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1 Einleitung

In der neuroradiologischen Bildgebung steht zur nichtinvasiven Ditigrer Weite von
inneren und auflleren Liquorraumen neben der craniellen Computertomograptie8sei
auch die Kernspintomographie zu Verfugung. Hierbei werden die in wass® fetthaltigen
Gewebe enthaltenen Protonen der Koérperorgane in einem starkstarken Magnetfeld
mittels schwacher gepulster Megahertz-Radiowellen zur Kernspinresangemzgt Eurolux
MTX Roche Lexikon 1999. Die bei der Untersuchung gewonnen Daten zur raumlichen
Protonenkonzentration (Spindichte) werden in der Regel als zweidimeesiodahittbilder
dargestellt. Mit dieser Bildgebung kénnen neben der physiologischenshbatingten
Hirndegenration auch krankhafte Atrophien des Hirngewebes mit erfispdar Erweiterung
der Liquorraume erfasst werden. Dabei unterscheidet man zwischesedihirnatrophischen
Prozessen und den Systematrophien mit Degeneration bestimmibendiche Masuhr et
al. 1992).

Eine diffuse kortikale zellulare Degenrationen mit Verminderung 8gnapsen und
Neurotransmitter fiihrt beispielsweise bei der Alzheimer-Demémit 30% haufigste
dementielle  Erkrankung) zu intellektuellem Abbau mit Einschrdnkung von
Gedachtnisleistung, Kritikfahigkeit, Auffassungsgabe und logischieemken. In der
neuroradiologischen Bildgebung stellt sich diese Atrophie mit Beignin temporalen
Hirnarealen dar§e Carli et al. 1994).

Die Atrophie im Bereich des periventrikularen Marklager vorwiegdnohtal bei

gleichzeitiger Ventrikelerweiterung findet sich im Rahmenr dsubkortikalen

arteriosklerotischen Enzephalopathie (SAE), die in 90% der Halleoige eines Hypertonus
(Binswanger-Enzephalopthie) auftrigdrlit 1996).



Der M.Pick stellt eine Systematrophien mit Rindendegeneration ¥rontal- und
Temporallappen mit klinisch deutlicher Wesensveranderung dar.oftéetr ist der
phylogenetisch und ontogenetisch spéat reifende Neocortex.

Systematrophien der Stammganglien wie beim M. Parkinson (Deigenvain nigrostratalen
dopaminerger Neuronen) und der autosomal-dominant vererbten Chorea Huntington
(Kaudatum-Atrophie) fihren zu typischen extrapyramidal-motoris&térungen Masuhr et

al. 1992).

Fur die Differenzierung von physiologischen zu pathologischen hoptatchen Prozessen

ist zunachst die Definition der normalen Altersatrophie von Bedeutung.

In dieser Arbeit soll ausschlie3lich die altersbedingte phygische Hirnatrophie behandelt
werden. Ziel ist der Versuch einer rein visuellen Kategousigr der durch MRT
darstellbaren Altersdegenration mit Hilfe eines Normalkollektivs.

Da keine MRT-Schnittbildsammlung einer gesunden Durchschnittbevolkenangegiigung
steht, werden Scans definierter Ebenen von Patienten vom 1. Lebensnsozaimbi/8.
Lebensjahr mit anatomisch unauffalligem Befund und geringer Khiars&ymptomatik als

Datenpool fur ein Normalkollektiv verwendet.

Es werden reprasentative Schichtbilder in konstanter Lage zumikétsystem bei einem
Normalkollektiv von 401 Patienten nach Weite der Inneren und &uf3eren Liquerraum
zusammengestellt und die Haufigkeit des Auftretens eines immeibeore festgelegten
Bezugsbildes fir ein bestimmtes Lebensalter bestimmt.

Methodisch wird der rein visuelle Vergleich zwischen einem iddieilen Patientenbild und
einem in einer Bildtabelle enthaltenen ahnlichen Bild zugrunde tgddég Zuverlassigkeit

der Methode wird zuvor in Testserien ermittelt.



2 Fragestellung

In dieser Arbeit soll Uberprift werden, ob eine rein visuelle Metlzodé<ategorisierung der
durch MRT ermittelten altersabhangigen individuellen GréRe von inneneh aul3eren

Liguorraumen eines Normalkollektivs geeignet ist.

Die bereits existierenden Studien zur Volumenbestimmung der Liguwoerdverwenden
Uberwiegend automatische oder halbautomatische Bildsegmentatiohexerfand/oder
pixelbasierte Flachen- oder Volumenbestimmungen und bedirfen estess hohen

technischen Aufwande€otter et al. 1999Hsu et al. 2002Andreas et al. 1994). Da in der
praktischen Anwendung aber Uberwiegend eine rein visuelle Beurtedkum@¥- und MRT-

Bildern zur Beurteilung der Weite der inneren und auf3eren Liquorrdumcbgefihrt wird,

misste sich dieses Vorgehen auch als einfach durchzufihrenddahr&ier zur

Klassifizierung der physiologischen Hirnatrophie anwenden lassen.

Aus einem als Normalkollektiv definierten Patientenpool standen proidindim zwei
verschiedene MRT-Schnittebenen zur Beurteilung der inneren unccau8guorraume zur
Verfigung. Dabei mussten folgende Fragen beantwortet werden:

1) Ist bei verschiedenen Untersuchern eine statistisshdses Ubereinstimmung in der
visuellen Beurteilung mit systematischer Zuordnung der individuatiezmenden
physiologischen Altersatrophie feststellbar ?

2) Lasst sich aus einem Normalkollektiv ein Score aus repréigentBildern ermitteln,
der die normale altersbedingte Zunahme der Liquorraume erfasst, und konnen
individuelle Bilder durch verschiedene Untersucher hinreichend repsstari

diesem Score zugeordnet werden ?

3) Ist entsprechend dem Lebensalter die Zuordnung zu einem dULetensalter

reprasentativen Score moglich?

4) Wie ist die Altersverteilung innerhalb der einzelnen Scores ?



3 Patienten und Methodik

3.1 Technische Ausstattung

3.1.1 Elektronische Bild- und Datenverarbeitung

Zur elektronischen Bild- und Datenverarbeitung stand ein handelstliehssnal-Computer

mit folgender Systemkonfiguration zur Verfigung:

- Intel Pentium lI-Prozessor mit 166 MHz
- Hauptspeicher: 32 MB RAM vom Typ IBM/PS2 DIMM.
- 1,2 GB interne Festplatte
- ATI-Grafikkarte expert 8MB PCI
- 17-Zoll-Monitor: Phillips mit 1024 x 768 Pixel Auflosung
- Magnet-optisches Laufwerk: Fujitsu 3 %2-Zoll extern mit 230 MB
je Speichermedium Uber SCSI
- Drucker: HP Deskjet 695c Uber LPT
- Scanner: HP ScanJet 4c mit 4 Leuchten-Durchlichtaufsatz ScanJet 4c/T
- Windows 98, Excel 7.0, Adobe Photoshop 3.0, Scan-Software HP DeskScan Il

3.1.2 Magnetresonanztomograph

Alle MRT-Aufnahmen wurden mit dem Gerét ,Magnetom SP 63" dan&iSiemens erstellt.
Das Geréat ist mit einem Magneten der Feldstarke 1,5 Testgerdistet. Fur diese Studie
wurden ausschlie3lich T2-Aufnahmen verwendet. Die RepetitionsRead bei ca. 3400ms,
die Echozeit bei ca. 95ms und die Aufnahmezeit TA bei 3,54 Sekunderuimahmen
wurden mit einer Schichtdicke von 6mm in einer orbito-meataler-Hunsge mit einer

Kopfspule abgeleitet. Die Bildmatrix lag bei 192 mal 256 Bildpunkten.



3.2 Patientenkollektiv

3.2.1 Stichprobengewinnung

Da keine MRT-Bilddatensammlung mit Analysen des Schadels s eigesunden
Normalkollektives existiert, wurden Patienten, die im Zeitraum Y889 bis 1995 in der
Abteilung fur Neuroradiologie der Justus-Liebig-Universitat GreBetsprechend untersucht
wurden, erfasst.

Mittels Freitextrecherche im Radiologischen Informationgsyst(Monika Med, Firma
PURGOLD) wurden Patienten ausgewahlt, in deren Befundungstext Bédggiffe
Laltersgemal”, ,altersentsprechend” oder/und ,Normalbefund” eethalaren und die eine

MRT-Untersuchung des Schéadels erhalten hatten .

3.2.2 Einschlusskriterien

Ein Patient konnte dann in die Studie aufgenommen werden, wenn die gdszfionidung

des MRT-Schéadels als ,altersentsprechend normal“ beurteil wunde sich weder ein
allgemein-pathologischer Befund (z.B. als Zufallsbefund gewertelgweiterung von

Liguorraumen ohne klinisches Korrelat) noch eine pathologische VerandenuBone der

vorgegebenen klinischen Fragestellung (vgl. Tabelle 2 unter 3.2.3) ergab.

Weiterhin mussten die Bildserien der verschiedenen Patienterichigire Schnittfihrungen
enthalten.

Die Grol3e der Liquorrdume war kein Ausschlusskriterium, solangekloesche Befund

keinen Hinweis auf einen dementiellen Abbau ergab.

Bei dem durch die Einschlusskriterien ermittelten PatienterktiMlavar also von einer

altersnormalen Entwicklung der Hirnatrophie auszugehen.



10

3.2.3 Zusammensetzung und Strukturierung des Patientenkollektivs

Zur besseren Abgrenzbarkeit wurde in Abhangigkeit vom Lebensalte Zeitpunkt der
Untersuchung jeder Patient zu einer von 8 Altersgruppen zugeordnet.Alleddasse

umfasst dabei willkirlich einen Zeitraum von 10 Jahren, so dass folgetetsklassen

entstanden:

Altersklasse O = Lebensalter 0-10 Jahre
Altersklasse 1 = Lebensalter 11-20 Jahre
Altersklasse 2 = Lebensalter 21-30 Jahre
Altersklasse 3 = Lebensalter 31-40 Jahre
Altersklasse 4 = Lebensalter 41-50 Jahre
Altersklasse 5 = Lebensalter 51-60 Jahre
Altersklasse 6 = Lebensalter 61-70 Jahre
Altersklasse 7 = Lebensalter 71-80 Jahre

Um eine moglichst gleichméaRlige Altersverteilung tber Altersklassen zu erhalten wurden
fur jede Klasse circa 50 Patienten ermittelt (vgl. Tabelldrisgesamt wurden 401 Patienten
im Alter vom 1.Lebensmonat bis 78 Jahren mit MRT-Untersuchung de&d8&ls in die
Studie aufgenommen, darunter 201 mannliche und 200 weibliche Personen.

In der grafischen Auswertung der fir jede Klasse errechneltensrittelwerte sieht man
einen gleichformigen Altersanstieg uber die Altersklassen 0O bis 7. (vgl.dAbigill).

Tabelle 1: Patientenzahl und Altersmittelwert

Altersklasse | Patientenzahl | mannlich weiblich Altersmittelwert
0 50 33 17 5,6

1 54 24 30 154

2 50 20 30 26,5

3 50 23 27 36,4

4 50 30 20 45,7

5 50 26 24 55,3

6 47 27 20 65,2

7 50 18 32 74,2




11

Abbildung 1: Altersmittelwert Alterklasse 0 bis Altersklasse 7

Altersmittelwert AKO bis AK7

80
70
60
50
40
30
20
10

Lebensalter (Mittelwert)

0 1 2 3 4 5 6 7

Altersklasse

Die Indikationen zur MRT-Schadel-Untersuchung sind in Tabelle 2 zusagefasst. Dabei
waren auch Mehrfachnennungen zur Verdachtsdiagnose bei unklarer Klinik moglich.
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Tabelle 2: Indikationen zur Durchfiihrung einer MRT-Untersuchung des Schadels

absolute relative Zahl in
P klinische Fragestellung, Verdachtsdiagnose SO
8 intracranielle Blutung 1,6
26 Ischamie / TIA/ PRIND 53
0 Hirnleistungstérungen Erwachsene; Altersdemenz 0
11 Hirnleistungstérungen Kind; Lernschwéche 2,2
22 Entzuindungen (bakteriell oder viral) 4,4
7 SHT / Traumafolgen 1,4
50 Krampfanfall 10,1
6 Migrane 1,2
Trigeminus-Neuralgie 1
2 Fehlbildungen 0,4
23 Encepahlomyelitis dissiminata (EMD); Entmarkungsherde 4,6
7 psychische Stérungen 1,4
22 Neoplasien als primér intracranieller Tumor 4.4
30 Neoplasien als Metastase 6,1
41 Neoplasien: AKN/Kleinhirnbriickenwinkel-Tumor 8,3
42 Sonstige Fragestellungen 8,5
11 Fragestellung fehlt 2,2
31 unklare motorische od. sensible Stérungen (z.B. periphere Stérung) 6,3
23 unklarer Kopfschmerz / Meningismus 4,6
25 unklarer Schwindel / Fallneigung 51
23 Ausschluf3 allgemeine Raumforderung 4,6
22 Horstorung (Horminderung / Tinitus ...) 4,4
5 Sehstérungen / Visusverlust 1
Zustand nach nicht-intracranieller OP 0,2
52 Diagnose bekannt/Verlaufs-Kontrolluntersuchung 10,5

3.2.4 Patientencodierung

Jeder der fur die Studie ausgewahlten Patienten erhielt einenerigadividuellen
Patientenindex, der in folgender Reihenfolge Informationen zur Altersk{@sg), Geschlecht
(m far mannlich, w fur weiblich), Untersuchungstyp (m fur MRT) soeine laufende zwei-
oder dreistellige Nummer enthalt. Der letzte Buchstabe cddiedie Schnittebene (a oder b)
wie unter 3.3.1 beschrieben.

3.3 Schnittebenen
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3.3.1 Auswahl der Schnittebenen

Aus den fur jeden Untersuchten vorliegenden, in horizontaler Ebene amgeferfi2-

Schnittbildserien wurden zwei reprasentative Bilder ausgewahlindiger Schnittfiihrung
interindividuell gut vergleichbar waren.

Zur Beurteilung der &ufReren Liguorraume wurde eine hochparietdiehS{Ebene a)
definiert, die ca. 1,5 cm oberhalb des Ventrikeldaches ausgewahlt wurde.

Als Ventrikelebene (Ebene b) wurde die Schicht bestimmt, dié¢ldhe der Epiphyse
(Glandula pinealis) schneidet. Beurteilbar sind hier die Vorderd Hinterhoérner der
Seitenventrikel sowie der dritte Ventrikel bei gleichzeitig@garstellung von Anteilen des

aul3eren Liguorraums.

3.3.2 Anatomie der Schnittebenen

Das zu jedem Patienten ausgewahlte MRT-Bildpaar bestehtrems Bochparietalen Schnitt
sowie aus einem Schnitt der Ventrikelebene. Neben dem in der Bf&larg hell
abgebildeten liquorfihrenden System lassen sich weitere anatomisai¢urn des

Hirngewebes erkennen.

3.3.2.1 hochparietale Ebene

Die rechte und linke Hirnhalfte werden durch die Fissura longitligifiy geteilt. In dieser
Ebene wird der Frontalpol vom Gyrus frontalis superior gebildet [2]. [bbus frontalis,
welcher durch die Trennung der horizontal verlaufenden Sulci frostgbsrior [3] und Sulci
frontalis inferior [4] nach occipital den Gyrus frontalis medj&f und inferior [6] bildet,

endet mit dem Gyrus precentralis [7] am Sulcus centralis @hNoccipital verlauft parallel
zum Sulcus centralis der Sulcus postcentralis [9] und bildet so ders @gstcentralis [10].
Vom Occipitalpol [11] lasst sich am Sulcus parieto-occipitalig] [der Schlafenlappen
abgrenzen, welcher durch den Sulcus intraparietalis [13] in den Lobulesalis superior
[14] und inferior [15] geteilt wird.%obotta1993Waldayer et al. 1993Kahle et al. 1990)
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Abbildung 2: Anatomie Ebene a

3.3.2.2 Ventrikelebene

Rechte und linke Hirnhélfte werden durch die Fissura longitudinaliseEbri getrennt. Das
Operculum frontalis [2] und das Operculum temporalis [3] bedeckemsigdrégion [4]. Der
Interhemisspharenspalt endet im Bereich des Balkens, der die lHenh&erbindet, frontal
am Genu corporis callosi [5] und occipital am Splenium corporiosialb]. In diesem
Bereich ist auch ein Anteil der Epiphyse [7] sichtbar. Von derregien [4] nach medial
erkennt man den Nucleus lentiformis (Putamen und Globus pallidus) [8] sowie Strukiuren de
Capsula interna [9] mit dem Crus anterius und dem Crus posteriu€dpat nuclei caudati
[10] wolbt sich in die laterale Wand der Seitenventrikel-Vdndemer [11]. Die Ventriculi
lateralis erstrecken sich nach occipital mit den Cornua postsri [12] in den
Hinterhauptlappen. Das Septum pelucidum [13] mit dem spaltférmigen Csepimpellucidi
wird von der medialen Wand der Vorderhdrner gebildet und miindet in die Gafamicis
[14]. Der dritte Ventrikel [15] steht Uber die Foramina interventaria mit den
Seitenventrikeln und tber den Aquaeductus cerebri mit dem viertanikéd in Verbindung.
Im Bereich des Daches des dritten Ventrikel (lamina tectemariculi tertii) befindet sich der
Plexus choroideus ventriculi tertii, der mit seinen Auslaufernirbidie Hinterhorner der
Seitenventrikel reicht und hier den Plexus choroideus ventriculialetdl6] bildet. Der
Thalamus [17] setzt sich aus den drei Kerngebieten Nucleus antéuicleus lateralis und
Nucleus medialis zusammen. Im Bereich des Okzipitallappegsresich die unregelmalig

angeordneten Gyri occipitalis [18].
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Die Sehrinde (Area striata) ist vorwiegend im Bereich dest@ntInterhemisphérenspaltes
am Sulcus calcarinus [19] lokalisiert und erstreckt sich bis aufkkeines Gebiet des
Okzipitallappens. Teile der Hippocampus-Formation [20] lassen sich adlsedérstellen.
(Sobotta1993Waldayer et al. 1993Kahle et al. 1990)

Abbildung 3: Anatomie Ebene b

3.4 Bildbearbeitung

3.4.1 Bilddigitalisierung

Da eine direkte digitale Ubertragung der ausgewahlten Schnittvitde MRT-Archiv auf

eine zur Bildbearbeitung geeigneten Workstation oder einen Personateomigcht méglich

war, mussten die analogen Bilder von der archivierten RontgenbaldfalGFA) mittels
Durchlichtscanner abgelichtet werden.

Der verwendete Scanner HP Scan Jet 4c mit 4-Leuchten-Durehlisatz ermdglichte bei 8

Bit Grauwertbreite.die Erfassung von 256 Graustufen.

Die MRT-Bildmatrix von 192x256 pro Einzelbild nimmt auf der Rontgkliblie eine Flache

von 8,5x8.5cm (entspricht 3,56 inches bei 1 inch = 2,54 cm) ein. Die Auflésung des
Folieneinzelbildes liegt daher bei etwa 54 x 71 dpi. Eine Scasaui von 200x200 dpi
wurde daher als ausreichend angesehen.
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Mit Hilfe der Scanner-Software HP DeskScan Il wurde zun&chst eiren¥icht der Bildfolie
gescannt. Im Programm wurde als Bildtyp ,Grauskala“ mit 256 Qrearstausgewahlt, so
dass jedem Bildpunkt ein Grauwert zugeordnet wurde und kein Rastenisidnel. Der
ebenfalls auszuwahlende Druckpfad wurde fur den Drucker HP De&$det vorgewahlt,
wodurch eine optimale Bildkalibrierung fur die spatere Druckausgatmnatisch erfolgte.
Nach Auswahl des entsprechenden Einzelbildes fur die Ebene a umé Bbaus der
Voransicht und Anpassung von Helligkeit und Kontrast tUber die Funktion ,/faiieche
Belichtung“ wurde der endgiiltige Scanvorgang durchgefuhrt. Dieerstellte digitale
Bilddatei wurde im verlustfreien Bild-Kompressionsverfahren TIF&uf einem

magnetoptischen Speichermedium abgelegt.

3.4.2 Bildaufbereitung und Skalierung

Zunachst wurden alle Bildbeschriftungen (Patientenname, Aufnahmedatumnusvidjife
des pixelorientierten Bildeditors ,Adobe Photoshop 3.0 entfernt und der Bietgrund
geschwarzt.

Um ein Bildmaterial zu erhalten, welches unabhangig von der indilgtduSthéadelform eine
Beurteilung der inneren und &aul3eren Liquorraume ermdéglicht, wurde egnheitliche
GroRRenanpassung des Bildes durchgefihrt.

Hierzu wurde zunéchst das StandardgroRenverhéltnis von Schadellangeeitedfibrdie
Ebene a und fur die Ebene b ermittelt. Dazu wurden aus jedeslddigse vier Patienten
beliebig ausgewéahlt und fir die Ebene a und Ebene b jeweils des-&rotipitale und der
parieto-parietale Durchmesser auf der Rontgenbildfolie ausgpeame Anschlielend wurde
das durchschnittliche Verhaltnis von fronto-occipitalem und parietotpkme Durchmesser
errechnet. Fur die Ebene a ergab sich ein Verhaltnis von 1:1,17 umliefizbene b ein
Verhaltnis von 1: 1,2. (vgl. Tabelle 3)
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Tabelle 3:

Durchschnittliches GréRenverhéaltnis von Breite zu

Lange fur Ebene a und Ebene b

MRT Ebene a
AK O Durchmesser in cm
Bildname: | fronto-occipital: | parieto-parietal: | Verhaltnis
mm13 6,99 5,77 1,211
mm15 6,43 5,61 1,146
wm105 7,49 5,79 1,293
wm112 6,95 5,32 1,306
AK 1
Bildname: | fronto-occipital: | parieto-parietal: | Verhaltnis
mm163 7,42 5,77 1,285
wm102 6,81 6,31 1,079
wm103 7,57 6,96 1,087
wm104 7,24 5,79 1,25
AK 2
Bildname: | fronto-occipital: | parieto-parietal: | Verhaltnis
wmlll 7,28 5,78 1,259
wm1l3 7,62 6,27 1,215
mm134 6,41 5,28 1,214
mm137 7,42 6,4 1,159
AK 3
Bildname: | fronto-occipital: | parieto-parietal: | Verhaltnis
mm123 7,02 58 1,21
mm12 7,32 6,15 1,19
wm133 6,79 6,2 1,095
wm1l44 7,57 6,31 1,199
AK 4
Bildname: | fronto-occipital: | parieto-parietal: | Verhaltnis
mm123 6,91 6,16 1,121
mm135 7,26 6,1 1,19
wm163 6,27 572 1,096
mm125 7,12 6,72 1,059
AK 5
Bildname: | fronto-occipital: | parieto-parietal: | Verhaltnis
mm114 6,86 6,35 1,08
mm116 6,67 5,79 1,151
wmlll 7,18 5,72 1,255
wm112 6,81 6,07 1,121
AK 6
Bildname: | fronto-occipital: | parieto-parietal: | Verhaltnis
mm113 6,97 5,28 1,32
mm132 5,78 5,28 1,094
wm147 3,57 3,01 1,186
wm157 7,52 6,73 1,117
AK 7
Bildname: | fronto-occipital: | parieto-parietal: | Verhaltnis
wm141l 6,13 5,03 1,218
mm13 6,71 5,49 1,222
mm142 6,27 5,68 1,103
mm155 5,56 4,9 1,134

MRT Ebene b
AK O Durchmesser in cm
Bildname: | fronto-occipital: | parieto-parietal: | Verhaltnis
mm101 8,1 6,1 1,327
mm102 8,15 6,07 1,342
mm104 7,82 5,89 1,327
wma82 7,37 5,56 1,325
AK 1
Bildname: | fronto-occipital: | parieto-parietal: | Verhaltnis
mm121 8,1 6,25 1,296
wm104 8,33 5,97 1,395
wm115 8,03 6,27 1,28
wm12 7,09 521 1,36
AK 2
Bildname: | fronto-occipital: | parieto-parietal: | Verhaltnis
mm114 8,08 6,48 1,246
mm121 8,08 6,25 1,292
wm103 7,37 5,54 1,33
wm104 7,72 5,84 1,321
AK 3
Bildname: | fronto-occipital: | parieto-parietal: | Verhaltnis
mm105 7,9 6,5 1,215
mm11l 7,87 6,76 1,164
mm115 7,75 6,17 1,256
wm121 7,87 5,92 1,329
AK 4
Bildname: | fronto-occipital: | parieto-parietal: | Verhaltnis
mm1l1l 7,98 6,68 1,194
mm113 8,28 6,55 1,264
wm1l44 7,25 6,13 1,182
wm15 8,2 6,58 1,246
AK 5
Bildname: | fronto-occipital: | parieto-parietal: | Verhaltnis
mm107 6,92 5,59 1,237
wm101 8,05 6,22 1,294
wm104 8,1 6,76 1,198
wm105 7,85 6,45 1,217
AK 6
Bildname: | fronto-occipital: | parieto-parietal: | Verhaltnis
mm101 7,77 6,22 1,249
mm113 7,8 6,22 1,254
wm104 7,82 6,5 1,203
wm143 7,87 6,27 1,255
AK 7
Bildname: | fronto-occipital: | parieto-parietal: | Verhaltnis
mm133 6,9 5,28 1,306
wmll7 7 6,39 1,095
wm135 7,02 6,1 1,15
wm136 7,98 6,73 1,185

Durchschnittliches GroRenverhéaltnis

Ebene a:

1,17

Durchschnittliches GroRenverhéaltnis

Ebene b:

1,2
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Fir eine einfachere Bildbearbeitung wurde das Grof3en-Lange@eshder Schadelform

fir die Ebene a auf 1:1,18 und fir Ebene b auf 1:1,25 definiert, so dassiziébHder der
Ebene a mit der Photshop-Funktion ,Bildgro3e” auf einen fronto-occiptalen
Langendurchmesser von 5cm und eine parito-parietale Breite von 4,2 cmichiregevurde.

Die Ebene b wurde auf einen fronto-occipitalen Durchmesser von 5cmnenBreite von 4

cm skaliert.

Zum Nachweis, dass keine Bildinformationen durch die Bildmanipulatgstoren gingen,
wurden 12 Bilder der Ebene b aus der Altersklasse 4 ausgewahlt undeiiesseits bei
automatischer proportionaler Anpassung der Breite auf einen hdmgdmesser von 5cm
gebracht; andererseits erfolgte die nicht-proportionale Bildvermgauf 5cm x 4 cm.

Uber ,Adobe Photoshop 3.0“ wurden nun Pixelzahlungen fiir die Graustufen ,Liquor* und
~Hirngewebe" durchgefuhrt. Dabei wurden gleiche Grauwertstufdndau proportionalen
und die nicht-proportionalen Bilder angewendet. Das errechnete Wesh#lischen Liquor
und Hirngewebe blieb unabhangig von der Skalierungsart praktisch kongggnT.abelle 4,
Abbildung 6 und Abbildung 7)
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Tabelle 4:

Vergleich des Verhéltnisses von Liquor zu Hirngeweb e in Abhangigkeit zur Skalierungsart

Liquor_ Hirngewebe Verhéltnis
Pixelzahl Pixelzahl

4mm111b verzerrt 2621 58359 1/22,2
proportional 2797 62039 1/22,1

4mm123b verzerrt 2194 62131 1/28,3
proportional 2358 66479 1/28,2

4mm135b verzerrt 2235 62289 1/27,8
proprtional 2319 64535 1/27.8

4mm13b verzerrt 4886 52022 1/10,6
proportional 5129 54651 1/10,6

4mm173b verzerrt 1960 68619 1/35,0
proportional 5129 54651 1/35,0

4mm204b verzerrt 2354 63881 17271
proprtional 2528 69357 1/27,4

4wm144b verzerrt 5479 60529 1/11,0
proportional 5938 65402 1/11,0

4wm15b verzerrt 3518 44616 1/12,7
proportional 3565 45040 1/12,6

4wm164b verzerrt 2540 64592 1/25,4
proportional 2719 68757 1/253

Awm24b verzerrt 5092 58587 1/11,5
proportional 5182 59680 1/11,5

4wm42b verzerrt 3044 50214 1/16,5
proportional 3298 54304 1/16,5

4wm81b verzerrt 2007 59158 1/29,5
proportional 2011 59371 1/29,5

verzerrt constantes MaR3 von Lange zu Breite auf 5cm:4cm
proportional constantes Langenmal3 von 5cm bei proportionaler Breite

Beim visuellen Vergleich von proportionalen und nicht proportionalen Bildedhawar eine
unterschiedliche Schadelform sichtbar, allerdings hat dies keinfinds auf die Beurteilung
von Liquorraum und Hirngewebe, da beim Vorgang des ,Verzerrens® Ligunar
Hirngewebe gleichermal3en verandert werden.

Beim direkten Vergleich einer proportionalen zur verzerrtenltdiifte des gleichen Patienten
kann man in der Spiegelbilddarstellung keinen Unterschied visuell erfasseipitiung 4
und Abbildung 5)



20

Abbildung 4: Vergleich von proportionaler und nicht-proportionaler Bild skalierung

4mm111b

Abbildung 5: Spiegelbild-Vergleich proportionaler und nicht-proportionaler Skalierung
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Abbildung 6: Ebene b, MRT-Bilder proportionale Skalierung

4mm111b 4wm42b

4wm15b 4mm13b
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Abbildung 7: Ebene b, MRT-Bilder durch Verzerrung skaliert

4mm173b

4wm164b

4wm15b 4wm42b

4wm81b
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Nach Hintergrundschwérzung und Skalierung der Ebenen wurden die Biiddem unter
3.2.4 beschrieben Patientenindex beschriftet. Die Einzelbilder wurdeshliaiend zu
Tableaus zu je 12 Bildern (vgl. Kapitel 7; MRT-Bildtafeln) zusangefasst und dann mit
einem Tintenstrahldrucker HP Deskjet 695c (300x600 dpi; SW-Modus) etwdp&pier
(Tetenal digital, spectra jet Glossy paper, Photostarke) ausgedNach dem Ausschneiden
in die Einzelbilder konnten vergleichende Bildsortierungen durchgefuhrt werden.

3.5 Bildsortierungen zur Fragestellung und statistische Methoden

3.5.1 Interrater-Reproduzierbarkeit einer visuellen Bildsortierung naclotraumgrolde

Zum Nachweis, dass eine visuelle Bildsortierung der Liquorrdumte anasteigender Grol3e
durch verschiedene Untersucher reproduzierbare Reihenfolgen ergel@i®nwaus der
Altersklasse 4 alle 50 zur Verfigung stehenden MRT-BildeEtbene b von insgesamt vier
in der neuroradiologischen Beurteilung erfahrenen Untersuchern in deenRége nach
zunehmender Liquorraumgroéf3e sortiert.

Zur statistischen Auswertung der Daten wurde eine Kendall-Konkordiaalyse
durchgefiinrt. Diese Methode dient der Quantifizierung von Ubereinstimem
(Konkordanz) ordinaler (in Reihenfolgen sortierter) Datensétze hiedsner Beurteiler und
macht eine Angabe dartber, wie sicher eine Rangstufung emkadntDer dabei errechnete
Konkordanzkoeffizient W ist ein Mal3 fur den Grad der Abweichung von einer
angenommenen vollstandigen Ubereinstimmung.

Bei einer grof3en Zahl von Rangobjekten (50 MRT-Bilder) ist diglMbkeit einer ahnlichen
Scorezuordnung (hohe Konkordanz) alleine durch die Menge der Objekte sehsogdalss
ein relativ kleiner Wert fir p (=hohe Ubereinstimmung) vorab exrwarten war. Eine
komplette Diskonkordanz wirde nur bei einer vollstandig gegenlaufigen Raeqgsty
entstehen.

Durch wiederholte (insgesamt 500malige) Zufallsauswahl von sedbsriB wurde die
Objektzahl verringert und wiederholt eine Kendall-Konkordanz-Analysehgjefiihrt. Bortz

et al. 1990)



24

3.5.2 Scorebildung nach Zunahme der Liquorraumgrof3e und Reproduzierbarkeit

der Scorezuordnung

Von einem sehr erfahrenen Neuroradiologen wurden fur die Ebene abend B aus dem
gesamten Pool von 401 Patienten jeweils 10 Bilder unabhangig von th¥skklsse
ausgewahlt, die reprasentative Stufen (Scores) einer zunehmendeiologischen
Altersatrophie mit entsprechender Zunahme der Liquorraumgro3e kategorisie
Anschlielend wurden alle verbleibenden Bilder des Pools so zu dieserScbde
zugeordnet, dass jeweils nur gleichartige Atrophiestufen in eifeane enthalten waren.
Innerhalb eines Scores gab es keinerlei Rangfolge der zugetBilter. Die Sortierung
erfolgte unabhangig von Altersklasse oder Geschlecht und ricltbt@wsschlie3lich nach
der visuellen Beurteilung der Liquorraume. (vgl. Score-Tafeln, Abbd 8a/8b und
Abbildung 9a/9b unter 4.3)

Um nachzuweisen, dass MRT-Bilder mit gleichartigen Atrophiged reproduzierbar einem
bestimmten Score zuordenbar sind, wurden 50 zuféllig aus dem gesBattentenpool
ausgewahlte Bilder von insgesamt 6 neuroradiologischen UntersudRatern() den 10
Score-Stufen zugeordnet. Eine Grof3ensortierung der Liquorrdume innertealBeore-Stufe
sollte dabei nicht erfolgen.

Zur statistischen Beurteilung, wie sicher die Zuordnung in dieiljig@eScoregruppe erfolgt
bzw. ob einem Score die gleichen Bilder zugeteilt wurden, konnte,Keqgpa-Statistik”
angefertigt werden. Uber diese kann die Konkordanz eines nominalens@atss (Daten
ohne Rangfolge) errechnet werddBoitz et al. 1990)

Das fiir jeden einzelnen Score ermitteltes p beschreibt dabeip@tlbereinstimmung der

Score-Inhalte vorliegt.

Nach Kendall-Konkordanz-Analyse (vgl. 3.5.1) konnte errechnet werden,hacld die

Ubereinstimmung der Interrater bei der Rangzuordnung war.
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3.5.3 Beurteilung der Randbereiche des Scores

Aus dem Gesamtpool wurden von einem sehr erfahrenen Neuroradiologere WeitBilder
so ausgewahlt, dass jedes dieser Auswahlbilder eindeutig nur e@émeiScore-Stufen
zugehorig war. Die so ermittelte Sortierung der Auswahlbildedevals ,Golden Standard*
bezeichnet.

Insgesamt 6 neuroradiologische Untersucher mussten nun diese Aukieargbheut den
vorgegebenen Score-Stufen ebenfalls eindeutig zusortieren. Diesalndogen der

Auswabhlbilder zum Score wurde dann mit dem ,Golden Standard” verglichen.

Die statistische Beurteilung erfolgte auch hier durch die ,K&pasistik® und Kendall-
Konkordanz-Analyse. Bortz et al. 1990) Fur den direkten Vergleich von der Score-
Zuordnung der 10 Auswahlbilder durch die Rater (Rater Score) mit,Geiden Standard”

lie® sich nur eine grafische Auswertung erstellen.

3.5.4 Prozentuale Verteilung der Altersklassen im Scoresystem

Uber die in 3.5.2 dargestellte Bildung des Scores und anschlieRemutelriEing aller 401
Patienten in dieses Score-System (vgl. Kapitel 7; Zuordnureysdigr MRT-Bilder von
Ebene a und b zum 10er-Score) lasst sich die absolute Haufiglezitidtersklasse fir jeden
Score errechnen. In einer Boxblot-Grafik wurden sowohl der Mittehaést auch die
Streuungen dargestellt.

Weiterhin konnte die prozentuale Haufigkeit des Auftretens éiltersklasse innerhalb eines

Scores bestimmt werden.

HINWEIS:

Die im Ergebnisteil dargestellten Daten, die nach den Methoden ,Kétaidkordanz-
Analyse* und ,Kappa-Statistik“ ermittelt wurden, sind vom Institutr fMedizinische
Informatik von der Arbeitsgruppe Medizinische Statistik unter Leitung von Birl. Bodeker

errechnet worden.
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4 Ergebnis

4.1 Basis der Arbeit

Zur rein visuellen Beurteilung der physiologischen altersabhangidnderung der
Liquorraumgrof3e anhand von T2-gewichteten MRT-Bildern des Schadeldesta401
Patienten zur Verfigung.

Durch definierte Einschlusskriterien sollte sichergestellh,sdass bei den ausgewahlten
Patienten ein altersentsprechender Normalbefund ohne pathologische Verésenrtay.
Eine gleichméaRige Altersverteilung (Lebensalter zum Zeitpunkt Wigtersuchung vom
1. Lebensmonat bis 78 Jahren) konnte durch Bildung von 8 Altersdekadenk{atieesO-7)
mit jeweils etwa gleicher Patientenzahl erreicht werden.

Zwei reprasentative interindividuell vergleichbare Schnittfihrungenh@earetale Ebene a
und Ventrikelebene b) wurden zur Bewertung der inneren und aul3egeiord&dume
bestimmt. Der Nachweis, dass eine elektronische Bildverarbemiingkalierung der Bilder
auf eine StandardgroRe zu keiner Verfalschung des VerhaltmssesLiquorraum zu
Hirngewebe ergibt, wurde durch Auszéhlung von Pixelzahlen sowie dureh eisuellen
Vergleich erbracht. (vgl. 3.4.2)

Nach Abschluss der Bildbearbeitung standen je Ebene 401 Einzelhild8ogierung zur
Verfiigung.
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4.2 Interrater-Reproduzierbarkeit der visuellen Bildsortierung nach LiquogeaRe

Aus der Altersklasse 4 (Lebensalter 41-50 Jahre) wurden 50 BiéddEbene b von vier in
der Neuroradiologie erfahrenen Untersuchern nach zunehmender Liqua@8enig Reihe

sortiert (vgl. Tabelle 5).

Tabelle 5:

MRT, Ebene b, Altersklasse 4, sortiert nach Liquorr aumen von eng nach weit

Untersucher Untersucher
laufende Nr. laufende Nr.

Patientenindex HP| TA| TR|RE Patientenindex HPITA|TRIRE
13 11]25[13] 11 123 7 113] 7 2
15 20]16[15] 18 125 24 112] 28] 32
23 1 111 1 135 3 3] 2 3
24 16|38 21| 24 143 49]135] 49| 47
25 14110|11} 19 144 40140]32] 35
31 13]17| 23] 6 155 27122]31] 15
34 15| 23] 10] 16 163 41613113
42 21|27[27] 23 164 515]8] 4
43 35]39] 34| 40 165 12 7 114 12
45 23]19(33] 34 172 2920|221 29
51 2121415 173 6 419 9
55 44| 44441 27 175 41]126]39]| 42
61 42142]50] 31 181 819]15]8
65 38|50]|41] 43 194 9]11] 6|14
72 32]143]|30] 28 204 17115[{17] 10
74 36[46]36] 41 205 46141 46| 36
81 28| 29| 12| 25 211 22131)19] 17
84 5032]42] 49 214 26121]20] 33
91 31]|34]|38)] 38 224 451481 43| 50
94 34|130]|35] 44 225 25124]129] 21
95 30] 36| 25] 30 231 18114]18| 7
102 33|45]|47] 26 232 43]149]37] 39
111 39]|37]|26] 37 233 10| 8 [16] 22
113 37|28]40]| 45 234 47133]|48] 48
122 19118 24] 20 235 48 | 471 45] 46

Zur Errechnung des Grades der Ubereinstimmung dieser Rangsuréa wurde eine
Kendall-Konkordanz-Analyse durchgefuhrt.

Hierbei ergab sich, dass durch die groRe Anzahl (50 Bilderzweortierenden ordinalen
Obijekte eher eine Ubereinstimmung in den Rangbildung zu erwartdsewaeine komplette

Diskonkordanaxur bei vollig gegenlaufigeBortierung auftreten wirde.

Daher erfolgte die Reduzierung der Objektzahl durch wiederholtgeGamt 500mal)

zufallige Auswahl von 6 Bildern mit Auswertung der daraus gebildeten Rangreihe
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Der auf diesem Weg ermittelte Konkordanz-Koeffizient lag bei 0,889 mit p < 0.001.

Die hohe Konkordanz ist Hinweis dafir, dass rein visuell die Abstufungen de
Liquorraumgrof3e von unterschiedlichen Untersuchern in gleicher oder hamnliorm
reproduzierbar erfolgt.

Ob die Rangreihen einer tatséchlichen Zunahme der Liquorraumgrégpeeehen, konnte
nur durch objektive Messverfahren wie Bildsegmentation, Pixelzdhlumdy Volumetrie
ermittelt werden. Auf diese Verfahren wurde aber verzichtetil ausschliel3lich die

Reproduzierbarkedler Rangreihen durch visueBeurteilung nachgewiesen werden sollte.

4.3 Scorebildung nach Zunahme der Weite der Liquorraume

Zur Kategorisierung der Altersatrophie wurden aus den 401 BildernEljene 10
reprasentative Scans unabhangig von Alter und Geschlecht so angdass stufenweise
die physiologische Zunahme der Liquorraumgrol3e dargestellt wureld&kdbhenfolge der 10
Bilder wurde als Score bezeichnet. (vgl. Score-Tafeln Abbildung 8a/8b und Abbild®hg 9a/
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Abbildung 8a: Score-Tafel fur Score 1 bis 6, Ebene a
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Abbildung 8b: Score-Tafel fir Score 7 bis 10, Ebene a

— ) -—
o\ Y
,.,‘.. L £
m...t.if e
'

1 ’
¥
r

___ /fA—
Al
<o

i

=
ARS8
r‘l -l- | ;‘ | J\.
e o _ Y
i
.

g
i

7mmb65a



31

Abbildung 9a: Score-Tafel fur Score 1 bis 6, Ebene b
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Abbildung 9b: Score-Tafel fur Score 7 bis 10, Ebene b
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4.3.1 Reproduzierbarkeit der Zuordnung von Bildern zu einem 10er-Score

Aus dem gesamten Patientenpool wurden 50 Bilder pro Ebene zuf@ébgwahlt und den

Score-Stufen durch 6 Untersucher (Rater) zugeordnet (vgl. Tabelle 6 und Tabelle

Tabelle 6: Sortierung von 50 Scans der Ebene a zum 10er-Score

Ebene A Untersucher
to SO er hp tr gr
Patienten-Index Score Score Score Score Score Score
6mm7la 10
6wm105a
2wm64a
2wm22a
Omm1l74a
7wmlda
2wm182a
3mmé6la
0mm2l04a
1mml3la
4mm?225a
1mm185a
3wml73a
7wml36a
0Omm42a
1lmml2la
4wm23a
4wm1l22a
2mm1l23a
Omm35a
4wm163a
6wm1l63a
6mm76a
Omm1l1l3a
2mm1l34a
1mm93a
5mm1ll6a
2wm1l54a
2wml125a
7wm2l7a
5mm1l2la
Owm63a
7mmlba
3wm1l6la
3wm?202a
Omm3la
1mm33a
6wmil57a
3wm1l45a
6mma84a
lwm42a
6mm2l35a
1lmm73a
4wm42a
Omm13a
3mm1l153a
2wm175a
6wmld7a
5wm135a
6wml3a
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Tabelle 7: Sortierung von 50 Scans der Ebene b zum 10er-Score

Ebene B Untersucher
to SO er hp tr gr
Patienten-Index Score Score Score Score Score Score
5wm101b 4 6 5 5 7 5
7wm145b 3 3 3 4 6 4
6mm107b 6 7 4 7 9 9
6wmi51b 8 9 8 9 9 8
6mm161b 6 7 6 7 8 5
5mm144b 5 8 5 7 7 4
4wm?224b 5 6 6 5 7 4
2mmb51b 6 5 4 5 7 7
7wm14b 10 10 9 10 10 9
4wm231b 6 4 3 4 4 5
7wm217b 10 10 10 10 10 9
6mm106b 8 7 8 7 8 8
6wm66b 8 7 9 7 9 6
7mm31b 7 9 10 9 9 7
2mm176b 3 3 4 3 4 8
4mm155b 4 5 4 5 4 7
1mmb51b 3 6 5 5 5 4
1mm32b 2 3 2 3 3 3
1wm83b 1 2 1 2 2 2
2wm35b 3 5 3 4 5 3
3mm114b 4 6 6 6 6 3
1mm23b 1 3 2 2 2 2
Owm112b 1 2 1 2 2 2
6mm44b 3 6 3 6 6 4
7wm222b 8 10 8 10 9 6
6wm65b 4 6 3 6 8 6
Owm63b 1 2 4 1 1 2
1mm201b 9 6 8 6 9 8
4wm24b 5 5 4 5 5 7
6wmi157b 6 9 5 8 6 7
6mm145b 5 8 7 8 6 8
2wm113b 4 7 5 7 5 4
1wm42b 1 3 4 2 2 2
Owm34b 1 3 3 3 3 3
2wm131b 2 4 3 4 3 4
2wm155b 3 6 4 5 4 6
4mm84b 4 9 7 8 4 7
2mm86b 3 4 5 4 5 6
4mm34b 4 4 4 4 4 4
4wm165b 5 4 4 4 9 9
7wm37b 7 7 9 7 9 9
7wm211b 9 10 10 10 10 10
Omm113b 1 2 1 1 1 2
6mm62b 8 8 8 8 8 9
1wm191b 1 6 2 5 6 5
7wm136b 10 10 10 10 10 10
2mm72b 4 8 7 8 9 4
5mm102b 5 4 5 4 4 3
1mm163b 1 3 2 2 2 1
1wm103b 2 4 3 4 3 2
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Die Auswertung der Daten erfolgte nach der Kendall-Konkordanzy8easowie durch
Bestimmung der Kappa-Statistik fur die Ebene a (vgl. Tal®)llend die Ebene b (vgl.
Tabelle 9).

Tabelle 8: Auswertung der Sortierung von 50 Scans der Ebene a zum 10er-Seor

Ebene A
Kappa
Standard-
score Kappa Error z Prob>Z
1 0.37778 0.036515 10,3459 <.0001
2 0.23012 0.036515 6,3022 <.0001
3 0.29182 0.036515 7,9918 <.0001
4 0.30995 0.036515 10,9532 <.0001
5 0.19837 0.036515 5,4326 <.0001
6 0.23051 0.036515 6,3127 <.0001
7 0.20000 0.036515 5,4772 <.0001
8 0.20455 0.036515 5,6017 <.0001
9 0.21147 0.036515 5,7913 <.0001
10 0.23611 0.036515 6,4662 <.0001
Overall 0.26740 0.012706 21,0457 <.0001
Kendall's Coefficient
Concordance F Num OF DF Prob>F
0.89940 44,7015 48,6667 243,333 <.0001

Tabelle 9: Auswertung der Sortierung von 50 Scans der Ebene b zum 10erege

Ebene B
Kappa
Standard-
score Kappa Error Z Prob>z
1 0.23924 0.036515 6,552 <.0001
2 0.33824 0.036515 9,263 <.0001
3 0.24370 0.036515 6,6739 <.0001
4 0.16480 0.036515 4,5132 <.0001
5 0.15082 0.036515 4,1303 <.0001
6 0.13246 0.036515 3,6276  0.0001
7 0.08613 0.036515 2,3589  0.0092
8 0.29097 0.036515 7,9684  <.0001
9 0.14093 0.036515 3,8596 <.0001
10 0.70805 0.036515 19,3908 <.0001
Overall 0.23504 0.012558 18,7166  <.0001
Kendall's Coefficient
Concordance F Num DF DF Prob>F

0.83997 26,245 48,6667 243,333 <.0001
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Bei der Ebene a zeigt sich in der Kappa-Statistik, dassudian@dmensetzung der Scoreinhalte
sehr &hnlich ist, also mit relativ guter Sicherheit die Zuordnardie Scoregruppen maoglich
ist. Nur fuir die Ebene b finden sich in Score 6 und Score 7 uneinheitliche Scoreinhalte.
Der Kendall-Konkordanz-Koeffizient ergibt eine gute Ubereinstimghder Rater fur das
Erkennen der Rangfolge fur die physiologische Zunahme der Algpsatr sowohl in der
Ebene a als auch in der Ebene b.

Unsicherheiten in der Einordnung der Liquorraume zur Scoregruppe ftibdige b konnen
daraus resultieren, dass hier nicht nur das innere Liquorrawemsy§eitenventrikel und
dritter Ventrikel) zur Darstellung kommt, sondern auch &ufRere Liguore abgebildet
werden, wobei inneres und aufReres System nicht immer gleicbphi¥Stufen aufweisen
mussen.

Regionale atrophische Prozesse kénnen also die visuelle Zuordnunigja@raumgréfie in

ein Score-System erschweren.

Insgesamt kann man aber feststellen, dass die Zusammensetzundgdeom iBherhalb eines
Scores relativ einheitlich ist und dass es kaum Abweichungerctmmsden Beurteilern in
Bezug auf die Reihenfolge nach zunehmender Liquorraumgrof3e gibt.

4.3.2 Beurteilung der Randbereiche des 10er-Scores

Zur Beurteilung, wie sicher die visuelle Zuordnung im RandbereschSdores moglich ist,
wurden aus dem Gesamtpool von Patienten jeweils flir Ebene a und Ereeetl0 Bilder
ausgewahlt, welche eindeutig jeweils nur einer Score-Stufeomiyet werden mufdten .
Diese 10 Auswahlbilder wurden als ,,Golden Standard“ bezeichnet. \ais $éitersuchern
mussten nun die Auswabhlbilder des ,Golden Standard” ebenfalls eindieutigcorestufen

zugeordnet werden.
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Tabelle 10: ,Golden Standard“-Sortierungen fir Ebene a

Golden

2B E Standard
tr si |go|hp|ko|gu] er
Owm6la 1 1]2]11]1]1]1
Omm62a 2 21112|2]2]2
Owm71la 3 313|3|3|3]3
2wm63a 4 41514141414
3wm25a 5 8|17|5|7|5]5
5mml64a 6 6]18|7]|10/6]8
7wm224a 7 516|6|6|7]|7
7wm37a 8 71418|5[8]6
4mml72a 9 9110/9]18[9]9
Amm214a 10 10| 9110 9 ]10|10

Tabelle 11: ,Golden Standard“-Sortierungen fur Ebene a

Golden

Ssnol Standard
tr si |go|hp|ko|gu] er
Owm72b 1 1]3]1]6]1]2
2wm103b 2 211(2]11]12|1
4mm123b 3 415[(3]12]3|4
4wm164b 4 31241343
6wm105b 5 714(6]14]|5]|5
5mm77b 6 5]7[5]5]9]|6
5mmb55b 7 6|16|7|7]|6]|7
5mm37b 8 8]18[(8]|8|7]|8
6mm135b 9 9]10(9]10| 8|9
6mm71b 10 10 9 |110] 9 |10(10

Durch die Kendall-Konkordanz-Analyse lasst sich zeigen, dass sdumodie Ebene a als

auch fur Ebene b die Rangabstufungen sicher erkannt werden.

Bei der Beurteilung, wie hoch die Ubereinstimmung bei der Zuordnumgjezveiligen
Scoregruppe (Score 1-10) ausfallt, zeigt sich in der Kappestitafvgl. Tabelle 12 und
Tabelle 13 ), dass gerade in den Randscores eine sichere Scorezya@dolgt. Das ist
damit zu erklaren, dass die Randbereiche die minimalen bzw. @laxim
Merkmalsauspragungen darstellen und dies wohl visuell am ehestefiezrendieren ist. In

den mittleren Scores ist die Zuweisung eines Bildes zu eirstinimeten Scoregruppe eher
uneinheitlich. Besonders deutlich zeigt sich dies fur die Ebene b, isidergleichzeitig
innere und &ulere Liquorrdume abbilden und so die Merkmalsauspragung der

LiguorraumgréR3e nach beiden Systemen erfolgen muss.
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Tabelle 12: Auswertung ,,Golden Standard“ Ebene a

Ebene A
Kappa
Standard-
score Kappa Error Z Prob>z
1 0.62963 0.081650 7,7114  <.0001
2 0.62963 0.081650 7,7114  <.0001
3 1.00000_ 0.081650 12,2474 <.0001
4 0.62963 0.081650 7,7114  <.0001
5 0.11111 0.081650 1,3608  0.0868
6 0.18519 0.081650 2,268 0.0117
7 0.03704 0.081650 0,4536  0.3251
8 0.03704 0.081650 0,4536  0.3251
9 0.40741 0.081650 4,9897 <.0001
10 0.33333 0.081650 4,0825 <.0001
Overall 0.40000 0,027217 14,6969 <.0001
Kendall's Coefficient
Concordance F Num OF DF Prob>F
0.91448 53,4646 8,66667 43,3333 <.0001

Tabelle 13: Auswertung ,,Golden Standard“ Ebene b

Ebene B
Kappa
Standard-
score Kappa Error Z Prob>z
1 0.33333 0.081650 4,08248 <.0001
2 0.11111 0.081650 1,36083 0.0868
3 0.18519 0.081650 2,26805 0.0117
4 0.11111 0.081650 1,36083 0.0868
5 0.18519 0.081650 2,26805 0.0117
6 0.11111 0.081650 1,36083 0.0868
7 0.11111 0.081650 1,36083 0.0868
8 0.62963 0.081650 7,71136  <.0001
9 0.18519 0.081650 2,26805 0.0117
10 0.40741 0.081650 4,9897 <.0001
Overall 0.23704 0.027217 8,7093 <.0001
Kendall's Coefficient
Concordance F Num DF DF Prob>F

0.8882 39,7289 8,6667 43,3333 <.0001
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Fur den direkten Vergleich von Score-Zuordnungen der Auswabhlbilder HgeAcScore
(Rater)) und dem ,Golden Standard“ (x-Achse: Golden standard) wuedel&aifigkeit (y-
Achse: Frequency) der Bildzuordnungen grafisch erfasst. (vgl. Abbileldnghd Abbildung
11)

Abbildung 10: grafischer Vergleich ,Goldstandard” und Rater-Score fir Ebene a

Ebene A
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Abbildung 11: grafischer Vergleich ,Golden Standard“ und Rater-Score fir Ebene b

Ebene B

In den Darstellungen ist erkennbar, dass bei der Ebene b cdie-Buordnungen der
verschiedenen Rater uneinheitlicher ausfallt und im Vergleich,@otden Standard” in den
mittleren Scoreklassen (Score 5 bis Score 8 flr Ebene a unel Zba Score 7 fur Ebene b)

die Ubereinstimmungen innerhalb der Gruppen niedriger ist.

4.3.3 Altersverteilung in den Score-Stufen

Nach dem Nachweis, dass Liquorraume durch visuelle GroRenbeurteilungrirRangfolge
sortierbar sind (Kendall-Konkordanz-Analyse), konnte ein Score mihn zezu
differenzierenden Stufen der physiologischen Altersatrophie gehdeten. Anschliel3end
wurden alle 401 Patienten diesen Score-Stufen zugeordnet (vgl. Aiteang7.2). Die
absolute Zuordnung eines Einzelbildes zu einer bestimmten Sedeeistzwar vor allem in
den mittleren Score-Bereichen eher unsicher (Kappa-Statistggdiags kann durch einen
groRen Patientenpool eine hohere Ubereinstimmung in der Scorezuteilunigt evesten.

Eine grof3e Zahl von Objekten fuihrt eher zu einer Konkordanz auch in der Kappa-Statistik.
Nach entsprechender Sortierung konnte die prozentuale Haufigkeirdtiersklasse fur jede

Score-Stufe ermittelt werden (vgl. Tabelle 14 und Tabelle 15).
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Tabelle 14: Ebene a, prozentuale Haufigkeit von Altersklassen im ScorgsSem

prozentuale Haufigkeit der Altersklasse AK im Score

Ebene A |JAKO |AK1 |AK2 |AK3 |AK 4 |[AK5]|AK6 |AK7

Score 1 14 11,11 0 0 0 0 0 0
Score 2 26| 20,37 2 2 0 0 0 0
Score 3 42| 35,19 12 4 0 0 0 0
Score 4 16 11,11 28 6 2 2 0 0
Score 5 2| 18,52 38 60| 40[ 32| 10,64 4
Score 6 0] 1,85 18 22] 36| 44| 21,28 18
Score 7 0 0 2 2 2 8| 12,77 12
Score 8 0l 1,85 0 4 10 0l 14,89 14
Score 9 0 0 0 0 8 2| 21,28 32
Score 10 0 0 0 0 2| 12| 19,15 20

Tabelle 15: Ebene b, prozentuale Haufigkeit von Altersklassen im Scofy¢stem

prozentuale Haufigkeit der Altersklasse AK im Score

Ebene B |JAKO |[AK1 |AK?2 |AK3 |AK 4 |[AK5]|AK6 |AK7

Score 1 50 18,52 2 0 0 0 0 0
Score 2 38 40,74] 36 36 2 0 0 0
Score 3 10| 29,63 28| 48[ 30 0 0 0
Score 4 ol 7,41 22 10 26 6] 2,13 0
Score 5 2 3,7 4 4 20 6] 8,51 8
Score 6 0 0 4 2| 20| 22] 2,13 14
Score 7 0 0 2 0 2| 40| 25,53 6
Score 8 0 0 2 0 0| 18| 36,17 20
Score 9 0 0 0 0 0 8] 21,28 26
Score 10 0 0 0 0 0 0| 4,26 26

Bei der prozentualen Verteilung erkennt man sowohl fir Ebeneaualksfir Ebene b, dass
mit steigender Altersklasse auch die Score-Stufe ansteigzuiehmendem Lebensalter ist
also eine Zunahme der Liquorraumgrof3e verbunden. Dies lasst sicmaldmhgrafischen
Darstellung der Werte verdeutlichen (vgl. Abbildung 12 und Abbildung 13).
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Abbildung 12: prozentuale Verteilung der Altersklassen fir Ebenea im Score-System
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Abbildung 13: prozentuale Verteilung der Altersklassen fur Ebené im Score-System
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Mit Hilfe eines Boxblots lassen sich die Scoreverteilungen in Aé#arsklassen mit
Mittelwert und Streuungs-Mal3en darstellen (vgl. Abbildung 14 bis Abbildung 16).
Abbildung 14: Boxblot Ebene a

Verteilung der Scores in den einzelnen Altersklassen
Ebene A

Score
| A
N
h
A
e
Loh
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Abbildung 15: Boxblot Ebene b
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Abbildung 16: Bildlegende zur Boxblot-Grafik
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4.4. Zusammenfassung der Ergebnisse

Die Studie konnte zeigen, dass T2-gewichtete MRT-Bilder des Sshédaeh zunehmender
Liquorraumgrof3e visuell geordnet werden kdnnen.

Es war moglich einem Score mit 10 Stufen, die reprasentatsiatithare alterphysiologische
Hirnatrophie kategorisieren sollen, MRT-Scans reproduzierbar zuzuordnen.

Besonders im Randbereich des Score-Systems war eine sichedaufwyypmaoglich, da sich
die maximale und die minimale Atrophie-Stufe offensichtlich besengiatr abgrenzen liel3en.
Im mittleren Scorebereich zeigte sich, dass zwar grunddatafie Zunahme der
Liquorraumgrof3e gut erkannt wurde (hohe Konkordanz), die sichere Zuordnungenu ei
bestimmten Score aber schwieriger war (inhomogene Score-Inhalte).

Fur jede Score-Stufe konnte die prozentuale Haufigkeit von Aliesiseé@ angegeben

werden.
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5 Diskussion

In der vorliegenden Arbeit wurde die visuell erfassbare Liquorradidegm T2-gewichteten
transversalen MRT-Darstellungen des Gehirns zur Beschreibungltdesphysiologischen

Hirnatrophie untersucht.

5.1 Probandenauswahl

Im Sinne einer retrospektiven Querschnittsstudie wurden insgesambad8atéh, welche in
einem Zeitraum von 1989 bis 1995 an der Justus-Liebig-Universitat in Gigftersucht
wurden, aus einem Alterszeitraum von einem Lebensmonat bis 78 JaBréiténsgruppen
erfasst. Jede Altersgruppe umfasste dabei zehn Lebensjahressrgarelativ gleichmalige
Lebensalter-Verteilung erreicht werden konnte. In den bisher vanlilege Studien zur
Beschreibung der Altersentwicklung des Gehirns wurden haufig datweur bestimmte
Altersbereiche wie beispielsweise Kinder und JugendliDieeBelliset al. 2001 undiedd et
al. 1996) oder Patientenkollektive ohne oder nur mit einer groben Altersengdi.B. zwei
Altersklassen wie bdpfefferbaum et al. 1994) betrachtet. B&ur et al. (2001) findet sich
zwar eine Gliederung der Altersklassen in 10-Jahres-Schritiéerdings umfasst diese

Untersuchung nur die Altersspanne vom 18. bis 49. Lebensjahr mit insgesamt 116 Probanden.

In einer Untersuchung voiatzman (1999) wurden von 1000 asymptomatischen und
gesunden Studien-Patienten MRT-Untersuchungen in Bezug auf pathiodogisc
Veranderungen beurteilt. Dabei fanden sich bei 18% der Unteesugbeithologische
»Zufallsbefunde®. Nur ca. 0,08% zeigten dabei eine Uber die Altarsigaisteigerte Atrophie
oder eine vasculare Enzephalopathie.

Durch die vorgegebenen Einschlusskriterien in der vorliegenden Stwdtkernwvnur solche
Patienten bericksichtigt, fir die im Rahmen einer visuellen BildtB#ung durch einen
Neuroradiologen vorab ein  ,altersnormaler” Liquorraumbefund beschrieberde.
Pathologische ,Zufallsbefunde®, wie sie auch in einer gesunden d&llobendlkerung
offensichtlichauftreten, wurden dadurch vermieden.

Entscheidend fir die Aufnahme des Patienten in die Studie war, dass bildmorphologisch kei

Pathologika erkennbar waren; insbesondere durfte keine Hirnatrophie vorliegen.
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5.2 Referenzschnitte

Als reprasentative Schnittebenen wurden im Horizontalschnitt-Med@e hochparietale
Ebene (1,5cm oberhalb des Ventrikeldaches) zur Beurteilung der auflguenrdume und
die Ventrikelebene mit Darstellung des rechten und linken Verdrikef Schnitthohe der
Epiphyse ausgewahlt.

Wang et al. (2002(2) und 2001) wahlten fur ihre Messung der SeitenventdRelgeine
coronare Schichtung. Allerdings war hier die Summation mehrerderBiler Coronarebene
notig, um die GroRe adaquat zu erfassen. Fir eine rein visuelleiBmgtder Liquorraume
zeigt sich in der von uns verwendeten transversalen Ebene didJbessicht tiber die GroRe
der SeitenventrikelWhalley et al. (2000) weisen in ihrer Studie darauf hin, dass zur
korrekten Volumenbeurteilung einer Struktur diese in ihrer maxim@alachenausdehnung
abgebildet sein sollte. Auchang et al. (2001)Doraiswamy et al. (1994)Steenet al. (1995)
und Rovaris et al. (2000) verwendeten fur ihre Studien zur Liquorraumbeurteilumg ei
transversale Schnittfiihrung.

Bei Gur et al. (2002) werden zur GroRenbeurteilung der @uf3eren Liquorrauntilsagi
Schnitte untersucht. Hierbei waren aber zur kompletten Bewertungglenmraumgrof3e von

temporal nach frontal ebenfalls mehrere Schnittbilder notwendig.

In der jetzt vorliegenden Arbeit sollte mit Hilfe der unterseohthochparietalen
Schnittfiihrung keine lokalisierte umschriebene Hirnregion bewereten; vielmehr sollte
eine gute Ubersicht Gber das duRere Liquorraumsystem von ocogifalfrontal gegeben

sein.

In der Ventrikelebene bildet sich neben den inneren Liquorradumen awchiudzere
Liquorraumsystem ab. Da eine Hirnatrophie mit konsekutiver Erwededen Liquorrdume
aber nicht unbedingt das innere und &aul3ere System gleichermallent, bsdnfiern
beispielsweise bei M.Pick die Frontalhirnatrophie mit Erweitgrdes frontalen auf3eren
Liguorraums verlauftNlasuhr 1996) und bei der Alzheimer-Demen&/g¢ng 2002(1)) auch
die Seitenventrikel erweitert sind, sollten in dieser Arbeit dieeren und &uf3eren
Liquorraume auf getrennten Schnitten betrachtet werden. In denRétgibene wurde daher
ausschliel3lich die Weite der Seitenventrikel bewertet, wahrenduffeese Liquorraumsystem

in der hochparietalen Ebene beschrieben wurde.
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5.3 Bilderfassung und Bildbearbeitung

Zur visuellen Liquorraumbestimmung bei MRT-Bildern ist ein hoher Kasttzwischen
Liguorraum und Hirnparenchym notwendig. Dies wird am besten bei TRigteten Bildern
erreicht Walhund et al. 1996). Die kontrastreiche T2-Darstellung (Relaxationszeit fur Liquor
ca. 2200 Millisekunden) wurde bereits in mehreren Studsdatter et al. 1995;Drayer
1988; Harris et al. 1994 Jernigan et al. Jan. 199(Kohn et al. 1991;Tanna et al. 1991;

Lim et al. 1989) zur Untersuchung der Liquorraume verwendet.

Die auf Rontgenfilm vorliegenden Einzelbilder dieser Studie wurden emnem
Durchlichtscanner auf einen MS-Windows-Personalcomputer Ubertragen. elen
Bilddatenverlust zu vermeiden, lag die Scanner-Auflésung (200x200 dpi)cticlitiner als
die tatsachliche Bildauflosung der vorliegenden Einzelbilder auRdatgenfolie (54x71dpi).
Durch den Scanvorgang kam es zu einer Reduktion des Grauwertumfandgshroauf 8-
bit (256 Graustufen) bei allen untersuchten Bildern. DuBtditer et al. (1995) konnte
gezeigt werden, dass durch Reduktion des Grauwertbereichs um diee Héine
Verfalschung der Ergebnisse zu befurchten ist, vorausgeseta, Riegskiktion betrifft alle

Bilder gleichermal3en wie bei unserer Studie.

Bereits vonPfefferbaum et al. (1994) wurde der Einfluss unterschiedlicher KopfgréZen auf
die Beurteilung von Liquorraum und Gehirn beschrieben. Gerade beieitlevisuellen
Beurteilung der Bilder ist eine GroRenanpassung sinnvoll. Dies wudtevenMathalon et

al. (1993) beschrieben. Auch bdtritaia et al. (2000) wurden MRT-Bilder zur
Volumenbestimmung zunachst auf eine einheitliche GroRe verandeBlaier et al. (1995)
wird das ermittelte Hirnvolumen mit einem Korrekturfaktor zum dlesh der Kopfgro3e

multipliziert.

In dieser Studie erfolgte die GréfRen- und Formanpassung mit Hifepidelorientierten
Bildeditors ,Photoshop*. Fur die hochparietale Ebene sowie fir dieriKelschnitte wurde
ein standardisiertes GrofRenverhaltnis definiert. Dies erfolgter Bericksichtigung von
Stichprobenmessungen fur Schédellange und Schadelbreite und dem hierdtedtezrmi

Verhéltnis.
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Die nicht-proportionale Bildanpassung fuhrt zwar fir das Einzelbild zu einegekfang.
Da allerdings alle Bilder gleichermal3en verandert werden und/aleeil einer fehlenden
Beeinflussung des Beurteilenden durch die Schadelform Uberwiegllewain derartiges

Verfahren als geeignet fir diese Arbeit angesehen.

5.4 Beurteilung der Liquorraumgrof3e

Ziel dieser Arbeit war es, unter anderem eine rein visuebertBilungs-Methode zur
Beschreibung der Liquorraumgrol3e zu entwickeln.

Frihe Verfahren zur Bestimmung der Liquorraumgrof3e waren zunachst das
Pneumoenzephalogramm, spater waren zur nicht-invasiven Diagnostike liNessungen
ausgewahlter Hirnregionen (z.B. grof3te Distanz zwischen den ekf@nthern, Anzahl
sichtbarer Sulci und andere), gefolgt von Pixelzdhlungen, im CT-Riddjdta et al. 1987)
angewandt worden. Die visuelle Beurteilung der Liquorrdume durchn eamahrenen
Neuroradiologen hat vor allem im klinischen Alltag einen hohen Stedign(Kohlmeyer
1989).Entscheidender Vorteil ist die Unabhangigkeit von technisch undfzeitifevendigen

computergestitzten Mel3methoden.

Bei vielen Studien wird die Festlegung der Liquorraumgrof3e allggsdacht ausschlief3lich
visuell wie in dieser Arbeit oder beispielsweise in StudienSalonenet al. (1997) un&ue

et al. (1997) durchgefihrt, sondern oft durch Bestimmung von Schwellenwi@rtedie
anschlielBende computergestiitzte Erkennung von Liquorraum bzw. Hirng@uebet al.
1989). Auch die Festlegung einer ,region of interest* (ROI), die als Bilkistrim Einzelbild
von einem Untersucher manuell umzeichnet wird, um anschliel3end eine caegtitzte
Volumenberechnung durchzufuhrelVifalley et al. 2001), ist ein héaufig angewendetes

Verfahren.

Voraussetzung solcher Computeranalysen ist eine entsprechendecteei#isstattung mit
ausreichender Rechenleistung. Bei einer rein visuellen Methode ot sGrundlagen zur

Bilderfassung nicht notwendig.
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Ein grof3es Problem der computerunterstitzten Volumetrie ist diekkerBildsegmentation,
d.h. die Klassifikation mit Zuordnung einzelner Bildpunkte zu einer Gewddmse (graue
Hirnsubstanz, wei3e Hirnsubstanz und Liquorraum). In verschiedenen Stutblehiesiflr

automatische und halbautomatische (ROl und Schwellenwertbestimmuagphién

angewendet worden, die diese Differenzierung durchfiihren sollen. VoischetrStudien
befassen sich dabei nicht ausschlief3lich mit der Beschreibunbigoarrdumen wie in der
vorliegenden Arbeit; auch das Volumen anderer Hirnanteile (z.B. Naildaticularis in einer
Untersuchung vomMurphy et al. 1992; Corpus callosum b®chaeferet al. 1990) wurde
bestimmt. Einschrankend muf3 aber angemerkt werden, dass viele)afitalmatische
Volumetrieverfahren im Methoden-Ablauf mindestens einen manuellen biuellen

Arbeitsschritt beinhalten oder diesen sogar zur Validierung heranziehen.

5.4.1 Halbautomatische und automatische Verfahren

Eine vollstandige Unabhangigkeit von der visuellen Bildbeurteilung kann also auth durc
(halb-)automatische Verfahren offensichtlich nicht erreicht werden.

Zum  Verstandnis fur das Vorgehen bei  verschiedenen  automatisierten
Segmentationsverfahren mit ihren visuellen Teilschritten sotiefolgenden solche Studien
betrachtet werden, die nicht ausschlie8lich das Liquorsystem volsahetiermessen,

sondern gleichermaf3en Aussagen zum Volumen anderer Hirnstrukturen treffen.

Bei der Schwellenwertbestimmung werden Bildpunkte mit gleicherauerten
zusammengefasst und einem bestimmten Gewebetyp (Hirnparendugn Liquor)
zugeordnetReisset al. 1996DeCarli et al.1994Nagataet al. 1987 Sisodiyaet al. 1995).
Dabei ist zu beriicksichtigen, dass die Bildhelligkéltrfis 1994) einen Einfluss auf die
halbautomatische Bildsegmentation mittels Schwellenwertbestimmurag. Auch
Bildinhomogenitdten in der Grauwertdarstellund.in{ et al. 1989), die durch
Unregelmaliigkeiten im Magnetfeld oder in der Radiofrequenz entsk&immen, missen bei
einer Segmentation durch Schwellenwertbestimmung zunachst korvigieten. Dies kann
beispielsweise durch eine Filterroutine in der Bildbearbeitung duleh Werte-Egalisierung
nach manueller Auswahl von Bildregionen gleicher Substanzklagemar et al. 1993)
erfolgen. Fir unsere Arbeit war aber Kkeine nachtragliche igkeits- oder
Kontrastangleichung notwendig, da das menschliche visuelle Systernastunterschiede

ausgleichen kanrL{m et al.1989).
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Oft wird die Segmentation halbautomatisch durch Umfahrung einer Hirnregi&mne einer
ROI durch einen erfahrenen Untersucher durchgefiMurghy et al. 1992;Coffey et
al.1998;Coffey et al. 1992Foundaset al. 1998;Jack et al. 2002). Eine weitere Methode ist
die manuelle Definition eines Pixels mit anschlielender Zusanassmnig von solchen
Bildpunkten mit der gleichen Abbildungseigenschaft zu einer RGésgerini et al. 2001).
Da sich die manuelle Segmentation letztlich auch auf einevisiielle und somit subjektive
Beurteilung der Hirn-Liquor-Grenze durch einen Untersucher stittrlieivisuelle Erfassung

der Liquorraumgrenzen auch fir die vorliegende Fragestellung als gesiguoestehen.

Eine vollautomatische Bildsegmentation, wie sie zum BeispielDwta und Sonka (1998)
entwickelt wurde, kann nach Festlegung neuroanatomischer Grenzen durch
Punktverteilungsmodell Formen erlernen und wiedererkenamth et al. (1998) stellen
aber fest, dass es bisher kein automatisches Verfahren gibhewetat gleicher Prazision
wie ein menschlicher Experte arbeitet.

Einen groRen Einfluss auf diese automatischen und halbautomatisclignr&tehat auch der
Partial-Volumen-Effekt. Bildpunkte, die ein Volumen darstellen unch saus einem
zweidimensionalen  Bildpunkt (Pixel) und der Schichtdicke des Einzetbilde
zusammensetzen, werden als Voxirfiigan et al. 1991) bezeichnet. Der Partial-Volumen-
Effekt entsteht flr solche Voxel, die die Grenzflachen zwischgnotraum und grauer bzw.
weil3er Hirnsubstanz abbilden und Bildeigenschaften zweier untetbchex Gewebearten
gleichzeitig vereinenWang et al. 2001). Wie beWang et al. (2002) beschrieben, werden
Bildpunkte an der Grenzflache zwischen weil3er Hirnsubstanz und Ligudig als graue
Hirnsubstanz im Rahmen einer automatischen Segmentation fehlitiegtpBeim Vergleich
zwischen der manuell durch ROI ermittelten Liquorraumgrof3e und eirtematischen
Bildsegmentation konnte diese Untersuchung eine Unterschatzung demniumguorraume
von durchschnittlich 18,5% fir die automatisierte Methode nachweisereirigi visuellen
Methode kdnnen durch anatomische Kenntnisse diese Grenzflachen durch eesudbier

leicht identifiziert und in der Beurteilung beriicksichtigt werden.
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Die Bedeutung einer visuellen Bildbeurteilung wird auch Geurchesen et al. (2000)
deutlich. Hier wurde zur Validierung der automatischen Pixelerkennumyexgleich mit
einer manuellen  ROI-Bildsegmentation  durchgefuhrt. Dabei  wurddieide
Segmentationsbilder deckungsgleich Ubereinander gelegt. Alleinisiezlle Eindruck einer

Differenz in der Uberdeckung wurde zur Validierung herangezogen.

Nach Festlegung der Liquorraum-Hirngrenzen im zweidimensionaldd Biit den
verschiedenen Segmentationsverfahren ist zur Ermittlung des Liguowos (nach
Multiplikation mit der Schichtdicke) die Summation mehrerer Einzelbilder notwendi das
dreidimensionale Volumen zu erhalteNurphy et al. 1992;Christiansen et al. 1993;
Meuller et al. 1998). In einer Arbeit vokritaia et al. (2000) wurde festgestellt, dass
durchaus nicht alle Einzelbilder einer Probanden-Untersuchung segrhenti aufsummiert
werden missen, um eine Volumenaussage zu machen. Trotzdem ist finenk@hzelbilder
der zeitaufwendige Segmentationsprozess notwendig, um eine sichemgé\ugser das
Liguorvolumen zu erhalten. Fur die komplette manuelle Markierung)(RI@r Schnittbilder
eines Gehirnvolumens wird beispielsweise ein Zeitaufwand von cigtaride beCotter et
al. (1999), fur die Markierung des Hippocampus circa 30 Minutdsu (et al. 2002)
angegeben. Als besonders aufwendig ist die Markierung des dufRerersysgimis mit Hilfe
der manuellen Segmentationsverfahren anzusehen. Hierbei fuhrt vordadldemmplexe und
filigrane Struktur der Liquorraume und der grauen Substanz zunteegiven Bearbeitung.
Durch die vonAndreas et al. (1994) entwickelten Programme ,Brainplot* und ,Brainmap”
ist die automatische Strukturerfassung der Hirnoberflache modbabei wird fir jedes
Voxel-Element ein ,Krimmungsindex® ermittelt, der die relatResition eines Voxel zur
Hirnwindung angibt. Auch hierfir ist aber eine zeitintensive (ca. tdnd&n pro

Untersuchung) Vorbereitung des Bildmaterials notig.

Eine Moglichkeit zur Zeitersparnis bei der Volumetrie steld @avalieri-Prinzip Mayhew
et al. 1991 Cotter et al. 1999) dar. Hierzu werden parallele Schichten einer konstaitien
durch das zu messende Volumen gelegt. Die auf der Stirnseit8cmhten abgebildete
Volumenflache wird mit Hilfe eines aufprojezierten Messfeld@80-200 Messpunkte)
ermittelt. AnschlieBend kann durch Summation nur jeder n-ten Schieint $h6 Schichten)

bei vorbekannter Schichtdicke das Volumen errechnet werden.
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Andererseits stellen auchlisserand et al. (2002) fest, dass automatische oder
halbautomatische Volumenbestimmungen insgesamt weniger genau alsutite ROI-
Erfassung durch einen Untersucher arbeiten. Sie verwendeten ztsudhteng des frontalen
Cortex die Voxel-Morphometrie mit automatischer Erkennung von ‘éoxeit grauer
Hirnsubstanz und das halbautomatische ,Talairach-Boxes“-Verfahréndelpe ein 3-D-
Koordinatensystem anhand definierter anatomischer Landmarken mansgdirichtet wird.
So entstehen 1056 Volumenelemente gleicher GroR3e, fur die jewedsialignung zu einer
Gewebeklasse automatisch erfolgt. AbschlieBend wird dann dasntwekanen durch

Summation aller Einzelvolumina einer Gewebeklasse ermittelt.

5.4.2 Visuelle Bildbeurteilung

In der vorliegenden Arbeit war zur rein visuellen Beurteilung Hguorraume keine
zeitaufwendige Bildsegmentation notwendig. Die Trennung von Liquor und kigigemit
Bestimmung der FlachengroR3e auf dem repréasentativen Einzellmldterélleine subjektiv
durch erfahrene Untersucher. Die Ermittlung eines absoluten Liquomeok kann mit
einem visuellen Verfahren nicht gelingen. Uber den Gesamtelddec abgebildeten
Liquorstrukturen auf dem MRT-Bild kann aber durch Erfahrung und Kenntnis de
anatomischen Strukturen auf die relative Liquorraumgrof3e geschlossgen. Insgesamt ist
die visuelle Bildbeurteilung fur Bildstdrungen weniger anfallig éialb-) automatische

Verfahren zur Gewebeerkennung.

Die Bildung eines Scoresystems mit sichtbaren Stufen eimeplie, wie sie in dieser Arbeit
erfolgte, sollte helfen, den subjektiven Bildeindruck beschreibbar umgleighbar zu

machen.

Mit reprasentativen Bildern eine visuelle Beurteilung fir Liquorr@umhurch einen
Bildvergleich durchzufiihren, wurde auch in anderen Studien beschiigberet al. 1997;
Salonen et al. 1997). Teilweise war sogar nur die rein verbale Bes$chrgi der
Atrophieausdehnung als Gradeinteilung fur die Liquorraumausdehnung vorgegeben
(Wahlund et al. 1990 und 1996). Dabei konnte im direkten Vergleich zwischen dellemsue
Beurteilung und einer automatischen Gewebetyp-Segmentation mit iaefRscier
Volumenberechnung fiir den Liquorraum eine hohe Ubereinstimmung statibesviesen
werden Walhund et al. 1990).
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Da also offensichtlich selbst eine rein verbale Bildbeschreibmag Erfassung von
Atrophiestufen des Gehirns geeignet ist, muss dies auch fur dattlieng der
Liquorraumgrof3e mit Hilfe von reprasentativen Bildern eines Sawieesn der vorliegenden
Arbeit moglich sein. Die Methode, mit Hilfe eines 10-stufigeor8s die Liquorraumgrofe
zu ermitteln, wurde auch vdrongstreth et al. (2000) un®'ue et al. (1997) beschrieben. Fur
beide Studien wurde mit Hilfe einer Kappa-Statistik gezeidhss die Interrater-
Ubereinstimmung hoch ist. Auch in der vorliegenden Studie wurde der subjekt
Bildeindruck mit Hilfe eines Rangsystems einheitlich etfaBsbei konnte der statistische
Nachweis erbracht werden, dass das menschliche visuelle Systedngdbrraumgréfe
differenzieren und hinreichend sicher und reproduzierbar (Kappa-Rtaiisti Kendall-
Konkordanz-Analyse) einem Scoresystem zuordnen kann. Die Bildsegimentand
Beurteilung der Liquorraumgréf3e erfolgt beim visuellen Verfahremclyteitig. Geringe
Streuungen bei der Zuordnung eines komplexen MRT-Bildes in das Sd¢enmesgsd
aufgrund der Einfachheit der Methode ohne hohen technischen und zeitlicheandufw
akzeptabel. Die Genauigkeit der Zuordnung war fir die hochparietale Etvesre hoher. Die
Unsicherheiten bei der Beurteilung der Ventrikelebene sind evedtueh die gleichzeitige
Abbildung des auf3eren Liquorsystems in dieser Schnittfihrung zu erkladglicihrweise

kommt es hierdurch zu einer Beeinflussung des Raters in dieser Ebene.

Coffey et al. (1992) verwendeten zur Beschreibung der seitlichen Ventinkietles auf3eren
Liguorsystems ebenfalls ein Scoresystem. Die Zuordnung zu finf | vedfaierten
Rangstufen wurde ebenfalls von erfahrenen Neuroradiologen durchigefithzeigte eine
Ubereinstimmung in der Erfassung der Altersentwicklung nmierezuséatzlich angefertigten
halbautomatischen ROI-Methode.

Longstreth et al. (2000) fanden fur ihr Patientenkollektiv mit Hilfe eines
Graduierungssystems eine Zunahme der Liquorraumgrol3e mitnstergd_ebensalter. Unser
Scoresystem wurde durch Auswahl von zehn repréasentativen Bitdesichtbar steigenden
Atrophie-Stufen aus dem Normalkollektiv durch einen erfahrenen Neuntygdn gebildet.
Salonenet al. (1997) ermittelten die Liquorraumerweiterung entsprechendeuridethode
ebenfalls mit reprasentativen Standardbildern. Auch sie konnten disiolgiyysche

Altersatrophie nachweisen.
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5.5 Altersabhangige und geschlechtsspezifische Hirnvolumen- und

Liquorraumveréanderungen

In der vorliegenden Arbeit soll die altersphysiologische Hirnalgghei Mannern und Frauen
MR-morphologisch erfasst und in visuell differenzierbaren ScoreeStdargestellt werden.
Zunachst erfolgt die Zuordnung aller 401 Patientenbilder des von uns tmbilde
Normalkollektivs in die zehn Atrophie-Score-Stufen. Anschlie3end konatéststch die
Haufigkeit des Auftretens eines Lebensalters (gruppiert tergdekaden) in jeder dieser
Score-Stufen ermittelt werden. Dabei zeigt sich eine ivelgtoRe Variabilitdt in der
Alterszusammensetzung der Stufen, aber eben eine deutliche Tendenanitddadherem
Lebensalter auch eine Zunahme des sichtbaren Liquorraums afutfittAbbildung 12 bis
Abbildung 15)

In anderen Untersuchunge@dffey et al. 1992, Christiansen et al. 1994 Guttmann et al.
1997;Blatter et al. 1995Yue et al. 1997 Coffey et al. 2001) ist ebenfalls dargestellt worden,
dass es mit zunehmendem Lebensalter insgesamt zu einer Zunaknhéquorvolumens
kommt. Dabei finden sich aber unterschiedliche Aussagen zur Ausprdgurigweiterung
fur die inneren und &uflleren Liquorrdume sowie teilweise geschlelchtgage
Veranderungen. Auch der Zeitpunkt, an dem die Erweiterung des Lygtemss beginnt,
wird kontrovers diskutiert. Weiterhin werden in unterschiedlichen Unteosigen auch
Alterungsprozesse fur spezielle Gewebetypen (graue und weiRa®)bstier Hirnregionen

(z.B. frontaler Cortex) dargestellt.

Bei Giedd et al. (1996) zeigt sich in einer Untersuchung fir den Zeitraum 4/obis 18.
Lebensjahr, dass das Seitenventrikelvolumen mit dem Lebensaltamzuridabei kommt es
bei Jungen ab dem 11. Lebensjahr zu einer deutlicheren Vergrgldsurseitenventrikel.
Geschlechtsunabhéngig fand sich eine signifikante Ventrikelasymemzugunsten einer
Erweiterung des linken VentrikelsJernigan et al. (1991) konnten ebenfalls eine
altersabhangige Erweiterung innerer und &ufRerer Liquorrdume im suotten
Altersabschnitt von 8-35 Lebensjahren nachweisen. Eine Asymmeirdewlabei aber nicht

angegeben.
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Von Pfefferbaum et al. (1994) wird bis zum 4. Lebensjahr anhand einer MRT-Studie mit
halbautomatischer Bildauswertung an 161 Probanden im Lebenszeitraum vama8Mbis

70 Jahren zunachst eine Volumenzunahme fur den Cortex beschrieben, erst caine
Ruckbildung der Rindenstrukturen zu beobachten. In einer weiteren MReSuodi
Jernigan et al. (1990) wird festgestellt, dass es mit Zunahme der Vemteite zu einer
Abnahme der grauen Substanz im Altersbereich vom 8. bis 39. Lebekmjaimt. Gur et al.
(2001) konnten ebenso eine Reduktion der grauen Substanz im Zeitraum von 18-49
Lebensjahren beschreiben. Es wird allerdings darauf hingewiesen, dass deist@agische
Prozess, der die Gewebeabnahme verursacht, MR-morphologischHetiatht erkennbar ist.
Neuroanatomisch ist eventuell gerade bei Kindern die Ruckbildung dedriizn-Anteils
ursachlich. Graue Substanz setzt sich aus Dendriten und Neuronen eusdesrgibt keinen
Anlass zu der Annahme, dass schon bei Kindern und Jugendlichen die Neurom@anzahl
Verlauf des Lebensalters abnimreBellis2001).

Foundas et al. (1998) beschreiben eine lineare altersbedingte Zunahme des
Seitenventrikelvolumens im Altersbereich vom 21. bis 84. Lebensjahr, v@beit et al.
(1987) dies nur fur Manner nachweisen koni@eurchesenet al. (2000) zeigte an einem
Kollektiv von 116 Patienten im Alterszeitraum von 18 Monaten bis 8@dahit Hilfe eines
halbautomatischen Messverfahrens eine lineare Volumenzunahme ndbpgelung des
gesamten Liquorvolumens in der Lebenszeitspanne ab dem 2. bis zum &bsjabkb fur
Manner und Frauen gleichermal3en. Interessant ist dabei die efastst dass der
Liquorvolumenanteil am gesamten intracraniellen Volumen bis zum friJlugendalter
konstant bei ca. 7-9% verbleibt; erst dann nimmt mit Rickgang des/dHimens im

weiteren Altersverlauf auch der Liquoranteil bis 25% im hohen Lebensalter zu.

Auch in unserer Studie liel3 sich bereits fur junge Patienten ejuerzolumenzunahme im
auf3eren und inneren Liquorsystem anhand einer hoheren Scorezuordnung miendeemnm
Lebensalter beschreiben. (vgl. Tabelle 14 und Tabelle 15).

Fur die altersbedingten Veranderungen der weil3en Substanz werdesvéis® Angaben in
der Literatur gemachGuttmann et al. (1998) beschreiben als neuroanatomisches Korrelat
der Hirnalterung beim Erwachsenen eine Volumenabnahme der nw&Bbstanz mit

konsekutiver Liquorerweiterung bei nur geringer Veranderung der gHiugsubstanz.



56

Andere Autoren sehen ebenfalls eine altersbedingte Volumenredukirordid weil3e
Substanz; so zum Beispiel E&mith et al. (2000) im Rahmen einer MRT-Kohortenstudie an
52 formalinfixierten Hirnpraperaten (Lebensalter 80 bis 95 Jaldejch eine
halbautomatische Auswertung. An einem Kollektiv von 43 Probanden im Lebenszeitraum von
24 bis 82 Lebensjahren liel3 sich durch ein ROI-VerfahrenPbsseet al. (1997) diese
Volumenreduktion aber nicht bestatigen.

Auch regionale, nicht-pathologische Unterschiede in der Erweiterursy adderen
Liguorsystems wurden beschrieben. So stellsserand et al. (2002) fest, dass der frontale
Cortex eine besonders ausgepragte Altersatrophie dergigan et al. (1991 und 2000) und
Coffey et al. (1992) konnten ebenfalls eine Zunahme der auf3eren Liquorraume als Folge einer
Abnahme der Cortex-Substanz vorwiegend im frontalen Bereich nagmw®isnMurphy et

al. (1992) wurde fur 27 mannliche Probanden im Alterszeitraum von 1®2bvidahren
festgestellt, dass die linksseitigen auf3eren Liquorrdume sitér warstellen als die rechten,
ohne dass eine Asymmetrie der Seitenventrikel vorhanden war.etyenSatz dazu konnte
Coffey et al. (1998) fur ein alteres Kollektiv mit 330 mittels MRT ustehten Probanden
(66-96 Lebensjahre) mit Hilfe eines halbautomatischen Verfahrens Resymmetrie in der
altersbedingten aufl3eren Hirnatrophie beschreiben. Fur die aufRerenrduquerfand sich
aber eine signifikant starkere altersphysiologische ZunahmeMBanern, was auch von
Matsumae et al. (1996) anhand einer halbautomatischen MRT-Bildsegmentatiof® an
Probanden im Lebensalter von 24 bis 80 Jahre nachgewiesen wurde.

Durch eine MRT-Bildgebung mit anschlieBender halbautomatischefargilyse konnte
gezeigt werden, dass Manner ein um ca. 10% gr6Reres Hirngekan#n als Frauen
besitzen Blatter et al. (1995) mit 194 Patienten im Lebensalter von 16 bis 65 Jahre). Bei
mannlichen Kindern wurde ebenfalls ein grél3eres Hirnvolumen als beheldeschrieben,
wie eine MRT-Studie an 30 Patienten im Lebensalter von 7 bis 1&nlahr Cavinesset al.
(1996) beweist.

Es zeigt sich aber auch im Altersverlauf eine starkesgeif@rung der Liquorraume fir
Manner Ku et al. 2000; 331 MRT-Patienten durch ROI-Verfahren) und fur JuizeBéllis

et al. 2001; 118 MRT-Patienten im Lebensalter 6 bis 17 Jahren). AnsbhEiankungen der
kognitiven Leistungsfahigkeit wurden teilweise mit lokalisierten ygublogischen
Atrophievorgangen in Verbindung gebracktoffey et al. (2001)Walhund et al. (1990))

konnten diesen Zusammenhang jedoch nicht nachweisen.
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Geschlechtsspezifische und regionale Unterschiede wurden in degeaden Studie nicht
differenziert. Die ausgesuchten Reprasentativ-Bilder sollemssvdie Atrophie-Stufen eines
gemischten Kollektivs abbilden. Regional unterschiedliche Atrophie-Agspgen, die eine
eindeutige Scorezuteilung des Einzelbildes erschweren, kénnerilialf&treuungen in der

Zuordnung in unserer Studie verantwortlich sein.

Einen deutlich spateren Beginn der zerebralen Altersatrophisewalie CT-gestitzten
Studien vonTakeda et al. (1984; Apr. 1985; Mar. 1985) nach. Diese beschreiben eine
altersabhangige Weitenzunahme der inneren und auf3eren Liquorraumedén ferst ab
einem Alter von 50, bei Mannern ab 40 Jahren. ANelgata et al. (1987) erkennen eine
Altersatrophie im CT erst ab einem Lebensalter von 50 JahreneiBsi vergleichenden
Volumetrie mittels Bestimmungen von Volumina an Untersuchungsphantomen und
anschlieBender MRT- und CT-Bildgebung finden sich zwar fir die MRiersuchung im
Vergleich zur CT-Untersuchung im halbautomatischen ROI-Verfahré&nnliche
Volumenwerte Cramer et al. 1990), allerdings besteht eine deutlich schlechtere
Beurteilbarkeit der auBBeren Liquorraume im CT aufgrund knochenbedingter
AufhartungsartefakteKohn et al 1991). Dies durfte die Ermittlung des Atrophiebeginns im
CT erschweren. Weiterhin ist mit einer MRT-Untersuchung essdrer Gewebekontrast im
Vergleich zum CT zu erreicheX\ et al. 2000).

Einige MRT-Studien zur Altersentwicklung des Gehirns sind als ltodigial-Studien
ausgelegt. BeBullivan et al. 2002 wurden 215 Probanden im Lebensalter von 70 bis 82
Jahren im Abstand von vier Jahren untersucht. Die Auswertung erfbgieso wie bei
Resnick et al. (2000) (116 Patienten im Lebensalter von 59 bis 85 Jahreninam e
Untersuchungsabstand von 1 Jahr) uvdeller et al. (1998) (46 Patienten im Alter von 65
bis 95 Jahren mit Untersuchungsabstand von 1 Jahr) durch ein halbautoesaiscfahren.
Tang et al. (2001) fuhrte die Bildauswertung von 66 Patienten, welche bstaAd von
durchschnittlich 4,4 Jahren untersucht wurden, mit Hilfe des Cavatiezips durch. Alle
diese Studien zeigen zusammenfassend eine Hirnatrophie mit lagoeweiterung bei

zunehmendem Lebensalter, teilweise auch mit hirnregionaler Betonung.
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Fur eine longitudinale Studienform wurde vddmith et al. (2001) ein spezielles
vollautomatisches Segmentationsverfahren (SIENA-Methode: Strudtnege Evaluation,
using Normalisation, of Atrophy) entwickelt, welches durch den direktergleich zweier
Bilder, die mit zeitlichem Abstand vom gleichen Individuum angefertiurden, Pixel- oder
Geometrie-Differenzen erkennt und darstellt. Damit sind auclophte-Prozesse als
Bildveranderungen fassbar. Diese Methode verlangt aber zur IRengteiner Atrophie
mindestens zwei zeitlich getrennte Untersuchungen bei der gidrdreon. Aul3erdem ist ein
relativ aufwendiges Anpassungsverfahren beider Bilder an geochetrigeranderungen,
bedingt durch verschiedene Aufnahmebedingungen (z.B. verschiedene Sasifidakn im
MR-Scanner), notwendig. Eine Rechendauer von unter 1 Stunde fur einerstibincietn
LINUX-PC wird vom Autor als mittlerer Bearbeitungszeitraum angegeben

Das in dieser Arbeit beschriebene rein visuelle und damit sebmelhd weitaus einfachere
Beurteilungsverfahren ist nicht ausschlie3lich auf Querschnitestuainwendbar. Auch fur
die longitudinale Erfassung der individuellen Hirnatrophie istezsgmet. BeWalhund et al.
(1996) wird im Rahmen einer Longitudinal-Studie ebenfalls zur vesmelHrfassung der
LiguorraumgréRe ein 5-stufiges Rangsystem angewendet. Allerdedsigte die
Bildzuordnung nicht durch Vergleich der Probandenbilder mit reprasesatchnitten,
vielmehr gab es lediglich eine verbale Beschreibung desitenungsgrades. Auch flr diese
Methode wurde die Intrarater-Reliabilitat wie in unserer Stulliech eine Kappa-Statistik

nachgewiesen.

Zusammenfassend lasst sich fur die vorliegende Arbeit fiéststdass, wie in der Literatur
beschrieben, die physiologische Hirnalterung mit der Erweitevamginneren und auf3eren
Liguorraumen einhergeht. Ein Zeitpunkt, ab dem Hirnalterung beginnt, konake durch
unsere Studie nicht ermittelt werden. Es zeigte sich aber aidwn so den ,jungen®
Altersklassen mit steigendem Lebensalter eine gleichzeitigpaline der Liquorraumgrolie.
Welcher Hirngewebetyp (weil3e oder graue Substanz) eine Volududticn mit
konsekutiver Erweiterung des Liguorsystems bedingt, ist auch in disdmit nicht
feststellbar, da eine Segmentierung in graue und weil3e Substémzeriagte. Regional
unterschiedliche Hirnalterungsprozesse, die in verschiedenen Arbetenutet werden,

durften auch in unserem Patientenkollektiv anzunehmen sein.



59

Hierdurch ware auch die Interrater-Streuung bei der rein visueltprotbeurteilung zum Teil
erklarbar, da regionale Liquorveranderungen auch die visuelle Begedes Gesamt-
Liquorraums beeinflussen und erschweren kdonnen.Prinzipiell ist abendtsdlen, dass auch
regionale Veranderungen mit einem entsprechend differenziertens$stera beschreibbar
sind.

Die geschlechtsspezifischen Unterschiede werden ebenfallserinLiteratur kontrovers
diskutiert und wurden in unserer Studie mit einem Mischkollektiv nicht weiter diffeme.

Der Anstieg des durchschnittlichen Lebensalters bei zunehmendemv&datente bei der
vorliegenden Untersuchung zum Beweis, dass die Score-Stufen einemwlqaigshen
Alterungsprozess eines Normalkollektivs reprasentativ abbilden konnen.

Ziel war es, ein allgemeines Graduierungssystem zu entwictta$ die Beschreibung visuell

erkennbarer Liquorraumerweiterungen mit Hilfe eines Scores auf lein¥&eise ermdglicht.

5.6 Physiologische Hirnalterungsprozesse und pathologische Hirnatrophie

Im Rahmen der physiologischen Hirnalterung lassen sich MRT-ratmgisch nicht nur
zerebrale Atrophien mit konsekutiver Erweiterung des Liquorraumstetars Weitere
Veranderungen sind nacKhujneri et al. (1997) erkennbar. Hierzu gehoren fokale
Hyperintensitdten der weiRen Hirnsubstanz, wie zum Beispiel ieneigh um die
Vorderhorner als Folge eines peri-ependymalen Flissigkeitsttseotiter Hyperintensitaten
im Bereich des Virchow-Robin-Raumes (perivaskularer Liquorrausoie lokale
Eisenablagerungen im Stammganglienbereich, die sich in deaidlung aber hypointens
darstellen. Far die T2-Hyperintensitaten wurde ein halbautomagische
Segmentationsverfahren vdpayne et al. 2001 entwickelt, welches aber ebenfalls hohe
Bearbeitungszeiten (30 bis 45 Minuten) bendtigt. ABelonenet al. (1997) beschreiben ab
einem Lebensalter von 60 Jahren eine Zunahme der T2-Signaliétefisi die weil3e
Substanz. Als Leukoaraiosis oder leukenzephalopathische Veranderuwvgeten
unspezifische bilaterale  symmetrische Verdnderungen der  weilfubstanz
(Marklagerlasionen) mit hyperintenser Darstellung in der Tag&bung bezeichnet
(Bischoff et al. 1997), wobei ein pathomorphologisches Korrelat nicht sicher bekanas
wird aber vermutet, dass eine Mikroangiopathie mit zunehmenderndting der
mikroarteriellen Lumina zu Perfusionsdefiziten und damit zu iscéémen

Marklagerschadigungen fuhit€ys et al. 1999).
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Besonders die MRT-Bildgebung ist geeignet, um diese Lasionen ddieudgtiaring 2002).
Mit zunehmendem Lebensalter steigt die Frequenz fir das Aufgetelmer Veranderungen
(Longstreth et al. 2001). AuclChristiansen et al. (1994) konnte in einer MRT-Studie mit
142 Patienten im Lebensalter zwischen 21 und 80 Lebensjahren zeigen, dass
Hyperintensitaten im Bereich der weilen Hirnsubstanz mit zunetene Lebensalter in Zahl
und GrolR3e vermehrt auftreten. In der Altersgruppe der 21- bis 30-jaHieffam sich bei
circa 20% der Probanden Marklagerlasionen darstellen, bei den 780-faikrigen Patienten
lag die Haufigkeit fir den Nachweis der Hyperintensitatenasolgei 100% ohne
geschlechtsspezifische Unterschiede. Eine Korrelation zur alsenfuntersuchten
altersabhangigen Erweiterung der Ventrikel war jedoch bei ihndnt beweisbar, konnte
aber vonDeCarli et al. (1995) undde Leeuw et al. (2000) in einer halbautomatischen
Analysemethode beschrieben werden. Eine arterielle HypertdménsmachDeCarli et al.
(1995) ein Risikofaktor flir das Auftreten von Hyperintensitaten imkNger-Bereich zu

sein.

Bei der Betrachtung der altersabhangigen und geschlechtsspeifiseranderungen in
Bezug auf das Kleinhirn konnte weder duidbpoulus et al. (1999) noch durchuft et al.
(1997) eine Atrophie im Bereich des Cerebellums festgestelilen. Im Gegensatz dazu
wird von Xu et al. (2000) eine altersabhangige Cerebellum-Atrophie im Rakmer MRT-
Untersuchung an 331 Patienten mit halbautomatischer Bildauswertualgrer BeiKoller et
al. (1981) wurde eine Atrophie nur im Bereich des Vermis Cerdimschrieben, ohne dass
diese eine Korrelation zum Lebensalter erkennen lie3. Fur denn8ikée der in unserer
Studie nicht untersucht wurde, konnte ebenfalls eine Volumenzunahmeamnysprozess

nachgewiesen werde@¢ffey et al. 1992).

Bedingt durch die von uns verwendeten Schnittebenen, sind solche MR-morpit@agis
Altersveranderungen nicht sichtbar. Ziel der Studie war aus8tich die Beurteilung der
LiguorraumgréRe. Die Kenntnis Uber weitere Altersveranderungen,uflieifache Weise
visuell erfasst werden kdnnen, ist aber zum Allgemeinverstaddsiglirnalterungsprozesses

sicherlich von Bedeutung.
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Zahlreiche pathologische Prozesse des zentralen Nervensystegigen z eine
Liguorraumdilatation. Die altersnormale Ventrikelerweiterung rkagegenuber dem
pathologischen Normaldruckhydrozephalus durch eine Uberproportionale
Ventrikelerweiterung im Vergleich zu den aufReren Liquorraumerrtsprechender Klinik
differenziert werden. Die Alzheimer-Demenz als haufigsteragegenerative Erkrankung
zeigt eine Atrophie mit Betonung des Temporallapp&mijheri et al. 1997Bottino et al.
2002). Auch Postmortem-StudierMi(ler et al. 1980) zeigen die bildmorphologisch
erkennbare Atrophie von Hirnsubstanz bei der Alzheimer-Demenz. dnigagdingte
Hirnschrumpfungen durch Formalin sind bei solchen Studien aber zu beddatsarfiae et

al. 1996). Bei Untersuchungen mit der craniellen Computertomographie konnten
Erweiterungen des Liquorsystems bei der Alzheimer-Demerthgeaiesen werdershear

et al. 1995;Creasy et al. 1986). Ebenso kann man bei einem Alkoholmissbrauch eine
Liguorraumerweiterung beobachteRféfferbaum et al. 1993). Fur die Multiple Sklerose

wird eine Dilatation der Seitenventrikel v&mnex et al. (2000) im MRT beschrieben.

Eine einfache Erfassung und Beurteilung der physiologischen tdimag, wie in dieser
vorliegenden Arbeit beschrieben, hat daher im klinischen Alltag irede®@®ung in der

Abgrenzung einer altersnormalen Liquorraumgroéf3e gegentber pathologischessen.

5.7 Methodische Grenzen und Aussichten

Die Studie wurde als retrospektive Querschnittsstudie angeleghit Dafasst sie als
Momentaufnahme die Zusammensetzung des betrachteten KollektivstaB#chliche
Altersentwicklung eines Individuums wurde nicht untersucht. Auch konnte sicher
ausgeschlossen werden, ob schwerwiegende Erkrankungen (z.B. artepeteohig;Coffey

et al. 1998) mit Beeinflussung der Gehirnalterung oder —entwicklung Zeitpunkt der
Bildgebung vorlagen. Durch die Ausschlusskriterien sollte aber einelll gebildet
werden, das zumindest MR-morphologisch keine signifikanten Pathologekauw Beispiel

zerebrovaskular bedingte Lasionen aufwies.

Die Bewertung eines dreidimensionalen Volumens aus einer zweision@len Darstellung
ist stark abhangig von der Schnittfihrung und der Form des Volumens. Dusgia der
transversalen Schnitte in definierten Ebenen sind aber gute Bewgsbedingungen

geschaffen worden.
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Eine rein visuelle Bewertung des Gesamt-Liquorsystems widtherlich auch durch
hirnregionale Atrophieprozesse mit dann nicht eindeutig zuordenbareaphfgrScore
erschwert.

Zur tatsachlichen Volumetrie der Liquorraume haben halbautomatisatieautomatische
Segmentationsverfahren sowie computergestitzte Volumenberechnungerstiitenwert.
Dies gilt vor allem fur Untersuchungen im Grundlagenbereich zunalerung. Zur
Erfassung des zerebralen Atrophiegrades in einer MRT-Untersgcsind sie aber im
klinischen Alltag wegen des hohen Zeit- und Arbeitsaufwandes eligrgaeignet. Eine rein
visuelle Beurteilung der Atrophie anhand von definierten Vergleidhesinl stellt nach
unseren Ergebnissen ein sicheres, einfaches und schnelles Vedahréorteil ist vor allem
die rasche Beherrschung und Reproduzierbarkeit dieser Methode. AlddwrtéBakte
(Inhomogenitét, schwacher Kontrast, Randunscharfen und der Partial-Vekffe&t) sind
vom menschlichen visuellen System leichter erkennbar und in die Beugtegut

einzubeziehen.

Interrater-Differenzen durch die subjektive Beurteilung sind gicheein Problem dieser
Methode. Diese bestehen aber bei allen nicht-automatisierteteBewgsmethoden. Sogar
bei den halbautomatischen ROI- oder Segmentationsverfahren spisitlgiektive Eindruck

eine Rolle. Genaue Volumenangaben kénnen bei einer rein visuellandéaticht erwartet
werden, sind aber fir den klinischen Einsatz in der Regel auchenfontlerlich. Die grol3e

Zeitersparnis spricht aber im klinischen Alltag durchaus soléingdie Verwendung einer
visuellen Methode, bis eine rechnergestitzte Bildanalyse sicher usrdichend schnell

moglich ist.

Es bleibt weiter zu untersuchen, ob man mit dem Scoresystem liragkelist, pathologische
Prozesse zu erkennen, die mit einer UbermaRigen Hirnatrophie elndrerdeabei ist es
eventuell sogar mdglich, auch fir ausgewahlte Krankheitsbilder éMraphiescore mit

Vergleichsbildern zu erstellen. Weiterhin ergibt sich die Nébdgeit, ein entsprechendes

Scoresystem auch fir die cranielle Computertomographie zu entwickeln.
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6 Zusammenfassung - Summary

6.1 Zusammenfassung

Ziel dieser Arbeit war es, eine Klassifizierung der aftbysiologischen Hirnatrophie durch
visuelle Beurteilung der inneren und &uf3eren Liquorrdume im MRT zu erreichen.

Durch vorgegebene Einschlusskriterien wurden 401 Patienten mit vorleéscier
altersnormaler Liguorraumweite aus einem Alterszeitraum vobeldensmonat bis zum 78.
Lebensjahr ermittelt. Durch Gliederung in 8 Gruppen im Abstand voemreDezenium mit
jeweils etwa gleicher Anzahl an Patienten war eine glei@mea Altersverteilung zu
erreichen. Aus dem fir jeden Patienten vorliegenden Bildmateriadewueine definierte
transversale T2-gewichtete hochparietale Ebene zur Bewertung(krea Liquorrdume und
eine Ventrikelebene auf einen Personalcomputer zur Bildbearbeiturtgaigeer Es erfolgte
zur besseren Beurteilung ein Grof3en- und Formenangleich des $ddadefir jeden
Schnitt. Anschliel3end standen 401 Einzelbilder pro Ebene zur visuellenrn8atien
aufsteigender Liquorraumgrof3e zur Verfigung.

Es konnte statistisch (Kendall-Konkordanz-Analyse) gezeigt werdiEss es durch
verschiedene Untersucher im Rahmen einer rein visuellen Baogerhoglich ist, eine
vorgegebene Bildersammlung reproduzierbar in gleicher Reihenfolge aafsteigender
LiguorraumgréRe zu ordnen.

Nach Festlegung von zehn mdglichen visuell zu differenzierendaptigstufen aus allen
zur Verfugung stehenden Patientenbildern konnte ein reprasentatrerfcjede Ebene mit
Vergleichsbildern, die die altersphysiologische Hirnatrophie abbildenlliersteden.

Durch eine erneute statistische Auswertung (Kendall-Konkordankgaaund Kappa-
Statistik) konnte nachgewiesen werden, dass verschiedene Rateommeit Sicherheit und gut
reproduzierbar die Einzelbilder den Scorestufen zuordnen kdnnen.

Nach Zuordnung aller 401 Patientenbilder in den 10er-Score konnte fir ug&lguchten
Ebenen gezeigt werden, dass mit steigendem Lebensalterusielenzende Erweiterung der

inneren und &ulReren Liquorrdume als Zeichen einer physiologischen Atrofttueden ist.

Mit Hilfe des Scoresystems ist es also mdoglich, einen Ategphd reproduzierbar zu
bewerten und zu beschreiben. Damit existiert fur den klinischengAdliae sichere und
schnelle Methode, ohne groRRen technischen Aufwand eine rein visuelle ilBegrimit

Beschreibung einer Liqguorraumerweiterung durchzufihren.
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6.2 Summary

The study aimed at classifying cerebral atrophy as detedry different stages of life. As
means of assessment the inner as well as the outer cereldrieanepaces were visualised
via MRI.

401 patients were selected due to preset selection criterin,atfeiranging from the first
month up to the age of 78. The values of their respective CSF widthglycawnth the
standard values for the specific age groups as described above therarhole number of
401 patients 8 equally sized groups at decade intervals weredfameder to make up for a
homogenous distribution. A defined T2-weighted high-parietal leveb@iver cerebrospinal
fluid space assessment and a ventricle level were generatedhfe pictures of every patient
and transferred to a PC for further processing. To achidedtar basis for assessment, size
and form of the skull were adapted for each tomographic cut. Subsequdilysingle
pictures per level were available to be visually sorted acugrtti the ascending order of
cerebrospinal fluid space size.

By using the Kendall concordance analysis approach is wastistdly proved that within a
purely visual assessment diverse examiners were able to replgdsart a previously
specified collection of pictures in the same order accordingdendsg cerebrospinal fluid
space size. Taking the whole range of pictures into consideratiodifferent phases of
atrophy were defined for visual classification. Consequenthyag possible to determine a
representative score for each level. Pictures which imageetiebral atrophy as determined
by different stages of life functioned as comparative values.

At a second evaluation using the Kendall concordance analysisllesswhe Kappa statistics
it turned out that the different participating examiners weaslye able to assign the single
pictures to the scores set. There was little default, the wbroleess proved to be well
reproducible.

Resulting from the allocation of all 401 pictures to one of the dpecified scores a
correlation of advancing patient age to an increasing dilation ofntiner iand outer CSF

spaces as physiologic atrophy symptom could be proved.

So the score system allows a reproducible description and ewvaludtian atrophic stage,
presenting the clinical routine with an excellent and fasthatetto visually assess and

describe a cerebrospinal fluid space dilation employing only a minimum of ¢atkeffort.
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7 Anhang

7.1 MRT-Bildtafeln

7.1.1 Altersklasse 0 (0-10 Lebensjahre)
7.1.1.1 hochparietal (Ebene a), Tafel 1-5
7.1.1.2 Ventrikelebene (Ebene b), Tafel 1-5
7.1.2 Altersklasse 1 (11-20 Lebensjahre)
7.1.2.1 hochparietal (Ebene a), Tafel 1-5
7.1.2.2 Ventrikelebene (Ebene b), Tafel 1-5
7.1.3 Altersklasse 2 (21-30 Lebensjahre)
7.1.3.1 hochparietal (Ebene a), Tafel 1-5
7.1.3.2 Ventrikelebene (Ebene b), Tafel 1-5
7.1.4 Altersklasse 3 (31-40 Lebensjahre)
7.1.4.1 hochparietal (Ebene a), Tafel 1-5
7.1.4.2 Ventrikelebene (Ebene b), Tafel 1-5
7.1.5 Altersklasse 4 (41-50 Lebensjahre)
7.1.5.1 hochparietal (Ebene a), Tafel 1-5
7.1.5.2 Ventrikelebene (Ebene b), Tafel 1-5
7.1.6 Altersklasse 5 (51-60 Lebensjahre)
7.1.6.1 hochparietal (Ebene a), Tafel 1-5
7.1.6.2 Ventrikelebene (Ebene b), Tafel 1-5
7.1.7 Altersklasse 6 (61-70 Lebensjahre)
7.1.7.1 hochparietal (Ebene a), Tafel 1-5
7.1.7.2 Ventrikelebene (Ebene b), Tafel 1-5
7.1.8 Altersklasse 7 (71-80 Lebensjahre)
7.1.8.1 hochparietal (Ebene a), Tafel 1-5
7.1.8.2 Ventrikelebene (Ebene b), Tafel 1-5

7.2 Zuordnungsdaten der MRT-Bilder von Ebene a und Ebene b zum 10er-Score
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Altersklasse 0, Ebene a, Bildtafel 1 von 5

Omm101a Omm102a

Omm113a Omm11a

Omm13a Omm15a

Omm174a Omm23a

Omm173a

Omm24a
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Altersklasse 0, Ebene a, Bildtafel 2 von 5

Omm31a

Omm35a Omm4d1ia

Ommb51a

Ommb54a Omm62a

Omm42a

0Omm64a
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Altersklasse 0, Ebene a, Bildtafel 3 von 5

Omm65a Omm74a

Omm75a Omm85a

Omm91a

Owm105a Owm112a Owm14a
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Altersklasse 0, Ebene a, Bildtafel 4 von 5

Owm175a

Owm44a

Owmé61a

Owm63a Owm72a
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Altersklasse 0, Ebene a, Bildtafel 5 von 5

Owma&2a
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Altersklasse 0, Ebene b, Bildtafel 1 von 5

Owmé44b Owm4sb

OwmS53b Owm55b

Owm63b Owm71b Owm?72b



12

Altersklasse 0, Ebene b, Bildtafel 2 von 5

Omm85b

Omm95b

Owm14b
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Altersklasse 0, Ebene b, Bildtafel 3 von 5

TYR

roN

Omm31b Omm33b

Ommé43b 0mmS2b

Omm62b 0mm64b
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Altersklasse 0, Ebene b, Bildtafel 4 von 5

Omm102b

Omm13b Omm173b

Omm23b



Altersklasse 0, Ebene b, Bildtafel 5 von 5

Owma82b

75
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Altersklasse 1, Ebene a, Bildtafel 1 von 5

1mm1i21a 1mm14a

1mm151a 1mm163a

1mm193a 1mm203a
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Altersklasse 1, Ebene a, Bildtafel 2 von 5

ﬁ‘

1wmd42a
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Altersklasse 1, Ebene a, Bildtafel 3 von 5

1wm104a

1wm111a

1wm162a 1wm182a
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Altersklasse 1, Ebene a, Bildtafel 4 von 5

Tmm31a

1mm73a



80

Altersklasse 1, Ebene a, Bildtafel 5 von 5

1wm72a

1wm95a
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Altersklasse 1, Ebene b, Bildtafel 1 von 5

1mm173b

1mm193b 1mm201b 1mm203b
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Altersklasse 1, Ebene b, Bildtafel 2 von 5

('

<8
-

A r S
G ¥

1mm73b | 1mm93b
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Altersklasse 1, Ebene b, Bildtafel 3 von 5

1wm165b 1wm182b
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Altersklasse 1, Ebene b, Bildtafel 4 von 5

1wm191b 1wm192B

1wm194b

1wm34b

1wm35b 1wm42b
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Altersklasse 1, Ebene b, Bildtafel 5 von 5

1wm65b 1wm72b 1wm74b

1wma83b



Altersklasse 2, Ebene a, Bildtafel 1 von 5

86



Altersklasse 2, Ebene a, Bildtafel 2 von 5

87



Altersklasse 2, Ebene a, Bildtafel 3 von 5

88



Altersklasse 2, Ebene a, Bildtafel 4 von 5

89



Altersklasse 2, Ebene a, Bildtafel 5 von 5

90



Altersklasse 2, Ebene b, Bildtafel 1 von 5

91



Altersklasse 2, Ebene b, Bildtafel 2 von 5

92



Altersklasse 2, Ebene b, Bildtafel 3 von 5
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Altersklasse 2, Ebene b, Bildtafel 4 von 5

94



Altersklasse 2, Ebene b, Bildtafel 5 von 5

95



Altersklasse 3, Ebene a, Bildtafel 1 von 5

96



Altersklasse 3, Ebene a, Bildtafel 2 von 5

97



Altersklasse 3, Ebene a, Bildtafel 3 von 5

98



Altersklasse 3, Ebene a, Bildtafel 4 von 5

99
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Altersklasse 3, Ebene a, Bildtafel 5 von 5
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Altersklasse 3, Ebene b, Bildtafel 1 von 5



102

Altersklasse 3, Ebene b, Bildtafel 2 von 5



103

Altersklasse 3, Ebene b, Bildtafel 3 von 5
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Altersklasse 3, Ebene b, Bildtafel 4 von 5
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Altersklasse 3, Ebene b, Bildtafel 5 von 5
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Altersklasse 4, Ebene a, Bildtafel 1 von 5
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Altersklasse 4, Ebene a, Bildtafel 2 von 5



108

Altersklasse 4, Ebene a, Bildtafel 3 von 5



109

Altersklasse 4, Ebene a, Bildtafel 4 von 5



110

Altersklasse 4, Ebene a, Bildtafel 5 von 5
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Altersklasse 4, Ebene b, Bildtafel 1 von 5



112

Altersklasse 4, Ebene b, Bildtafel 2 von 5



113

Altersklasse 4, Ebene b, Bildtafel 3 von 5



114

Altersklasse 4, Ebene b, Bildtafel 4 von 5
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Altersklasse 4, Ebene b, Bildtafel 5 von 5



116

Altersklasse 5, Ebene a, Bildtafel 1 von 5



117

Altersklasse 5, Ebene a, Bildtafel 2 von 5



118

Altersklasse 5, Ebene a, Bildtafel 3 von 5



119

Altersklasse 5, Ebene a, Bildtafel 4 von 5



120

Altersklasse 5, Ebene a, Bildtafel 5 von 5
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Altersklasse 5, Ebene b, Bildtafel 1 von 5



122

Altersklasse 5, Ebene b, Bildtafel 2 von 5



123

Altersklasse 5, Ebene b, Bildtafel 3 von 5



124

Altersklasse 5, Ebene b, Bildtafel 4 von 5



125

Altersklasse 5, Ebene b, Bildtafel 5 von 5
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Altersklasse 6, Ebene a, Bildtafel 1 von 5



127

Altersklasse 6, Ebene a, Bildtafel 2 von 5



128

Altersklasse 6, Ebene a, Bildtafel 3 von 5



129

Altersklasse 6, Ebene a, Bildtafel 4 von 5



130

Altersklasse 6, Ebene a, Bildtafel 5 von 5
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Altersklasse 6, Ebene b, Bildtafel 1 von 5



132

Altersklasse 6, Ebene b, Bildtafel 2 von 5



133

Altersklasse 6, Ebene b, Bildtafel 3 von 5



134

Altersklasse 6, Ebene b, Bildtafel 4 von 5



135

Altersklasse 6, Ebene b, Bildtafel 5 von 5
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Altersklasse 7, Ebene a, Bildtafel 1 von 5



137

Altersklasse 7, Ebene a, Bildtafel 2 von 5



138

Altersklasse 7, Ebene a, Bildtafel 3 von 5



139

Altersklasse 7, Ebene a, Bildtafel 4 von 5



140

Altersklasse 7, Ebene a, Bildtafel 5 von 5



141

Altersklasse 7, Ebene b, Bildtafel 1 von 5



142

Altersklasse 7, Ebene b, Bildtafel 2 von 5



143

Altersklasse 7, Ebene b, Bildtafel 3 von 5



144

Altersklasse 7, Ebene b, Bildtafel 4 von 5



145

Altersklasse 7, Ebene b, Bildtafel 5 von 5
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Tabelle : Zuordnung der Ebene a von Altersklassen 0-7 zum 10er Scores

Ebene A Score Ebene A Score Ebene A Score Ebene A Score
1mm31 1 Owm112 3 Owm53 4 5wm112 5
Owm105 1 Oowm71 3 lwm72 4 3wm25 5
Oowm82 1 0mme65 3 5wm81 4 3wm203 5
lwm42 1 1mm61 3 2wm63 4 4mm194 5
1wm162 1 1Imm51 3 Owm182 4 1wma85 5
1mm24 1 1mmb54 3 2wm135 4 3mm201 5
1mm93 1 1mm201 3 2wm165 4 3wm33 5
1Immi31l 1 lwm34 3 2wm1l75 4 2wml161 5
Ommb54 1 0mm12 3 1wm191 4 2wm104 5
O0mme64 1 0mm32 3 3mm73 4 2wm131 5
0mm73 1 Omm101 3 4wm23 4 5wm22 5
Owm61 1 O0mm104 3 2mml23 4 6wm1ll 5
0mm42 1 O0mm173 3 2mml34 4 3mml91 5
1mm23 2 Owm14 3 2wm22 4 3mmlll 5
Owm45 2 Oowm72 3 2wme65 4 3mmll5 5
0mm62 2 Omm1ll 3 2wm82 4 4wm74 5
1mm1l4 2 O0mm81 3 2mml73 4 2mm72 5
Owm93 2 0mm13 3 2mm177 4 2mma86 5
Oowm55 2 O0mm41l 3 2wm154 4 2wm26 5
0mm85 2 0Ommb52 3 2wm156 4 2wm155 5
3wm63 2 omm74 3 0mm33 4 2wm76 5
2wm103 2 0mm95 3 3wm35 4 2wm164 5
O0mm113 2 1mm33 3 3wmi161 4 5mm147 5
0mm102 2 1mm121 3 2wm35 4 6mm113 5
0mm43 2 1wm25 3 O0mm9l 4 5mm137 5
Omm31 2 1mm185 3 O0mm15 4 5wm131 5
Oomm174 2 lwm12 3 1wm95 4 5wmi151 5
Oowm63 2 1wma83 3 1mm193 4 6wm33 5
Ommb51 2 lwmlll 3 1mml73 4 3mm1l2 5
0mm35 2 1wm153 3 0mm94 4 3mm23 5
1mm73 2 Owm44 3 0mm23 4 3mm61l 5
1wm104 2 Owm175 3 omm75 4 3mml05 5
1wme65 2 Owm25 3 1wm165 4 3mml63 5
lwm74 2 2wmlll 3 3wm43 5
1wm63 2 2wm127 3 3wm75 5
1wm35 2 1wm102 3 3wml74 5
1mml63 2 3wm51 3 3wm193 5
1mmi51 2 2wm45 3 3wm211 5
1mm75 2 2wm115 3 3mml36 5
2mm73 3 3mmls5 5
2mm114 3 3mml183 5
Oowm34 3 3wm8l 5
1mm32 3 3wm93 5
1wm103 3 3wm173 5
1wm194 3 2mm?25 5
1wm133 3 2mm36 5
1wm135 3 2mma32 5
3wm4?2 3 2mm46 5
2mm71 5
2wm23 5
2wml74 5
5wm9l 5
5wm72 5
5mm107 5
3mml23 5
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Ebene A Score Ebene A Score Ebene A Score Ebene A Score
3wm1l144 5 6wme65 6 4mm94 6 6wm73 8
3mm13 5 5mm57 6 4mm235 6 6wm75 8
3mm44 5 5mm144 6 4mm233 6 6wme67 8
3mma83 5 3mm195 6 4wm?24 6 6wm66 8
3mm142 5 4mm125 6 4wm15 6 4mm205 8
3wm145 5 5mm164 6 4wm175 6 7wm202 8
4mm25 5 5wm97 6 4wm231 6 6wml51 8
4mm34 5 wm74 6 4wm181 6 6wm105 8
4mm72 5 5mm154 6 2mml76 6 3mmll4 8
4mml73 5 6wm9o6 6 7mml94 6 3wm202 8
4mml1ll 5 3wm84 6 7mm1l5 6 4mm211 8
4mml123 5 3wm133 6 6wm147 6 4mm204 8
4wm43 5 3wm194 6 6wm104 6 4wm42 8
4wm102 5 7mm31 6 6mml32 6 4wm122 8
4wm81 5 7mm195 6 6mme63 6 7wm37 8
4mm31 5 2wm102 6 6mm37 6 7wm84 8
4mm65 5 5mm25 6 6mml4 6 7wm135 8
4mm51 5 5mm21 6 5mma87 6 7wml141 8
4mm84 5 5mm156 6 2mm121 6 7mm163 8
4mm95 5 5mm178 6 2wm33 6 1mm204 8
4mm234 5 5wm61 6 5wm101 6 7wm95 8
4wm45 5 5wmi111l 6 7wml147 6 6wm143 8
2mm153 5 5wm153 6 6mma43 6 7mm4l 9
2wm113 5 5wm155 6 7wm221 6 5wmi124 9
7wm145 5 5wm157 6 4mml1l13 6 6mmb51 9
6wm163 5 5wm166 6 6wm24 7 emm77 9
5wm135 5 1mm152 6 5wmi127 7 6mma87 9
5mm42 5 3wm62 6 7wm154 7 6mm106 9
5mm55 5 3wml21l 6 7wm152 7 6mml62 9
5mm77 5 3wml24 6 7wm224 7 6mm53 9
5wmb52 5 3wm182 6 6mmlle 7 6mml101l 9
5wmb54 5 4mm135 6 5mm36 7 6mml35 9
6mml2 5 4wm61 6 2wm182 7 6mml6l 9
2mml52 5 4wm164 6 3mml53 7 6wml57 9
5mm15 5 4wm144 6 7wml44 7 7mm1l3 9
1wm192 5 4wm224 6 5mmi121 7 7mm45 9
1mml183 5 4wm91l 6 7mml42 7 7mml73 9
lwm4l 5 2mmb51 6 4mm225 7 7wml4 9
1wm64 5 7mm82 6 5mml72 7 7wm136 9
1wm115 5 6mmb56 6 7mm165 7 7wm183 9
1wm182 5 5mmil4 6 6mme62 7 7wm187 9
1wm53 5 2mm13 6 6wm61l 7 7wm213 9
1wm184 5 2wm53 6 6wm4l 7 7wm222 9
1mm203 5 2wm64 6 6mm145 7 7wme67 9
0omm24 5 2wm125 6 7wm214 9
7wm181 5 7wm61l 6 7wm196 9
4mm232 5 5wm163 6 7wm157 9
4mm155 5 5wm105 6 7mm131 9
5mm96 6 7mm206 9
5mm116 6 4mm172 9
3mmi41l 6 4mm143 9
3mm64 6 4wm165 9
3wm122 6 4wm163 9
4mm13 6
4mmb55 6




Ebene A Score

7mme65
4mm214
5mm37
5mma47
5mm102
5mm114
5wm16
5wm75
7wml6e7
7wm215
Twm217
7mm156
7wm211
7wm185
6mm44
6emm71
6mm76
6mm107
6wm13
6mma4a5
6mma84
6mmo64
6wm74
7mm133
7mm155
7wm143

10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
10
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Tabelle : Zuordnung der Ebene b von Altersklassen 0-7 zum 10er Scores

Ebene B Score Ebene B Score Ebene B Score Ebene B Score
O0mm35 1 3mm136 2 2wm45 2 2wm175 3
0Omm64 1 3mm155 2 2mm36 2 2wm35 3
Oowm61 1 3mm195 2 3wm173 2 2wm113 3
0mm85 1 3wm42 2 Owm82 2 2wm154 3
owm72 1 3wm51 2 1wm115 3 1mm173 3
Owm93 1 3wm63 2 3mml63 3 1mm204 3
0mm73 1 3wm93 2 4wm23 3 1mm201 3
2mm71 1 0mm95 2 4mm13 3 1lwm64 3
1Immi185 1 Owm14 2 4mm25 3 1mm33 3
lwm1l2 1 O0mm104 2 4mm94 3 1wm103 3
1mm73 1 0mm94 2 4mmlll 3 1wm35 3
1Immi51 1 0mm32 2 4mml123 3 lwm25 3
1mm24 1 O0mm91l 2 4mml73 3 lwmilll 3
1mml63 1 Oomm74 2 4mm211 3 1wm165 3
0mm42 1 0mme65 2 4mm204 3 1lwm184 3
lwm74 1 Ommll 2 4mm84 3 Owmb53 3
lwm42 1 O0mm13 2 4mml194 3 0mm23 3
1mmi4 1 0Omm41l 2 4mm234 3 0omm75 3
1mm23 1 O0mm15 2 4wm163 3 4wm74 3
O0mm113 1 O0mma31 2 4wm181 3 1wm34 3
Oowm25 1 Oowm71 2 1mm152 3 1wm135 3
O0mm52 1 1wm63 2 3mm61l 3 0mm33 3
0mm43 1 O0mm173 2 3mm73 3 Oowm175 3
0mm62 1 Oowm44 2 3mmi105 3
Omm81 1 Omm101 2 3mm114 3
Omm51 1 1mm31 2 3mmi153 3
Omm12 1 1mm193 2 3mm191 3
Oowm63 1 1mm203 2 3wm43 3
Owm112 1 1wm83 2 3wm62 3
Owm182 1 1wm95 2 3wm75 3
Owm105 1 1mm61l 2 3wml21l 3
O0mmb4 1 1mmi21 2 3wm84 3
Omm102 1 1mm75 2 3wml44 3
Ommil74 1 1mmb51 2 3wml6l 3
Owmb5 1 1wm53 2 3wml74 3
Owm45 1 1mm32 2 3wm211 3
1wm133 2 1wm104 2 3mm44 3
Owm34 2 1mm93 2 3mml42 3
1wm153 2 1wm162 2 3mml183 3
1wm102 2 1wm194 2 3wm33 3
2mm73 2 1wm191 2 3wm122 3
2wm103 2 1wm182 2 3wm145 3
2wm161 2 2wm156 2 3wm194 3
1mmi131 2 2wm131 2 3wm203 3
4wm45 2 2wm104 2 1wma85 3
3mm?23 2 2wm23 2 2mm?25 3
3mm123 2 2mm177 2 2mm72 3
3mmi41 2 2mm173 2 2mm123 3
3mm201 2 2mmil21 2 2mm134 3
3wm25 2 2mm114 2 2mm153 3
3wm35 2 2mm46 2 2wm63 3
3wm193 2 2mm32 2 2wm82 3
3mml13 2 2wm165 2 2wm127 3
3mmlll 2 2wmlll 2 2wm135 3
3mmlls 2 2wm115 2 2wm155 3
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Ebene B Score Ebene B Score Ebene B Score Ebene B Score
1mm183 4 3wm133 5 4mm95 6 7wm202 7
5wm81 4 5wm22 5 4wm144 6 5mm15 7
5wm97 4 5wm155 5 5mm77 6 5mm25 7
5wm112 4 5mma87 5 5mm116 6 5mm42 7
6wm9o6 4 6wm105 5 5mmi156 6 5mmb55 7
4mm34 4 6wm143 5 5wm54 6 5mm107 7
4mmb5 4 6wm147 5 5wm131 6 5mml137 7
4mm72 4 6wm163 5 5wm153 6 5mm147 7
4mm235 4 7mml163 5 5mm57 6 5wmi151 7
4wm164 4 7wm196 5 5mm102 6 5wm157 7
4mm31 4 7wml181 5 5mml72 6 5mm14 7
4mml125 4 7wm145 5 5wm101 6 5mm21 7
4mml143 4 4mm135 5 5wm127 6 5mml14 7
4mml72 4 4mm225 5 6mm77 6 5mmi121 7
4mm232 4 4mm233 5 4mme65 6 5mm144 7
4wm122 4 4wm?24 5 4wm165 6 5mmi154 7
4wm9l 4 4wm102 5 7wm84 6 5mml64 7
4wm231 4 4wml75 5 7wm187 6 5wm16 7
3wmi24 4 4wm?224 5 7wml167 6 5wm9l 7
3wm202 4 4mmb51 5 7mm13 6 5wm135 7
3mma83 4 4mm113 5 7mm131 6 5wm163 7
3wm81l 4 4mm205 5 7wm185 6 6mma37 7
3wm182 4 3mmil2 5 4mm155 6 6mm76 7
2wm164 4 2wm26 5 2wm53 6 6wm33 7
2mma86 4 2wm22 5 2mmb51 6 6wm4l 7
2mmil76 4 1mmb54 5 3mmo64 6 6mma4a5 7
2wme65 4 lwm72 5 4wm1l15 6 6mmb53 7
2mm13 4 0mm?24 5 7wm213 6 6mme62 7
2mml52 4 4wm81 6 6mmo64 7
2wm33 4 4wm43 6 6mmil6l 7
2wm64 4 4wm42 6 6wme65 7
2wm76 4 4mm214 6 6wm104 7
2wm102 4 6wml157 7
2wm125 4 7mml95 7
lwm4l 4 4wm61 7
1wme65 4 2wml74 7
1wm192 4 7mm206 7
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Ebene B Score Ebene B Score Ebene B Score
7wm214 8 7mm156 9 7wm211 10
5mm96 8 5mm178 9 7wml136 10
5wm52 8 5wm61 9 7wm221 10
5wml66 8 5wmilll 9 7wm217 10
5mm36 8 5wm124 9 7wm95 10
5mm37 8 6mm135 9 7wml4 10
5mm47 8 6wm?24 9 7mml155 10
5wm72 8 7wm215 9 7mm31 10
5wm75 8 7wm183 9 7mml5 10
5wm105 8 7mm133 9 7wml35 10
6mml2 8 7mm45 9 7mml73 10
6mml4 8 7wml4l 9 7wml47 10
6mm43 8 7mml165 9 7wml54 10
6mm56 8 7mm4l 9 6mm71 10
6mme63 8 7mme65 9 6mmi101 10
6mm106 8 6mm44 9

6mmi107 8 6mmb51 9

6mmi1l3 8 6mma87 9

6mmi32 8 6mm145 9

6mmi62 8 6wm13 9

6wmo61l 8 6mmas4 9

6wm73 8 6mm116 9

6wm75 8 ewm74 9

6wmll 8 7mma82 9

6wm66 8 7wm222 9

6wme67 8 7wml57 9

6wml51 8 7wml44 9

7wm224 8

7wm143 8

wm74 8

7wm61l 8

7wml152 8

7wme67 8

7wm37 8

7mmi194 8

7mml42 8

2wm182 8
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