“S“k 79 69 1935 135
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p-Wert 0,006%* 0,009%* 0,013 0,426

M 132 | 1895 | 1313 | 2896 |97.2 675 | 663 | 861

SD ﬂgo' 11613’ +101,2 | +3469 | +139,7 | +505 | +43.3 | +96,2

. Median | 854 | 1581 | 1214 | 1562 | 591 | 492 | 501 | 532

5 IOR 823 | 1165 | 1223 | 1889 | 653 | 48 | 614 | 799
Teststzatlstlk 87 84 216 157
p-Wert 0,013* 0,042% 0,379 0,924

5.4.4 Einfluss der Kontrastmittelgabe auf das Signal-zu-Rausch-Verhaltnis

Die statistische Auswertung des SNR-Verhaltnisses erfolgte fur 27 Féalle in Multisection Thin
Slice-Technik und fur 35 Félle in Single Shot Thick Slab-Technik. Es ergab sich innerhalb der
Multisection Thin Slice-Sequenz kein signifikanter Unterschied vor und nach KM-Gabe (vgl.
Tabelle 19 und Tabelle 20). In den Single Shot Thick Slab-Sequenzen der 1,5 T-Gerate
verschlechterte sich der Median in Bezug auf alle anatomischen Strukturen das SNR nach KM-

Gabe (vgl. Tabelle 19).

Hingegen zeigten sich konstante SNR der nativen und

kontrastmittelexponierten Aufnahmen bei Durchfiihrung der Untersuchung an 3 T-Geraten (vgl.

Tabelle 20).
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Tabelle 19: SNR vor und nach KM-Gabe bei einer Feldstarke von 1,5 T

Multisection Thin Slice- | Single Shot Thick Slab-
Sequenz Sequenz
n=12 n=19
Nativ KM Nativ KM
M 198,2 1949 132,4 90,5
SD +173,5 +107,7 +93,3 +57,3
A Median 187,9 172,4 131,7 69
(I) IQR 142,4 84,6 109 60,8
Z -0,235 -2,817
p-Wert 0,814 0,005**
M 155,1 176,7 96,2 75,1
SD +173 +156,1 +78,1 +71,1
Median 107,3 157,7 65,2 56,8
e IQR 92,3 120,9 60,5 49,6
Z -0,784 -2,133
p-Wert 0,433 0,033*
M 185,1 163,4 84,6 59,4
SD +189,3 +134,8 +66,5 +39,5
A Median 124.6 123,5 55,3 47,7
T IOR 83,3 56,3 712 41,1
Z -0,549 -2,757
p-Wert 0,583 0,006**
M 163,3 151,3 91,1 68,5
SD +109,7 +109,7 +61,3 +43,4
Median 126 126 73,7 50,8
% IQR 135,6 82,8 60,5 61,4
Z -0,235 -2,616
p-Wert 0,814 0,009**
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Tabelle 20: SNR vor und nach KM-Gabe bei einer Feldstarke von 3 T

Multisection Thin Slice- | Single Shot Thick Slab-
Sequenz Sequenz
n=14 n=15
Nativ KM Nativ KM
M 334,2 621 110,7 124,5
SD +314 +1033,2 60,4 +109,8
A Median 271,7 286,5 105,2 91,9
5 IQR 157,9 457,7 41,8 56,6
z -1,224 -0,454
p-Wert 0,221 0,650
M 301,8 4274 84,7 104,6
SD +281 +573,8 +73,6 +106,8
Median 268,9 243,9 58,4 69,8
e IQR 157,5 315,7 48,7 101,4
Z -0,534 -0,341
p-Wert 0,594 0,733
M 296 433,1 65,6 80,9
SD +390,3 +648,9 +32,6 +99
A Median 193,1 205,1 63,1 59,3
£ IOR 179 272,6 31,1 51,9
Z -1,350 -0,795
p-Wert 0,177 0,427
M 1947 304 66,8 85
SD +121 +355,3 52,1 +99,5
A Median 164.,5 195,4 48,1 46
- IQR 130 192,1 51,2 81,3
z -1,036 -0,682
p-Wert 0,300 0,496
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Diskussion

6 Diskussion

Zur Reduktion des Operationsrisikos fur den Leberlebendspender wird eine detaillierte
praoperative Diagnostik druchgefithrt!. Im Rahmen dieser hat sich die MRCP zur Darstellung
des Gallengangsystems etabliert*’. Eine Vielzahl von Studien (z.B. Mangold/ Cheng/ Lee et
al.>**%) hat sich bereits mit den Optimierungsmoglichkeiten des Untersuchungsprotokolls (T1-
/T2-w Standardsequenzen des Oberbauchs sowie die MRCP-Sequenzen Single Shot Thick Slab
und Multisection Thin Slice-Aufnahmen?!) befasst. Insbesondere der Einfluss des wahrend der
MR-Untersuchung des Spenders intravends verabreichten KM auf die MRCP konnte bisher nicht
abschlieRend geklart werden.

Im zentralen Interesse dieser Arbeit stand, welchen Einfluss intravends applizierte unspezifische
gadoliniumhaltige Kontrastmittel auf die Bildqualitdit der MRCP und insbesondere auf die
Visualisierung bzw. Bestimmung der anatomischen Variante des Gallengangsystems hat. Die
Studienpopulation der Leberlebendspender eignet sich zur Untersuchung des Einflusses der KM-
Gabe auf die MRCP, da es sich bei dieser Studiengruppe um lebergesunde Patienten mit nicht
erweitertem Gallengangsystem handelt und die MRCP routinemalig vor und nach KM-Gabe
indiziert ist. Eine zusatzliche Verlangerung der Untersuchungszeit war daher nicht notwendig.

In Abhéngigkeit der Ergebnisse war eine Empfehlung zum Untersuchungszeitpunkt (vor oder
nach Gabe des Kontrastmittels) angestrebt. Hierzu wurde eine qualitative und quantitative
Analyse (vgl. Abschnitte 4.5 und 4.6) der Bilddatensétze der Leberlebendspender durchgefiihrt.
Drei Radiologen bewerteten die einzelnen MRCP-Sequenzen mittels standardisiertem
Auswertungsbogen und betrachteten die verblindeten Bilddatensdatze in randomisierter
Reihenfolge. Mittels ROI-Messungen konnten die SNR- und CNR-Werte bestimmt und

verglichen werden. Der OP-Bericht galt als Referenzstandard.
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6.1 Bildqualitat und Erkennbarkeit anatomischer Varianten in Abhangigkeit

von Kontrastmittelexposition und Sequenz

6.1.1 Hohe Bildqualitat und hoher Visualisierungsgrad des

Gallengangsystems vor und nach Kontrastmittelgabe

Zur Bestimmung der anatomischen Variante sind eine hohe Bildqualitat bzw. eine genaue
Sichtbarkeit der Verzweigungen des bilidren Systems von groRer Bedeutung. Kinner et al.
postulieren, dass sich zur Identifikation der intrahepatischen Gallengénge bei lebergesunden
Patienten (Leberlebendspendern) insbesondere die 3D T2 TSE- und Single Slab 3D TSE-
Sequenzen mit MIP eignen. Die néchst geeignetsten Sequenzen stellen die 2D MRCP Thick Slab
HASTE-Sequenzen dar und kénnen ergénzend angefertigt werden?®,

Insgesamt zeigt sich in der hier durchgefuhrten Arbeit eine hohe Bildqualitat vor und nach
Kontrastmittelgabe in allen MRCP-Sequenzen, ohne dass eine wie die von Kinner et al.
durchgefiihrte Favorisierung oder Priorisierung der MRC-Techniken moglich wére. Die Mediane
in der Bewertung der Bildqualitat der verschiedenen anatomischen Strukturen sind nahezu
konstant. Die Sichtbarkeit der kleinvolumigen Gallengange (insbesondere 1GG) verbesserte sich
nach KM-Gabe geringfiigig, jedoch nicht signifikant. Dies entspricht den Ergebnissen
vorangegangener Studien zur MRCP nach intravendser Applikation von Magnevist®, einem
ebenfalls gadoliniumaltigen KM, in denen die Sichtbarkeit des bilidren Systems vor und nach
KM-Gabe konstant oder in Bezug auf den CHD und Pankreashauptgang sogar verbessert
erschien®®*0, In beiden Studien fiel eine Reduktion von Hintergrundsignalen angrenzend der
untersuchten bilidren Strukturen bzw. von Uberlagerungen durch das BlutgefdRsystem nach
Kontrastmittelgabe auf (vgl. diesbeziglich auch Abschnitt 6.1.3). Eine Verbesserung der
Visualisierung intrahepatischer Gallengéange insbesondere in den dinnschichtigen Sequenzen im
Rahmen der hier durchgefuhrten Evaluation, Kinner et al. Ergebnisse bestatigend, lasst sich
entsprechend z.B. dadurch erklaren, dass die Uberlagerungen durch hyperintense Strukturen
durch die Aufnahmetechnik der Blockaquisition die Auswertung eher einschranken als innerhalb
der diinnschichtigen Aufnahmen®®°7%8 In der Multisection Thin Slice-Sequenz haben die
bewertenden Radiologen zudem die Mdglichkeit, die Gallengange genau nachzuverfolgen. Dies
ist wahrend der Single Shot Thick Slab-Sequenz nicht méglich, sodass die einzelnen Strukturen

weniger differenziert betrachtet werden kénnen.
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Erfreulicherweise kénnen in beinahe allen Sequenzen sowohl vor als nach Kontrastmittelgabe
die intrahepatischen Gallengange bis zum 2. Verzweigungslevel erkannt werden. Dies ist fur das
chirurgische Vorgehen von grofler Bedeutung. Zum einen ist die Gallenleckage als am
héaufigsten auftretende Komplikation der Leberlebendspende in der Mehrzahl der Falle auf eine
Verletzung der groRen Gallengange zuriickzufiihren und zum zweiten ist ein chirurgischer
Verschluss (mittels Clipping) von Gallengdngen mit groBerem Kaliber (bis ca. zum 2.

Verzweigungslevel) einfacher maglich®6°,

Insgesamt kdnnen wir bestétigen, dass die MRCP eine geeignete Methode ist, sowohl in nativer
als auch kontrastmittelexponierter Durchfiihrung eine OP-Planung mit hoher Bildqualitdt und
guter bis sehr guter Beurteilbarkeit des Gallengangsystems bis zum 2. Verzweigungslevel zu

ermoglichen.

6.1.2 Hohe Konfidenz in der Beurteilung der anatomischen Variante vor und

nach Kontrastmittelgabe

In der Literatur wird beschrieben, dass in der durchschnittlichen Population ca. 24-57 % der
Menschen eine anatomische Variante des Gallengangsystems besitzen®®®!. So ist es nicht
Uberraschend, dass in dieser Studie ebenfalls ein hoher Anteil abweichender anatomischer
Verhéltnisse auftritt.

Die Haufigkeitsverteilung entspricht im Wesentlichen den Aussagen der Literatur: Die
anatomische Variante 1, die in der Literatur mit einem Auftreten von 60% beschrieben ist*%,
wurde in dieser Studie mit einem Anteil von bis zu 61,8 % (Multisection Thin Slice-Sequenz,
nativ) von den Radiologen genannt (vgl. Kapitel 5.3.4). Bei dieser miindet der rechte posteriore
Ast (RPSD) in den rechten anterioren Ast (RASD). Die die Vereinigung bildet den rechten
Gallenhauptgang (RHD), welcher im Leberhilus mit dem linken Gallenhauptgang (LHD)
konfluiert und den Ductus hepaticus communis ergibt. Es treten keine akzessorischen oder
zusatzlichen Gallenginge auf. Uberraschenderweise wurde, obwohl in den Vorarbeiten dieser
Arbeit zahlreiche Studien verglichen und Meinungen eingeholt wurden, eine chirurgisch
relevante Variante (vgl. Kapitel 5.3.4) von dem angewandten Modell (vgl. Abbildung 5) nicht

erfasst. Diese wurde dementsprechend nachtréglich zum Modell hinzugefiigt.

Um eine leberchirurgische OP-Planung zu vervollstandigen- wie in diesem Fall im Rahmen einer

Leberlebendspende- ist das Erkennen der anatomischen Variante des bilidren Systems
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erforderlich. In dieser Studie konnten die Varianten im Vergleich zum OP-Befund nativ
insgesamt zu durchschnittlich 62,9 % und nach KM-Gabe zu 57,6 % erkannt werden. Dies kann
als gutes Ergebnis gewertet werden, wenn man bedenkt, dass nur 25 von 41 OP-Berichten die
Anatomie allgemein detailliert beschreiben. War die Beschreibung der Anatomie ausreichend,
wurde von den Chirurgen haufig, je nach Art der Leberspende (linkslateral, linke / rechte
Hemihepatektomie), ausschliel3lich die zu operierende Seite des bilidren Systems beschrieben —
in 19 der 41 Berichte wurde nur eine Seite naher beschreiben. Eine vollstdndige intraoperative
Cholangiographie oder Sondierung wurde selten durchgefihrt. Dies konnte dazu fiihren, dass
Beschreibungen des Berichts nicht zweifelsfrei zur korrekten Zuordnung zum Modell der
anatomischen Varianten fuhrten. Innerhalb der Studiengruppe wurde v.a. die linkslaterale
Leberlebendspende durchgefiihrt (vgl. Kapitel 5.1 Tabelle 6). Wurde bei diesen Patienten in den
OP-Berichten nur die linke Seite des Gallengangsystems beschrieben, konnte aufgrund von
Variationen der rechten Seite nicht zwischen den Modellvariante 1, 2, 4, 5, 6, 7, 8, 10 bzw. 11
unterschieden werden. In diesem Fall wurde von Modellvariante 1, als am haufigsten auftretende
Variante, ausgegangen. Die Betrachtung des rechtsseitigen Gallengangsystems lasst hingegen
nur eine eindeutige Zuordnung zu. Mittels MRCP konnte die Anatomie stets in der Gesamtheit

betrachtet und zwischen den eben genannten Varianten unterschieden werden.

Aufgrund dieser Einschrankungen des Referenzstandards war der ergénzende Vergleich der
Radiologen untereinander bedeutend. Betrachtet man zusatzlich die Konkordanz der drei
erfahrenen Radiologen, so zeigt sich eine durchweg hohe Ubereinstimmung, welche sich v.a.
nach KM-Gabe verdeutlicht (vgl. Abschnitt 5.3.4; Single Shot Thick Slab-Sequenz x = 0,729;
Multisection Thin Slice-Sequenz k = 0,752).

Auch hier muss bedacht werden, dass die Radiologen im Klinikalltag — im Gegensatz zu der
Vorgehensweise in dieser Studie — alle Sequenzen in der Zusammenschau betrachten. Etwaige
Unklarheiten in der einen Sequenz kann mdoglicherweise bei Ansicht der zweiten Sequenz
beseitigt werden und zu einer eindeutigen Zuordnung der anatomischen Variante fihren. In der
Literatur wird bereits beschrieben, dass sich die Multisection Thin Slice-Sequenz und die Single
Shot Thick Slab-Sequenz ergdnzen und im Rahmen der MRCP in Kombination zum
Informationsgewinn fiihren?%2, Lim et al. bestétigen in einer Studie tber die Visualisierung der
Gallengénge in nativen Single Shot Thick Slab-, Multisection Thin Slice- (inklusive MIP-
)Sequenzen und 3D-T1-gewichteten kontrastmittelexponierten Sequenzen der MRC bei 33
Leberlebendspendern diese Aussage®. Es ist also davon auszugehen, dass eine gemeinsame

Betrachtung aller Sequenzen zu einer weiterfiihrenden Ubereinstimmung fiihrt. AuBerdem
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beschreiben Lim et al., dass in vorherigen Studien Probleme der Visualisierung der normal
weiten Gallengange in der Single Shot Thick Slab-Technik der MRCP auftreten kdnnen, sodass
der Einsatz von MultiHance® (Gadobensaure, Gadolinium-BOPTA, Bracco Imaging
Deutschland GmbH, Konstanz, Deutschland) und Teslascan® (Mangafodipir Trisodium, Mn-
DPDP, erst: Amersham Health, Oslo, Norwegen, spater: GE Healthcare, Chalfont St. Giles,
Grol3britannien) die Sichtbarkeit verbessern solle. Die nativen Multisection Thin Slice-
(inklusive MIP-)Sequenzen zeigten sich in der Studie von Lim et al. den anderen in Bezug auf
die Identifikation der bilidren Variante Uberlegen: Verbindungen zwischen dem rechten
anterioren, posterioren Gallengang sowie LHD und CHD konnen mit grofRerer Konfidenz
erkannt werden®®. In unserer Studie war dementsprechend die Konfidenz der Beobachter in
Bezug auf die Identifikation der anatomischen Variante in den Multisection Thin Slice-
Sequenzen inkl. MIP geringfugig héher als in den Single Shot Thick Slab-Sequenzen. Die beste
Bildqualitdt wurde durch Lim et al. hingegen nach Einsatz hepatobiliarer Kontrastmittel
beschrieben (fur eine weiterfuhrende Diskussion zu hepatospezifischen Kontrastmitteln vgl.
6.4.3). Sie stellten fest, dass MultiHance® erst 1h nach Applikation in den Gallengingen
nachweisbar ist. Teslascan® ist jedoch mittlerweile in einigen Regionen — z.B. Nordamerika —
schon nicht mehr erhéltlich. Eine Kombination der 2D- und 3D-Sequenzen (nativ und nach KM-

Gabe) konne zur richtigen Information fiihren®.

6.1.3 Reduktion von Bildartefakten in der kontrastmittelexponierten MRC

Die MRCP-Sequenzen zeigten sich besonders anfallig fir Bewegungsartefakte.
Uberraschenderweise konnte sowohl in den Multisection Thin Slice-Sequenzen und Single Shot
Thick Slab-Sequenzen nach Kontrastmittelgabe eine signifikante Abnahme dieses
Einflussfaktors festgestellt werden. Das Auftreten der Bewegungsartefakte beeinflusst die
Konfidenz der Radiologen negativ (vgl. Kapitel 5.3.6). Die Bewegungsartefakte werden vor allem
durch die irreguldre oder eine fir das Protokoll inkompatible Atmung der Patienten bzw. die
Inspirations- und Expirationsbewegung des Diaphragmas verursacht®®®, Einerseits ist
interessant, dass sowohl wéhrend der Blockakquisition (Atemmandver), als auch wahrend der
dunnschichtigen Aufnahme (Atemtriggerung) diese Artefakte gleich h&ufig auftreten. In der
Literatur hingegen wird die Single Shot Thick Slab-Sequenz in Bezug zu Bewegungsartefakten
fir weniger anfallig beschrieben®® Eventuell ware eine genauere Instruktion der Patienten zur
weiteren Reduktion dieser Storquellen notwendig. Da es sich um gesunde Patienten handelt,

sollte es den Patienten moglich sein, die Luft dementsprechend lang anzuhalten. Die Aufnahme
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der Multisection Thin Slice-Sequenz funktioniert jedoch tiber Atemtriggerung, genauer durch die
maschinelle Beobachtung der Thoraxexkursion. Ein gleichmé&Riger, ruhiger Atem seitens des
Patienten ist eine Grundvoraussetzung, da nur so die Bewegungen vorausberechnet werden
konnen. Eine Abnahme von Atemartefakten konnte einerseits durch einen Lerneffekt im zweiten
Durchgang eintreten. Der Patient hat das Atemanhalten bzw. die gleichméiige Atmung wahrend
der nativen Aufnahme kennengelernt und ,trainiert. Andererseits konnte die Aufnahme nach
KM-Gabe dem Patienten von groRerer Bedeutung sein, sodass er sich intensiver anstrengt.
Dariiber hinaus ware es auch moglich, dass der Patient sich wahrend der Untersuchung beruhigt
und somit regelméaRiger atmet.

Da in dieser Studie Bewegungsartefakte hdufig zu verzeichnen sind und die Bildqualitat
malgeblich negativ beeinflussen, ware es interessant herauszufinden, wie man diese, z.B. durch
neuartige oder beschleunigte Triggertechniken, minimieren kénnte. Pinho et al. beschreiben eine
Verbesserung durch Optimierung des Untersuchungsprotokolls mit abgestimmter KM-Gabe und

Aufnahmezeitpunkt sowie Ateminstruktionen®,

Studien, welche sich ausschlieflich mit dem Auftreten von Atemartefakten nach intravendser
Gabe unspezifischer KM bzw. dem Vergleich unspezifischer und leberspezifischer KM innerhalb
der MRCP befassen, existieren unseren Wissens nach bisher nicht. Im Gegensatz dazu ist das
Auftreten von Bewegungsartefakten durch Atemunregelmaligkeiten unmittelbar nach KM-
Applikation hepatospezifischer intravendser Kontrastmittel (Primovist®/Eovist®) in den
Sequenzen der arteriellen Phase in der Literatur weitreichend bekannt und diskutiert®3645_In der
Arbeit von Luetkens et al. wurde kein Unterschied in der Haufigkeit von Atemartefakten im
Vergleich der Kontrastmittel Primovist® und Gadovist® im Rahmen von MRT-Untersuchungen
des Oberbauchs festgestellt®. Insgesamt trat in dieser Studie die transiente Dyspnoe nach
Primovistgabe mit 6 % im Vergleich zur weiteren Literatur (17 %) seltener auf. Dies ist
vermutlich damit begriindet, dass Luetkens et al. die Standarddosis und die in anderen
aufgefiinrten Studien hohere Dosen von Primovist® verwendeten. AuRerdem wurden die
Aufnahmen in Endexpiration und nicht in der fir Bewegungsartefakte anfalligen Endinspiration
durchgefiihrt. Die vermehrten Atemartefakte im Zuge einer Kontrastmittelapplikation kdnnen
nach Aussagen Luetkens durch unregelmalige Atmung aufgrund fiir die KM-Gabe typisch
auftretende Sinneswahrnehmungen, wie Temperaturempfinden, metallener Geschmack und der
gleichzeitigen und uberfordernden Konfrontation des Atemmandvers erklért werden. Irregulére
Atemziige flhren auch in der Technik der Atemtriggerung zu Bewegungsartefakten. Des

Weiteren gab es in der Studie von Luetkens et al. einen geringen Anteil (<2 %) von
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Untersuchungen mit starken Atemartefakten, welche den diagnostischen Wert der Aufnahmen
mafgeblich einschréankten und vermutlich nach milden allergoiden Reaktionen auftraten — eine
Differenzierung, ob diese nach Gabe von Primovist® oder Gadovist® zu verzeichnen waren,
wurde nicht getétigt. Insgesamt traten Atemartefakte im Allgemeinen hdufiger bei der alteren
Patientenpopulation auf .

Die gegensatzlichen Ergebnisse, die Abnahme der Atemartefakte nach KM-Gabe, die in der hier
vorgestellten Arbeit aufgezeichnet werden konnte, konnten damit erklart werden, dass die
MRCP-Sequenzen mit zeitlichem Abstand zur arteriellen Phase akquiriert und/ oder dass
unspezifische KM, bei denen das Auftreten von AtemunregelmaRigkeiten bislang nicht

beobachtet wurde, angewendet werden.

Weitere Einflussfaktoren wie Uberlagerungen durch hyperintense Strukturen treten nach KM-
Gabe im Vergleich zur nativen Technik, wie auch von Takahashi et al. beschrieben®®, seltener
auf (vgl. Kapitel 5.3.5). Uberlagernde hyperintense Signale im Bildausschnitt einer MRCP
werden im Allgemeinen zum Beispiel durch Flissigkeitssignale im Magen-Darm-Trakt oder
Signale des GefaRsystems verursacht. Das im Rahmen dieser Studie durchgefihrte Protokoll
enthalt die Applikation eines oralen Signalmanipulators, welcher bereits vor der nativen MRCP
von dem Patienten eingenommen wird. Ein Unterschied in der Bewertung vor und nach
Kontrastmittelgabe ist demnach am ehesten auf eine veranderte Signalgebung des Gefalisystems,
genauer einer Wirkung des Kontrastmittels innerhalb des Gefalisystems, und nicht auf Signale
aus dem Magen-Darm-Trakt zurlickzufuhren (vgl. Abbildung 15). Nur selten traten Zysten auf,
die gut abgrenzbar waren und nur zu geringen Uberlagerungsartefakten fiihrten. Die
Uberlagerung durch GefaBstrukturen wurde in dieser Arbeit in nahezu gleichen Anteilen in den
Multisection Thin Slice- und Single Shot Thick Slab-Sequenzen verzeichnet. Im Vergleich dazu
beschreiben Yamashita et al., dass vor allem in der Single Shot Thick Slab-Sequenz
GefaRartefakte auffallen und so zu erschwerter Diagnostik filhren®”. Die Reduktion von
GeféBsignalen der Lebervenen mit entsprechend langsam flieRendem Blut, wurde bereits in
Bezug auf die Single Shot Thick Slab-Sequenz sowie dem Einsatz von Magnevist® und auch
leberspezifischen KM beschrieben*®545"%8  Interessanterweise verbessert sich die Konfidenz der
radiologischen Betrachter in der hier durchgefuhrten Studie in der Single Shot Thick Slab-
Sequenz von einem Median von 2,33 auf 2 nach KM-Gabe, was sich in Zusammenschau mit
dem optischen Bildeindruck und der vorliegenden Literatur gut durch die Reduktion der
GefalRartefakte erklaren l&sst und einen positiven Effekt des Kontrastmittels nahelegt. Auch

interessant ist, dass die Radiologen durch die Uberlagerung durch GefaRsignale stirker
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beeinflusst werden als durch das Auftreten von Bewegungsartefakten (vgl. Kapitel 5.3.6).
Zusammenfassend flhrt die Kontrastmittelgabe zu keiner Verschlechterung der Sichtbarkeit der
biliaren Gangstrukturen und verbessert tendenziell die Bildqualitait der MRCP durch die

Reduktion von Uberlagerungsartefakten durch intrahepatische GefaRe.

Suszeptibilitatsartefakte und Rekonstruktionsartefakte wurden in dieser Studie selten durch die
bewertenden Experten vermerkt und es zeigte sich kein Unterschied vor und nach KM-Gabe. Im
Hinblick auf die Fragestellung der Studie kann die Annahme, dass Suszeptibilitatsartefakte durch
den Einsatz von KM wahrend der MRCP gehdauft auftreten, nicht bestatigt werden. Anders als
die Beobachtung durch Kanematsu et al. (vgl. 6.4.3)°°. Aufgrund des seltenen Auftretens wurde
auf den Vergleich der Konfidenz der Betrachter verzichtet.

6.2 Zusammenfassung und Interpretation der quantitativen Ergebnisse

Quantitativ lassen sich das SNR und CNR berechnen. Das SNR beschreibt die Starke des
Nutzsignals in Bezug auf das Hintergrundrauschen, entsprechend der Sichtbarkeit des Signals
der gewilnschten Struktur. Das CNR hingegen beschreibt den Kontrast der Nutzsignale
verschiedener Strukturen (z.B. Leberparenchym vs. Gallengdnge) im Vergleich zum
Hintergrundrauschen, entsprechend der Abgrenzbarkeit der Strukturen untereinander. Beides
sind demnach Marker der Bildqualitdt. Desto hoher das SNR und CNR desto besser die

Sichtbarkeit der einzelnen Struktur bzw. der Kontrast zu anderen Strukturen.

6.2.1 Konstante CNR-Werte vor und nach Kontrastmittelgabe

Die Werte des CNR unterschieden sich in dieser Studie vor und nach KM-Gabe berwiegend
nicht signifikant. Hier ware ein Unterschied durch etwaig vermehrt oder vermindert auftretende
intrahepatische GefaRartefakte zu erwarten.

Interessanterweise zeigt sich in dieser Studie, dass die CNR nach KM-Gabe bei einer Feldstarke
von 1,5 T in der Mehrheit der Félle konstant bleibt und lediglich in vereinzelten Fallen ansteigt.
Bei 3 T hingegen steigt das CNR — jedoch insgesamt nicht signifikant — in der Multisection Thin
Slice-Sequenz durchweg nach KM-Gabe an. Die geringeren Geféalartefakte konnten die
verbesserten CNR erkldren. Ein signifikanter Unterschied ist mdglicherweise nicht
nachzuweisen, da im Rahmen der hier angewandten Methodik die ROI so gewéhlt, dass sie der

anatomischen Strukturen moglichst genau entsprechen und die ROl des Leberparenchyms keine
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groReren GefélRe oder Gallengange inkludiert (vgl. 5.3.5 und Kapitel 4.6). Die gemessenen
Werte spiegeln somit nicht die visuellen Eindriicke der Radiologen (vgl. 6.4.4) wider. Takahashi
et al. bestatigen bzw. ergdnzen die Ergebnisse dieser Studie. Sie konnten einen signifikanten
Unterschied in Hinblick auf das Nutzsignal, bei gering abweichender Methodik (Berechnung
einer SI-Ratio (SI CHD/SI Leber) statt des CNRs vor und nach Anwendung des Kontrastmittels
Magnevist®), in der Single Shot Thick Slab-Sequenz nach KM-Applikation nachweisen (vgl.
Kapitel 6.1). Sie fiihren diese Verbesserung der Bildqualitat ebenfalls auf die Abnahme des
Signals des BlutgefaRsystems zuriick*®. Ahnliche Erkenntnisse verdffentlichen auch die Autoren
Kanematsu et al. 2002 in ihre Studie mit Erkenntnissen bzgl. des Kontrastmitteleinflusses
inklusive eines steigenden CNR in den KM-exponierten Sequenzen. Betrachtet wurden die an
1,5 T MRT-Geraten erstellten Thick-Section Half Fourier Rapid Acquisition Sequenzen von 50
Patienten mit suspekten pankreatikobilidren Erkrankungen vor und nach KM-Gabe mit
Magnevist®. Die Signalintensitat der Gallenblase, des CHDs und Pankreasgangs sank nach KM-
Gabe, jedoch stiegen die CNR an. Die qualitative Visualisierung des bilidren Systems war vor
und nach KM-Gabe recht konstant, die Visualisierung der Hintergrundstrukturen und des
Nierenbeckens sanken signifikant. Vergleichbare Ergebnisse wurden auch mit einem in vitro
Modell erreicht. Eine bessere Visualisierung und tberwiegend gesteigerte CNR nach KM-Gabe
werden folgendermalien erklért: Gadoliniumhaltige KM verkirzen T1, T2 und T2* und senken
die Signalintensitat der Bereiche, die das KM aufnahmen (vaskuldres System und
Extrazellularraum). Die Stérke der Reduktion der Signale hangt von der KM-Konzentration der
Struktur ab. Die Reduktion der Signalintensitdt der Hintergrundstrukturen wird durch die
verkirzte T2-Relaxationszeit der extrazelluldren Flissigkeit erreicht. AulRerdem wird das
Magnetfeld lokal gestort (T2*-shortening Effekt). Die Signalintensitatsabnahme im CHD wird
durch Suszeptibilitatsartefakte des in der Nahe liegenden portalen Systems erklart®. Letztere
wurden in dieser Studie in der qualitativen Analyse vor und nach KM-Gabe in gleichem Mal3e
beobachtet. Da die CNR-Werte konstant blieben, oder anstiegen kénnen mit den Ergebnissen
somit das vermehrte Auftreten der Suszeptibilitatsartefakte nicht bestatigt werden (vgl. Abschnitt
6.1.3).

In der Literatur wird beschrieben, dass sich unabhdngig der Feldstarke signifikant héhere SNR
und CNR der Multisection Thin Slice-Sequenz im Gegensatz zur Single Shot Thick Slab-
Sequenz ergeben®. Dies stimmt mit unseren Ergebnissen (berein und kann durch die
Aufnahmetechnik nachvollzogen werden (vgl. Kapitel 3.2.3). Qualitativ konnten Ernst et al. eine

bessere Bildqualitat der Single Shot Thick Slab-Sequenzen gegentiber der MIP feststellen. Die
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kurze Aufnahmezeit der Single Shot Thick Slab-Sequenz flihrt zu weniger Bewegungsartefakten
und es ist keine Rekonstruktion notwendig. Allerdings beschreiben sie in der Single Shot Thick
Slab-Sequenz das Auftreten von GefaBstrukturen, die in der MIP nicht sichtbar waren®8,

6.2.2 Abfall der SNR-Werte nach Kontrastmittelgabe in der MRC in15T

Das SNR unterschied sich innerhalb der Multisection Thin Slice-Sequenzen vor und nach KM-
Gabe nicht signifikant. Gleiche Ergebnisse zeigten auch Takahashi et al. mit Magnevist®*. Auch
das SNR der Single Shot Thick Slab-Sequenz an 3 T-Geréaten bleibt nach KM-Gabe konstant.
Hingegen sinkt das SNR der Single Shot Thick Slab-Sequenz bei 1,5 T-Geréten nach KM-Gabe
fur alle untersuchten Strukturen signifikant ab. Dies ist bei gleichbleibendem SD des
Hintergrunds auf eine Abnahme der Signalintensitidt der anatomischen Strukturen nach KM-
Gabe zurlickzufuhren. Es ware mdoglich, diese Veranderung — entsprechend der Aussagen
Kanematsus et al. (vgl. Abschnitt 6.2.1) — mit einer Zunahme der Suszeptibilitatsartefakte durch
die angrenzenden portalen GefaBstrukturen zu begriinden. Allerdings konnte qualitativ weder
eine Zunahme dieser Artefakte nach KM-Gabe beschrieben noch eine Beeinflussung der
subjektiven Bildqualitat beobachtet werden. Auch wére das Auftreten laut einiger Autoren eher
bei hoherer Feldstarke zu erwarten®” — hier betrifft es jedoch lediglich die Sequenzen bei 1,5 T.
Dieses Ergebnis ist sowohl qualitativ, als auch bei hoherer Feldstérke nicht reproduzierbar.

Des Weiteren wirde die Aufnahme des Kontrastmittels in das bilidre System eine
Signalintensitatsabnahme herbeiftihren. Eine bilidre Sekretion fir die angewandten KM ist nicht
bekannt (vgl. Abschnitt 3.3.2) und wirde unabhdngig der Feldstarke zu geringeren
Signalintensitaten innerhalb der Multisection Thin Slice- und Single Shot Thick Slab-Sequenz
fihren. Dies kann durch die weiteren Ergebnisse dieser Studie widerlegt werden.

6.3 Einfluss der Feldstarken auf die qualitative und quantitative Analyse

Aufgrund des retrospektiven Studiendesigns konnte kein Einfluss auf die Durchfuhrung der
MRT-Untersuchung ausgetibt werden. Daraus resultiert, dass die Evaluation zur
Leberlebendspende je nach Verfiigbarkeit im klinischen Alltag sowohl mit Bilddaten, die an 1,5
aber auch 3 T Gerdten akquiriert wurden, stattfand. Laut Kinner et al. gilt die MRCP an 1,5 T als
Goldstandard, da sie keine Unterschiede in Bezug auf die Visualisierung des Gallengangsystems
feststellen konnten®. In dieser Studie hingegen konnten Unterschiede festgestellt werden.

Innerhalb der qualitativen Auswertung der allgemeinen Bildqualitdt (vgl. 5.3.8) hat die
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Feldstarke lediglich auf die native Single Shot Thick Slab-Sequenz einen signifikanten Einfluss
zu Gunsten der Durchfuhrung der Untersuchung an 3 T Geraten.

Fur die quantitative Analyse zeigen sich zusammenfassend hohere CNR- und SNR-
Durchschnittswerte bei hoherer Feldstarke (3T im Vergleich zu 1,5T) mit signifikanten
Unterschieden in der Multisection Thin Slice-Sequenz (vgl. Kapitel 5.4.1 und 5.4.3).

Bereits in mehreren Studien wurde nachgewiesen, dass eine Feldstarke von 3 T innerhalb der
MRCP zu einer verbesserten Bildqualitat und hoherer 6rtlichen Auflosung fiihrt®%°, Dies wird in
unserer Studie in Bezug auf das SNR und CNR innerhalb der Multisection Thin Slice-Sequenz
quantitativ bestatigt. Signifikant hohere CNR konnte die Literatur mitunter fiir den DHC, RHD
und LHD innerhalb von 3D TSE-, HASTE- und RARE-Sequenzen beschreiben. Dieses Ergebnis
wird von den Autoren damit erklart, dass durch die hohere Feldstarke von 3 T doppelt so viele
Wasserprotonen angeregt werden und sich so die Signalintensitat der Strukturen erhoht™. Bei
gleichbleibendem SNR ist somit eine verbesserte Signalintensitdt und hohere réaumliche

Auflosung moglich™.

O‘Regan et al. beschreiben zusétzlich zu den quantitativen Ergebnissen dieser Studie dartiber
hinaus eine verbesserte Bildqualitat durch den Einsatz von 3 T Geréten. Ein Vergleich der
Sequenzen (axiale HASTE und koronare Thick Slab 2D TSE) mittels Bewertung der
Sichtbarkeit verschiedener anatomischer Strukturen (6-Punkteskala bei 10 Patienten) zeigt eine
signifikant bessere Visualisierung bei einer Feldstarke von 3 T statt 1,5 T2, Auch durch Merkle
et al. konnte ein qualitativer Unterschied in Bezug auf die Durchfiihrung an 3 T Geraten
festgestellt werden: Der RHD wurde in den 3D TSE-Sequenzen besser visualisiert und die
Konfidenz der drei Radiologen bzgl. der Sichtbarkeit der einzelnen anatomischen Strukturen
stieg an’®. Kim et al. konnten eine nicht signifikante aber um 7,4 - 84 % verbesserte
Erkennbarkeit der anatomischen Variante nach KM-Gabe beschreiben™. Weitere Autoren
beschreiben, dass die Feldstarke keinen Einfluss in Bezug auf die Visualisierung des
Gallengangsystems hat!8. Gegen eine Durchfilhrung der MRT-Untersuchung an 3 T Geriten
spricht, dass in den qualitativen Analysen das geh&dufte Auftreten von diaelektrischen Effekten
und Suszeptibilitatsartefakten beschrieben wird®®. Die Zunahme von Suszeptibilitatsartefakten,
auch wenn es sich um eine sehr kleine Stichprobe handelt, l&sst sich in unserer Studie nicht
bestatigen (vgl. Abschnitt 5.3.8). Auch andere Studien konnten (in Bezug auf allgemeine
abdominelle MRT-Sequenzen z.B. T2-w TSE Sequenzen) keine Zunahme dieser Artefakte

verzeichnen®74,
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Die MRCP ist hdufig ein Teil eines umfassenden Leber-MRT-Protokolls, in dem nicht nur das
Gallengangsystem, sondern auch Leberparenchymauffalligkeiten beurteilt werden sollen. Um
diese zu identifizieren, ist die Durchfiihrung der gesamten Untersuchung bei lebergesunden
Patienten an 3 T Geréten, aufgrund der hoheren o6rtlichen Auflésung’ und somit vermutlich
leichterer Identifikation fokaler Leberlasionen, zu erwégen. Da der Einsatz von 3 T Geraten auch
in Bezug auf die MRCP zu keiner schlechteren Visualisierung fuhrt und nach unseren
Ergebnissen diese sogar verbessert, ist die Durchfihrung an 3T-Geréten auch fir eine MRCP

maoglich.

6.4 Limitationen der Studie

6.4.1 Allgemeine methodische Einschrankungen im Rahmen des

retrospektiven Studiendesigns

Wie im Rahmen klinischer retrospektiver Studien haufig zu vermerken, zeigt sich die groRte
Einschrankung der hier durchgefiihrten Studie in der kleinen Studienpopulation. Einerseits ist es
von Vorteil, dass die Einschlusskriterien sehr spezifisch gewahlt wurden. So konnte davon
ausgegangen werden, dass das Patientengut sehr &hnliche Eigenschaften mit sich bringt.
Andererseits erschwert die geringe Anzahl der Studienteilnehmer, eine eindeutige
Gesamtaussage treffen zu kodnnen. Insgesamt ist die Leberlebendspende, im Vergleich zu
anderen abdominellen chirurgischen Eingriffen in Deutschland ein eher seltener Eingriff und
lasst auch mit der lang gewahlten Einschlusszeit (2010 - 2017) keine groéRere Population zu.
Vergleichbare Projekte in der Literatur umfassen ebenfalls eine ahnlich geringe oder noch
kleinere GroRe der Studienpopulation'®®®. Andere Indikationen waren fiir diese retrospektive
Studie nicht verfiigbar, da die aufwendige Untersuchung in Verbindung mit unspezifischem KM
und dem intraoperativen aufwendigen Vorgehen mit Cholangiographie und Sondierungen ausser
bei Leberlebendspendern eher uniblich sind. In einer zuklnftigen Studie wére eine Auswahl
eines groleren Patientenkollektivs mdglich, indem die Patientenauswahl nicht Gber das
chirurgische Verfahren, sondern tber den klinischen Status erfolgt. Patienten, die eine
kontrastmittelgestiitzte MRT-Untersuchung anderer Korperregionen erhalten und als lebergesund
gelten, konnten durch eine Erweiterung des Untersuchungsprotokolls zusatzlich angefertigte
MRCP-Sequenzen erhalten. Den Patienten wirde kein gesundheitlicher Schaden entstehen.

Lediglich die Untersuchungszeit wirde sich um ca. 15 min verlédngern.
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Aufgrund der kleinen Studiengruppe wurden - bezogen auf einzelne Studienparameter, wie der
Kontrastmittelsorte, der Geréatetyp und der Gerétefeldstarke (1,5 T und 3 T) - in der qualitativen
Analyse eine zusammenfiihrende Gruppenbetrachtung vorgezogen. Der Grofiteil der Patienten
erhielt das KM Gadovist®. Unter der Annahme, dass sich die Wirkweise der anderen
unspezifischen KM (Dotarem® und Vasovist®) in Bezug auf die MRCP physikalisch nicht
relevant von der von Gadovist® unterscheidet (vgl. Kapitel 3.3.2)%®, wurden die KM
zusammengefasst ausgewertet. Jedoch kann ein unterschiedliches Verteilungsmuster der KM
nicht vollig ausgeschlossen werden. Auch die Benutzung verschiedener MRT-Geréte zur
Bildgebung der Leberlebendspender lie sich Uber den langen Einschlusszeitraum nicht

vermeiden.

6.4.2 Limitationen der qualitativen Analyseverfahren und erschwerte

Visualisierung der Gallengange

Die ausgewadhlten radiologischen Experten sind unterschiedlich weit mit ihrer Ausbildung bzw.
Berufserfahrung. Im Vergleich zu den meisten themengleichen Studien wurden in dieser Studie 3
Radiologen befragt. Prinzipiell ware es mdglich, anstatt drei Einzelwertungen der Radiologen zu
sammeln und nachtréglich zusammen zu fassen, ein Konsensverfahren zu wahlen. Hier ist
jedoch anzunehmen, dass die Meinung eines Radiologen z.B. hierarchisch héherer Stellung,
anstelle einer unabhangigen Meinung, haufiger gewahlt wird. Je nach Studiendesign
(insbesondere in Hinblick auf die Auswahl der Experten) ist diese Option abzuwégen.

Der Referenzstandard ist, wie bereits in Abschnitt 6.1.2 beschrieben, in seiner Aussagekraft
limitiert. Die Berichte sind aulRerdem zum Teil zeitversetzt zu der OP geschrieben worden,
sodass Informationen verloren gegangen sein kdnnten. Da zum Vergleich auch die Konkordanz
der Radiologen in Bezug auf die Zuordnung der anatomischen Variante berechnet wurde,
konnten die Ergebnisse in Zusammenschau (Vergleich mit Referenzstandard und den 3
Radiologen) dennoch ausreichend interpretiert werden. Hilfreich war hierbei die Anzahl der
Radiologen, die die Expertenmeinung bildeten. In einer zukiinftigen Studie konnte die
Aussagekraft des Referenzstandards durch eine standardisierte Durchfiihrung einer vollstandigen
intraoperativen Cholangiographie und Erfassung der anatomischen Variante durch Aushéndigen

eines Auswertungsbogens an den chirurgischen Kollegen erfolgen.
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6.4.3 Erschwerte Visualisierung der Gallengange

Entsprechend der physiologischen Konfiguration des Gallengangsystems junger volljéhriger,
lebergesunder Patienten (mittleres Alter 35Jahre und 6 Monate) fiel wahrend der
Studiendurchfihrung auf, dass ein Teil der Patienten ein filigranes intrahepatisches
Gallengangsystem aufwies. In einigen Fallen erschwerte dies die Zuordnung der anatomischen
Variante. Der Einschluss in den Evaluationsprozess machte eine ursachliche Erkrankung der
Leber oder des bilidaren Systems, wie bspw. Tumore, Leberzirrhose oder eine primar
sklerosierende Cholangitis, hochst unwahrscheinlich. Cheng et al. instruierten die Patienten vor
der MRCP 6 h zu fasten, sodass die Gallengange gut gefiillt sind®. Dies ist auch Teil unseres
Protokolls. Jedoch kann es bei mangelnder Compliance der Patienten zu Fillungsstérungen
kommen. Als andere mdgliche Erklarung fur den visuellen Eindruck wenig gefillter bei v.a.
grolRkalibrigen oder dilatierten Gallengangen beschreibt die Gruppe um David 1998, dass
Flussartefakte in der Single Shot Turbo Spin Echo-Sequenz zur optischen T&uschung fihren
kénnen™. Kanematsu et al. beschreiben eine veranderte Visualisierung der Gallengéange, die sie
z.B. durch das Auftreten von Suszeptibilititsartefakten, die durch mit KM verdiinnten Blut im
GeféaBRsystem oder durch Aufnahme von KM in die Wande des Gangsystems erklart werden
konnen *°. Auf eine quantitative oder qualitative Erfassung der Visualisierung der Diameter des
biliaren Systems wurde in dieser Studie verzichtet. Eine Auswertung bzgl. der Auspragung von
Suszeptibilitatsartefakten durch Kalibermessung der Gallengénge zur Einordnung in die Literatur
konnte daher nicht stattfinden. Jedoch spiegelte sich das vermehrte Auftreten wvon

Suszeptibilitatsartefakten insbesondere nach KM-Gabe in der qualitativen Analyse nicht wider.

In der Literatur wird eine bessere Visualisierung der filigranen Gallenwege durch
leberspezifische KM im Vergleich zu unspezifischen KM im Rahmen von
kontrastmittelgestiitzten MRCP-Sequenzen beschrieben®**°. Da in unserer Studie bei 82 - 100 %
der Patienten das Gallengangsystem bis zum sektorialen oder segmentalen Verzweigungsgrad
identifiziert werden kann, scheint es keine Schwierigkeiten bei dem Auftreten filigraner
Gallengénge gegeben zu haben und die Bildgebung mit unspezifischem KM fiir diese Zwecke
ausreichend zu sein. Bei Kindern und Patienten mit bekanntem zartem bili&rem System konnte
man in Zukunft die Gabe von leberspezifischen KM, wenn die Studienlage weitere
Informationen liefert und die Zulassung es erlaubt, erwégen. Ansonsten birgt der Einsatz von
leberspezifischer KM laut Literatur einen Vorteil zur ldentifizierung von postoperativen

Komplikationen, wie einem Galleleck’®. Aktuell ist aus wirtschaftlicher Sicht die Anwendung
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unspezifischer KM kostengiinstiger als der Einsatz spezifischer KM’’. Direkte Vergleiche von
leberspezifischen und unspezifischen gadoliniumhaltigen KM innerhalb der MRCP wurden

unserer Kenntnis nach noch nicht durchgefihrt.

Abbildung 19: Gering gefiillte Gallengénge bei einem jungen Leberlebendspender
Native Single Shot Thick Slab-Sequenz; markiert ist beispielhaft ein wenig gefiillter Gallengang.

6.4.4 Limitationen der quantitativen Analyseverfahren

Die Relevanz Uberlagernder hyperintenser Signale der intrahepatischen Gefalle wurde in den
Vorarbeiten dieser Studie nur in Ansétzen antizipiert, sodass die Methodik zur Erhebung der
CNR bedingt geeignet erscheint und als Konsequenz die CNR-Werte den visuellen Bildeindruck
der beurteilenden Radiologen nicht widerspiegelte, vgl. Abschnitt 6.2. Auch wenn bereits
groitmogliche Durchmesser der ROI gewahlt wurden, ware in einer zukiinftigen Studie eine
flachenhafte einer punktuellen quantitativen Messmethode der Signalintensitit vorzuziehen. Um
eine moglichst objektive quantitative Erfassung der Signalintensitdten des umgebenden
Lebergewebes zu ermdéglichen, missten die eingezeichneten ROI die gesamte Leber oder aber
einen Grofiteil davon beinhalten. Takahashi et al. konnten signifikante Ergebnisse mittels ROI-
Messungen gewinnen, charakterisieren jedoch ihr VVorgehen bzgl. der Messung nicht detailliert®.
Ebenso verhdlt es sich mit der methodischen Beschreibung der ROI-Messung durch
Papanikolaou et al.”®. Nur das Vorgehen von Merkle et al. kann klar nachvollzogen werden. Sie
wahlten deutlich groRere ROIs (Hintergrund: 200 mm?, Leberparenchym: 20 mm?, Gallengénge:
5 mm?)™. In unserer Studie wurde darauf geachtet die ROIs mit gréRtmdglichem Durchmesser
zu wéhlen, ohne Artefakte oder kleinere Gallengange zu inkludieren und mit Gewissheit die

jeweiligen Strukturgrenzen einzuhalten.
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Daruber hinaus konnten in dieser Studie bei einem kleinen Anteil der Studiengruppe die ROI-
Messungen aufgrund eines, fur diese Zwecke, zu klein gewahlten Bildausschnittes nicht
durchgefuhrt werden. In diesen Féllen wurde der Bildausschnitt so gewahlt, dass der Hintergrund

(Luft) nicht enthalten war und in Folge dessen das SNR/CNR nicht berechnet werden konnte.

6.5 Zusammenfassung und Ausblick

In der allgemeinen magnetresonanztomografischen Leberdiagnostik wird die MRCP, wegen der
Dauer, routineméflRig nur einmal, vor oder nach KM-Gabe, durchgefihrt. Der bestmdgliche
Zeitpunkt der MRCP innerhalb des Untersuchungsprotokolls wird in der Literatur
widersprichlich beschrieben (vgl. Kapitel 3.5). Der Vorteil einer kontrastmittelgestutzten MRCP
konnte die Ausléschung von ungewollten Signalen des GefaRsystems (Blutgefalie und
Lymphangien) und interstitieller Flussigkeit sein, der Nachteil das vermehrte Auftreten von
Suszeptibilitatsartefakten. Uns stellte sich daher die Frage, ob und wie die intravendse Gabe von
unspezifischem KM die Bildqualitat bzw. Visualisierung des Gallengangsystems beeinflusst und
ob daraus resultierend eine Empfehlung beziiglich des Zeitpunktes der MRCP wahrend des
Untersuchungsprotokolls ausgesprochen werden kann.

Um diese Fragestellung innerhalb einer retrospektiven Vergleichsstudie zu beantworten, war
eine Studienpopulation noétig, bei der eine MRCP sowohl nativ als auch nach Gabe von
unspezifischem KM auf Gadoliniumbasis durchgefuhrt wird. Leberlebendspendekandidaten
werden am CVK besonders grindlich untersucht, was die Anfertigung von MRCP in
verschiedenen Techniken zu Beginn und am Ende der Untersuchung mit einschliel3t. Zur
optimalen Darstellung der GefalRanatomie wird ein extrazellulares KM verwendet. Im Falle einer
nachfolgenden Leberlebendspende besteht zudem ein Referenzstandard hinsichtlich der
anatomischen Varianten der Gallengange durch die intraoperative Cholangiographie sowie die
Befundbestadtigung an der Resektionsflaiche. Dadurch stellen sie eine geeignete
Studienpopulation fiir einen retrospektiven Studienansatz zu dieser Fragestellung dar. Zur
Beantwortung der Fragestellung wurden mit der Studiengruppe eine qualitative und eine
quantitative Analyse (SNR, CNR) durchgefuhrt. Die qualitative Bewertung der MRCP-
Untersuchungen erfolgte in randomisierter Reihenfolge durch drei erfahrene Radiologen an

verblindeten Datensétzen. Bewertet wurde die Sichtbarkeit der anatomischen Strukturen (anhand
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von 5-Punkt-Likert-Skalen). Es erfolgte eine Zuordnung der anatomischen Variante und das

Benennen der Ursachen flr eine VVerschlechterung der Bildqualitt.

Es zeigt sich, dass sowohl in der qualitativen als auch quantitativen Auswertung nur Kkleine
Unterschiede zwischen der nativen und kontrastmittelexponierten Bildgebung bestehen. Die
qualitative Analyse ergab, dass die durch die MRCP erkannte anatomische Variante im
Vergleich zum intraoperativen Befund, unter Berucksichtigung der Einschrankungen durch die
Gite des Referenzstandards vgl. Kapitel 5.3.1) haufig tbereingestimmt hat (Ubereinstimmung
nativ = 62,9 %, KM = 57,6 %) und die MRCP als zweckdienliche Untersuchung fiir Patienten,
die z.B. eine leberchirurgische Intervention bendtigen, wie Leberlebendspender, bestatigt. Die
verschiedenen Strukturen wurden sowohl nativ als nach KM-Gabe tiberwiegend gut erkannt (vgl.
Kapitel 5.3.2). Im Hinblick auf die filigraneren intrahepatischen Gallengange konnte, wie bereits
von Takahashi et al. beim Einsatz von Magnevist® beschrieben®®, eine Tendenz zu Gunsten der
Post-KM-MRCP festgestellt werden (Multisection Thin Slice-Sequenz: n = 24, Median nativ =
2, KM =17, p =0,678; Single Shot Thick Slab-Sequenz: n = 33, Median nativ = 1,3, KM = 1,3,
p = 0,815). Die qualitative Analyse von Einflussfaktoren, welche die Bildqualitat negativ
beeinflussen, ergab, dass insbesondere Uberlagernde, hyperintense Signale (durch langsam
flieRende LebergefaRe) die Konfidenz der Bewerter negativ beeinflussen. Diese treten in den
KM-exponierten MRCP-Sequenzen, wie auch von Takahashi et al. in Bezug auf Magnevist®
beschrieben?®, reduziert auf (Single Shot Thick Slab-Sequenz: nativ/KM —8,5 %; p = 0,540;
Multisection Thin Slice-Sequenz: nativ/IKM -18,2 %, p = 0,131) . Sie Uberlagern in der nativen
Bildgebung subjektiv merklich die Darstellung der Gallengdnge und konnen laut der der
Literatur vor allem in der 2D Single Shot Thick Slab-Sequenz mehr noch als in der 3D
Multisection Thin Slice-Sequenz zu Verwechslungen fiihren®. In dieser Studie konnte ein
Vorteil der 3D-Sequenzen in Bezug auf die Uberlagerung durch BlutgefaBe nicht bestatigt
werden (vgl. Kapitel 5.3.5).

Aufgrund von methodischen Einschrankungen wurden diese qualitativen Ergebnisse quantitativ
nicht eindeutig widergespiegelt. So ergaben die quantitativen Ergebnisse weitestgehend
konstante CNR vor und nach KM-Gabe. In den Multisection Thin Slice-Sequenzen konnte ein
nicht signifikanter Anstieg des CNRs, welcher durch die reduzierten Signale des
Blutgefalisystems und extrazellular Fliissigkeit erklart werden kann, nach KM-Applikation bei
Durchfuhrung an 3-T-Geréten festgestellt werden (exemplarisch CHD: n = 14, Median nativ =
249,7, Median KM = 276,9, p = 0,298). Die SNR fielen nur in Bezug auf die Single Shot Thick
Slab-Sequenz und bei Durchfiihrung an 1,5-T-Geréten signifikant ab (exemplarisch CHD: n =
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19, Median nativ = 131,7, Median KM = 69; p = 0,005**). Dies konnte durch
Suszepthilitatsartefakte, vergleichend zu Kanematsu et al. erklart werden®, lassen sich jedoch
weder durch das SNR Verhalten der Single Shot Thick Slab-Sequenzen an 3-T-Gerdte
reproduzieren (exemplarisch CHD: n = 12, Median nativ = 105,2, Median KM = 91,9, p = 0,650)
noch mittels qualitativer Analyse bestatigen. In der qualitativen Analyse wurde dartiber hinaus
kein Anstieg der Suszeptibilitatsartefakte nach Gabe von KM beobachtet werden (Multisection
Thin Slice-Sequenz: nativ = 8,3 %, KM = 0 %, p = 0,149; Single Shot Thick Slab-Sequenz: nativ
= 18,2 %, KM = 27,3 %, p = 0,378). Die SNR der Multisection Thin Slice-Sequenz der 1,5-T-
Geréte blieb, wie ebenfalls von Takahashi et al. untersucht*®, konstant (exemplarisch CNR CHD:
n = 12; Median nativ = 187,9, Median KM =172,4; p = 0,814).

Die Ergebnisse der Studie sind durch mehrere Einflussfaktoren, wie die kleine Studiengruppe
und das retrospektive Studiendesign limitiert. Methodisch ware es, in zukinftigen Studien eine
flachenhafte Messung der Dichtewerte des Leberparenchyms statt kleiner ROIs durchzufihren,
einen standardisierten Fragebogen zur Erfassung des intraoperativen Befunds zu erstellen statt
uneinheitliche OP-Berichte als Referenzstandard zu wéhlen und eine quantitative Evaluation der
Suszeptibilitatsartefakte z.B. mittels Kalibermessung der GeféaRe zuséatzlich zur rein qualitativen
Erfassung der Artefakte durchzufiihren. Die unterschiedlichen verwendeten Kontrastmittel
stellen eine eher untergeordnete Limitation dar, da sie sich alle gleichartig verhalten hinsichtlich
der Verteilung im Gewebe und Blutgefalsystem (etwas unterschiedlich aber doch diesbeziiglich
ahnlich das Blutpool-KM Gadofosveset) und so nur einen geringen Einfluss auf die Ergebnisse
dieser Studie haben sollten.In zukinftigen Projekten wére interessant, diese Ergebnisse anhand
einer weiteren Studienpopulation nachzuvollziehen und mithilfe einer gréReren Studiengruppe
zu bestatigen. Hierbei konnten die VVorschldge zur Verbesserung des methodischen Vorgehens

umgesetzt werden.

Zusammenfassend kann in dieser Studie sowohl in der qualitativen als auch quantitativen
Analyse kein umfassend signifikanter Unterschied in der Darstellung der Gallenwege vor und
nach KM-Gabe festgestellt werden. Jedoch weist sie z.B. durch eine nicht signifikant verbesserte
Darstellung der IGGs und der Reduktion der Signale des Blutgefalisystems auf einen Vorteil der
kontrastmittelexponierten Sequenzen hin. Dartiber hinaus konnten in den nativen Sequenzen
keine weiterfihrenden Informationen gegeniiber den kontrastexponierten Sequenzen ermittelt
werden. Aus den Ergebnissen dieser Studie ergeben sich daher folgende Schlussfolgerungen:

Wie bereits in der Literatur beschrieben, ist die Durchfihrung sowohl der 2D als auch 3D
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Diskussion

Sequenzen, da Artefakte h&ufig nur in jeweils einer der Techniken auftreten und diese somit
komplementére Informationen enthalten, sinnvoll. Eine Kontrastmittelgabe alleinig zum Zweck
der Durchfuhrung einer MRCP ist nicht gerechtfertigt, da die kontrastmittelgestltzten Sequenzen
keine signifikanten Vorteile aufwiesen. Ist hingegen die Gabe von unspezifischem intravendsem
KM aufgrund der klinischen Fragestellung indiziert, so ist die Durchfiihrung der MRCP,
insbesondere aufgrund der reduzierten ungewollten Signaliberlagerungen, erst nach
Kontrastmittelgabe tendenziell vorzuziehen. In Ausnahmeféllen (z.B. Leberlebendspender), bei
denen eine mdoglichst ausfihrliche Evaluation von Bedeutung ist, sollte erwogen werden auch
eine native MRCP durchzufiihren, um die in der Literatur beschriebene Zunahme von
Suszeptibilitatsartefakten® (die sich in dieser Studie nicht bestétigen lasst), zu vermeiden und so

die Vorteile beider Untersuchungszeitpunkte Beurteilung des bilidren Systems zu nutzen.
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