4. Material, Methodik und Patienten

4.1. Modell der intrakranialen Liquorzirkulation

4.1.1. Hydrodynamisches Modell der intrakranialen Liquordynamik

Magnetresonanztomographisch  ermittelte ~ geometrische und hydrodynamische
Messwerte bediirfen einer Uberpriifung ex vivo, um die Eignung der Methode fiir die
Charakterisierung physiologischer und insbesondere pathophysiologischer Vorginge
der intrakranialen Liquorzirkulation zu ermitteln. Zu diesem Zweck wurde ein
hydrodynamisches Modell entwickelt und hergestellt, das ausgewdbhlte,
magnetresonanztomographischen =~ Messungen  zugéngliche  Teilaspekte  der
intrakranialen Liquorzirkulation reprisentiert und innerhalb eines
Magnetresonanztomographen mit einer Magnetflussdichte von 1,5 Tesla in einer
Kopfspule betrieben werden kann. Eine weitere Anforderung an ein hydrodynamisches
Modell der intrakranialen Liquorzirkulation besteht in der Modifizierbarkeit von
Parametern, die Einflul} auf die Liquorbewegung bzw. -pulsation haben.

Die folgenden drei Kompartimente innerhalb des Schiddels wurden nachgestaltet

(Abbildungen 19,20,21):

Gehirn mit Hirnwasserkammern:

Das hirnrepréasentierende Kompartiment mit einem Volumen von 1300 ml wird aus
einem Acrylzylinder mit einem Durchmesser von 135 mm und einer Wanddicke von 5
mm gebildet, der sich innerhalb einer unflexiblen dueren Hiille (Schideldquivalent)
befindet, die durch einen weiteren Acrylzylinder mit einem Durchmesser von 150 mm,
einer Hohe von 185 mm und einer Wanddicke von 5 mm reprisentiert wird und in eine
Kopfspule des Magnetresonanztomographen eingefiigt werden kann. Die Breite des
fliissigkeitsgefiillten Raumes zwischen duflerer Hiille und Hirnkompartiment, der dem
Subarachnoidalraum entspricht, betrdgt 3 mm, mit Ausnahme der Seite des

Hirnkompartimentes, die mit einer auswechselbaren Polyurethan-Membran (s.u.) gegen
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den Raum zwischen beiden Zylindern begrenzt ist. Hier liegt konstruktionsbedingt eine
Breite des subarachnoidalen bzw. zisternalen Kompartimentes von 10-20 mm vor.
Innerhalb des Hirnkompartimentes befinden sich zwei elastische Silikonkammern
(Modellventrikel) mit einem Volumen von 15 ml und 2 ml, deren Konfiguration jeweils
zwei spiegelbildlich aneinandergefiigten Teilhalbkugeln mit einem Durchmesser von 38
mm bzw. 22 mm entspricht. Die groBere Kammer reprasentiert die Seitenventrikel und
den 3. Ventrikel, die kleinere Kammer den 4. Ventrikel. Eine weitere Aufgliederung des
groBeren Modellventrikels in Aquivalente der Seitenventrikel und des 3. Ventrikels
wurde nicht vorgenommen, da die Beschreibung verdnderlicher Flussmuster in diesen
komplex geformten Ridumen (s. Abbildung 1) semiquantitativ anhand der GRGE-
Technik erfolgt. Der groBere Modellventrikel ist mit einem externen Zulauf zur
Fliissigkeitseinleitung entsprechend der physiologischen Liquorproduktion versehen.
Beide Modellventrikel sind miteinander durch einen Polyurethanschlauch (Aquidukt)
mit einer freien Linge von 18 mm und einem Innendurchmesser von 1,98 mm
verbunden. Die Ausleitung der Fliissigkeit aus dem kleineren Modellventrikel erfolgt in
den zwischen duBlerer Hiille und Hirnkompartiment gelegenen Raum, dieser wiederum
hat einen Ablauf, der in ein Reservoir miindet, dessen variable Hohe den
hydrostatischen Druck im Modell (analog dem intrakranialen Druck) bestimmt.

Die Schlauchverbindung zwischen den Modellventrikeln ist in einer Vorrichtung mit
einer von auBlerhalb des Modelles zu betdtigenden Gewindespindel zur Regulierung der
Weite des Aquiduktes (komprimierbare Aquéduktlinge: 5 mm) gelagert. Der Aquéadukt
wird in seiner freien Lénge an drei Seiten vom Spindelkopf der Haltevorrichtung
bedeckt. Die vertikale Anordnung von Ventrikeln und Aquédukt entspricht der beim
Menschen und ist infolge dieser Angulierung in stehender und liegender Position
unverdndert.

Eine stufenweise variable Nachgiebigkeit (Compliance) bzw. Elastizitdt des durch einen
flissigkeitsgefiillten und somit kaum komprimierbaren Raum dargestellten
Hirnkompartimentes wird durch auswechselbare und kombinierbare Polyurethan-
Membranen unterschiedlicher Stirke (0,15 mm; 1,0 mm, 1,5 mm) und damit Elastizitit

an der Basis desselben gewéhrleistet.
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Intrakraniales (intrazerebrales) Blutvolumen:

Das intrakraniale Blutvolumen ist im Modellversuch vorrangig aufgrund seiner
pulsatorischen, herzzyklusabhingigen Anderungen von Bedeutung.

Im Hirnkompartiment wurde eine einkammerige Blutpumpe mit einer Pulsmembran
(Membrandurchmesser d=44 mm) installiert, die nach Anschlul eines externen
elektropneumatischen Antriebes fiir einkammerige Blutpumpen eine frequenzvariable,
definierte systolische und diastolische Druckein- bzw. -ausleitung zur Simulation der

pulsatorischen intrakranialen Blut- und Hirnvolumenoszillation ermoglicht.

Das intraventrikuldre Liquorvolumen wird durch das in den Modellventrikeln und im
Aquidukt befindliche Fliissigkeitsvolumen  von ca. 17 ml représentiert. Das
extraventrikuldre Liquorvolumen wird durch das zwischen Hirnkompartiment und
duBerer Hiille gelegene, mit dem 4. Ventrikel kommunizierende Kompartiment
(Subarachnoidalraum und basale Zisternen) mit einem Volumen von 170 ml
repriasentiert. Die  konstante  Fliissigkeitseinleitung zur  Erzeugung eines
Liquornettoflusses in der physiologischen Gréf3enordnung von 500 ml/d erfolgt in die
groflere Kammer mit einer automatischen Infusionspumpe. Die Liquorausleitung aus
dem Zwischenkompartiment erfolgt in das bereits beschriebene externe
hohenverstellbare Reservoir zur Aufrechterhaltung eines Gegendruckes, der die
Entfaltung der Hirnwasserkammern und die Simulation eines hydrostatischen

Liquordruckes in Anlehnung an den physiologischen Druck gewéhrleistet.

Die frequenzkontrollierte pulsatorische Volumenein- bzw. -ausleitung erfolgte mit
einem elektropneumatischen Antrieb fiir einkammerige Blutpumpen (AEG-V 22.863)
zur Herzunterstiitzung (Abbildung 22).

Die kontinuierliche, verdnderbare Volumeneinleitung in die simulierten Ventrikel
erfolgte mit einer Infusionspumpe (Perfusor VII, B. Braun Melsungen AG, Typ
871422/3), mit der wechselnde Flussgeschwindigkeiten und insbesondere ein
kontinuierlicher FluB von 20 ml/h (in Anlehnung an die physiologische

Liquorsezernierung von ungefahr 500 ml/d) erzeugt werden kann.
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Abbildung 19:

Schematische Darstellung des hydrodynamischen Modelles der intrakranialen Liquorzirkulation

A:  hirnvolumenreprésentierendes Kompartiment (V=1300 ml) im inneren Zylinder

B:  starre Begrenzung des inneren Kompartimentes

C:  auswechselbare Polyurethanmembran zwischen innerem und interzylindrischem
Kompartiment

D:  interzylindrisches Kompartiment (V=170 ml), entsprechend basalen Zisternen und

Subarachnoidalraum der zerebralenKonvexitit

starre dulere Begrenzung

1. Modellventrikel (V=15 ml; Seitenventrikel / 3. Ventrikel)

2. Modellventrikel (V=2 ml; 4. Ventrikel)

™
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N:
O:
Pfeile:

Aquédukt (d=1,98 mm)

Prézisionsschraub- und Haltevorrichtung zur aquéduktalen Lumenregulation
einkammerige Blutpumpe / Pulsmembran

Anschluf} fiir kontinuierliche Fliissigkeitseinleitung (Liquorsezernierung)

Anschluf3 fiir Fliissigkeitsausleitung und Reservoir zur Erzeugung des hydrostatischen
Basisdruckes im Modell

Anschluf3 fiir elektropneumatischen Antrieb der Pulsmembran

Offnung / VerschluB fiir Gesamtbefiillung

Richtung des kontinuierlichen Flusses

Doppelpfeil:  pulsatorische Volumenein- und -ausleitung durch Herzunterstiitzungspumpe

I m

Abbildung 20 (Fortsetzung folgende Seite):

Legende der Bezeichnungen von jeweils einsehbaren Bestandteilen s. Abbildung 19.

a: Photographische Ansicht des zusammengesetzten hydrodynamischen Modelles.
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b
Abbildung 20 (Fortsetzung):
b: Einzelteile des hydrodynamischen Modelles (nicht bezeichnet: Schraubringe und -hilfe zur

Verbindung der Einzelteile, BodenabschluB3platte)

c: Detailansicht: Modelloberteil mit Pulsmembran (K) und den Modellventrikeln (F,G)
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Abbildung 21:

Ansicht des hydrodynamischen Modelles im betriebsbereiten Zustand mit angeschlossenen
Zuleitungen fiir kontinuierlichen transventrikuldren NettofluB}, pulsatorische Druckiibertragung
durch elektropneumatischen Antrieb und Fliissigkeitsausleitung zum hydrostatischen Reservoir
und Positionierkissen (a) sowie nach Einbringung in die Kopfspule (Pfeil) des Magnetresonanz-

tomographen (b).

Abbildung 22:
Elektropneumatischer Antrieb fiir einkammerige Blutpumpen AEG-V 22.863 (Frontansicht)
mit Regulatoren fiir Pulsfrequenz, Systolendauer (in 1/100 der Pulsdauer), systolischen

Treibdruck und diastolischen Saugdruck.
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Die Fillung und der Betrieb des Modelles erfolgten unter Beriicksichtigung
nachfolgender Erwdgungen mit Natriumchlorid-Losung in einer Konzentration von
0,9 %.

Die Viskositét, d.h. die innere Reibung einer Fliissigkeit, bestimmt malBgeblich deren

FlieBeigenschaften:

Dynamische Viskositit (Newtonsche Fliissigkeit): n=1t/D [Pa"s]
T: Schubspannung [N/m?; Pa]
D: Geschwindigkeitsgefille [s™]

Die dynamische Viskositit einer Newtonschen Fliissigkeit (linear-reinviskose
Fliissigkeit) ist unabhdngig von deren Spannungs- oder Deformititszustand. Eine
Newtonsche Fliissigkeit muf3 folgende drei Bedingungen erfiillen:
- Schubspannung 1 und Geschwindigkeitsgefille senkrecht zur Stromungsrichtung
D sind direkt proportional
- das  Geschwindigkeitsgefille wird bei einer zeitlich verdnderlichen
Schubspannung (dt/dt) aufgrund ausreichend geringer elastischer Verformung
nicht beeinflusst
- Normalspannungen in der Laminarstromung sind in Stromungsrichtung und
senkrecht dazu gleich grof3
Der Liquor cerebrospinalis kann als Newtonsche Fliissigkeit angesehen werden. Die
dynamische Viskositit von Wasser und Liquor (unter Beriicksichtigung sowohl
normaler als auch pathologisch erheblich erh6hter Proteinkonzentrationen in Letzterem)

befinden sich in dquivalenter GréBBenordnung (145,146):

Wasser: n=1,002 mPas
Liquor (37°C): n=0,7..1,00 mPas

Die Dichte von Wasser und physiologischem Liquor befinden sich ebenfalls in

dquivalenter Grofenordnung (145,146):

Cio = 0,993 g/ml (37°C)
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G Liquor = 1,006-1,008 g/ml

Flussanalysen verschieden proteinreicher, glucose- und zellhaltiger pathologischer
Liquores ergaben in Katheterversuchen eine viskosititsbedingte Flussreduktion von bis
zu hochstens 7% im Vergleich zum Normalliquor (146).

Liquor kann damit unter Beriicksichtigung der dynamischen Viskositdt und
Dichte im Modellversuch durch Wasser bzw. physiologische NaCl-Losung simuliert
werden. Daraus resultieren im Modellversuch liquordquivalente Signalqualititen im T1-
und T2-Kontrast, da eine Zugabe viskositéts- oder dichteverindernder Substanzen iiber
beispielsweise resonanzbeeinflussende Kopplungsetfekte zwischen Wasserprotonen und
freien Elektronen die Relaxationszeiten und damit Signalqualititen der zu

untersuchenden Fliissigkeit beeinflussen kann (147).

Der elektropneumatische Antrieb und die Infusionspumpe zum Modellbetrieb bei
Versuchsdurchfithrung kénnen aus Sicherheitsgriinden und zur Vermeidung von Mess-
und Betriebsstorungen infolge elektromagnetischer Interferenzen nicht innerhalb des
Magnetraumes betrieben werden. Beide Einheiten wurden im Schaltraum neben der
Bedienkonsole des Magnetresonanztomographen installiert und mit dem
hydrodynamischen Modell iiber Verldngerungsleitungen verbunden, die durch ein 1/2A-
Rohr gefiihrt wurden.

Das auffangende und den hydrostatischen Druck innerhalb des Modelles
regulierende Fliissigkeitsreservoir wurde an einem ldngengeeichten, MRT-kompatiblen
und fiir die Verwendung im Magnetraum zugelassenen Infusionsstdnder vor der

Magnetdffnung installiert.

In der beschriebenen Versuchsanordnung wurden Modellversuche an einem
Magnetresonanztomographen NT Intera 1,5 Tesla (Philips, Best, Niederlande), Version
8.0, mit Verwendung einer zirkuldr polarisierten Kopfspule durchgefiihrt. Neben der
schriftlichen und filmischen Dokumentation der MeBergebnisse erfolgte die

Dokumentation der durchgefiihrten Messungen auf laseroptischen Datentragern.
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4.1.2. Geometrische Genauigkeit magnetresonanztomographischer Messungen am

Modell

Zur Ermittlung der geometrischen Wiedergabegenauigkeit der MRT-Messungen und
zur Beurteilung von Suszeptibilitdtsartefakten und sonstigen Bildverzerrungen wurden
anatomische Aufnahmen des Modelles durchgefiihrt und mit den geometrischen
Originaldaten verglichen bzw. hinsichtlich des Auftretens von Artefakten bewertet
(Abbildung 23).

Kritische Struktur am Modell ist aufgrund ihrer geringen Grofle und zentralen
Bedeutung fiir quantitative Flussdarstellungen der Aquéddukt. Der Aquédukt ist zudem
aufgrund seiner Einbettung in eine Haltevorrichtung zur Vermeidung von
pulsatorischen Eigenbewegungen und zur Lumenregulation potentiell besonders anfillig
fir die Auflagerung von geometrischen Artefakten, insbesondere Suszeptibilitits-

artefakten.

Es wurden folgende geometrische Daten magnetresonanztomographisch evaluiert:
- Querschnittsfliche des Aquéduktes (3,08 mm? rechnerisch bei d=1,98 mm)
- Lange des Aqudduktes innerhalb des Spindelkopfes der Haltevorrichtung
(18,0 mm)

Die magnetresonanztomographische Ermittlung von Léngen- und Flichenmallen
erfolgte an der Auswertungseinheit des Tomographen, fiir Flichenmafle in ROI (Region
Of Interest)-Technik mit manueller Definition von Messbereichen (ROI).

In T2-Turbo-Spinecho-Technik (TSE-Technik) erfolgte die anatomische
Darstellung des Aquéduktes in transversaler und sagittaler Ebene, bezogen jeweils auf
den Aquidukt mit einer Schichtdicke von 2 mm. Die T2-TSE-Messungen haben
aufgrund der im Vergleich zu den funktionellen Messungen hdheren rdumlichen
Auflosung und des  hdheren Signal-zu-Rauschen-Verhéltnisses (SNR)
Referenzcharakter.

In Phasenkontrast-Technik (PC-Technik) erfolgte die transversale Darstellung des
Aquiduktes, da diese Einstellung Voraussetzung der Flussquantifizierung ist, ergdnzend

eine transversale Einstellung. Die Schichtdicke von 4 mm gewéhrleistet ein um den
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Faktor 2 giinstigeres SNR als bei 2 mm, die Moglichkeit von Teilvolumeneffekten
besteht bei der gegebenen Aquiduktldnge (1 >> 2mm) praktisch nicht.

In T2-gewichteter gespiegelt refokussierter Gradientenecho-Technik (T2-GRGE-
Technik) erfolgte die sagittale Darstellung des Aquiduktes, da diese Einstellung
Voraussetzung der semiquantitativen Flussanalyse ist, erginzend eine transversale
Einstellung. Die Schichtdicke betrug zur Minimierung von Teilvolumeneffekten 2 mm.

Fir die genannten Einstellungen ist eine jeweils zweifach gewinkelte
Schnittfiihrung durch das Modell erforderlich, da der Aquddukt anguliert zur
Hauptachse des Modellzylinders verlauft. Die geometrische Planung der Sequenzen
erfolgte nach Anfertigung von Ubersichtsaufnahmen in 3 zueinander senkrechten
Raumebenen (Abbildung 24).

Sequenzen fiir die geometrische Modellevaluation:

T2-gewichtete TSE-Sequenz:

TR= 2300 ms TE= 120 ms o= 90°
EZ1L= 17 NA= 6 taqu= 4 min 52 s
FOV= 200 mm Matrix=5122 d= 2mm

PC-Gradientenecho-Sequenz :

TR= 17 ms TE= 8 ms o= 15°
NA= 2 taq= 12,3 s
FOV= 100 mm Matrix=180x256 d= 4mm
n= 1 Triggerung : ohne
T2-gewichtete GRGE-Sequenz :

TR= 20 ms TE= 5,1 ms o= 80°
TEe= 34,9 ms NA= 2 tac=8.2 s
FOV= 200 mm Matrix=128x256 d= 2mm
n= 1 Triggerung : ohne Phasenkod.: RL

EZL: Echozugliange (Turbofaktor) d: Schichtdicke

NA : Anzahl der Spin-Exzitationen n: Schichtanzahl

ta: Akquisitionszeit
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Abbildung 23:

Magnetresonanztomographische Ubersichtsaufnahme des hydrodynamischen Modelles mit
sagittaler Schnittfiihrung durch Aquidukt und Kammern. Bezeichnung der Bestandteile analog
zu Abbildung 19. Die Zu- und Ableitungen der Kammern sind nur kurzstreckig dargestellt, da
sie weitgehend auBerhalb der Ebene des Aquidduktes verlaufen. Aufgrund Positionierung in der
Kopfspule und Eingabe analog zu Riickenlage ist wie in vivo die Darstellung um -90° zum
Original gedreht, die Anordnung von Kammern und Aquédukt physiologisch wiedergegeben.
hirnvolumenrepréisentierendes Kompartiment (innerer Zylinder)

starre Begrenzung des inneren Kompartimentes

auswechselbare, flexible Polyurethanmembran zwischen Kompartiment A und D
interzylindrisches Kompartiment (basale Zisternen und Subarachnoidalraum)

duBerer Zylinder (nicht in vollstindiger Breite dargestellt)

1. Modellventrikel (Seitenventrikel / 3. Ventrikel)

2. Modellventrikel (4. Ventrikel)

(H:  Aquédukt, zwischen F und G, hier nicht bezeichnet)

Q@ T oo aw>

L]

Kompressionsspindel und Haltevorrichtung zur aquaduktalen Lumenregulation

7

einkammerige Blutpumpe mit Pulsmembran
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Abbildung 24:

a: Sagittale T2-TSE-Aufnahme des hydrodynamischen Modelles mit VergroBerung von
Aquéddukt und Kompressionsspindel, die zur Kennzeichnung der komprimierbaren Linge
geringfligig ausgefahren wurde (1 Rotation). Abgrenzbarkeit von Wand und Lumen des
Aquiduktes. Die Schichtlage zur Planung der transversalen Akquisition ist eingezeichnet.

b: Transversale T2-TSE-Aufnahme des Aquéduktes und Spindelkopfes entsprechend der in a
eingezeichneten Schichtfiihrung. Die Kompressionsspindel ist zur Entfaltung des Aquiduktes
und zur Kennzeichnung der komprimierbaren Breite reponiert.

c: Transversale PC-Aufnahme (Gradientenecho-Bild) in analoger Schichtorientierung zu b. Zur
Verstarkung des Kontrastes zwischen Aquidduktwand und Lumen wurde wéhrend der
Aufnahme eine inneraquidduktale Signalanhebung durch einen kontinuierlichen
transaquiduktalen FluB von 0,5 ml/s erzeugt.

d: Sagittale T2-GRGE-Aufnahme in analoger Schichtorientierung zu a, mit reponierter

Kompressionsspindel. Das Lumen des Aquéduktes ist deutlich abgrenzbar.
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Die geometrischen Sequenzparameter mit reduzierten Bildmatrizen fiir die PC-Sequenz
und die T2-GRGE-Sequenz ergeben sich aus den fiir funktionelle Messungen mit
kurzen Messzeiten erforderlichen Einschriankungen hinsichtlich der rdumlichen
Auflésung.
Ausgehend vom  vollstindig entfalteten = Aquiddukt bei reponierter
Kompressionsspindel wurde die magnetresonanztomographisch ermittelte Reduktion
der Querschnittsfliche in Abhingigkeit von der Position der Regulationsschraube bis
zum Ausmal} eines magnetresonanztomographisch nicht mehr abgrenzbaren freien

Lumens bestimmt.

4.1.3. Darstellung und Quantifizierung kontinuierlichen Flusses

Die Darstellung und Messung kontinuierlicher Durchflussraten (von hier an als Fluss
bezeichnet, im Gegensatz zur Flussgeschwindigkeit) am Modell erfolgte mit dem Ziel
der visuellen, semiquantitativen und quantitativen Evaluierung der flusssensitiven Se-
quenzen hinsichtlich ihrer Empfindlichkeit fiir die Erfassung langsamer Fliissigkeits-
bewegungen (Untergrenze der Empfindlichkeit), der Beschreibung von Signalintensi-
tatsverdnderungen als Funktion des Flusses, und der Bestimmung der Genauigkeit der
FluBquantifizierung durch die PC-Technik, die als Resultat einer Kette interner Signal-
verarbeitungsprozesse entsteht.

Folgende Untersuchungen und Auswertungen wurden dazu durchgefiihrt:

T2-GRGE-Technik:

Die sagittale Darstellung des Aquédduktes erfolgte mit den im Abschnitt 4.1.2.
aufgefiihrten Sequenzparametern wéhrend kontinuierlicher Perfusion mit folgenden

konsekutiv applizierten Fliissen (Tabelle 2):

Tabelle 2
0 ml/h 2,5ml/h |5 ml/h 10 ml/h 20 ml/h 30 ml/h {40 ml/h
50 ml/h 60 ml/h 70 mi/h 80 ml/h 90 ml/h 100 ml/h
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Da die hochste Flussempfindlichkeit der GRGE-Technik innerhalb der Bildebene in
Richtung des Auslesegradienten zu erwarten ist, wurde dieser grundsétzlich senkrecht
zur Modellédngsachse gelegt, da die Winkelung des Aquédduktes gegen diese Richtung
geringer als gegen die Modellingsachse ist. Zum Nachweis der unidirektional
bevorzugten Flussempfindlichkeit wurde bei einem kontinuierlichen Flu3 von 80 ml/h
zusdtzlich eine Aufnahme mit Verschiebung des Auslesegradienten um 90° in der
Bildebene angefertigt.

Die Ermittlung der Signalintensititen im Aquddukt (SI,) einschlieBlich einfacher
Standardabweichung erfolgte in einem fiir alle Messungen einheitlich manuell
gestalteten und automatisch positionierten Messbereich mit einer Gréf3e von 10,5 mm?
(entsprechend 11 Bildelementen, Abbildung 25).

Die Ermittlung einer konstanten, fluBunabhéngigen Referenzsignalintensitit Sli.r
einschlieBlich  einfacher  Standardabweichung erfolgte parallel zu jeder
Flussbestimmung in einem neben dem &duBleren Zylinder des Modelles fixierten
Volumen von 10 ml NaCl-Loésung 0,9 %. Darauf wurde nach jeder Messung ein
einmalig manuell konfigurierter Messbereich mit einer Grofe von 202 mm?
(entsprechend 330 Bildelementen; Abbildung 25) automatisch iibertragen.

Die relative intraaquédduktale Signalintensitit rSI4 wurde nach der Beziehung

rSIa = SIa / Sleer

ermittelt.

Abbildung 25:

Darstellung der Messbereichslage im
Aquéadukt zur Signalintensititsbestimmung
mit der T2-GRGE-Sequenz
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PC-Technik:
Es erfolgte die Quantifizierung folgender konsekutiv unidirektional (FluBrichtung von
Kammer 1 nach 2) eingebrachter konstanter transaquiduktaler Fliisse mit den im

Abschnitt 4.1.2. aufgefiihrten Sequenzparametern (Tabelle 3):

20 ml/h 60 ml/h 100 ml/h 900 ml/h 1800 mi/h | 3600 mi/h
0,005 ml/s* [0,017* ml/s |0,028* ml/s | 0,25 ml/s 0,5 ml/s 1 ml/s
VENC**:

1 1,5 3 10 30 60

Tabelle 3 * dritte Nachkommastelle gerundet
**Velocity ENCoding [cm/s]; aus Amplitude wund Abstand der
geschwindigkeitskodierenden bipolaren Gradienten resultierende Obergrenze der
eindeutigen Phasenwinkelzuordnung bzw. ohne Auftreten von Alias-Effekten kodierbare
Hochstgeschwindigkeit zu messender Bewegungen

Die Schaltung der bipolaren bewegungssensitivierenden Gradienten erfolgte in
apikobasaler Richtung, da die Winkelabweichung des schridg zur Modelldngsachse
verlaufenden Aquédduktes von dieser Richtung am geringsten ist. Die
Flussquantifizierung erfolgte senkrecht zur Bildebene anhand eines Transversalschnittes
des Aquiduktes.

Die Ermittlung der Fliisse und Flussgeschwindigkeiten erfolgte in ROI-basierter
Technik (2,5 mm? intraaquéduktal, Abbildung 26) anhand der Phasendifferenz-Bilder.

Die Wahl der im Vergleich zur GRGE-Technik hdheren applizierten Fliisse ergibt
sich aus der in Vorversuchen ermittelten geringeren Sensitivitit der PC-Technik
beziiglich der Flusserkennung und der gradientengebundenen Notwendigkeit eines
Mindestflusses fiir eine darstellbare Quantifizierung.

Die Angabe des Flusses [ml/s] erfolgt, da die Infusion von Volumina pro
Zeiteinheit erfolgt. Eine Umrechnung in Flussgeschwindigkeiten [cm/s] zur besseren
Vergleichbarkeit mit der eingestellten Geschwindigkeitskodierung der Sequenz kann
unter Berlicksichtigung des Aquéduktdurchmessers mit der vereinfachenden Annahme
einer lamindren Stromung ohne Geschwindigkeitsgefille senkrecht zur Hauptrichtung
erfolgen. Die Ausgabe der gemessenen Fliissigkeitsbewegungen kann in beiden
Einheiten erfolgen, wobei die Ermittlung eines Flusses bzw. Volumenflusses
Fehleinschdtzungen aufgrund randiibergreifender Messbereichslagen zumindest

teilkompensiert (s. 3.1.3.).
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Abbildung 26:

Quantifizierung senkrecht zur Bildebene verlaufenden Flusses durch Phasenverschiebung:

a: Gradientenecho-Bild wihrend kontinuierlicher Flussapplikation (z.B. 0,5 ml/s) zur
Aquiduktmarkierung (Pfeil)

b: Phasendifferenzbild (Ausschnitt wie in a) ohne FluBapplikation mit fehlendem Signalbeitrag
stationdrer Strukturen (Spindelkopf) und einem heterogenen, von zufilligen und ungerichteten
Fliissigkeitsbewegungen geprigten Signalmuster (,,Pfeffer-und-Salz“-Muster) im Aquiddukt und
umgebenden Kompartiment.

c: Phasendifferenz-Bild mit vergroBerter Darstellung (Pfeil) des transversal geschnittenen,
durchstromten Aquéduktes (+0,5 ml/s; VENC=3cm/s). Die Signalstirke im Aquédukt ist dem
FluB proportional.

d: Phasendifferenz-Bild wie in c, jedoch mit umgekehrter Flussrichtung (-0,5 ml/s) im
Aquédukt (hell) und Markierung des Messbereiches (ROI) des intraaquiduktalen Flusses. Zur

besseren Sichtbarmachung erfolgte die Invertierung des Bildhintergrundes im Vergleich zu c.
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T2-TSE-Technik

Die Darstellung des intraaquidduktalen Flusses mit der anatomischen Standardunter-
suchungstechnik mit den im Abschnitt 4.1.2. aufgefiihrten Sequenzparametern in
sagittaler Schichtfiihrung erfolgte exemplarisch bei Fliissen von

1. 0 ml/h

2. 100 ml/h
zur Dokumentation der geringen Eignung dieser Technik fiir die Analyse von
liquorfluBdquivalenten Fliissigkeitsbewegungen.
Die Ermittlung der relativen intraaquidduktalen Signalintensitdt erfolgte analog zum
Vorgehen bei der GRGE-Technik einschlieBlich der Einbeziehung einer konstanten und

fluBunabhingigen Referenzsignalintensitét.

4.1.4. Darstellung und Quantifizierung pulsatilen Flusses

Die Untersuchungen zum Einflull von Pulsationsfrequenz und -druck auf den pulsatilen
FluB am Modell erfolgten mit der T2-GRGE-Technik und der PC-Technik in
retrospektiver EKG-Triggerung. Der Triggerimpuls wurde aus dem Herzantrieb
gewonnen und mit einem zwischengeschalteten Wandler in ein anndhernd
rechteckférmiges Signal (U=1,5 V; t=40 ms) transformiert, das fiir eine Verarbeitung

tiber den EKG-Eingang des Magnetresonanztomographen geeignet ist.

Konstante Einstellungen am Modell:
o transventrikuldrer bzw. -aquiduktaler FluB3: 20 ml/h (480 ml/d)
e hydrostatischer Druck im Modell: 200 mmH,0O

e Polyurethan-Membran (C) d=1,5 mm zwischen den Kompartimenten A und D

(vgl. Abbildung 23)

Die Ermittlung einer praktikablen Stdrke der Polyurethan-Membranen erfolgte anhand

von Vorversuchen, in denen die Verformung der Membran innerhalb des
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interzylindrischen Kompartimentes (s. Abbildungen 19 und 23, D) erprobt wurde.
Eignungskriterium war die ungehinderte, mindestens 3 mm und hdchstens 10 mm
betragende Absenkung des Scheitelpunktes der Membran bzw. Membrankombinationen
in das interzylindrische Kompartiment unter einem hydrostatischen Druck von 20

c¢cmH,0 im inneren Zylinder ohne Befiillung des dueren Zylinders.

T2-GRGE-Technik

Die  Untersuchung  pulsationsmodulierten  Flusses  erfolgte  anhand  der
Signalquantifizierung innerhalb der Modellventrikel.
Die Darstellung der Modellventrikel und des Aquédduktes erfolgte in sagittaler

Orientierung mit folgenden Sequenzparametern:

TR= 20 ms TE= 4,7 ms o= 80°
TEes= 35,3 ms NA= 2 ta= 3 min 29s
FOV= 200 mm Matrix=128x256 d= 4 mm

n= 1 Triggerung : retrospekiv, 20 Phasen

Phasenkodierung: RL

Die Verldngerung der Messzeit beruht auf der Datenmehrakquisition fiir die Erzeugung
von Bildern in 20 dynamischen Phasen nach retrospektiver Pulstriggerung.
Die pulsfrequenzabhéngige Dauer t;o bzw. tjoo einer definierten dynamischen
Phase betragt nach der Beziehung
t[s] =60/ (HF " ny) (s. Abschnitt 3.1.3)
t70=42,8 ms bzw.

t100=30 ms.

Die Ermittlung der Signalintensititen in den Modellventrikeln (Slkim und Slkom)
erfolgte in einem anhand des jeweiligen Kammerquerschnittes in der
Mediosagittalebene manuell definierten MeBbereich mit einer Flache von Ax ;=549 mm?
(entsprechend 900 Bildelementen) in Kammer 1 und Ag,=128 mm? (entsprechend 210
Bildelementen) in Kammer 2. Die Messbereiche wurden automatisch auf die erhobenen

Bilddaten aller Phasen und Messungen iibertragen (Abbildung 27).
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Die Angabe der einfachen Standardabweichung erfolgte zur Bewertung der
Signalinhomogenitit innerhalb der Messbereiche.

Jede Signalintensitidt Slk, entspricht dem arithmetischen Mittelwert aus 5
repriasentativen Signalintensitdten Slk, die auf der Messbereichsauswertung von 5
Intervallen jeweils gleichen Abstandes (Betrachtung jedes 4. dynamischen Intervalles
im Pulszyklus) beruhen.

Die Ermittlung einer konstanten, fluBunabhidngigen Referenzsignalintensitdt Slyer
einschlieBlich  einfacher = Standardabweichung erfolgte parallel zu jeder
Flussbestimmung in einem neben dem &uBeren Zylinder des Modelles fixierten
Volumen von 10 ml NaCl-Lésung 0,9 %. Darauf wurde nach jeder Messung ein
manuell konfigurierter Messbereich mit einer Flache von 202 mm? (entsprechend 330
Bildelementen) automatisch {ibertragen.

Die relative mittlere Signalintensitéit innerhalb der Kammern (rSlx) wurde analog zum

Vorgehen im Aquiddukt nach der Beziehung

rSIkm = Slkm / Slier ermittelt.

Untersuchungen des Pulsationsmusters wurden mit folgenden simulierten systolischen
Driicken und Pulsfrequenzen durchgefiihrt, die dem kontinuierlichen Nettofluf3

aufgelagert wurden:

1. Pys=75 mmHg Pgias=40 mmHg =70 min’! teyst=38%
2. Pyy=100 mmHg Pgias=40 mmHg =70 min” toys=38%
3. Psys=125 mmHg Pgias=40 mmHg =70 min’! tsyst=38%
4. Pgys=75 mmHg Pgias=40 mmHg =100 min™’ teyst=38%

Py systolischer Treibdruck Pgiast: diastolischer Saugdruck
f: Pulsfrequenz tys: relative Systolendauer (38% der Pulsdauer in

Anlehnung an physiologische Dauer)
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Abbildung 27:
Position der Messbereiche (ROI) im sagittalen T2-GRGE-Bild fiir die Bestimmung der

Signalintensitét in den Modellventrikeln

PC-Technik:
Die Untersuchung des pulsatilen Liquorflusses in Phasenkontrast-Technik erfolgte am

Aquidukt mit folgenden Sequenzparametern:

TR= 17 ms TE= 7,9 ms o= 15°

NA= 2 tap= 6 min 8 s
FOV= 100 mm Matrix=179x256 d= 4 mm
n= 1 Triggerung : retrospektiv, 25 Phasen

Die Anzahl der Phasen wurde im Hinblick auf die graphische Darstellung des Flusses
als Funktion der Zeit mit entsprechender Auflésung des Pulszyklus auf 25 festgesetzt.
Die frequenzabhédngige Dauer t7 einer dargestellten dynamischen Phase betrdgt
nach der Beziehung
t[s] =60/ (HF " ny) (s. Abschnitt 3.1.3)
t70=34,3 ms.

Die Schaltung der bipolaren bewegungssensitivierenden Gradienten erfolgte unter

Beriicksichtigung der geringsten Winkelabweichung des Aquédduktes zur Modellachse
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wiederum in apikobasaler Richtung. Die Flussquantifizierung erfolgte senkrecht zur
Bildebene in Transversaleinstellung des Aquéduktes.

Die Ermittlung der Fliisse und Flussgeschwindigkeiten erfolgte in ROI-basierter
Technik (Flache 2,3 mm? intraaquéduktal, entsprechend 15 Bildelementen) anhand der
Phasendifferenz-Bilder fiir jede Phase des Zyklus zur Aufzeichnung des zeitlichen
Verlaufes des Flusses bzw. der FluBgeschwindigkeit (vgl. Abbildung 16).

In Probemessungen wurde die Geschwindigkeitskodierung in Schritten von 10
cm/s an die jeweils gewdhlten hydrodynamischen Parameter angeglichen, um jeweils
einen Bereich mit einerseits entsprechend optimierter Geschwindigkeitsauflosung
abzubilden, in dem es jedoch andererseits mit Sicherheit Alias-Effekte vermieden
werden.

Die Messungen wurden mit einer Pulsfrequenz von f=70 min™' durchgefiihrt.

Es wurden Messungen mit folgenden Parametern der pulsatorischen Druckeinbringung

in das innere Modellkompartiment durchgefiihrt:

Nr. Py Piast toyst VENC

1. 75mmHg 40 mmHg 38% 10 cm/s
2. 100 mmHg 40 mmHg 38% 10 cm/s
3. 125 mmHg 40 mmHg 38% 20 cm/s
4. 125 mmHg 60 mmHg 38% 20 cm/s
5. 125 mmHg 80 mmHg 38% 20 cm/s
6. 75 mmHg 40 mmHg 50% 15 cm/s
7. 100 mmHg 40 mmHg 50% 30 cm/s
8. 125 mmHg 40 mmHg 50% 50 cm/s
9. 125 mmHg 60 mmHg 50% 50 cm/s
10. 125 mmHg 80 mmHg 50% 50 cm/s

Die gewonnenen Mefreihen fiir die jeweiligen Parameter wurden mit einem
zweiseitigen gepaarten t-Test (SPSS 11.5) hinsichtlich signifikanter Unterschiede
tiberpriift.
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4.1.5. Simulation der Aquéduktstenose

Die am Modell simulierte Aquédduktstenose wurde mit der T2-GRGE-Technik
untersucht. Die T2-GRGE-Technik erméglicht in vivo eine iibersichtsartige Darstellung
des Aquédduktes und der zentralen Anteile der angrenzenden Ventrikel, die genaue
Lokalisation des hdufig morphologisch nicht sicher zu benennenden engsten
Abschnittes fiir die Untersuchungsplanung, wie es fiir prd-, intra- und poststenotische

Flussquantifizierungen in PC-Technik erforderlich wire, entféllt damit.

Sequenzparameter GRGE:
TR= 20 ms TE= 4,7 ms o= 80°
TEe= 35,3 ms NA= 2 tae= 3 min 29s
FOV= 200 mm Matrix=128x256 d= 4mm
n= 1 Triggerung : retrospekiv, 20 Phasen

Phasenkodierung: RL

Konstante Einstellungen am Modell:

e transventrikulirer bzw. -aquidduktaler FluB: 20 ml/h (480 ml/d) bei Stenosen;
Flussabschaltung bei Okklusion

e hydrostatischer Druck im Modell: 200 mmH,0O

e Pulsfrequenz: £=70 min™

¢ Polyurethan-Membran (C): d=1,5 mm (vgl. Abbildung 23).

e P,=75 mmHg / Pgas=40 mmHg

o tys—38%

Ausgehend von messbereichsbasierten Ermittlungen der Querschnittsfliche des

Aquéduktes wurden mit der Kompressionsspindel folgende Stenosegrade simuliert:

1. 0% (offener Aquédukt)

2. ~75% (A =0,8 mm?)
3. >90% (A < 0,3 mm?)
4. Okklusion (100%)
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Das Vorgehen bei der Ermittlung der phasenbezogenen mittleren relativen
Signalintensititen innerhalb der Modellventrikel (rSlk;m, bzw. rSIkom) und der Referenz-
Signalintensititen einschlieBlich einfacher Standardabweichung erfolgte wie im
Abschnitt 4.1.4. fir die Darstellung pulsatilen Flusses mit der T2-GRGE-Technik
beschrieben.

Die Signalintensititen in den Modellventrikeln wurden fiir die simulierten Stenosegrade
mit einem zweiseitigen gepaarten t-Test (SPSS 11.5) hinsichtlich signifikanter
Unterschiede iiberpriift.

4.1.6. Simulation verdnderlicher Elastizitit und Nachgiebigkeit der intrakranialen

Kompartimente

Die Simulation des FEinflusses unterschiedlicher Elastizitdit und Nachgiebigkeit
(Compliance) der intrakranialen Kompartimente auf das magnetresonanztomographisch
darzustellende und zu quantifizierende Liquorpulsationsmuster wurde mit dem Einsatz
unterschiedlicher elastischer Polyurethan-Membranen zur mechanischen Begrenzung
der Basis des ansonsten als starr zu betrachtenden inneren und primir den
Pulsationdruck aufnehmenden Modellzylinders vorgenommen.

Kriterium eines fiir den Modellversuch relevanten Unterschiedes der Elastizitét
verschiedener Membranen bzw. Membrankombinationen war eine Differenz der
Scheitelpunkte von mindestens 3 mm innerhalb des interzylindrischen Kompartimentes
bei einem hydrostatischen Druck von 20 cmH,O im inneren Zylinder ohne Befiillung
des duBeren Zylinders. Die im Abschnitt 4.1.4 aufgefiihrten Eigenschaften waren
unabhéngig davon zu erfiillen.

Ausgehend von den vorgefertigten Membranen in den Stdrken 0,15 mm, 1,0 mm
und 1,5 mm wurde neben der bereits fiir die Darstellung und Quantifizierung pulsatilen
Flusses verwendete Membranstirke von 1,5 mm eine weitere Membranstiarke von 2,5

mm gewihlt, so daB zur vergleichenden Untersuchung folgende Stirken kamen:
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1. d=1,5 mm (Einzelmembran)

2. d=2,5 mm (Kombination aus 1,0 mm und 1,5 mm)
Konstante Einstellungen am Modell:

o transventrikuldrer bzw. -aquiduktaler FluB3: 20 ml/h (480 ml/d)
¢ hydrostatischer Druck im Modell: 200 mmH,0O

T2-GRGE-Technik

Die Untersuchung pulsationsmodulierten Flusses mit der Membranstirke 2,5 mm
erfolgte analog der Untersuchung pulsatilen Flusses mit der Membranstirke 1,5 mm
(Abschnitt 4.1.4), einschlieBlich der Signalquantifizierung und der simulierten
Parameter fiir den systolischen und diastolischen Druck und die Pulsfrequenz.

Die Signalintensititen in den Modellventrikeln wurden mit einem zweiseitigen
gepaarten t-Test (SPSS 11.5) hinsichtlich signifikanter Unterschiede bei Verwendung

der beiden verschiedenen Membranstérken tiberpriift.

PC-Technik
Die Flussquantifizierung im Aquéddukt erfolgte mit den gleichen Sequenzparametern
wie bei der Untersuchung pulsatilen Flusses mit der Membranstirke 1,5 mm
beschrieben (Abschnitt 4.1.4).

Folgende Einstellungen der simulierten Kreislaufparameter und der dazu
erforderlichen Geschwindigkeitskodierung wurden zur vergleichenden Bewertung mit

den durchgefiihrten Messungen bei der Membranstéarke 1,5 mm verwendet:

1. Pgys=125 mmHg Pgias=40 mmHg tsyst=38% VENC=100 cm/s
2. Psys=125 mmHg Pgiast=60 mmHg teys=38% VENC=100 cm/s
3. Psys=125 mmHg Pgiast=80 mmHg teyst=38% VENC=100 cm/s
4. Pgys=125 mmHg Pgias=40 mmHg tsyst=50% VENC=120 cm/s
5. Pgys=125 mmHg Pgias=60 mmHg tsyst=50% VENC=120 cm/s
6. Psys=125 mmHg Pgiast=80 mmHg teys=50% VENC=120 cm/s
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Die reduzierte Auswahl der Parameterkombinationen (n=6) resultiert aus der
Einbeziehung von repriasentativen Messungen mit der Akquisition typischer FluBkurven
bei der Membranstédrke 1,5 mm fiir den Vergleich mit der Membranstirke 2,5 mm.

Die transaqidduktalen Flugeschwindigkeiten wurden mit einem zweiseitigen gepaarten
t-Test (SPSS 11.5) hinsichtlich signifikanter Unterschiede bei Verwendung der beiden
verschiedenen Membranstirken fir jede simulierte hydrodynamische

Parameterkonstellation iiberpriift.

4.1.7. Simulation eines verianderlichen Abflusswiderstandes

Um die Auswirkungen eines verdnderten Abflusswiderstandes (s. Abschnitt 3.4.) auf
das LiquorfluB3- und -pulsationsmuster am Modell zu untersuchen, wurden Messungen
in T2-GRGE- und PC-Technik bei verschiedenen simulierten Abflusswiderstdnden
durchgefiihrt.

Da der Fliissigkeitsabstrom (,,Liquorresorption®) im Modell {iber den Auslal zur
Fliissigkeitsausleitung in das Reservoir zur Erzeugung des inneren hydrostatischen
Druckes erfolgt (s. Abbildungen 19 und 20, M), wurde als Aquivalent des
LiquorabluBwiderstandes der Abflusswiderstand in dieses Reservoir unter
Beriicksichtigung des hydrostatischen Betriebsdruckes und aller Komponenten des
Abflusstraktes (einschlieBlich ableitender Schlauchverbindung) betrachtet.

Es wurden die Auswirkungen von zwei unterschiedlichen AbfluBwidersténden bei
ansonsten identischen hydrodynamischen Parametern am Modell in T2-GRGE-Technik
und PC-Technik untersucht.

Der Widerstand R, entsprach dem bei allen vorangegangenen Untersuchungen aus
dem Durchmesser des Abflussschlauchverbindung und der Verbindungselemente zum
Reservoir resultierenden Widerstand. Ein zweiter Widerstand R, wurde durch Einlage
eines Textilfilters mit dem Innendurchmesser der ableitenden Schlauchverbindung und

einer Linge von 4 cm in das modellnahe Lumen dieser Verbindung erzeugt. Ziel war
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die Bereitstellung von Abflusswiderstinden, die sich um einen Faktor von 2-3
unterscheiden, wozu der verwendete Filter in Vorversuchen konfektioniert wurde.

Die Bestimmung der Abflusswiderstinde erfolgte anhand der Messung der
Abflussraten I [ml/s] aus dem Reservoir fiir die beiden Abflusswiderstinde (analog zur
Infusionsrate in vivo) unter einem konstantem Druck von 200 mm H,O (1,962 kPa)

nach der Beziehung

R=Ap/L
Folgende Abflussraten wurden ermittelt:
I, =1,95 ml/s I,=0,74 ml/s
Folgende Abflusswiderstinde ergeben sich daraus und wurden in die

Versuchsdurchfiihrung eingebracht:

Ri=Ap/1;=1,962 kPa/ 1,95 ml/s = 1,00 kPa s ml’!
R, =Ap/1L,=1,962 kPa/0,74 ml/s = 2.65 kPa s ml™

Um tiberwiegend auf die Widerstandsdifferenzen zuriickzufiihrende und bereits geringe
Verdanderungen des Pulsationsmusters bzw. Flusses zu erfassen, wurde die
Membrankombination mit der geringeren Nachgiebigkeit (Stirke 2,5 mm) eingesetzt
und es wurden in Vorversuchen ohne Einlage des Filters Werte moglichst geringe
systolische und diastolische Treib- und Saugdruckes ermittelt, die reproduzierbare
Flusskurven (PC-Technik) und ein von eher geringen Pulsationen geprigtes
intraventrikuldres Muster (GRGE-Technik) erzeugen.
Messungen erfolgten mit folgenden Parametern:

o transventrikuldrer bzw. -aquiduktaler FluB3: 20 ml/h (480 ml/d)

¢ hydrostatischer Druck im Modell: 200 mmH,O

e Pulsfrequenz: 70 min™

e relative Systolendauer: 38%

T2-GRGE-Technik

Pys=25 mmHg Pgias=0 mmHg
(Pgyst: systolischer Treibdruck Pgiast: diastolischer Saugdruck)

77



Sequenzparameter:

TR= 20 ms TE= 4,7 ms o= 80°
TEcs= 35,3 ms NA= 2 ta= 3 min 29s
FOV= 200 mm Matrix=128x256 d= 4 mm

n= 1 Triggerung : retrospekiv, 20 Phasen

Phasenkodierung: RL

PC-Technik
Pys=50 mmHg Pgias=10 mmHg VENC=100 cm/s (R;)
VENC=110 cm/s (R»)

Sequenzparameter:

TR= 17 ms TE= 7,9 ms o= 15°
NA= 2 tagu= 6 min 8 s

FOV= 100 mm Matrix=179x256 d=  4mm
n= 1 Triggerung : retrospektiv, 25 Phasen

Die Quantifizierung der relativen Signalintensititen in den Modellventrikeln (T2-
GRGE-Technik) und die Flussquantifizierung im Aquddukt (PC-Technik) erfolgte
anhand von MeBbereichsauswertungen analog zur Bewertung pulsatilen Flusses (s.
Abschnitt 4.1.4.).

Da die Einstellungen des elektropneumatischen Antriebes bei den Messungen zum
Abflusswiderstand im Gegensatz zu den vorangegangenen Untersuchungen im relativ
schwellwertnahen unteren Bereich der anwéhlbaren Werte fiir Treib- und Saugdrucke
erfolgten, wurden zur Uberpriifung der Reproduzierbarkeit und Charakterisierung von
versuchsbedingten Messwertschwankungen drei Phasenkontrast-Messungen unter

jedem Abflusswiderstand durchgefiihrt.

Die Signalintensititen in den Modellventrikeln und die transaqdduktalen
FluBgeschwindigkeiten wurden jeweils mit einem zweiseitigen gepaarten t-Test (SPSS
11.5) hinsichtlich signifikanter Unterschiede bei Applikation der beiden verschiedenen
AbfluBwiderstinde fiir jede simulierte hydrodynamische Parameterkonstellation

tiberpriift.
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4.2. Patientenuntersuchungen

4.2.1. Patienten mit Arachnoidalzysten

Es wurden Patienten untersucht, bei denen in zuvor erfolgten nicht-funktionellen
Schnittbilduntersuchungen intrakraniale zystische oder zystoide Raumforderungen,
Arachnoidalzysten oder mutmaBlich Arachnoidalzysten entsprechend, erhoben wurden.
Die Untersuchung erfolgte mit den Zielen der
1. Identifikation der Lésionen als Arachnoidalzysten beziehungsweise als lediglich
erweiterte priaformierte Liquorrdume und
2. Charakterisierung der Kommunikation von als Arachnoidalzysten identifizierten

Lasionen mit den umgebenden Liquorrdumen (Subarachnoidalraum).

Es wurden n=15 Patienten (n=8 minnlich, n=7 weiblich) mit n=20 intrakranialen
zystischen beziehungsweise zystoiden Lésionen untersucht. Das mittlere Alter der
Patienten betrug 25 Jahre, der jiingste Patient war 6 Jahre, der élteste 80 Jahre alt. Ein
Patient wurde vor und nach Zystostomie untersucht. Es handelte sich bei den Lasionen
bei n=8 Patienten um wahrscheinlich mit klinisch relevanten Beschwerden ursidchlich
im Zusammenhang stehende Befunde, bei weiteren sieben Patienten handelte es sich um
Befunde ohne plausiblen Zusammenhang mit priasentierten klinischen Beschwerden.
Die strukturelle magnetresonanztomographische Bildgebung erfolgte bei 1,5 Tesla und
beinhaltete die Akquisition T1- und T2-gewichteter Aufnahmen des Neurokranium in
mindestens zwei Ebenen. Die Untersuchungen erfolgten an Magnetresonanz-
tomographen Magnetom SP (Siemens AG, Erlangen) und NT Intera (Philips, Best,
Niederlande).

Liquordynamische Untersuchungen wurden in ungetriggerter GRGE-Technik fiir die
Aufnahme eines statischen Bildes der Liquorpulsation in der MeBdauer und in
retrospektiv EKG-getriggerter GRGE-Technik fiir die dynamische Visualisierung der
Liquorbewegung innerhalb eines RR-Zyklus durchgefiihrt.
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Sequenzparameter T1 (Spinecho):

TR=500 ms
2 MeBmittelungen
Bildfeld (FOV) 230 mm

Sequenzparameter T2:

Spinecho-Sequenz:
TR=2000 ms

1 MeBmittelung
Bildfeld (FOV) 230 mm

Turbo-Spinecho-Sequenz:

TR=2300 ms
3 MeBmittelungen
Bildfeld (FOV) 230 mm

Sequenzparameter GRGE-Sequenzen:

Magnetom:

TR=20 ms

1 MeBmittelung
Bildfeld (FOV) 230 mm

Intera NT:

TR=20 ms

2 MeBmittelungen
Bildfeld (FOV) 230 mm

TE=12 ms
Aufnahmematrix 224x256
Schichtdicke 5 mm

TE=80 ms
Aufnahmematrix 224x256
Schichtdicke 5 mm

TE=120 ms
Aufnahmematrix 256x512
Schichtdicke 5 mm

TE.=25 ms
Aufnahmematrix 256x256
Schichtdicke 5 mm

TE:=35,3 ms
Aufnahmematrix 256x256
Schichtdicke 5 mm

Turbofaktor 5

a=80°

a=80°

Die Akquisitionsdauer fiir ungetriggerte Aufnahmen betrug 11s, die Akquisitionsdauer

fiir retrospektiv EKG-getriggerte Aufnahmen betrug 3min 25s bei retrospektiver

Zuordnung der Daten zu 15 dynamischen Phasen.

80



Es wurden jeweils zwei ungetriggerte Messungen mit um 90° voneinander
verschiedener Phasen- und Frequenzkodierrichtung durchgefiihrt, um der in
Frequenzkodierrichtung bevorzugt ausgepridgten Flussempfindlichkeit Rechnung zu
tragen und Informationsverluste infolge der Unterreprdsentation einer moglichen
Flussrichtung in der Aufnahmeebene zu vermindern.
Die Planung der Schichtlage der GRGE-Sequenz erfolgte anhand der zuvor
angefertigten T1- und T2-gewichteten Aufnahmen mit dem Ziel der
- Erfassung moglicher membrandser Strukturen, insbesondere Zystenmembranen,
sowie kommunizierender Abschnitte zwischen Zyste und Umgebung
- Vermeidung einer Orientierung der Schichtebene senkrecht zu wesentlichen
Flusskomponenten
- addquaten Erfassung kleiner Zysten in Schéidelbasisnihe, besonders im Hinblick

auf knocherne Strukturen

Die ungetriggerten GRGE-Aufnahmen wurden nach Optimierung von Bildfensterung
und -zentrierung fiir die weitere Auswertung auf Film dokumentiert, die getriggerten
GRGE-Aufnahmen kinematographisch mit einer Bildfrequenz von 5-6 s am
Befundungsmonitor ausgewertet.

Die artdiagnostische Zuordnung der Lésionen erfolgte anhand einer numerischen
Skalierung mit den Werten

0 — sicher keine Zyste

1 — Zyste unwahrscheinlich

2 — nicht beurteilbar

3 — Zyste wahrscheinlich

4 — sicher Zyste

Die Kommunikation des Lésionsinhaltes mit dem angrenzenden Subarachnoidalraum
wurde anhand einer weiteren numerischen Skalierung beschrieben:

0 — keine Kommunikation

1 — Kommunikation unwahrscheinlich

2 — nicht beurteilbar

3 — Kommunikation wahrscheinlich

4 — sichere Kommunikation
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Kriterium einer Kommunikation zwischen Zysteninnerem und Umgebung war der
Nachweis einer kontinuierlichen, gerichteten flussbedingten Signalelimination zwischen
den Kompartimenten.
Artdiagnostische Zuordnungen und Bewertungen des Kommunikationsverhaltens der
Lisionen im Rahmen der genannten Skalierungen erfolgten zundchst ohne Kenntnis
weiterer klinischer Befunde fiir die

1. konventionelle Bildgebung mit T1- und T2-gewichteten Spinecho- und Turbo-

Spinecho-Sequenzen
2. mit zusitzlicher Einbeziehung der ungetriggerten, statischen GRGE-Aufnahmen
3. mit zusitzlicher Einbeziehung der retrospektiv getriggerten dynamischen GRGE-
Aufnahmen

um Anderungen der diagnostischen Sicherheit unter Beriicksichtigung der
flusssensitiven Techniken zu ermitteln. Anderungen der diagnostischen Sicherheit
konnen mit positivem oder negativem Vorzeichen versehen sein, eine Zu- oder
Abnahme reflektierend.
Die Ergebnisse der bildgebenden Untersuchungen wurden dann mit klinischen,
operativen (n=6) und CT-zisternographischen (n=7) Befunden korreliert.
Die Kriterien fiir die Feststellung einer Kommunikation zwischen Zysteninnerem und
umgebendem Liquorraum im CT-Zisternogramm 30 Minuten und gegebenenfalls
zusdtzlich 3 Stunden (bei fehlender Dichteanhebung in der Darstellung nach 30
Minuten) nach lumbaler intrathekaler Kontrastmittelinjektion waren die Identifikation
einer intrazystischen Kontrastmittel-Sedimentation oder der intrazystische Dichteanstieg
um mindestens 300% des nativen Ausgangsbefundes (Hounsfield-Einheiten). Bei
Nichterfiillung dieser Kriterien wurde die betreffende Struktur als nicht- oder

langsamkommunizierend eingeschétzt.
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4.2.2. Patienten mit Aquiduktstenose und Ventrikulostomie

Es wurden Patienten mit einem Hydrozephalus internus auf Grundlage einer vermuteten
Aquéduktstenose vor und nach endoskopischer Ventrikulostomie des dritten Ventrikels,
bei der eine Verbindung zwischen drittem Ventrikel und den basalen Zisternen
geschaffen wird, mit einer GRGE-Sequenz neben konventionellen bildgebenden
Sequenzen zur Frage einer anatomischen und funktionellen Kommunikation zwischen
drittem Ventrikel und prépontiner Zisterne untersucht.

Bei n=23 Patienten wurden n=36 MRT-Untersuchungen vor und nach Ventrikulostomie
durchgefiihrt. Das mittlere Alter der Patienten betrug 26,8 Jahre, der Altersmedian 22
Jahre (Altersspanne 2 Monate bis 75 Jahre). Eine praoperative LiquorfluBuntersuchung
erfolgte bei n=17 Patienten, eine postoperative LiquorfluBuntersuchung bei n=19
Patienten. Sowohl eine pré- als auch postoperative LiquorfluBuntersuchung wurde bei
n=13 Patienten durchgefiihrt, eine ausschlielich prioperative Liquorfluuntersuchung
erfolgte bei n=4, eine ausschlieBlich postoperative LiquorfluBuntersuchung bei n=6
Patienten. Die pridoperativen Untersuchungen hatten zum Ziel, die Verdachtsdiagnose
einer Aquéiduktstenose beziehungsweise Passagestorung im 4. Ventrikel zu bestitigen
und den seltenen Fall einer bereits spontan erfolgten Ventrikulostomie auszuschlieen.
Die postoperativen Untersuchungen hatten die anatomisch-funktionelle Beurteilung der
Ventrikulostomie zum Ziel. Ursachen der transaquidduktalen beziehungsweise im 4.
Ventrikel zu lokalisierenden LiquorfluBstérung wurden nach Bildgebung und
Vorgeschichte neoplastischen Raumforderungen (n=5), kongenitalen Anomalien (n=3)

sowie anderen Ursachen (Blutung, postentziindlich; n=15) zugeordnet.

Die strukturelle magnetresonanztomographische Bildgebung beinhaltete die Akquisition
transversal und sagittal orientierter TI1- und T2-gewichteter Aufnahmen des
Neurokranium.

Liquordynamische Untersuchungen wurden zur statischen Bildanalyse in ungetriggerter
und zur dynamischen Bildanalyse in retrospektiv EKG-getriggerter GRGE-Technik
durchgefiihrt.
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Sequenzparameter T1 (Spinecho):

TR=550-600 ms
2 MeBmittelungen
Bildfeld (FOV) 230 mm

TE=15 ms
Aufnahmematrix 256x256

Schichtdicke: 5 mm (transversal)

3 mm (sagittal)

Sequenzparameter T2 (Spinecho):

transversal:
TR=2800 ms TE=80 ms

1 MeBmittelung Aufnahmematrix 224x256

Bildfeld (FOV) 230 mm Schichtdicke 5 mm

sagittal:

TR=3000 ms TE=90 ms Turbofaktor 5
3 MeBmittelungen Aufnahmematrix 256x256

Bildfeld (FOV) 230 mm Schichtdicke 3 mm

Sequenzparameter GRGE-Sequenzen:

TR=20 ms TE:=25 ms o=80°

Aufnahmematrix 256x256
Schichtdicke 5 mm

1 MeBmittelung
Bildfeld (FOV) 230 mm

Die Akquisitionsdauer flir ungetriggerte Aufnahmen betrug 11s, die Akquisitionsdauer
fiir retrospektiv EKG-getriggerte Aufnahmen betrug 3min 25s (15 dynamische Phasen).
Es wurden ungeachtet der in kraniokaudaler Orientierung zu erwartenden
Hauptflussrichtung jeweils zwei ungetriggerte Messungen mit um 90° voneinander
verschiedener Phasen- und Frequenzkodierrichtung durchgefiihrt, um der in
Frequenzkodierrichtung bevorzugten Flussempfindlichkeit Rechnung zu tragen.

Die Planung der mediodagittalen Schichtlage der GRGE-Sequenz mit Erfassung des
gesamten Aquédduktes in der Bildebene erfolgte anhand der zuvor angefertigten T1- und

T2-gewichteten Aufnahmen.
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Die ungetriggerten GRGE-Aufnahmen lagen nach Filmdokumentation, die getriggerten
GRGE-Aufnahmen mit einer Bildfrequenz von 5-6 s’ am Befundungsmonitor zur
Auswertung vor.

Die konventionellen Spinecho-Aufnahmen sowie die ungetriggerten und getriggerten
GRGE-Aufnahmen wurden in dieser Reihenfolge ohne Kennzeichnung des pri- oder
postoperativen Erstellungszeitpunktes hinsichtlich des Vorliegens einer anatomisch-
funktionellen Kommunikation zwischen drittem Ventrikel und pripontiner Zisterne
bewertet. Folgende numerische Werte wurden dabei vergeben, um Diagnosen,
Anderungen von Diagnosen und Anderungen der diagnostischen Sicherheit unter
Beriicksichtigung der flusssensitiven Techniken zu beschreiben:

0 — keine Kommunikation vorliegend

1 — keine sichere Zuordnung moglich

2 — Kommunikation vorliegend

Kriterium einer funktionell suffizienten Ventrikulostomie war die Identifikation einer
kontinuierlichen flussinduzierten Signalelimination im anterioren Drittel des dritten
Ventrikels und in der pripontinen Zisterne in den GRGE-Aufnahmen und den T2-,
sowie T1-gewichteten gewichteten konventionellen Aufnahmen. Kontinuierlicher Fluf3
ist dabei insbesondere von vermittelten pulsatorischen Signalabschwichungen
ausgehend von der A. basilaris abzugrenzen. Gegenstand der Bewertung der T1- und
T2-gewichteten strukturellen Aufnahmen war vorrangig das Vorliegen anatomischer
Kontinuitit zwischen den genannten Kompartimenten, wobei im Fall einer strukturellen
Verbindung das Vorliegen einer funktionellen Verbindung als vorhanden postuliert

wurde.

Die préoperativen Aufnahmen wurden zusétzlich auf das Vorliegen -einer
Aquéduktstenose beurteilt. Als Kriterium einer liquordynamisch relevanten
Aquidduktstenose wurde das Fehlen flussbedingter Signalausloschungen in den rostralen
zwei Dritteln des 4. Ventrikel definiert, da retrograde Pulsationen durch die Foramina
Luschkae und Magendie zu Signaleliminationen im kaudalen 4. Ventrikel auch bei
insuffizientem transaquiduktalem FluB fithren konnen. Postoperative Untersuchungen

wurden nicht in die Bewertung von Aquédduktstenosen eingeschlossen, da nach
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erfolgreicher Ventrikulostomie von erheblichen Verdnderungen der intraventrikuldren
und transaquéduktalen LiquorfluBmuster auszugehen ist.

Die Ergebnisse der prdoperativen bildgebenden Untersuchungen wurden mit den
Befunden der endoskopischen Ventrikulostomien, die Ergebnisse der postoperativen
bildgebenden Untersuchungen mit den Ergebnissen der Ventrikulostomien und dem
postoperativen klinischen Verlauf korreliert. Es wurden Sensitivitdt, Spezifitdt und

Genauigkeit anhand einer Vierfeldertafel ermittelt.
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