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Einflhrung und Fragestellung

1 EINFUHRUNG UND FRAGESTELLUNG

1.1 Allgemeines zur Anwendung der PET/CT in der Onkologie

Die exakte Stadieneinteilung (Staging) eines malignen Tumors stellt hohe Anforderun-
gen an bildgebende Verfahren. Die Stadieneinteilung wird mit der TNM-Klassifikation
naher beschrieben. Dabei steht T* fiir die GroRe des Primartumors, N? fiir den Befall der
Lymphknoten und M fiir den Metastasenstatus (Herold 2009). Mit Hilfe der PET/CT
(Positronen-Emissions-Tomographie/Computer-Tomographie) werden unter anderem
Lymphknoten mit der Frage nach Malignitat beurteilt (Antoch, Saoudi et al. 2004,
Vansteenkiste, Stroobants et al. 1998), pulmonale Rundherde unklarer Dignitat abge-
klart, Plane fiir Strahlentherapien erstellt sowie die Uberpriifung des Ansprechens auf
laufende Therapien maligner Erkrankungen durchgefuhrt (Bundschuh, Martinez-
Moeller et al. 2007, Krause, Beyer et al. 2007, Bundschuh, Martinez-Moller et al.
2008). Neben der Sonographie, Rontgen, CT (Computer-Tomographie) und MRT
(Magnet-Resonanz-Tomographie) ist PET/CT die wichtigste Erganzung zur Vervoll-
stdndigung des Tumorstagings (Vogel, Oyen et al. 2004).

In den vergangenen Jahrzehnten hat die funktionelle Bildgebung mit der Positronen-
Emissions-Tomographie einen hohen Stellenwert in der Onkologie erlangt und nach-
dricklich die Versorgung von Krebspatienten verbessert (Caprio, Cangiano et al. 2010).
Doch erst durch die verfugbare Kombination eines PET/CT-Scanners konnte sich diese
nuklearmedizinische Methodik klinisch etablieren (Krause, Beyer et al. 2007). Nach
und nach sind PET-Scanner durch kombinierte PET/CT-Scanner nahezu vollstandig
ersetzt worden (Zaidi 2006 a, Vogel, Oyen et al. 2004, Blodgett, Casagranda et al.
2005). Die Kombination aus beiden Methoden kann die Diagnostik optimieren, indem
morphologisch-topographische und stoffwechselbezogene Informationen nichtinvasiv
zusammengefuhrt werden (T. Beyer, Townsend et al. 2000, Krause, Beyer et al. 2007,
Nicoletti, Oberladstatter et al. 2010, Zhang, Chen et al. 2007). Der Erfolg von PET/CT
beruht unter anderem darauf, dass sich das raumliche Auflésungsvermdgen der Unter-

suchungsgerdate in den letzten zwei Jahrzehnten verbessert hat (Martinez, Ziegler et al.

T = Tumor.
N = Nodes (engl.).
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2008, Zaidi 2006 b). So liegt dieses flr einen PET Ganzkorper-Scan derzeit bei unge-
fahr vier Millimetern (Vogel, Oyen et al. 2004, Zaidi 2006 b, Townsend 2004).

Bei der Durchfiihrung einer PET/CT-Untersuchung stellt die Atmung fir den Nuklear-
mediziner ein Problem dar. Die Problematik ist vergleichbar mit der Auswahl einer un-
geeigneten Belichtungszeit beim Fotographieren schneller Bewegungen. Beispielsweise
lassen sich Funken eines Feuerwerks am getreusten mit einer kurzen Belichtungszeit
abbilden. Wird diese hingegen zu lange eingestellt, so wird der Funke auf dem spateren
Bild nicht als Punkt, sondern aufgrund der Bewegung, die er wahrend der Aufnahmezeit
zurlickgelegt hat, als heller Streifen erscheinen. CT-Untersuchungen kénnen aufgrund
der sehr kurzen Untersuchungszeit bei angehaltenem Atem ohne Atemartefakte aufge-
nommen werden (Cohade, Osman et al. 2003, Buther, Dawood et al. 2009). Wegen der
wesentlich langeren Untersuchungszeit bei PET von mehreren Minuten ist eine Daten-
akquisition im Atemstillstand bei dieser Methode nicht méglich (Boucher, Rodrigue et
al. 2004, Buther, Dawood et al. 2009). Durch die Atembewegung des Patienten entsteht
eine unvermeidbare Bildunscharfe, insbesondere zwerchfellnahe Strukturen verwischen
und erscheinen unscharf (Lang, Dawood et al. nach Buther, Dawood et al. 2009; Bauer,
Steiner et al. 2009, Boucher, Rodrigue et al. 2004). Folglich ist auch der Kontrast von
Lasionen zum umliegenden gesunden Gewebe reduziert (Nehmeh, Erdi et al. 2002 a).
Gering speichernde oder sehr kleine Tumore kénnen durch diesen unerwinschten Ef-
fekt der Detektion entgehen (Miyauchi und Wahl nach Boucher, Rodrigue et al. 2004;
Brinks und Busch 2007).

Die Anforderungen an PET/CT beziglich der Detektion von Lé&sionen sowie der Pla-
nung und Uberwachung von Strahlen- und Chemotherapie nehmen zu. Die prazise
Quantifizierung der Aktivitatsaufnahme und eine exakte Tumorlokalisation sowie eine
Verbesserung hinsichtlich der Erfassung kleiner Lasionen stellen eine groRe Herausfor-
derung an PET/CT dar (Bundschuh, Martinez-Moller et al. 2008).

Mit der kontinuierlichen Weiterentwicklung kombinierter PET/CT-Gerate gewinnt die
Diskussion Uber das Problem der Atembewegung zunehmend an Aufmerksamkeit, da
sich die Artefakte infolge der Atmung in den hochauflésenden Bildern zusehends be-
merkbar machen (Martinez-Moller, Zikic et al. 2007, Daou 2008, Zaidi 2006 b). Insbe-
sondere bei Rundherden unter acht Millimetern Durchmesser steigt die Anzahl falsch
negativer Befunde bei der ®F-FDG-PET Akquisition. Die plausibelste Erklarung hierfiir

ist die Atemexkursion wahrend der langen Aufnahmedauer (F. Beyer, Roos et al. 2008,
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Hellwig, Ukena et al. 2001). Die Strukturen erscheinen verwischt und Berechnungen
beziglich der Aktivitatsaufnahme sind fehlerhaft (Nehmeh, Erdi et al. 2002 a). Es wur-
den bereits Versuche wie beispielsweise Atem-Anhalte-Manéver zur Verbesserung der
Qualitat unternommen (Nehmeh, Erdi et al. 2007), doch sind solche Methoden den oft
sehr kranken Patienten kaum zumutbar.

Gate-Methoden zur Losung des Problems finden zunehmend Verbreitung. Mit diesem
Verfahren versucht man, stérende Effekte der Atembewegung, die wahrend einer PET-
Untersuchung entstehen, zu minimieren (Chang, Chang et al. 2010, Boucher, Rodrigue
et al. 2004, Buther, Dawood et al. 2009). Mittels eines extern gewonnenen Respirations-
signals wird beim Atemgating in der vorliegenden Arbeit retrospektiv, mit Hilfe eines
eigens entworfenen Algorithmus von Bauer (Nuklearmediziner, Justus-Liebig-
Universitat GieRen), eine amplitudenbezogene Bildkorrektur angefertigt. Ein mechani-
scher Drucksensor liefert Drucksignale, die mit der Zwerchfellexkursion korrelieren
(Martinez-Moller, Zikic et al. 2007). Diese Drucksignale — abgebildet in einer Atem-
kurve — représentieren die Atemzyklen des Patienten wéhrend der PET/CT-
Untersuchung. AnschlieBend reformatiert man die PET-Rohdaten der Bildaufnahmen
unter Beriicksichtigung dieser Druckwerte. Mit der Methode des Atemgatings findet
also die Selektion von PET-Daten innerhalb multipler Zeitfenster (Gates) statt. Nach
Rekonstruktion des gefilterten Datensatzes erhalt man eine computerkorrigierte Daten-
akquisition im ,,Atemstillstand* (Bauer, Steiner et al. 2009), wodurch die Unschérfe der

Abbildungen von Lasionen reduziert werden kann (Buther, Dawood et al. 2009).
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1.2 Problemstellung der vorliegenden Arbeit
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Abbildung 1: Ausdehnung der Lunge mit wechselnden Positionen des Zwerchfells wéhrend der Atmung

bei maximaler Inspiration (rot) und maximaler Exspiration (blau) (Schiinke, Schulte et al. 2005)

1.2.1 Physiologie der menschlichen Atmung

Ein erwachsener Mensch hat eine Atemfrequenz von zwolf bis 15 Atemzigen pro Mi-
nute. Dabei steht das Zwerchfell in Exspirationsstellung bis zur vierten Rippe, bei ma-
ximaler Inspiration senkt sich das Zwerchfell rechts fast bis zur siebten Rippe ab (vgl.
Abbildung 1), wobei sich das Lungengewebe synchron zu der Bewegung des Zwerch-
fells mitbewegt (Schiinke, Schulte et al. 2005).

Inspiration und Exspiration dauern unterschiedlich lange und weisen ein verschiedenes
Ausmal an Bewegung in einem Atemzyklus auf. Die Inspirationsphase ist von einem
starkeren Bewegungsausmal betroffen. In der Exspirationsphase hingegen, die langer
als die Inspirationsphase dauert, wird langer ein und dasselbe Niveau gehalten (Wade
1954, Daou 2008). Somit eignet sich die Exspirationsphase besser fur Untersuchungen
mit Bildgebern.
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Abbildung 2: Ausschnitte aus Atemkurven mit unregelmaBigen Atemzyklen: Insbesondere variiert die
Hohe der Amplitude aufgrund vertiefter Atmung. Die Ausgangsposition der Lunge — zu sehen an der

Grundlinie, um die die Amplituden schwanken (Baseline) - bleibt relativ unverandert.

Betrachtet man Atemkurven unterschiedlicher Patienten, so wird eine groRe Variabilitét
deutlich — abhédngig unter anderem von Alter, Konstitution und Gesundheitszustand
(Martinez-Moller, Zikic et al. 2007). Gesunde Personen kénnen leicht dem Kommando
nachkommen, gleichmaBig zu atmen. Im Gegensatz dazu féllt es den oft sehr kranken
Patienten, die zur PET/CT-Untersuchung kommen, h&ufig schwer, ein gleichméaRiges
Atemprofil zu erstellen. Wie in Abbildung 2 deutlich zu sehen ist, unterliegt die At-
mung, anders als zum Beispiel der meist rhythmische Herzschlag, UnregelmaRigkeiten
und variiert in der Dauer und Tiefe des Zyklus (Bailey und Kalemis 2005). Stress,
Angst oder Panik kénnen sich in einer vertieften Atmung bemerkbar machen und fiihren
so zu einer Lungenvolumendanderung (Schiinke, Schulte et al. 2005). Ebenso lassen sich
Husten, Sprechen und Seufzen in der Atemkurve erkennen (Martinez-Moller, Zikic et
al. 2007).

1.2.2 AusmaRB der Atembeweqgung auf die Bildgebung bei PET

Um das AusmaR der Atembewegung und deren Auswirkung zu veranschaulichen, kon-

nen aus PET-Rohdatensétzen Bilder rekonstruiert werden, die ausschlieRlich aus Phasen
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der Inspiration zusammengestellt sind oder nur Daten der Exspirationsphase beinhalten.
Mit dieser VVorgehensweise lasst sich die rdumliche Ausdehnung definieren, die eine
Struktur periodisch wahrend des Atemzyklus durchlauft (Bundschuh, Martinez-Moller
et al. 2008). Mit dem inspiratorischen Bild wird die maximale kaudale Position der be-
trachteten Struktur abgebildet. Davon getrennt l&sst sich die maximale kraniale Position
derselben Struktur in der Exspirationsphase darstellen. Das Summationsbild aus beiden
Bildsatzen gleicht der Rekonstruktion, die man bei der derzeitigen normalen Datenver-
arbeitung ohne Atemgating erhalt. Exemplarisch kann dies an im Osophagus angerei-
cherter Aktivitat dargestellt werden (vgl. Abbildung 3 und Abbildung 4). Dabei kdnnte
es sich bei der betrachteten Struktur beispielsweise um einen Tumor handeln. Der
Grund fur die Aktivitatsanreicherung ist jedoch fur die folgende Erlauterung irrelevant.
Der Osophagus ist am Ubergang zum Mageneingang mit der Zwerchfellmuskulatur fest
verwachsen (Schiinke, Schulte et al. 2005). Dementsprechend bewegt er sich synchron
zur Atembewegung in gewissem Ausmal ebenfalls auf und ab. Vergleicht man die Bil-
der der Inspiration in Abbildung 3 mit denen der Exspiration in Abbildung 4, wird deut-

lich, dass die betrachteten Strukturen unterschiedlich dargestellt sind, obwohl dieselbe
Schnittebene benutzt wurde.

S |
Q!/ o e J

a) Transversal b) Frontal c) Sagittal

Abbildung 3: PET-Schnittbilder des Thorax in Inspiration ohne Schwachungskorrektur: Bei den einge-
kreisten Strukturen handelt es sich um den Osophagus in verschiedenen Schnittebenen, der sich mit er-

hoéhter Aktivitatsanreicherung im Vergleich zu den restlichen thorakalen Strukturen darstelit.
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a) Transversal b) Frontal c) Sagittal
Zwerchfell

Abbildung 4: PET-Schnittbilder des Thorax in Exspiration ohne Schwachungskorrektur. Der mit Aktivi-
tat angereicherte Osophagus erscheint im Vergleich zu den inspiratorischen Schnittbildern in seiner
Kontur verandert. Zu beachten ist auch die deutlich kréaftigere Darstellung des Zwerchfells bzw. der Le-

berkuppe im transversalen Schnittbild.

Organe des Thorax und Abdomen nehmen in den verschiedenen Atemphasen unter-
schiedliche Positionen ein. Die Verschiebung auf der kraniokaudalen Achse ist die,
durch Atembewegung verursachte, dominierende Ausdehnung (Daou 2008).

Der untere Thorax und die Leber sind die Gebiete, die am meisten von der Respiration
beeinflusst werden (Suramo, Paivansalo et al. nach Beyer, Antoch et al. 2004). Diese
Tatsache l&sst sich einfach nachvollziehen, wenn man sich die Physiologie der Atmung
und die Bewegung des Zwerchfells wéhrend der Atmung vor Augen fiihrt. Lasionen in
den unteren Lungenregionen erhalten eine deutlich hohere Mobilitét als in der mittleren
und oberen Region (Plathow, Ley et al. 2004).

Die Folgen der Atembewegung beschrénken sich allerdings nicht nur auf die Lungen
(Daou 2008). So wie sich Zwerchfell und Lungen gemall dem Atemzyklus bewegen,
erfahren auch andere Organe eine Verschiebung in kraniokaudaler Richtung durch die
Atmung (Boucher, Rodrigue et al. 2004). Eine Studie von Boucher et al. (2004) zeigte,
dass die Werte des Bewegungsausschlags im Mittel fur das Herz 6,7 mm (maximal 11,9
mm) betrugen, fur die rechte Niere 12,0 mm (maximal 18,8 mm) und fur die linke Niere
11,1 mm (maximal 17,1 mm). Andere Studien lieferten ahnliche Resultate fir das Herz
(Martinez-Moller, Zikic et al. 2007) und Tumore in der Lunge (Plathow, Ley et al.
2004). Diese Beispiele sollen verdeutlichen, dass die Atmung einen erheblichen Ein-
fluss auf die Darstellung aller thorakaler und abdominaler Strukturen hat (Daou 2008).

Diese werden, proportional zu der Tiefe der Atmung, verzerrt dargestellt (Kawano,
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Ohtake et al. 2008). Somit ist auch hier eine Bewegungskorrektur der Bilddaten erfor-
derlich (Bundschuh, Martinez-Moeller et al. 2007).

1.3 Theoretischer Hintergrund zur PET/CT

1.3.1 PET/CT: Kombinierte morphologische und funktionelle Bildgebung

Die bildliche Darstellung von Stoffwechselvorgéangen und die damit verbundene Fahig-
keit, Aussagen Uber physiologische bzw. pathologische Prozesse in Organen und Ge-
weben zu treffen, ist nuklearmedizinischen Verfahren vorbehalten (Nicoletti,
Oberladstatter et al. 2010). Eine Positronen-Emissions-Tomographie-Untersuchung, mit
dem dafiir am haufigsten verwendeten Radiopharmakon *°F-FDG, stellt Informationen
uber den Glukosemetabolismus von Lasionen bereit und kann daher Auskinfte tGber die
Dignitat eines Tumors geben (Vogel, Oyen et al. 2004, Krause, Beyer et al. 2007). Das
Radionuklid *®F-FDG emittiert Positronen (8*-Teilchen). Aufgrund der sehr kurzen Le-
bensdauer der Positronen vereinigen sich diese innerhalb kiirzester Zeit jeweils mit ei-
nem Elektron. Bei diesem Vorgang, dem Annihilationsprozess, entstehen zwei messha-
re Gammaguanten von je 511keV. Die Abstrahlung beider Gammaquanten in entgegen-
gesetzte Richtungen (fast 180°), sowie deren beinah gleichzeitiges Auftreten an den
Detektoren (Koinzidenzen genannt), wird zum Nachweis des Zerfalls genutzt (Eckardt
und Meier 2008, Nicoletti, Oberladstatter et al. 2010, Townsend 2004).

Das Fehlen von anatomischen Orientierungspunkten und das begrenzte raumliche Auf-
I6sungsvermdgen von PET schranken jedoch eine optimale Erhebung des Patientensta-
tus ein (Osman, Cohade et al. 2003 a). Eine prézise Lokalisation auffélliger Strukturen
ist mit PET alleine in vielen Féllen nicht moglich. Die friher angewandte synoptische
Analyse von CT- und PET-Bildern im Kopf des Untersuchers ist bei solch umfangrei-
chen Bildmengen oft nicht realisierbar (Vogel, Oyen et al. 2004). Zur Verbesserung der
synoptischen Darstellung wurde mit digitaler Bildverarbeitung, der Bildfusion, gearbei-
tet. Darunter versteht man die Uberlagerung morphologischer CT-Bilder mit metaboli-
schen nuklearmedizinischen Informationen. Diese anfanglich erstellten Uberlagerungen
von Bildern aus separaten Geréten sind allerdings extrem aufwendig und nur mit spezi-
eller Software moglich (Nicoletti, Oberladstatter et al. 2010, VVogel, Oyen et al. 2004).
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Kombinierte PET/CT-Geréte ermdglichen CT-Aufnahmen und ,,unmittelbar aufeinan-
der folgend* einen positionsgleichen PET-Scan des Patienten (Krause, Beyer et al.
2007). CT und PET sind in einer Gantry® untergebracht (Nicoletti, Oberladstatter et al.
2010). Der Patient liegt auf derselben Liege in derselben Position, so dass ohne Umla-
gerung beide Untersuchungen erfolgen (Vogel, Oyen et al. 2004, Jirgens und Weckes-
ser 2008). Die CT liefert durch die Darstellung der Morphologie einen anatomischen
Kontext, welcher die Interpretation und Lokalisation der PET-Aufnahmen unterstutzt
(Lardinois, Weder et al. 2003). Ferner ermdglicht die CT eine Ko-Registrierung fur die
Schwéchungskorrektur der PET-Daten (Krause, Beyer et al. 2007).

1.3.2 Raumliches Auflésungsvermogen bei PET/CT und dessen Grenzen

Genauigkeit in der diagnostischen Bildgebungstechnik ist unter anderem wichtig fur die
Abgrenzung maligner Strukturen von gesundem Gewebe. Besonders in der Nuklearme-
dizin hat die genaue Definition auffalliger Strukturen, insbesondere auch die Detektion
kleiner Lasionen, enorme Auswirkungen auf die gestellte Diagnose bzw. auf die Eintei-
lung einer malignen Erkrankung in ein Tumorstadium. Den Nuklearmediziner interes-
siert vor allem eine Momentaufnahme der zu untersuchenden Struktur, damit er mit
Hilfe eines realitatsgetreuen Aussehens der Struktur Aussagen flr Staging und Thera-
pieplanung geben kann. Aber auch flr die Strahlentherapie ist eine exakte Definition
des Tumorvolumens und dessen exakte Position zur Bestimmung des Bestrahlungsfelds
von groRter Bedeutung (Nehmeh, Erdi et al. 2002 a, Krause, Beyer et al. 2007).

Im Vergleich zu anderen bildgebenden Verfahren wie z.B. CT, Ultraschall, MRT - mit
einer raumlichen Auflésung von unter einem Millimeter (Nicoletti, Oberladstétter et al.
2010, Vogel, Oyen et al. 2004) - bleibt die Ortsauflosung bei PET-Akquisitionen auf ca.
vier Millimeter beschrankt (Townsend 2004, Vogel, Oyen et al. 2004).

Ein Grund hierfur liegt darin, dass das emittierte Positron im Gewebe einige Millimeter
abgebremst wird, bevor es sich mit einem Elektron vereinigt und zwei Gammaquanten
entstehen. Eine weitere, bereits angesprochene Ursache ist der Emissionswinkel von nur
beinahe 180° der beiden Gammaquanten. So entsteht eine minimale Ungenauigkeit bei

der Berechnung des ursprunglichen Zerfallsorts. Rundherde, die kleiner als fiinf Milli-

® Rontgenrshre und die Detektoren, also PET- und CT Komponente, sowie samtliche Mechanik und

Stromversorgung sind in einem Stativ mit einer universellen Untersuchungsliege kombiniert.
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meter sind, sind aufgrund des eingeschrankten Aufldsungsvermdogens der PET-Kameras
sowie der Atembewegung meist nur unzureichend darstellbar (Eckardt und Meier 2008,
Nicoletti, Oberladstétter et al. 2010).

FDG-PET erkennt mit einer hohen Sicherheit maligne pulmonale Rundherde mit einem
Durchmesser von Uber zehn Millimetern (Gould, Maclean et al. 2001). Die Inzidenz der
Malignitéat bei Lungenlasionen im Millimeterbereich ist laut Studien bei Patienten mit
pulmonalen Lésionen - sowohl ohne als auch mit einem Krebsleiden in der Vorge-
schichte — mit bis zu 58 Prozent relativ hoch (Allen-Auerbach, Yeom et al. 2006).
Durch die Atmung erscheinen L&sionen in diesem GroRenbereich bei der herkémmli-
chen PET-Rekonstruktion, neben dem schon ohnehin eingeschréankten Aufldsungsver-
mdgen, zusatzlich verwischt oder werden sogar Ubersehen. In einer Studie (Allen-
Auerbach, Yeom et al. 2006) reichte die GroRe der tibersehenen Rundherde, welche nur
mit Atem-Anhalte-Mandver im CT sichtbar waren, von einem bis neun Millimeter, im
Durchschnitt 3,4 = 1,6 mm (Standardabweichung). Der linke untere Lungenlappen war
dabei mit einem Wert von 25 Prozent der haufigste Ort tibersehener Lasionen. Daher ist
es gerade bei Lé&sionen, die im CT in einer GroRenordnung zwischen flinf bis zehn Mil-
limetern liegen, sinnvoll, Atemgating anzuwenden, um somit die Bildgebung zu opti-

mieren.

1.3.3 Schwéachungskorrektur

PET ermdglicht die quantitative Darstellung der Verteilung des Radiotracers (Krause,
Beyer et al. 2007). Um allerdings verlassliche Daten zu erhalten, sind mathematische
Korrekturen an den gemessenen Rohdaten erforderlich (Nicoletti, Oberladstatter et al.
2010). Die Schwachungskorrektur ermittelt die — aufgrund von Absorption im mensch-
lichen Korper verloren gegangenen — Koinzidenzphotonen und korrigiert den Schwa-
chungseffekt (Buther, Dawood et al. 2009).

Die Strahlung, erzeugt durch zwei Gammaquanten, wird auf dem Weg durch das Ge-
webe des Patienten zum Detektor geschwacht. Dabei wird sie umso mehr geschwacht,
je langer der Weg zur Oberflache ist. Eine Transmissionsmessung kann diese Gesamt-
schwéchung, die der Gesamtlange der beiden Wegstrecken durch den Kérper entspricht,
ermitteln. Diese erfolgt mit der in der Gantry integrierten Rontgenréhre in Form eines
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Schwachungs-CTs (AC-CT*) und ist in weniger als einer Minute abgeschlossen
(Nicoletti, Oberladstatter et al. 2010).

Das AC-CT stellt eine Schwéchungskarte zur Verfigung, wodurch die totale Scanzeit
reduziert werden kann, da friher fir die Transmissionsmessung eine minutenlange
PET-Akquisition notig war (Kinahan, Townsend et al. 1998, Martinez, Ziegler et al.
2008). Das CT, das fur die Messung der Schwachungskorrekturdaten eingesetzt wird,
genugt in Form eines so genannten ,,Low Dose CT* mit einer niedrigen Dosis von ca.
2,5 mSv (Nicoletti, Oberladstatter et al. 2010). Zur vollstandigen Diagnostik reicht ein
AC-CT allein jedoch nicht aus, da durch niedrigere Strahlung und freies Atmen wah-
rend der Aufnahme Artefakte entstehen (Coleman, Delbeke et al. 2005).

1.3.4 Impulse

Zé&hlraten sind durch Strahlung verursachte, innerhalb eines gewissen Zeitraums an den
Detektoren gemessene Ereignisse (Impulse). Ein rekonstruiertes PET-Bild représentiert
also die gesammelten Impulse wahrend einer PET-Aufnahme. Fir eine verwertbare
Bildrekonstruktion bendtigt man eine Mindestanzahl an Impulsen. Je langer die Auf-
nahme lauft oder je hoher die applizierte Aktivitatsmenge ist, desto umfangreicher ist
die Menge an Impulsen. Die applizierte Aktivitdtsmenge, die dem Patienten verabreicht
wird, bleibt aus Strahlenschutzgriinden gering gehalten. Daher wird eine vergleichswei-
se geringe Anzahl, aus dem Korper austretender Impulse, fir die Bildgebung verwen-
det, was zur Verschlechterung der Bildqualitat und damit der Ortsauflésung beitragt
(Nicoletti, Oberladstatter et al. 2010, Krause, Beyer et al. 2007).

Mit zunehmender Verkirzung der Akquisitionszeit des Emissions-Scans stehen weniger
Impulse zur Verfugung. Die Folge davon ist ein erhohtes ,,Rauschen” in den PET-
Bildern (Halpern, Dahlbom et al. 2005). Rauschen geht auf statistische Messfehler zu-
rick (Nicoletti, Oberladstatter et al. 2010). Bei statistischen oder auch unsystematischen
Fehlern handelt es sich um nicht vorhersehbare Schwankungen (Kollmeier 1995). Je
langer eine PET-Aufnahme dauert, desto besser kénnen diese Messfehler kontrolliert
werden und die Effekte des Rauschens nehmen ab (Halpern, Dahlbom et al. 2005). Das
Signal-zu-Rauschen-Verhaltnis steht fur den Kontrast einer Struktur zum umliegenden
Gewebe und definiert so die Bildqualitat (Standke 2006, Georgiou, Shen et al. 2009).

* Attenuation Correction CT (AC-CT).

11
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Ein hoher Rauschanteil im Hintergrund und eine geringspeichernde Struktur heben sich
demnach kaum voneinander ab. Es wird schwierig, die Lasion Uberhaupt zu entdecken.
Rauschen produziert zudem Artefakte, die zu einer verénderten Berechnung des SUV
fihren (Meirelles, Erdi et al. 2007, Halpern, Dahlbom et al. 2005).

1.3.5 Standardized Uptake Value (SUV)

Mit der Verwendung des SUV zur quantitativen Analyse der Aktivitdtsaufnahme ist
eine etwas genauere Beurteilung als mit der optischen Bewertung der PET-Bilder mog-
lich. Die Aktivitat einer radioaktiven Probe ist definiert als die Zahl der Zerfélle pro
Zeit (gemessen in Sekunden) und wird in der Einheit Bqg (Becquerel) angegeben. Die
normalisierte quantitative Ermittlung der Aktivitatskonzentration im Patienten, gemes-
sen in MBq pro ml, ist mit Hilfe des SUV mdglich (Nicoletti, Oberladstatter et al.
2010).

Der SUV ,,[...] ist die Aktivitdtskonzentration in einem ausgewahlten Bereich, bezogen
auf die pro Kilogramm Korpergewicht verabreichte Aktivitat®. ,,[...] Ware die verab-
reichte Aktivitat gleichmaRig im gesamten Patientenkorper verteilt, so wére der SUV an
jeder Stelle gleich 1 (Nicoletti, Oberladstéatter et al. 2010).

Aktivitatskonzentration (1\/]1561) x Korpergewicht (kg)

SUV =
verabreichte Aktivitat (MBq)

(Jurgens und Weckesser 2008)

Demnach gibt der dimensionslose SUV-Parameter an, um wie viel héher die Aufnahme
in einer interessierenden Struktur im Vergleich zur Aufnahme im restlichen Korper ist.
Gewisse Charakteristika des Patienten wie das Gewicht, das Zeitintervall nach der In-
jektion oder der Blutzuckerspiegel beeinflussen den SUV (Keyes 1995). Auch die Gro-
Re einer Lasion, die Form oder eine uneinheitliche Verteilung der Aktivitat innerhalb
eines Tumors kénnen Auswirkungen auf die Quantifizierung des Glukosestoffwechsels
haben (Kawano, Ohtake et al. 2008). Abweichungen der Aktivitatsverteilung von der
normalen Verteilung liefern eine wichtige Aussage fir die Diagnostik. Mit der Bestim-
mung des metabolischen Aufnahmegrades durch den SUV kann zwischen malignen und
benignen Strukturen unterschieden werden (Erdi, Nehmeh et al. 2004), wobei der
Grenzwert fir die Unterscheidung meist bei 2,5 gesetzt wird (Lowe, Fletcher et al.
1998). Je hoher der gemessene SUV, desto wahrscheinlicher ist das Vorliegen von Ma-

12
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lignitat (Higashi, Ueda et al. nach Hashimoto, Tsujikawa et al. 2006). Desweiteren eig-
net sich dieser Messwert zur Kontrolle, ob Tumorzellen auf ein aktuell laufendes The-
rapieverfahren ansprechen (Larson, Nehmeh et al. 2005, Georgiou, Shen et al. 2009).
Bei einem hohen SUV einer untersuchten Struktur kann es sich allerdings auch um eine
akute oder chronische Entziindung handeln (Arens, Verbist et al. 2012, Adejolu, Huo et
al. 2012, Lowe, Fletcher et al. 1998). Der SUV fir sich genommen stellt also eine in-
komplette Beurteilung des Gewebes dar. In die Beurteilung einer FDG-anreichernden
Struktur missen daher auBerdem die Anamnese des Patienten, erganzende CT-Bilder
sowie das Aussehen der zu untersuchenden Struktur hinzugezogen werden. Die vorlie-
gende Arbeit verwendet zur genauen Analyse den maximalen SUV (abgekiirzt SUV yax)
innerhalb eines VOI (Volume of Interest). Dieser hat sich in der Beurteilung der FDG-
Anreicherungen bewéhrt, genaue Informationen tber den wahren SUV einer Struktur zu
geben, im Gegensatz zum durchschnittlichen SUV (abgekiirzt SUV mean) (Kinahan und
Fletcher 2010).

Zur weiteren Absicherung der Dignitat verdachtiger Lasionen steht auch die Dual-
Time-Point-Methode zur Verfligung. Mit Hilfe der unterschiedlichen Kinetik der Akti-
vitdtsaufnahme kénnen maligne Strukturen von benignem Gewebe differenziert werden.
Bei benignem Gewebe sinkt die Speicherung der Aktivitat im Zeitverlauf meist, bei
malignen Strukturen hingegen steigt sie an (Caprio, Cangiano et al. 2010).

Daher ist bei unklaren Befunden zur genauen Gewebscharakterisierung - und somit zu
einer exakten Diagnose - eine zweite spate PET-Aufnahme, ca. zwei Stunden post In-
jektion, zu empfehlen (Matthies, Hickeson et al. 2002, Chan, Ramsay et al. 2011).

1.4 Probleme aufgrund von Atembewegung bei der PET/CT

Generell kristallisieren sich vier verschiedene, durch Atembewegung verursachte, Prob-
lemkategorien heraus. Dazu zahlen die Bildunscharfe von L&sionen (Dawood, Kosters
et al. 2008), falsche Einschéatzungen der GroRe von Lasionen (Nehmeh, Erdi et al. 2002
a), falsche Einschatzung der Lokalisation von Lasionen (Osman, Cohade et al. 2003 a)
sowie fehlerhafte SUVmax-Berechnungen (Nehmeh, Erdi et al. 2002 a).

1.4.1 Bildunschéarfe

Ein bislang ungel6stes Problem in der PET/CT-Diagnostik ist die Unscharfe in der
Bildgebung, die durch Atmung entsteht. VVerglichen mit einer CT-Aufnahme, bei der
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Bewegungen durch sehr kurze Aufnahmezeiten innerhalb Sekunden in Atemstillstand
ohne Artefakte regelrecht ,,eingefroren* (Goerres, Burger et al. 2003) werden kdnnen,
dauert die PET-Aufnahme mit ca. drei bis vier Minuten pro Bettposition sehr lange
(Nehmeh, Erdi et al. 2007). Das rekonstruierte Bild, das man erhélt, reprasentiert die
Summe an Positionen, die eine Struktur — wahrend mehrerer Atemzyklen — nacheinan-
der periodisch besetzt (Lupi, Zaroccolo et al. 2009). Das Bild spiegelt also den Durch-
schnitt aller gewonnenen Daten mehrerer Minuten Atmung wider (Kawano, Ohtake et
al. 2008, Lupi, Zaroccolo et al. 2009). Schon minimale Bewegungsausmalie setzen das
raumliche Auflosungsvermdgen herab, das sich derzeit bei ungeféhr vier Millimetern
befindet (Zaidi 2006 b, Daou 2008). Die Tracer-Aufnahme erscheint durch die periodi-
sche Bewegung wahrend der langen Aufnahmezeit einer PET-Untersuchung ver-
schmiert (T. Beyer, Antoch et al. 2003). Aufgrund dieses Schmiereffekts ist es oft
schwierig, Lasionen anatomisch korrekt zuzuordnen. Im schlimmsten Fall kdnnten sehr
kleine Ldasionen im Millimeterbereich der optischen Betrachtung entgehen (Lupi,
Zaroccolo et al. 2009, Soret, Bacharach et al. 2007).

1.4.2 Verzerrung der GrofRe von Strukturen

Von der Grofl3enuberschatzung betroffen sind vor allem kleine, zwerchfellnahe Struktu-
ren und Lé&sionen in der Peripherie, an denen die Atembewegung akzentuierter ist (T.
Beyer, Antoch et al. 2003). In diesen Gebieten kénnen Verschiebungen von bis zu zwei
Zentimetern aufgrund der Respiration vorkommen (Hanley, Debois et al. 1999,
Seppenwoolde, Shirato et al. 2002). Eine beispielsweise runde L&sion wird im Summa-
tionsbild als ovale, verschmierte Struktur abgebildet (Abbildung 5), da sie wahrend der

Atmung in kraniokaudaler Richtung auf und ab bewegt wird.

A

v

Abbildung 5: Eine runde Struktur erscheint aufgrund der Bewegung oval und verschmiert
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Das Volumen der L&sion wird uberschétzt (Nehmeh, Erdi et al. 2002 a). Je tiefer der
Patient dabei wéhrend der Untersuchung atmet, umso groRer ist das Ausmal der Un-
scharfe, da sich das Objekt starker hin und her bewegt (Kawano, Ohtake et al. 2008).

1.4.3 Verfalschung der Schwéachungskorrektur

Durch die bereits beschriebenen methodischen Unterschiede in der Akquisition zwi-
schen PET und CT entsteht ein zusatzliches Problem (Vogel, Oyen et al. 2004). Zwar
stimmt die ortliche Auflésung von Schwachungs-CTs mit der der PET-Bilder im We-
sentlichen Uberein, nicht jedoch das zeitliche Auflésungsvermoégen (Pan, Mawlawi et al.
2005). Wie erwéhnt, besitzt die CT ein zeitliches Auflésungsvermdgen von wenigen
Sekunden, die PET hingegen eines von mehreren Atemzyklen, d.h. Gber mehrere Minu-
ten (Goerres, Burger et al. 2003). Das CT, das mitunter in einem Atem-Anhalte-
Mandver ermittelt wird, kann als eine Art Schnappschuss gesehen werden, der nur ein
individuelles Atemlevel des gesamten Atemzyklus repréasentiert (Cohade, Osman et al.
2003, Goerres, Burger et al. 2003). Wird dieses CT als Schwéachungsmappe fur die Kor-
rektur der PET-Daten verwendet, entstehen in der Rekonstruktion neue Fehler (Vogel,
Oyen et al. 2004).

Ein diagnostisches CT wird nach heutigem Standard fiir eine optimale Beurteilung in
tiefer Inspiration durchgefuhrt (Daou 2008). Wahrend eines PET-Scans sind die Ober-
bauchorgane, das Herz und das untere Mediastinum die meiste Zeit in einer Position
gescannt, die nahe an die der Exspiration reicht, da eine normale Atmung eines Men-
schen mehr Zeit in der Exspirationsphase des Atemzyklus verbringt (vgl. Kapitel 1.2.1).
In maximaler Inspiration wahrend des CTs ist die Lunge aufgebléhter und besitzt ein
groleres Volumen als wahrend der gesamten PET-Untersuchung. Fir ein PET-Bild, das
mit einem inspiratorischen CT-Bild schwachungskorrigiert wird, wird auf Hohe der
unteren Lunge und Leberregion weniger Schwéchung berechnet als bei der Verwen-
dung eines CT-Bildes in Exspirationsstellung. Die Aktivitat der Organe im PET-Bild —
wie beispielsweise der Leber — wird dadurch unterschétzt (Osman, Cohade et al. 2003 b,
Goerres, Burger et al. 2003, Wade 1954).

Es entstehen Unstimmigkeiten, die zu kurvig gekrimmten Artefakten parallel zur Lun-
gen-Zwerchfell-Leber-Grenze fiihren (Goerres, Burger et al. 2003). Dabei werden die
meisten Artefakte auf Seiten der rechten Lunge (63%) der Patienten registriert (Beyer,
Antoch et al. 2003).
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PET- und CT-Datenséatze uberlagern sich folglich nicht hundertprozentig, so dass man
eine mangelhaft rdumliche Ko-Registration beider Modalitaten erhalt (Goerres, Burger
et al. 2003). Eine optimale Ko-Registrierung ist jedoch Voraussetzung fir die exakte
anatomische Zuordnung, also das Erreichen einer optimalen Bildqualitat, und damit fur
den diagnostischen Nachweis kleiner L&sionen vor allem in den basalen Lungenab-
schnitten. Der durchschnittliche Unterschied in der Registration des Zentrums von be-
trachteten Strukturen zwischen PET und CT lag in einer Studie von Cohade et al. (2003)
bei 7,55 + 4,73 mm (Standardabweichung). Die Qualitat der PET-Bilder ist durch Fehl-
registrationen in den basalen Lungenbereichen und in der Peripherie starker und h&ufi-
ger beeintrachtigt als beispielsweise zentral und im Lungenapex (Goerres, Kamel et al.
2002, Cohade, Osman et al. 2003). Fehlerhafte Abgleichungen kommen besonders auch
an den Grenzflachen bewegter Organe vor, beispielsweise am Ubergang der Lungenba-
sis und Leberkuppe (Nicoletti, Oberladstatter et al. 2010, T. Beyer, Antoch et al. 2003).
So beschrieben Osman et al. (2003a) Metastasen, die sich eigentlich auf der Leberkuppe
befanden, aber dem rechten Lungenunterlappen zugeordnet wurden (vgl. Abbildung 6),
oder Strukturen in Brustwandnéhe, die bezuglich ihrer Topographie falsch beurteilt
wurden (Cohade, Osman et al. 2003, Goerres, Kamel et al. 2002, Meirelles, Erdi et al.
2007).

PET (CTAC) Fused (PET CTAC -CT)

Abbildung 6: Koronares CT-Bild einer Brustkrebspatientin mit im CT nachgewiesenen Lebermetastasen
aber ohne Lésionen in der Lunge (links), Die L&sionen sind im schwéchungskorrigierten PET-Bild (Mit-
te) falschlicherweise der rechten basalen Lunge fehlregistriert, Fusioniertes PET mit CT (rechts) mit
Fehlregistrierung, eine bandférmige Struktur an der Lungen-Leber-Grenze ist als deutliches Schwa-
chungsartefakt im PET-Bild und PET/CT-Bild erkennbar (Osman, Cohade et al. 2003 a)
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Ebenso kann diese Problematik dazu fuhren, dass man zu Strukturen, die man im PET
entdeckt, nicht das Aquivalent in der zugehorigen Schnittebene im CT findet und um-

gekehrt.

1.4.4 Fehlberechnungen des SUV

Ein weiteres aufgrund der Atembewegung auftretendes Problem sind Fehlerfassungen
und Ungenauigkeiten auch in der nachfolgenden Berechnung der Aktivitatsverteilung
(Nehmeh, Erdi et al. 2002 a, Meirelles, Erdi et al. 2007). Durch den Schmiereffekt wird
die Aktivitatsverteilung, die sich tatsachlich in einem wie oben beschriebenen runden
Volumen befindet, falschlicherweise auf die groRere, ldngsovale Struktur bezogen. Da-
durch ist der Signalwert, den man pro Pixel erhélt, reduziert (Nehmeh, Erdi et al. 2002
b). Folglich wird der SUV . zu niedrig berechnet und die Sensitivitdt zum Nachweis
maligner Lasionen sinkt (Garcia Vicente, Soriano Castrejon et al. 2010, Osman, Cohade
et al. 2003 b). Durch die verzerrte Darstellung der Radioaktivitatsverteilung in der L&si-
on vermindert sich der Lasionskontrast zur Hintergrundaktivitat, weshalb kleine L&sio-
nen mit einer geringen Aktivitatsaufnahme schlechter nachweisbar sind (Nehmeh, Erdi
et al. 2002 a).

Der Effekt der Atmung auf die SUVa-Anderung korreliert mit der GroRe der Lasion
und deren Lage in der Lunge (Pevsner, Nehmeh et al. nach Garcia Vicente, Soriano
Castrejon et al. 2010). Somit ist insbesondere die Sensitivitat des *F-FDG PET zur
Entdeckung kleiner Lasionen in N&he der Lungenbasis vermindert (Boucher, Rodrigue
et al. 2004).

1.5 Fragestellung dieser Arbeit

Mit einer Verbesserung der Bildqualitat konnte die PET/CT einen noch groReren diag-
nostischen Wert erlangen, indem auch minimale Lasionen prazise und anatomisch kor-
rekt nachweisbar und lokalisierbar sind (Cohade, Osman et al. 2003). Fihrt man sich
die Situation vor Augen, dass es sich bei den Patienten meist um schwerkranke Men-
schen handelt, so sind minutenlange Atemmandver, wie dies zum Teil fur die Optimie-
rung der Bildqualitat vorgeschlagen wurde, nicht zumutbar (T. Beyer, Antoch et al.
2003). Eine Verbesserung der Bildqualitat l&sst sich eventuell durch Atemgating erzie-
len, wobei die PET-Rohdaten im neu entwickelten Algorithmus von Bauer unter Be-

ricksichtigung von Druckwerten aus einer Atemkurve reformatiert werden. Bei der vor-
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liegenden Arbeit handelt es sich bei der Methodik des Atemgating im Speziellen um das
sogenannte ,,Amplitudengating®. Nach aktuellem Kenntnisstand erfolgte bislang keine
konsequente Durchfuhrung des Amplitudengatings beim PET/CT im klinischen Routi-

nealltag, sondern lediglich Testungen in Form von Phantom- und Pilotstudie.

Die vorliegende Dissertation mdchte einen Beitrag dazu leisten, die Auswirkungen von
Amplitudengating auf die Qualitat der Bildgebung bei PET/CT néher zu beleuchten und
den bisherigen Wissensstand zu erweitern. Die Funktionalitat der Methode wurde in der
vorliegenden Arbeit zunéchst in einer Untersuchungsreihe mit einem Phantom (,,Priif-
korper) belegt. Weiterhin wurde Amplitudengating dann im Routinealltag am Univer-
sitatsklinikum Giel3en bei Patienten angewandt, die PET/CT-Untersuchungen erhielten.
Der Vergleich der gegateten Rekonstruktionen mit den originalen (nicht gegateten)
Aufnahmen sollte kléren, in welchem Ausmal sich die Aussagekraft tber Lasionen in
Thorax und in Oberbauchorganen verandert, insbesondere ob sich die Bildgebung durch

Amplitudengating verbessern I&sst.

In dieser Arbeit werden verschiedene Teilziele untersucht:
Ziel istes...:
1. ...zu priifen, ob die Funktionalitit der Methodik in einer Phantomstudie gegeben
ist. Hierzu erfolgt:
a) Eine Bewertung der visuell beurteilbaren Bildqualitat.
b) Eine Ermittlung des SUV max-Anstiegs in gegateten Aufnahmen. Dafr ist no-
tig:
= Die Analyse einer Korrelation zwischen BallongrélRe und SUV max-
Anstieg
= Der Vergleich des SUVax-Anstiegs bezuglich der Konzentrations-

verhéltnisse (Ballons: Wasserbecken)

2. ...zu priifen, ob eine Durchfiihrbarkeit der Methodik in einer Patientenstudie ge-
geben ist. Hierzu erfolgt:
a) Eine Bewertung der visuell beurteilbaren Bildqualitét.
b) Eine Uberpriifung der Veranderung des axialen Durchmessers der Lasionen

in den gegateten Bildern.
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c) Eine Ermittlung des SUVma-Anstiegs in den gegateten Aufnahmen. Dafir
Ist notig:

= Die Analyse einer Korrelation zwischen LasionsgroRe und SUV pax-
Anstieg

= Die Analyse einer Korrelation zwischen Lé&sionsort und SUV -
Anstieg

= Die Uberpriifung der diagnostischen Aussagekraft tiber maligne vs.

benigne Lasionen bei einem aktuellen SUV na-Grenzwert fir Malig-

nitat von 2,5
Der in der Problemstellung angesprochene Aspekt der artifiziellen Schwéchungskorrek-

tur durch Atembewegung fand in der Phantom- und Patientenstudie keine besondere

Berucksichtigung. Er wird aber noch spéter in der Diskussion thematisiert.

19



Methoden, Phantom- und Patientenmessungen

2 METHODEN, PHANTOM- UND PATIENTENMESSUNGEN

2.1 Methodik

2.1.1 Definition Atemgating

Unter Atemgating verstent man die selektive Datenauswahl aus einem PET-
Rohdatensatz unter Verwendung eines extern gewonnenen Atemsignals. Retrospektiv
werden zu ausgewahlten Atemabschnitten in der Atemkurve die korrelierenden PET-
Rohdaten aus dem Gesamtdatensatz gefiltert. Dies wird ermdglicht, indem der Compu-
ter wahrend der Untersuchung parallel zu der Atemkurve Zeitmarken in den PET-
Rohdaten setzt (Atemtriggerung vgl. Abbildung 7). Durch Aufsummierung der in fest-
gelegten Zeitintervallen entstandenen Bilddaten lassen sich die gewonnenen Informati-
onen zu einem Gesamtbild rekonstruieren.

Der Atemzyklus des Menschen unterliegt periodischen Inspirations- und Exspirations-
phasen, zu denen sich parallel sé&mtliche Strukturen im Thorax mitbewegen. Mit der
Rekonstruktion der gefilterten kleineren Teilmengen an Datensatzen wird dasselbe ort-
liche Gebiet reprasentiert, das ein bewegtes Objekt in seinem Zyklus immer wieder
durchlduft. Das interessierende bewegte Objekt wird somit in einer bestimmten Phase
seiner Bewegung ,.,eingefroren und nicht als Summe seines Bewegungsablaufes darge-
stellt. Dadurch soll eine Minimierung der problematischen Bildunscharfe erreicht wer-
den. Daten, die aufRerhalb des zuvor festgelegten und somit verwertbaren Bereiches lie-

gen, werden verworfen (Buther, Dawood et al. 2009, Bauer, Steiner et al. 2009).
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Ortliche Verteilung der
selektierten Druckwerte
I mit Amplitudengating

I,

Abtastungen im PET-Rohdatensatz

Abbildung 7: Amplitudengating: Durch Triggerung von Zeitmarken im PET-Rohdatensatz (unten im
Bild) zu jedem Peak einer Amplitude in der Atemkurve (oben im Bild) kénnen die beiden Datensétze zeit-
lich synchronisiert werden (Schoenahl, Steiner et al. 2011)

Bei der Methodik des Atemgating handelt es sich um eine Post-Processing Software.
Man unterscheidet in der genauen Durchfuhrung des Atemgating zwei Unterformen
voneinander. Zu nennen ist das so genannte Phasen-basierte Atemgating, bei dem der
Amplitudenpeak als Ausgangspunkt zur Einleitung eines Atemzyklus dient. Nach jedem
Peak wird der Atemzyklus in gleichlange Gates geteilt und die zeitlich korrespondie-
renden Phasen mehrerer Atemzyklen aufsummiert. Das Amplituden-basierte
Atemgating beriicksichtigt hingegen das AusmalR jeder Amplitude. Dabei wird jede
Amplitude gemaR ihrer Hohe in verschiedene Gates unterteilt und nur dann mit korres-
pondierenden Abschnitten aufsummiert, wenn diese in der Amplitudenhdhe Uberein-
stimmen (Dawood, Buther et al. 2007).

2.1.2 Druckschwankung des Thorax als Biosignal

Gate-Methoden erfordern Biosignale, mit denen zum einen Gate-Fenster in Abhangig-
keit von einem bestimmten Parameter gesetzt werden kénnen und zum anderen eine
zeitliche Zuordnung zum PET-Scan moglich ist. Eine Moglichkeit hierfiir ist die bereits
erwahnte Aufzeichnung der Atemkurve. Im vorliegenden Fall misst ein Brustgurt mit
einem mechanischen Drucksensor Druckschwankungen des Brustkorbs in der Inspirati-
on und Exspiration. Die Atembewegung lasst sich dabei als eine Funktion der PET-
Untersuchungszeit darstellen (Buther, Dawood et al. 2009).
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Martinez-Moller, Zikic et al. (2007) belegten bereits die vortreffliche Korrelation zwi-
schen der von auflen nicht sichtbaren Zwerchfellexkursion und der registrierten Brust-
korbausdehnung wéhrend der Atmung. Dies gelang ihnen, indem sie mit MRT-Echtzeit-
Aufnahmen (siehe Abbildung 8) zum einen die Zwerchfellexkursion aus einem Bildaus-
schnitt an der Leber-Lungen-Grenze mit Echtzeit-MRT-Bildern graphisch darstellten
und zum anderen die Brustkorbausdehnung mit dem elastischen Druckgdrtel registrier-

ten.
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Abbildung 8: Koronares MRT-Bild mit rot umrandeter ROI (Region of Interest) an der Leber-Lungen-
Grenze (links), Vergleich beider Signale (rechts): Das rote Signal stammt von der Zwerchfellexkursion
der Echtzeit-MRT-Bilder, das schwarze Signal wurde mit einem elastischen Druckgtirtel um den Brust-

korb gemessen (Martinez-Moller, Zikic et al. 2007)

Die Informationen Uber die Thoraxexkursion decken sich demnach mit der Bewegung
innerer Strukturen, daher ist es legitim, die erhaltenen Echtzeit-Parameter zum Setzen
von Gates zu verwenden. Die gemessenen Druckschwankungen der Atemphasen wer-
den als respiratorisches Signal verwendet und die mit einer speziellen Software aufge-
nommenen PET-Rohdaten der Atemkurve zeitlich zugeordnet (Martinez-Moller, Zikic
et al. 2007).

2.1.3 Herkdmmliche Methode des Atemgatings: Phasengating

Bisher konnten ausschlieBlich Methoden des Phasengatings am PET/CT-Gerit ,,Bio-
graph 16 der Herstellerfirma Siemens zur Reduktion von Atemartefakten routinemagig
angewendet werden. Dabei wird der Peak der Inspiration als Triggersignal verwendet.
Nach jedem notierten Trigger wird ein festgelegter Prozentsatz der Amplitude als Zeit-
fenster gesetzt und die darin enthaltenen Daten werden selektiert. VVoraussetzung fur
den Erfolg dieser rigiden Methode ist allerdings, dass der Patient regelmaRig und
gleichmaéRig tief atmet, damit man Daten erhélt, die ungefahr immer in derselben Posi-
tion wéhrend der Atemphasen gewonnen wurden (Dawood, Buther et al. 2007). Der

Ablauf der Atemzyklen ist jedoch gerade bei schwerkranken Patienten meist unregel-
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maRig (vgl. Abbildung 9) (Martinez-Moller, Zikic et al. 2007), weshalb die Inhalte der
Zeitfenster in verschiedenen Zwerchfellpositionen erfasst werden.

Abbildung 9: Phasengating: Atemdruckkurve mit Auswahl der Gates (weille Kasten) ohne Delay nach
jedem Maximum der Inspiration. Aufgrund der unregelméfigen Atmung des Patienten reprasentieren die
ausgewahlten Datenmengen unterschiedliche Druckwerte und somit ungleiche Lungenpositionen (Bauer,
Steiner et al. 2009).

Zudem ist der Umfang der verwertbaren Datenmenge, den man mit dieser Methodik
erhalt, in der Regel nicht ausreichend, um daraus qualitativ wertvolle Bilder zu rekon-
struieren (Bauer, Steiner et al. 2009). Fur die vorliegende Problematik ist eine Methode
notwendig, die im Gegensatz zu der eher unflexiblen Aufnahmetechnik des

Phasengatings die Variabilitat der menschlichen Atmung zu bericksichtigen versucht.

2.1.4 Optimierte Methode des Atemgatings: Amplitudengating

Wie bereits erwahnt, Uberwiegt die Phase der Exspiration in einem Atemzyklus. Somit
kdnnten rund 25 bis 50 Prozent der Atemphase, die der Endexspiration zufallen, fur die
Gewinnung der Datensétze verwendet werden, da sie die langste Phase im Atemzyklus
ist, in der ein nahezu statischer Zustand erreicht wird (Martinez-Moller, Zikic et al.
2007, Daou 2008).
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ausschnitt 20 sec ab 272 sec, gatedauer 325 s, (( 45) %)

< maximale !
Exspiration Gate-Fenster

Abbildung 10: Amplitudengating in Exspiration: Verwendet werden alle zugehdrigen PET-Daten zu den
Druckwerten, die im griin hinterlegten und durch rote Linien begrenzten Gate-Fenster liegen. Mit diesem
Verfahren stehen 45% der gesamten Datenmenge (hier ein kleiner Bildausschnitt daraus dargestellt) zur
Verfligung.

Die in Abbildung 11 griin markierte Inspirationsphase unterliegt einer starkeren
Schwankung als die in der Abbildung 10 gekennzeichnete Exspirationsphase. Im Zeit-
raum der Exspiration halten die Druckwerte, und damit auch indirekt widergespiegelt

die Zwerchfellposition, langer annéhernd dasselbe Niveau.

ausschnitt 20 sec ab 495 sec, gatedauer 66 s,

maximale
Inspiration

I Gatefenster

Abbildung 11: Amplitudengating in Inspiration: Fir die Bildrekonstruktion stehen bei dieser Methode
deutlich weniger Daten zur Verfligung, da die Inspirationsphase beim Menschen einen kleineren Anteil
am Atemzyklus hat als die Exspirationsphase. Auch in dieser Graphik ist wieder nur ein Bruchteil der

gesamten Atemkurve bzw. der gesamten verwendeten Datenmenge dargestellt.

Wie durch den rot markierten Prozentsatz in Abbildung 10 und Abbildung 11 zu erken-
nen ist, steht durch selektive Datenauswahl in der Exspiration (in der Graphik ist nur ein
Bildausschnitt der gesamt verwendeten 45% zu sehen) eine deutlich grélRere Teilmenge
der ursprunglichen Rohdaten zur Rekonstruktion zur Verfiigung als in der Inspiration

(in der Graphik ist nur ein Bildausschnitt der gesamt verwendeten 9% zu sehen). Die
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Verwendung der Exspirationsphasen zur Bildrekonstruktion scheint daher fur das
Amplitudengating geeignet zu sein.

In der Atemkurve (vgl. Abbildung 12) wird das Gate-Fenster durch die roten Linien
(Ober- und Untergrenze) dargestellt. Alle darin liegenden Druckwerte (grau markierte
Abschnitte) und deren zugehdrige PET-Daten werden zur Bildrekonstruktion verwen-
det, die restlichen verworfen. Die Zeitfenster kann man in der Breite, durch Festlegung

der Ober- und Untergrenze, variabel wahlen.

ausschnitt-darstellung: 80 sec ab 479 sec

Atemkurve

ausschnitt 20 sec ab 479 sec, gatedauer 187 s,

Obergrenze verwendete Daten
in Gate-Fenster

/

Untergrenze

Abbildung 12: Festlegung der Gate Grenzen beim Amplitudengating: Das Gate-Fenster kann beliebig
breit gewahlt werden. Alle darin liegenden Druckwerte der Atemkurve (grau hinterlegt) werden fiir die

Bildrekonstruktion verwendet

Wie in Abbildung 12 ersichtlich wird, spiegeln sich Schwankungen des Atemmusters in
der Grundlinie (Baseline) wider. Der von Bauer entworfene Algorithmus kann, neben
der gewshnlich verwendeten geradlinigen Untergrenze (FG®°, Abbildung 12), eine ent-
sprechend dem Amplitudenboden gleitende Untergrenze ermitteln (AG®, vgl. Abbildung

13) und so adaptiv auf Schwankungen in der Baseline reagieren.

% Im Folgenden auch als Amplitudengating mit festgelegte, geradlinige Untergrenze (FG) benannt.

® Im Folgenden auch als adaptives Amplitudengating (AG) benannt.
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Abbildung 13: Anpassung an Schwankungen der Baseline durch Korrektur mit einem gleitenden Mittel-

Baseline

wert (blaue Linie)

Ausgehend von der Untergrenze wird eine obere Grenze festlegt, sodass letztendlich
eine Datenmenge von ca. 40 Prozent fur die Bildrekonstruktion zur Verfugung steht.
Diese Prozentzahl setzte Bauer empirisch bei der Erstellung des Korrekturalgorithmus
fest. Bei einer zehnminitigen Akquisition der Originaldaten bedeutet dies, dass durch
die Filterung von 40% insgesamt vier Minuten an Rohdaten flr die gegateten Bilder zur
Verfligung stehen. Anders als beim Verfahren der Phasengatings, bei der starr nach je-
dem Peak der maximalen Inspiration eine Datenmenge ausgewahlt wird, wird nicht auf
eine regelmaRige Atembewegung gewartet, sondern der Verlauf der gesamten Atem-

kurve genutzt.

2.2 Datenakquisition in Phantom- und Patientenstudie

2.2.1 Aufzeichnung der Atmung

Das Anzai QZ-733V System (Anzai Medical Co.) zeichnete zum einen den Atemstatus
des Patienten auf und konnte zum anderen die Atmung des Phantoms simulieren. Ein
mechanischer Drucksensor, der in einem Beutel an einem elastischen Gurt positioniert
war, wurde um den Brustkorb des Patienten angebracht. Er lieferte Drucksignale, indem
mit Hilfe einer Messzelle die Ausdehnung des Brustkorbs gemessen wurde. Hohe
Druckwerte erhielt man wahrend der Inspiration, wenn sich die Lunge mit Luft fullte
und sich das Zwerchfell dadurch nach kaudal bewegte, niedrige Druckwerte hingegen in
der Exspiration, wenn sich das Volumen in der Lunge entleerte und sich das Zwerchfell
dementsprechend nach kranial verschob.

Die Druckwerte korrelierten, wie bereits beschrieben, mit der Zwerchfellexkursion. Der
Messfuhler war mit einem Gerat (Anzai Wave Deck) verbunden, welches die gesamte

Aufnahmeelektronik beinhaltete. Ein separater Laptop erhielt die Gber dieses Gerét ge-
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sendeten Atemsignale und speicherte die Druckwerte wiederum in einer formatierten
Datei ab.

2.2.2 PET-Akquisition im Listmode

PET-Untersuchungen werden normalerweise in einem Frame- oder Histogramm-Modus
erstellt (Molle, Langner et al. 2007). Bei dieser Einstellung verwendet der Computer
alle aufgenommenen Daten eines vorher festgelegten Zeitrahmens flr die Bildverarbei-
tung (Nicoletti, Oberladstatter et al. 2010). ,,Dies spart Speicherplatz und Rechenzeit,
jedoch geht die zeitliche Information Uber die Einzelereignisse verloren, weshalb z.B.
eventbasierte Algorithmen zur Korrektur der Atembewegung nicht angewendet werden
kénnen“ (Molle, Langner et al. 2007). Mit der Speicherung der Einzelereignisse im
Listmode (LM) konnen diese Informationen Uber die PET-Daten jedoch erhalten blei-
ben (Nicoletti, Oberladstatter et al. 2010).

Koinzidenz Listmode Datenstrom
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PET-Gantry Event list

physiologisch synchronisierte Daten

Abbildung 14: Speicherung der Koinzidenz Ereignisse in einer Event list (Listmode); Synchronisation

der Listmode Daten mit externem Atemsignal (Schoenahl, Steiner et al. 2011)

Wie in Abbildung 14 skizziert ist, werden die Daten nach dem Eintreffen der Ereignisse
zu festgelegten Zeitintervallen, typischerweise in Millisekunden Abstédnden zeitlicher
Auflosung, mit Zeitmarken in einem Ordner (Event List) abgespeichert (Nicoletti,
Oberladstéatter et al. 2010, Martinez, Ziegler et al. 2008). Demnach ist fir jede Koinzi-
denz die ,,Line of Response* (LOR) (vgl. Abbildung 14) mit der dazugehotrigen Zeitin-
formation verfiigbar und bietet so eine detaillierte Information zur zeitlichen Auflésung,
wodurch eine retrospektive Bearbeitung der Rohdaten méglich wird (Brinks und Busch
2007). Fur das Amplitudengating wird die PET-Akquisition mit einem extern gewonne-
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nem Atemsignal synchronisiert (Buther, Dawood et al. 2009). Um spéter eine exakte
zeitliche Synchronisation zwischen den Druckwerten der Atemkurve und den LM-
Rohdaten des PET/CT zu erhalten, werden Trigger-Marken (Ausgangssignale) sowohl
in den LM-Daten als auch in den Druckdaten generiert. Somit kann man zu jeder ein-
zelnen Phase des Atemzyklus die zeitlich aquivalenten Emissionsdaten zuordnen
(Brinks und Busch 2007).

2.3 Phantommessungen

In der vorliegenden Studie wurden Phantommessungen zur Validierung der Funktionali-
tat der zu erprobenden Gate-Methode durchgefiihrt. Die Planung und Durchfiihrung der
Phantomstudie fand in Zusammenarbeit mit Nicolas Kowarsch (Universitatsklinikum
Giel3en) statt. Um den Effekt des Amplitudengatings quantifizieren zu kénnen, mussten
die exakte GroRe eines Objekts, die Menge der Radioaktivitdat und deren Verteilung im
Objekt mit und ohne Bewegung bekannt sein. Nach der Theorie sollten die gegateten
Bilder in Aussehen und in den Messungen des Uptakes von Radioaktividt (SUVmax) an
die Werte der Aufnahmen in Ruhe heranreichen. Somit ware das Ziel des
Amplitudengatings, eine bildliche Darstellung zu erhalten, die dem Atemstillstand bei
Ausatmung entspricht, anndhernd erreicht gewesen. Die Testung des Verfahrens fand
zundchst an Phantomdaten aus einer Versuchsreihe mit simulierter Atembewegung statt.
Ein Atemsimulator (ANZAI Respiratory Phantom AZ-733V) generierte eine regelma-
Rige Atembewegung mit einer Zyklusdauer von 15 Atembewegungen pro Minute und
einer periodischen Verschiebung der Ballons in axialer Richtung von zwei Zentimetern.
Er generierte auBerdem eine damit korrespondierende Atemkurve aus typischen Atem-
parametern. Laterale und anterio-posteriore Komponenten der Atembewegung fanden in
dieser Phantomstudie keine Berticksichtigung, da vor allem die Atembewegung entlang
der kraniokaudalen Achse dominiert (Daou 2008). Ein wassergefilltes Plexiglas-
Becken enthielt radioaktivitatsgefiillte Ballons, die Gber Umlenkrollen von auBen be-
wegt wurden. Die Ballons sollten in variierender GroRe die Rundherde in der Lunge
imitieren und waren wiederum mit unterschiedlicher Menge an Aktivitét geftllt. In die-
ser Studie wurden insgesamt 43 Messungen mit je zwei Ballons durchgefuhrt, wovon
letztendlich 18 Messungen verwertbar waren. Die restlichen Untersuchungen konnten
aufgrund von Fehlern in der Durchfiihrung des Experiments nicht verwertet werden. Es

wurden sowohl Phantomaufnahmen ruhender Ballons als auch Aufnahmen, in denen die
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Ballons in Bewegung waren, erstellt. Die Daten der bewegten Aufnahmen wurden mit
dem Verfahren des Amplitudengatings entsprechend modifiziert und neu rekonstruiert.
Die Aktivitaten in den beiden Ballons waren innerhalb einer Untersuchung jeweils iden-

tisch, nur das VVolumen variierte.

2.3.1 Versuchsaufbau

2.3.1.1 Aufbau des Wasserbeckens

Umlenkrolle

Umlenkrolle

Feder Halterungen M

’—W/////// Schnur

Abbildung 15: Schematische Darstellung vom Aufbau des Phantombeckens: Die beiden mit Aktivitét
gefullten Ballons wurden in den dafiir vorgesehenen Halterungen befestigt und konnten mit einer Schnur
bewegt werden. Diese war an einer Feder eingespannt und wurde nach auen tber Umlenkrollen gelei-
tet. Das auflere Ende der Schnur wurde am Atemsimulator befestigt (Nicolas Kowarsch, Universitatskli-
nik Giellen 2009)

Auf dem Boden des Phantombeckens wurde eine - auf der Seite der Umlenkrolle mit
einem Bleiklotz (Pb) beschwerte - Plexiglas-Platte gelegt. Auf der anderen Seite wurde
die Feder eingehangt, an welcher die Schnur wiederum zusammen mit dem Ende der
Halterungen durch einen Knoten befestigt war. Am Beckenrand wurde der Plexiglas-
Block samt Umlenkrolle mit einer Schraubzwinge befestigt. Anschlielend wurde die
Schnur Uber beide Umlenkrollen aus dem Becken gefiihrt und auflen am Becken, im
leicht gespannten Zustand der Feder, mit Klebeband befestigt. Der Abfluss des Beckens
musste geschlossen sein und war zweifach mit einem Einweghandschuh und ausrei-

chend Klebeband zu sichern.
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Abbildung 16: Phantombecken mit eingespannten Ballons

2.3.1.2  Aufbau der Ballonbehalter

Abbildung 17: Fillen der Ballons mit Aktivitat

Als Ballonbehélter wurde ein Luftballon verwendet, der mit doppelseitigem Klebeband,
Klebstoff und Kabelbindern an einen Multiadapter flr Spritzen zur Serumgewinnung
befestigt war. Bevor die aufgezogene Fluordesoxyglucose (**F-FDG) im richtigen Mi-
schungsverhéltnis in die Ballons gegeben werden konnte, wurde die Aktivitdt noch
einmal gemessen und sowohl Uhrzeit als auch Aktivitat dabei notiert. Die Wahl der
Mischverhaltnisse 1:10, 1:5 und 1:3 erfolgte so, dass sie realen Gegebenheiten echter
Lasionen im umliegenden Gewebe &hnelten. So erreicht man beispielsweise mit dem
Kontrast 1:10 eine einfache Situation, die der einer L&sion in der Lunge &hnelt. Der
Grund hierfur ist, dass die luftgefillte Lunge aufgrund der Gewebsarmut in den Alveo-
len kaum Aktivitat anreichert. Bei der Existenz eines Tumors in der Lunge ist demnach
der Kontrast zwischen Tumor und Lungenhintergrund sehr hoch, dhnlich wie der Kon-
trast 1:10 im Phantombecken. Das Mischverhéltnis 1:3 kdnnte beispielsweise einem
Parenchym dichtem Organ wie der Leber &hneln. Hier sind L&sionen wesentlich schwe-
rer von der Hintergrundaktivitat der gewebsdichten und stoffwechselaktiven Leber ab-
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zugrenzen. Fir das Mischverhaltnis 1:10 wurde in 1,5 Liter der insgesamt 15 Liter Was-
servolumen die vollstandige Menge *°F-FDG gespritzt (im Durchschnitt 61,68 MBq;
vgl. Tabelle 18) und anschliefend gut vermischt. Aus den mit Aktivitit versetzten 1,5
Litern wurden nun beide Ballons mit Hilfe einer Serumspritze gefullt, bis die gewiinsch-
ten Volumina erreicht waren. In Tabelle 1 sind samtliche Volumen- und
Aktivitatsverhaltnisse der Ballons aufgelistet. Dabei sind unter ,,groen Ballons* die
Volumina 10, 6 und 5 ml, unter ,,kleinen Ballons* die Mengen 2 und 1 ml aufgefiihrt.

Die gefullten Ballons konnten anschlieBend in den Halterungen im Becken befestigt

werden.
erwiinschtes Volumen [ml] erwiinschtes Aktivitatsverhaltnis
groRer Ballon kleiner Ballon Ballons grof : Becken Ballons klein : Becken
5 1 10:1 10:1
5 1 5:1 5:1
5 1 3:1 31
5 2 10:1 10:1
5 2 5:1 5:1
5 2 3:1 31
6 1 10:1 10:1
6 1 5:1 5:1
6 1 3:1 31
6 2 10:1 10:1
6 2 5:1 5:1
6 2 3:1 31
10 1 10:1 10:1
10 1 5:1 5:1
10 1 3:1 3:1

Tabelle 1: Ubersicht aller durchgefiinrten Kombinationen der veranderbaren Variablen in der Phantom-
studie. Variiert wurden dabei die Ballonvolumina zwischen 1, 2, 5, 6 und 10 ml sowie die Aktivitatsver-

héaltnisse der Ballons zum Wasserbecken zwischen 3:1, 5:1 und 10:1

Abbildung 18: Eingespannter kleiner Ballon (links) und groBer Ballon (rechts im Bild) im Phantombe-
cken

31



Methoden, Phantom- und Patientenmessungen

Bevor die restlichen Wassermengen miteinander vermischt wurden, wurden mit zwei
Spritzen Proben zur Kontrolle (1 bis 2 ml) aus den 1,5 Litern entnommen und beschrif-
tet. Im Anschluss wurden die restlichen 13,5 Liter zu den 1,5 Litern hinzugegeben, de-
nen nun der Inhalt der Spritzen fehlte. Daraus resultierte die Wassermenge von knapp
15 Litern flr das Phantombecken. Fir das Verhéltnis 1:5 fand dasselbe Prinzip Anwen-
dung, indem die Aktivitat in drei Liter Wasser gegeben und anschlieend mit den restli-
chen zwdlIf Litern vermischt wurde. Ebenso erfolgte die Herstellung des Verhéltnisses

von 1:3 mit finf und zehn Litern.

2.3.1.3  Versuchsaufbau am PET/CT

Zum Schutz vor Kontamination wurden sowohl die Liege als auch das Innere der
Gantry am PET/CT mit einer Einmalunterlage abgedeckt. Zum Erhalt einer stabilen
Flache wurde ein Holzbrett mit dem in etwa der Mitte des Brettes platziertem Atemsi-

mulator auf die Liege gelegt.
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Abbildung 19: Versuchsaufbau am PET/CT mit Atemsimulator und Phantombecken

Der mit dem einen Ende in der Halterung des Atemsimulators verschraubte Atemsensor
war mit dem anderen Ende an das Anzai Wave Deck angeschlossen. Das gefullte Phan-
tombecken wurde aus dem HeiRlabor zum PET/CT gebracht und auf dem &uRersten
Ende der Liege platziert. Das Ende der Schnur konnte jetzt vom Klebeband am Becken
gel6st und mit dem Kolben des Atemsimulators verbunden werden. Der Atemsimulator
sollte soweit vom Becken entfernt stehen, dass die Spannung der Schnur die Ballons
gerade vom Beckenboden abhob.
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2.3.2 Messung

Das Scanfeld einer PET/CT-Untersuchung wird gewohnlich in mehreren Aufnahmefel-
dern erfasst, welche als Bettpositionen bezeichnet werden (Chang, Chang et al. 2010,
Osman, Cohade et al. 2003 a, Martinez, Ziegler et al. 2008). Fir die Phantomstudie ge-
nlgte die Messung einer Bettposition, welche sich mit Hilfe des Lasers am PET/CT so
einstellen liel3, dass der Lichtstrahl die Ballons von der Hoéhe her traf. Die eingestellte
Bettposition sollte weder Feder noch Umlenkrolle abdecken. Das Protokoll der Phan-
tommessungen am PET/CT beinhaltete ein Topogramm’ sowie eine CT-Aufnahme -
ohne Atemsimulation, im Stillstand der Ballons - und ein fiir die Schwéchungskorrektur
erstelltes AC-CT. Wéhrend der ersten PET-Messung einer Bettposition tber funf Minu-
ten sowie der zweiten im Listmode tber zehn Minuten blieb die Atemsimulation akti-
viert. Mit Beginn des PET-Scans startete parallel die Aufzeichnung der Atemkurve tber
das Anzai Wave Deck. Die erste Aufnahme erhielt im weiteren Verlauf die Bezeich-
nung ,.bewegte Aufnahme®. Die zweite im Listmode erstellte Aufnahme wird, nach
retrospektivem Amplitudengating, ,,gegatete Aufnahme* genannt. VVor der dritten PET-
Messung, die finf Minuten dauerte, musste der Atemsimulator gestoppt werden. Bei
dieser Messung waren die Ballons unbewegt, demnach heif3it diese Aufnahme ,,statische
Aufnahme*. Ebenso konnte man dann bereits das Programm fir die Atemkurve auf dem
Laptop stoppen und die Daten speichern.

Die Entnahme und Beschriftung dreier weiterer Proben erfolgte vor der Entsorgung des
Beckeninhalts im HeiBlabor®, von welchen anschlieRend die Aktivitat zu messen war.

Der Mittelwert aller Proben sollte dabei das zuvor gemischte Verhéltnis ergeben.

" einfache Ubersichtsaufnahme vom Untersuchungsobjekt.
® Das Wasser wurde {iber den Ablauf aus dem Becken in eine fiir radioaktives Material vorgesehene Ab-
falltonne abgelassen. Das Wasser konnte am néchsten Tag bereits in den Abfluss geschittet werden. Die

Feder wurde aus dem Becken entnommen und getrocknet, um Rost zu vermeiden.
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2.4 Patientenstudie

2.4.1 Patientenkollektiv

Im Rahmen umfangreicher Diagnostik unterzogen sich von November 2008 bis Oktober
2010 33 Patienten einer PET/CT-Ganzkdrperuntersuchung an der Klinik fur Nuklear-
medizin der Universitatsklinik GielRen, bei denen Amplitudengating mit einer retrospek-
tiven Bearbeitung der Datensétze durchgefuhrt wurde. Die Ethikkommission der Justus-
Liebig-Universitat stimmte dem Vorhaben sowie der Verwendung der Patientendaten zu
(Bearbeitungsnummer 151/10). Unter den Patienten waren 15 Personen weiblich und 18
(Personen) méannlich. Die Altersspanne betrug 24 bis 85 Jahre, der Altersdurchschnitt
lag bei 61 Jahren. Die Patienten kamen zur Abklarung unklarer Lungenrundherde im
Lungenbereich, die sich im CT gezeigt hatten, aber auch zum Staging, Re-Staging oder
zur Therapiekontrolle bei maligner Grunderkrankung. Die eingeholten histologischen
und zytologischen Befunde ergaben, dass bei 24 Patienten ein neoplastischer Hinter-
grund, bei den restlichen Patienten keine Malignitat in der Anamnese bekannt war. Zu
den malignen Grunderkrankungen gehérten: Osophagus-Ca (n=3), Bronchial-Ca (n=9),
Rektum-Ca (n=2), CUP-Syndrom (n=2), Prostata-Ca (n=2), Hepatozellulares Karzinom
bei Hepatitis B (n=1), Leiomyosarkom (n=1), Larynx-Ca (n=1), Ovarial-Ca (n=1), Va-
ginal-Ca (n=1), Non-Hodgkin-Lymphom (n=1), Magen-Ca (n=1), Stimmlippen-Ca
(n=1), Z6kum-Ca (n=1). Eine Gesamtlbersicht tber die Grunderkrankungen und Indi-
kationen der Patienten fur die PET/CT-Untersuchung zeigt Tabelle 2.

34



Methoden, Phantom- und Patientenmessungen

Patient-Nr. Geschlecht Alter  maligne Erkrankung Indikation fir PET/CT
1 w 60 - unklare RF; V.a. BC
2 m 47 Osophagus-Ca Kontrolle Chemotherapie
3 m 46 Osophagus-Ca Erneutes Staging
4 w 42 - Lymphadenopathie; CUP-Syndrom
5 m 66 BC; Rektum-Ca Staging
6 m 24 HCC bei HepB; Lungen-Ms; Leber-Ms
7 m 67 Osophagus-Ca Therapiekontrolle
8 w 44 Leiomyosarkom Staging, Milz-Ms
9 m 75 BC; Larynx-Ca Staging
10 w 71 Ovarial-Ca Staging; peritoneale Ms
11 w 40 BC (SCLC) Staging
12 w 73 - Abkl&rung unklarer Lungen-RH
13 w 38 Vaginal-Ca V.a. Lungen-Ms
14 m 65 BC Staging
15 m 85 Ncl)_n-Hodgkm- Erneutes Staging, Kontrolle Chemotherapie

ymphom

16 m 59 - Abkl&rung unklarer Lungen-RH
17 w 66 - Abklarung unklarer Lungen-RH
18 m 69 BC Lungen-RH; Staging
19 m 72 Osophagucs;; Prostata- Kontrolle Chemotherapie
20 m 69  maligner Pleuraerguss Primarussuche
21 w 54 - Abklarung unklarer Lungen-RH
22 w 59 - Staging, Dignitét; Lungen-RF
23 m 68 Magen-Ca Staging
24 w 63 BC (NSCLC) Staging
25 w 69 - bds. multiple Lungen-RH; V.a. BC
26 m 74 Stimmlippen-Ca 4 Lungen-RH; V.a. BC
27 w 64 Zbkum-Ca Erneutes Staging; V.a. Lungen-Ms
28 m 68 - Abkl&rung unklarer Lungen-RH
29 w 66 Rektum-Ca, Leber MS Abklarung unklarer Lungen-RH
30 m 60 BC (NSCLC) Staging
31 m 68 Prostata-Ca Therapiekontrolle
32 m 75 BC Staging
33 w 58 BC Staging

Tabelle 2: Ubersicht Giber die Charakteristika des Patientenkollektivs. Aufgefihrt sind unter anderem
Geschlecht, Alter, bekannte maligne Erkrankung in der Anamnese sowie die Indikationsstellung fir die
durchgeflihrte PET/CT-Untersuchung

Als fur das Amplitudengating relevant erwiesen sich vor allem Patienten, bei denen sich
bereits im CT kleine L&sionen an der Lungenbasis oder in der Leber in Zwerchfellndhe
gezeigt hatten. Allerdings musste dieses Kriterium nicht unbedingt erfullt sein, sodass

es genau genommen keine Einschrankung in der Auswahl der Patienten gab. Die Patien-
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ten erschienen niichtern® zu der Untersuchung, der Blutzucker (BZ) sollte hierbei unter
120 mg/dl liegen, allerdings wurde das PET/CT auch bei geringfiigig héheren Spiegeln
durchgefuhrt (Krause, Beyer et al. 2007). Angaben Uber den ersten PET-Scan (PET 1)
und die verspétete zweite Aufnahme (PET 2), sowie Uber die verabreichte Aktivitat und
den Blutzucker der Patienten sind in Tabelle 17 im Anhang ersichtlich. Jegliches Metall
— wie beispielsweise Gurtel, Zahnspangen etc. — wurde vor der Untersuchung vom Kor-
per entfernt. Falls zusétzlich eine CT-Aufnahme mit Kontrastmittel vorgesehen war,
musste die Bestimmung des Kreatinin-Werts'® und des TSH basal erfolgen. Ebenso
musste eine mogliche Kontrastmittelallergie erfragt werden. Die benétigte Aktivitat liel
sich anhand des Kérpergewichts des Patienten ermitteln'! und anschlieBend intravends
in eine Vene am Arm injizieren. Bei den Untersuchungen der vorliegenden Arbeit han-
delte es sich bei dem verwendeten Radiopharmazeutikum um ®F-FDG, davon im
Durchschnitt 200 bis 400 MBq (Empfehlung in Leitlinien der Deutschen Gesellschaft
fur Nuklearmedizin (Krause, Beyer et al. 2007)).

2.4.2 PET/CT Untersuchung

Im Rahmen umfangreicher Diagnostik, aufgrund welcher die Patienten zu der Untersu-
chung kamen, erfolgte stets die Abarbeitung eines klinischen Untersuchungsprotokolls,
je nach individueller Fragestellung. Die Durchfiihrung der PET/CT-Untersuchung er-
folgte nach Injektion der Aktivitat und einer anschlieBenden ca. 60-minitigen Ruhepha-
se in einem abgedunkelten Raum, der sogenannten Uptake-Phase?. Der Patient — mit
neben dem Korper auf der Untersuchungsliege gelagerten Armen — erhielt den Druck-
sensor vor Beginn der Untersuchung um den Thorax angelegt, um eine positionsgetreue
Lagerung wahrend der gesamten PET/CT-Untersuchung zu gewahrleisten. Der Gurt
durfte nicht zu fest am Thorax fixiert werden, da er sonst nicht der Ausdehnung des
Brustkorbs folgen konnte. Soweit es die Verfassung der Patienten erlaubte, sollten diese
moglichst gleichméRig atmen. Die zu untersuchende anatomische Region wurde nach

der klinischen Anforderung festgelegt.

% Mindestens 8 Stunden Nahrungskarenz.

19 Normbereich 1,0-1,2 [mg/dl].

113 MBg/kg/KG.

12 Zeit in der sich der Tracer an relevante Stellen im Kérper anreichert.
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Eine konventionelle Ganzkdérperuntersuchung beinhaltete zunéchst ein diagnostisches
CT der gewinschten Untersuchungsregion sowie ein Schwéchungs-CT, worauf an-
schlielend der PET-Scan folgte (PET 1) (Krause, Beyer et al. 2007). Hierfir erfolgte
zundchst ein - zur Orientierung Uber die genaue Lage einzelner Organe im Korper - die-
nendes Topogramm. Mit diesem kann man den gewiinschten axialen Untersuchungsbe-
reich, das Scanfeld, setzen (T. Beyer, Antoch et al. 2004). Das Scanfeld bestand aus
mehreren Aufnahmefeldern, den so genannten Bettpositionen. Fir die Erfassung des
gesamten Korperstamms wurden, je nach GroRe des Patienten, ungefahr sechs bis acht
uberlappende Bettpositionen bendtigt. Die Aufnahmedauer pro Bettposition betrug im
Mittel zwei bis vier Minuten. Nach Ablauf dieser Zeit fuhr das Gerat automatisch zur
nachsten Bettposition weiter. Bei den meisten Patienten bestand in der vorliegenden
Studie die Indikation fir ein PET/CT zur Abklarung unklarer Lungenrundherde bzw.
von Ldasionen in Zwerchfellndhe oder Leberkuppe.

Wie bereits beschrieben, kénnen mit Hilfe der unterschiedlichen Kinetik der Aktivitats-
aufnahme im PET maligne Strukturen von entziindlichem Gewebe differenziert werden.
Bei letztgenanntem sinkt die Speicherung der Aktivitat im Zeitverlauf meist, bei malig-
nen Strukturen hingegen steigt sie an. Daher wird bei unklaren Befunden zur genauen
Gewebscharakterisierung und somit zu einer exakten Diagnose eine zweite PET-
Aufnahme (PET 2), ca. 60 Minuten nach Aufnahmebeginn im Befundbereich tber finf
Minuten durchgefiihrt (vgl. Kapitel 1.3.5). In den vorliegenden Féllen erfolgte die
Durchfiihrung des Amplitudengatings bei denjenigen Patienten, die aufgrund der klini-
schen Fragestellung eine zweite spite PET-Aufnahme bekommen sollten. Fir das
Amplitudengating war demnach zur retrospektiven Verarbeitung eines PET-Datensatzes
eine zehnmindtige Aufnahme im Listmode erforderlich. Diese dauerte also finf Minu-
ten langer als eine routinemaRige zweite PET-Aufnahme. Der Patient lag somit ledig-
lich finf Minuten langer auf der Untersuchungsliege und war keiner zusatzlichen Strah-
lenbelastung durch die — fir eine retrospektive Auswertung notwendige — Aufnahme-
technik ausgesetzt. Die gesamte Untersuchungsdauer betrug insgesamt ungefahr 90 Mi-
nuten, wobei rund 60 Minuten reine Wartezeit zwischen der Frih- und Spataufnahme

lagen.
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2.5 Datenaufbereitung

Die Ausfuhrung des Amplitudengatings erfolgte mit dem externen Software-Programm
,Irek®. Alle fur die Rekonstruktion notwendigen PET- und CT-Bilder wurden von der
Leonardo Workstation 1 (e-soft; Siemens) an die Leonardo Workstation 2 gesendet und
von dort aus offline weiterverarbeitet. Die PET-Bilder sowohl der Phantom- als auch

der Patientenstudie wurden unter Beachtung der Schwachungskorrektur der CT erstellt.

Technische Einstellungen in der Rekonstruktion der PET/CT-Bilder haben diverse
Auswirkungen auf die Bildqualitdt und daher auch auf den SUV.«. Die Bilder der
Phantomstudie wurden in der vorgegebenen Standardeinstellung rekonstruiert (vgl. Ta-
belle 3). In einem Test verschiedener Einstellungskombinationen fur die Rekonstruktion
der Patientenbilder zeichneten sich drei Rekonstruktionseinstellungen fiir die Daten-
auswertung bei den 33 Patienten als geeignet ab, benannt als A, B und C (vgl. Tabelle
3). Dabei variierte die MatrixgroRe, die Anzahl der Iterationen und Subsets sowie die
FWHM?®. Diese rein empirisch erstellten Einstellungen sollen die Vielfalt der Bildre-
konstruktionsmoglichkeiten darstellen, die eventuelle spatere Empfehlungen fiir das
Amplitudengating ermdglichen. Die gewéhlten unterschiedlichen Parameter haben vor
allem Einfluss auf das Rauschen und dadurch auf die Ermittlung des SUV max (miindli-
che private Mitteilung Schoenahl, 2012). So werden beispielsweise in der Rekonstrukti-
onseinstellung B mehr Iterationen verwendet als in A, wodurch mehr Bildscharfe er-
zeugt werden kann, allerdings auch das Rauschen erhoht ist. Aufgrund der kleiner ge-
wahlten MatrixgroRe von 168 in der Rekonstruktionseinstellung C erscheinen die PET-
Bilder homogener aufgrund weniger Rauschens, allerdings zulasten einer schlechteren

Auflésung.

B Full-width-at-half-maximum.
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; . Rekonstruktion Rekonstruktion Rekonstruktion
Einstellungen Phantomstudie
A B C
Rekonstruktionsmethode Iterativ 3D Iterativ 3D Iterativ 3D Iterativ 3D
Anzahl Iterationen 4 3 4 4
Anzahl Subsets 8 8 8 8
Streustrahlenkorrektur Ja Ja ja ja
Globaler Skalierungsfaktor Ja Ja ja ja
Anpassung an CT- . . .
SEhiChtngSition Ja Nein hen nemn
Matrixgrofie 168 256 256 168
Schleifenfilter FWHM 5 mm 4 mm 4mm 5mm
Pixel-GroRe 4,07 4,07 4,07 4,07
Rekonstruktion statisch statisch statisch statisch

Tabelle 3: Ubersicht der Einstellungseigenschaften der angewandten Rekonstruktionsmethoden
(FWHM= full-width-at-half-maximum)

2.5.1 Rekonstruktion der nicht gegateten Bilder

Am PET/CT-Gerat wurden fur die Phantom- und die Patientenstudie die — fur das
Amplitudengating verwendeten — PET-Daten im zehnminutigen Listmode akquiriert.
Fur die Analyse der Phantomstudie standen zum Vergleich der gegateten Aufnahme
eine funfminutige bewegte Aufnahme sowie eine finfmindtige statische Aufnahme zur
Verfligung. Die Rekonstruktion der beiden letztgenannten Bildreihen fand direkt nach

der Messung ohne weitere VVorverarbeitung der Originaldaten statt.

In dieser Studie wurden die gegateten Patientenbilder mit einer Rekonstruktion des un-
verdnderten originalen Listmode-Rohdatensatzes verglichen, um eine noch grofere
Aussagekraft Uber das Amplitudengating machen zu kénnen. Somit wird ein verfalsch-
ter Anstieg der SUVnma-Berechnung, wie er im Zeitverlauf aufgrund von Malignitat
auftreten kann, umgangen. Fur die Patientenstudie wurden mit Hilfe des Schwachungs-
CT im ersten Schritt zwei Bildreihen aus dem gesamten, bisher noch unveranderten
Listmode-Rohdatensatz rekonstruiert. Fur die erste Reihe wurden hierbei die gesamten
Daten der zehn Minuten Listmode verwendet, fur die zweite Reihe lediglich vier Minu-
ten des gesamten Datensatzes. Die Einschrankung auf vier Minuten des gesamten Da-
tensatzes hatte das Ziel, einen besseren Vergleichswert bezuglich der Statistik fir die
ebenfalls nur vier Minuten Zeitmaterial beinhaltenden gegateten Bilder zu haben. Die
Bilder dieser Datensatze tragen im Folgenden die Bezeichnung ,,nicht-gegatete Bilder*

(NG) mit einem zehnminutigem (NG10) bzw. vierminitigem (NG4) Zeitfenster.
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2.5.2 Reformatierung und Rekonstruktion der gegateten Bilder

Zur Beurteilung der Druckkurven war die gewinschte Atemkurve in verschiedenen
Zeitausschnitten dargestellt. Der erste Ausschnitt reprasentierte 400 Sekunden des ge-
samten Verlaufs, der zweite 80 Sekunden und der dritte 20 Sekunden. Die Druckkurve
war in voller L&nge dargestellt. Die Angabe des Bildes der Druckkurve erfolgte in ei-

nem Fenster, das in der Héhe 100 Prozent entsprach.

Bei der Auswertung im Hinblick auf das Amplitudengating wurden die Zeitfenster so
gesetzt, dass sie moglichst viele Druckwerte der Endexspirationsphase einschlossen.
Somit ergab sich eine indirekte Auswahl an Zwerchfellpositionen und ausschlieBlich

aus diesen flossen die gemessenen Daten in die Bildrekonstruktion ein.

Es gibt, wie bereits angesprochen, zwei Mdoglichkeiten zur Festlegung der Gate-
Grenzen beim Amplitudengating (vgl. Kapitel 2.1.1). Dies ist zum einen die Mdoglich-
keit einer Auswertungsmethode mit einer festgelegten, geradlinigen Untergrenze (FG-
Methode), die als Prozentzahl der Funktion der Amplitudenh6he angegeben wird. VVon
diesem Grenzwert ermittelt der Computer (,,Irek“-Rechner) die Obergrenze fir die
Verwertung von 25, 30, 35, 40, 45 und 50 Prozent der Listmode-Daten. Zur weiteren
Bearbeitung werden die Werte der Ober- und Untergrenze fur 40 Prozent notiert. Zum
anderen ist die Methode der adaptiven Auswertung mit Hilfe des gleitenden Mittelwerts
durch den Computer anwendbar (AG-Methode). Auch hier legt der Computer die Gren-
zen zur 40-prozentigen Verarbeitung des originalen Datensatzes fest, jedoch passt sich
die Untergrenze dem variablen Verlauf der Amplitudenbdden an. Bei sowohl der starren
(FG) als auch der adaptiven Methode (AG) zur Festlegung der Gate-Grenzen zeigt ein
Histogramm an, wie viele der Druckdaten verwendet und in welchem Bereich sie selek-
tiert wurden (vgl. Abbildung 55). Letztlich spiegelt dieses Histogramm auch die Daten-
auswahl wider, die fur die Listmode-Daten zur Rekonstruktion verwendet wird. In der
Phantomstudie wurde lediglich die genannte AG-Methode der beiden Verfahren ver-

wendet, in der Patientenstudie wurden beide Methoden néaher untersucht.

Nach der Eingrenzung der Gate-Bedingungen konnten die Listmode-Daten nun retro-
spektiv reformatiert werden. Dazu wurden die ausgewahlten Zeitfenster der Atemkurve
dem LM-Rohdatensatz zugeordnet und die gefilterten atemsynchronen LM-Sequenzen
fur eine Rekonstruktion verwendet. Der Computer des PET/CT fiuhrte anhand dieser

Daten eine elektronische Bildrekonstruktion durch.
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2.6 Analyse

Eine Leonardo Workstation (Siemens Medical Solutions, Erlangen, Germany) mit

Syngo Software erstellte alle Untersuchungsbefunde der rekonstruierten Bilder.

2.6.1 Analyse der Phantomdaten

Es wurden nacheinander die bewegten, die gegateten und die statischen Aufnahmen der
Phantomuntersuchung jeweils mit dem CT Bild an der Leonardo Workstation aufgeru-
fen und parallel auf dem Monitor dargestellt. Das Nebeneinanderstellen der Bilder mit
den bewegten Ballons neben die der gegateten Ballons ermdglichte einen Vergleich.

Um den maximalen SUV . eines Ballons bestimmen zu kdnnen, wurde eine dreidi-
mensionale kreisférmiges Volumen von Interesse® (VOI) um die jeweiligen Ballons
gezeichnet und der SUV s notiert. Ein Teilen der errechneten SUVnax der Ballons
durch den gemittelten SUV .« des Wasserbeckens fuhrte zu optimalen Vergleichswer-
ten. Der Wert des Wasserbeckens war in Form eines Mittelwerts angegeben. Die Be-
rechnung des Mittelwerts erfolgte durch das Ziehen zweier kreisférmiger VOIs an ver-
schiedenen Stellen im Becken. Eine Analyse der berechneten SUV .« Sollte zum einen
zeigen, ob eine Korrelation zwischen dem Konzentrationsverhéltnis des Ballons und der
SUVax-Veranderung bestand, zum anderen, ob die Hohe des SUVax-Anstiegs von der
BallongroRe abhing.

Die prozentuale Veranderung des SUVax zwischen den amplitudengegateten (AG) und
den nicht gegateten Vergleichsbildern (NG) berechnet sich mit folgender Formel:

SUVmax (AG) — SUVmax (NG)
SUVmax (NG)

X 100

(Formel Nr. 2)

2.6.2 Analyse der Patientendaten

Mit Hilfe eines Vergleichs der Originalbilder aus der Zehn- bzw. Vier-Minuten-
Listmoderekonstruktion (NG10 bzw. NG4) mit denen der AG- bzw. der FG-Methode
sollten die Patientendaten optimal analysiert werden. Dies geschah flr beide Bilddaten-

sétze nebeneinanderliegend, in sagittaler, frontaler und transversaler Ansicht, Schicht

14v/Ol = Volume of interest.
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fir Schicht. Diese VVorgehensweise fand insgesamt dreimal statt, jeweils fur die ver-
schieden gewahlten Rekonstruktionseinstellungen A, B oder C.

Die Analyse der Patientendaten schloss alle Strukturen im Thorax sowie im Oberbauch,
die eine hypermetabolische Aktivitat im NG-Bild zeigten, die fokal und starker war als
der Hintergrund, mit ein. Dies bezog aber auch Strukturen (im Folgenden oft auch als
Léasionen bezeichnet) mit ein, die erst durch das Amplitudengating deutlich zu sehen
waren. Die Betrachtung vollzog sich vergleichend mit besonderem Augenmerk auf die
optische Darstellung im Sinne einer unterschiedlichen Bildqualitat der beiden Bildauf-

nahmen.

In den beiden Bilddatensdtzen AG und NG wurde jeweils in den frontalen Schnittbil-
dern der axiale Durchmesser der L&sionen berechnet, indem der Abstand zwischen
Ober- und Unterkante einer L&sion ermittelt wurde.

Die Darstellung nicht gegateter Bilder (NG) neben amplitudengegateten Bildern (AG
bzw. FG) lasst den SUVma-Unterschied erkennen. Die gefundenen Ld&sionen wurden
mit dem jeweiligen Pendant in den nicht gegateten Bildern sowohl von zehn als auch
vier Minuten Dauer verglichen. Die Bestimmung des SUVnax erfolgte fiir jede Lésion
sowohl aus den nicht gegateten als auch den gegateten Bildern. Ein dreidimensionaler,
mit der SUVmax -Funktion um die Struktur gezeichneter Ring, ermittelte den SUV max
einer Struktur am Befundungsmonitor in einer Bildschicht, meist koronar. Die Software
ermittelt automatisch aus den bekannten Parametern des Patienten (Gewicht, verab-
reichte Aktivitat, Zeitpunkt der Aufnahme) den SUV .. Der hochste berechnete Wert
innerhalb der verschiedenen Schichten einer Lasion wurde als SUV .« herangezogen.

Die bereits beschriebene Formel Nr. 2 berechnet den prozentualen Anstieg des SUV max
- zwischen den in den originalen (NG) und den gegateten (AG bzw. FG) Werten. Nach
dem Vergleich der PET Bilder suchte man das Pendant zu der im NG-PET gefundenen
Lasion im CT und beschrieb deren Lokalisation, insofern sich die Strukturen hier zeig-
ten. Zur einfacheren Beschreibung von Strukturen innerhalb der Lungen wurde diese in
vier Regionen aufgeteilt, namlich apikal, peripher, zentral und basal (vgl. Abbildung
20).
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‘{apmm

s peripher

Abbildung 20: Einteilung der Lunge in 4 verschiedene Regionen fiir die Beschreibung der Lokalisation

von Lasionen: apikal, zentral, basal, peripher (Goerres, Kamel et al. 2002)

Das CT hatten die Patienten im Rahmen ihrer klinischen Untersuchung erhalten. Die
Volumina der Lasionen wurden in den CT Bildern berechnet, wenn das Aquivalent zur
Struktur im PET-Bild auch im CT zu sehen war. Da es sich meist um Rundherde in
Form einer Ellipse handelte, wurden die groRten Durchmesser in frontaler, sagittaler

und transversaler Ebene in cm ermittelt und das VVolumen mit der Formel:

1
gXEXabec

(Formel Nr. 3, Bauer 2010)

berechnet, wobei a, b und ¢ die rdumlichen Durchmesser [cm] der Ellipse angeben.

2.7 Verwendete statistische Methoden

Die statistische Auswertung der Daten erfolgte mittels des Programms SPSS (Version
20.0). Der Wilcoxon-Test fur verbundene Stichproben wurde in der Phantomstudie
verwendet, um den Unterschied in den berechneten SUVpma VvOr und nach
Amplitudengating aufzuzeigen (Weifl3 2008). Fir die Patientenstudie wurde dieser Test
eingesetzt, um Unterschiede zwischen adaptiven Gating mit gleitendem Mittelwert und
Gating mit festgelegten Untergrenzen zu prifen, um eine Verbesserung des SUV max im
Vergleich von vier bzw. zehnmindtigen Originalaufnahmen zu zeigen und um die Diffe-
renz zwischen der Abnahme des axialen Durchmessers vor und nach Amplitudengating

darzustellen.
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Der Friedman-Test diente zur Darstellung eines signifikanten Unterschieds zwischen
den Rekonstruktionseinstellungen A, B oder C jeweils in einem Vergleich der gegateten
Bilder mit zehn (AG:NG10) bzw. vier (AG:NG4) Minuten originalen Listmodeaufnah-
men (ebd.).

Zur Uberpriifung eines Unterschieds zwischen LasionsgroRe und prozentualem SUV pay-
Anstieg wurde sowohl in der Phantom-, als auch in der Patientenstudie der Mann-
Whitney-U-Test herangezogen. Er prift, ob lokale prozentuale SUVax-Anstiege signi-
fikant voneinander abweichen (ebd.).

Spearman-Korrelationen wurden zur Uberpriifung eines Zusammenhanges zwischen der
prozentualen axialen GrolRenabnahme der Lasionen in den PET-Bildern und dem pro-
zentualen SUVn.«-Anstieg berechnet (ebd.). Schliefflich sollte anhand des Kruskal-
Wallis-Tests gepruft werden, ob der prozentuale SUV-Anstieg in der Phantomstudie
unabhangig von der Aktivitat der Ballons war (ebd.).

Als Signifikanzniveau wurde p< 0,05 angenommen.
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3 ERGEBNISSE

3.1 Ergebnisse der Phantommessungen

Fur die Auswertung wurden 18 Untersuchungen mit jeweils zwei Ballons unterschiedli-
chen Volumens zwischen 1 und 10 ml herangezogen. Der Kontrast der Ballons gegen-
iiber dem Wasserbad variierte zwischen 3:1, 5:1 und 10:1. Eine Ubersicht aller durchge-
fuhrten Phantommessungen, inklusive der Messungen, die aufgrund von Fehlern in der
Durchfiihrung der Experimente nicht fur die Analyse verwendet werden konnten, ist im
Anhang unter Tabelle 18 zu finden.

Nach der Messung wurden die Listmode-Rohdaten der PET-Aufnahmen retrospektiv
gegatet und der SUV ., der Ballons ermittelt. Der Vergleich der bewegten Aufnahmen
mit den statischen Aufnahmen ergab, dass die Ballons eine elliptische Form in den re-
konstruierten Bildern hatten, wenn das Phantom sich auf und ab bewegte. Die Phan-
tommessungen zeigten weiter, dass der SUV .« der einzelnen Ballons aufgrund der Be-
wegungsartefakte unterschatzt wird und dass diese Schatzungen dabei fehlerhafter wa-

ren, je Kleiner die Grolie der Lasion war.

3.1.1 Bewertung der Bildqualitat

In Vergleichen der bewegten mit den gegateten Aufnahmen sowie mit den statischen
Akquisitionen ist deutlich zu erkennen, welches Ausmal} die Methode des
Amplitudengatings an der Verbesserung der Bildgenauigkeit annimmt. Im Vergleich zu
den statischen Aufnahmen erscheinen die Umrisse der Ballons in den bewegten
Aufnahmen verwischt bzw. oval. Nach der Korrektur mit Amplitudengating sind die
Konturen der Ballons deutlich scharfer und &hneln in ihrer Darstellung der statischen
Aufnahme. Die Methode ,,statisch ohne Bewegung simuliert, wie eine Aufnahme im
»Atemstillstand aussehen wiirde. Die Verbesserung der optischen Bildqualitat wird im
Folgenden an einigen Beispielen verdeutlicht.
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a) bewegte Aufnahme b) Listmode mit Bewegung c) Statisch ohne Bewegung
und Amplitudengating

Abbildung 21: Beispiel 1, Dummy 20 mit einem Kontrast von 10:1 und Volumen (groRRer Ballon: kleiner
Ballon) 5:1. a) bewegt Aufnahme: SUV s grofier Ballon 6,04, SUV ., kleiner Ballon 3,57. b) Listmode
mit Bewegung und Amplitudengating: SUV ., grofer Ballon: 7,82, SUV . Kleiner Ballon: 5,27. ¢) Sta-
tisch ohne Bewegung: SUV . groier Ballon 8,12, SUV . kleiner Ballon 6,22.

In diesem Beispiel (Abbildung 21) der Phantommessung D-20 ist vor allem die Aus-
wirkung der Atembewegung auf die Form einer runden Struktur erkennbar. In der be-
wegten Aufnahme erscheinen die Ballons oval und langgestreckt. Der axiale Durchmes-
ser der Ballons in den gegateten Bildern hat sich deutlich verkleinert. Die Kontur der

gegateten Ballons ist fast identisch mit der Kontur der statischen Bilder.

a) bewegte Aufnahme b) Listmode mit Bewegung c) Statisch ohne Bewegung
und Amplitudengating

Abbildung 22: Beispiel 2, Dummy 18 mit einem Kontrast von 5:1 und Volumen (grofRer Ballon: kleiner
Ballon) 5:2. a) bewegte Aufnahme: SUV ., groRer Ballon 2,1, SUV,,, kleiner Ballon 1,6. b) Listmode mit
Bewegung und Amplitudengating: SUV .« groRer Ballon: 2,67, SUV  Kleiner Ballon: 2,09. c) Statisch
ohne Bewegung: SUV . grofier Ballon 2,67, SUV s kleiner Ballon 2,11.

In Abbildung 22 soll in den bewegten Bildaufnahmen der Phantommessung D-18 vor
allem auf die Unschérfe bzw. die Verwischungen hingewiesen sein, die durch simulierte
Atembewegung entstehen. Vergleicht man die gegateten mit den statischen Bildakquisi-
tionen, sieht man in beiden Bilddatenséatzen deutliche Konturen. Die Unscharfe ist nach
Bearbeitung mit dem Amplitudengating deutlich minimiert.
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a) bewegte Aufnahme b) Listmode mit Bewegung c¢) Statisch ohne Bewegung
und Amplitudengating

Abbildung 23: Beispiel 3, Dummy 46 mit einem Kontrast von 5:1 und Volumen (grofRer Ballon: kleiner
Ballon) 10:1. a) bewegt Aufnahme: SUV . grof3er Ballon 6,04, SUV .« kleiner Ballon 3,57. b) Listmode
mit Bewegung und Amplitudengating: SUV ., grofer Ballon: 7,82, SUV . Kleiner Ballon: 5,27. ¢) Sta-
tisch ohne Bewegung: SUV . groier Ballon 8,12, SUV . kleiner Ballon 6,22.

Gerade bei sehr kleinen L&sionen, wie in Beispiel 3 (Abbildung 23), wird die Bedeu-
tung des Amplitudengatings fiir die Bildqualitat deutlich. Kleine Strukturen erscheinen
bei bewegten Aufnahmen mitunter so sehr verwischt, dass sie kaum als runde Lé&sion
abgrenzbar sind. In manchen Féllen kénnen derartig kleine Lasionen der Detektion ent-
gehen. Nach dem Amplitudengating reichen die Bildaufnahmen in ihrer Qualitat an die
der statischen Aufnahme ohne Bewegung heran. Der kleinere der beiden Ballons ist nun

eindeutig auch als solcher erkennbar.

3.1.2 Ermittlung des SUV-Anstiegs nach Amplitudengating

Mit Hilfe des SUVnax kann eine quantitative Ermittlung der Aktivitatsaufnahme einer
interessierenden Lasion erfolgen. Dieser Messwert soll laut Theorie nach Anwendung
des Amplitudengatings in den Lé&sionen steigen (vgl. Kapitel 1.4.4.). Eine Gesamtiber-
sicht Gber die Ergebnisse der Phantommessungen zeigt Tabelle 4. Dabei ist jeweils in
einer Zeile unter der Spalte ,,Name* der durchgefiihrte Versuch angegeben. Das Volu-
men représentiert mit 10, 6 und 5 ml die ,,groBen Ballons*, 2 und 1 ml stehen fiir ,,klei-
ne Ballons®. Die SUV . der PET-Aufnahmen, die mit Bewegung aufgenommen wur-
den, erhalten die Bezeichnung ,,SUV-bewegt“. Retrospektiv gegatete Aufnahmen im
Listmode werden ,,SUV-gegatet™ genannt, ,,SUV-unbewegt* bezeichnet statische Ak-

quisitionen mit angehaltenem Atemsimulator ohne Bewegung.
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Anstieg absolut

Anstieg relativ

Name Volumen SUV SUvV SUvV (SUV gegatet- (Anstieg absoll_Jt/
[ml] bewegt gegatet Unbewegt SUV bewegt) SUV bg}(l)vegt) in
D-45 10 7,8 8,4 8,6 0,6 7,0
D-46 10 3,8 4,5 4,4 0,7 18,6
D-37 10 2,3 2,6 2,6 0,3 12,6
D-3 6 7,5 9,3 9,2 18 24,6
D-31 6 6,5 7,2 6,8 0,7 10,7
D-5 6 3,5 39 4,1 0,4 9,9
D-32 6 3,4 38 3,7 0,4 11,2
D-6 6 3,5 4,1 4,1 0,6 18,6
D-7 6 2,2 2,7 2,5 0,4 19,9
D-9 6 2,1 2,5 2,4 0,4 16,9
D-33 6 2,0 2,5 2,4 0,5 26,1
D-2 5 7,5 10,0 10,7 2,5 33,6
D-16 5 6,8 91 9,3 2,3 34,5
D-20 5 6,0 7,8 8,1 18 29,5
D-17 5 3,2 4,0 4,5 0,8 26,1
D-39 5 3,2 4,7 43 15 48,0
D-18 5 2,1 2,7 2,7 0,6 27,1
D-42 5 1,9 2,6 2,4 0,7 33,7
D-2 2 5,6 8,3 9,0 2,7 48,1
D 3 2 5,2 8,0 7,5 2,7 51,9
D-16 2 53 8,0 8,1 2,7 50,8
D-31 2 4,6 6,2 6,4 1,6 35,5
D-5 2 2,5 34 3,5 0,9 36,4
D-17 2 2,5 3,0 3,5 0,5 22,0
D-32 2 2,6 33 3,3 0,7 26,9
D-7 2 1,6 1,9 1,8 0,3 21,3
D-18 2 1,6 2,1 2,1 0,5 30,6
D-33 2 1,7 1,9 2,4 0,3 15,8
D-20 1 3,6 53 6,2 1,7 47,6
D-45 1 2,9 4,1 4,7 1,2 41,8
D-6 1 1,8 2,7 2,8 0,9 52,0
D-46 1 1,9 2,4 2,7 0,5 24,2
D-39 1 1,9 35 3,3 1,6 85,1
D-9 1 1,3 1,6 1,6 0,3 24,6
D-37 1 1,5 1,7 2 0,2 14,8
D-42 1 1,3 1,9 1,7 0,5 39,6

Tabelle 4: Ergebnisse der SUV,,,, Berechnung in der Phantomstudie
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Item N MW  Standardabweichung Minimum Maximum
SUV-bewegt 36 3,5 2,0 1,3 7,8
SUV gegatet 36 4,5 2,6 1,6 10,0
SUV-unbewegt 36 4,6 2,6 1,6 10,6

Tabelle 5: Mittelwert, Standardabweichung, Minimum und Maximum der berechneten Werte von SUV-

bewegt, SUV-gegatet und SUV-unbewegt in der Phantomstudie.

Der Mittelwert (MW) der gegateten Bilder war, wie in Tabelle 5 zu sehen ist, signifi-
kant hoher als der der bewegten Phantommessungen. Der Wilcoxon-Test fur verbunde-
ne Stichproben ergab hoch signifikante Differenzen (p< 0,0005). Im Mittel stieg der
SUVax um 1,0 in den gegateten Aufnahmen an (vgl. Abbildung 24). Bezogen auf die
nicht gegateten Ausgangswerte (SUV-bewegt) machte das insgesamt im Durchschnitt
einen Anstieg des SUVmax in den gegateten Bildern von 29,9% (Prozent) aus. Dabei
zeigte sich in der Phantommessung D-39 mit 85,1% bei einem Fassungsvermdgen von 1
ml und dem Aktivitatsverhdltnis 5:1 der hochste SUVn.«-Anstieg. Den niedrigsten
SUVax-Anstieg zeigte die Phantommessung D-45 in den gegateten Bildern mit 7,0%,

bei einem Volumen von 10 ml und dem Aktivitatsverhaltnis 10:1.

12

10 S

SUV-max

]
L

N = 36 36 36
bewegt gegatet unbewegt

Ballons

Abbildung 24: Verénderungen des SUV,, durch Amplitudengating

Die Differenzwerte von SUV-bewegt/gegatet waren signifikant héher als die Diffe-
renzwerte von SUV-unbewegt/gegatet (Wilcoxon-Test fir verbundene Stichproben
p<0,0005). Es kann angenommen werden, dass die Messungen des SUVpmax der
gegateten Aufnahmen nahe an die Werte der statischen Aufnahme heranreichen. In ei-
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nigen Bildern Gibersteigt der SUV nax der gegateten Aufnahme den SUV .« der ruhenden
Aufnahme (vgl. beispielsweise D-46 10 ml und D-3 6 ml).

3.1.3 Vergleich des SUV-Anstiegs bezlglich der Konzentrationsverhéaltnisse

Betrachtet man den SUV .« der Phantommessungen innerhalb der verschiedenen Kon-
zentrationsverhaltnisse, so lassen sich aus den Verhaltnissen 10:1, 5:1 und 3:1 drei ver-
schiedene Kategorien bilden und die SUV-Veranderungen fir diese drei Bedingun-
gen analysieren (vgl. Tabelle 19 im Anhang). Die Konzentrationsverhéltnisse der Bal-
lons zum Wasserbecken wurden ungleich gewahlt, um verschiedene reale Situationen

von Lé&sionen innerhalb des menschlichen Kdrpers zu simulieren.

Aktivitat N MW Standardabweichung Minimum Maximum
3:1 12 23,6% 8,3% 12,6% 39,6%
5:1 12 31,6% 21,3% 9,9% 85,1%
10:1 12 34,6% 14,9% 7,0% 51,9%

Tabelle 6: Mittelwert, Standardabweichung, Minimum und Maximum des prozentualen SUV ..-Anstiegs

in den Gruppen der Aktivitat in den Ballons

Zwischen den relativen Ballonaktivitaten waren keine signifikanten Unterschiede der
SUVax-Anstiege zu beobachten (p=0,175; Kruskal-Wallis-Tests auf Gruppenunter-
schiede). Eine Abh&ngigkeit der SUVma-Anstiege von den Ballonaktivitdten konnte
nicht belegt werden (vgl. Tabelle 6). Wohl zeigten sich Unterschiede bei den Ballon-
grolRen. Beim Kontrast 10:1 war bei den Ballons mit den gréReren Volumina (vgl. Ab-
bildung 25) zwischen den nicht gegateten und den gegateten Bildern im Durchschnitt
ein Anstieg des SUVnmax von 23,3% zu verzeichnen. Der hdchste prozentuale Unter-
schied war hierbei bei D-16 mit 34,5%. In den kleinen Ballonvolumina (vgl. Abbildung
26) mit dem Kontrast 10:1 stieg der SUVnax im Durchschnitt um 45,9 % an. Der héchs-
te Anstieg wurde fiir D-3 mit 51,9% berechnet. Der Trend der berechneten SUV ma geht
fur das Konzentrationsverhaltnis 10:1 beider Ballongrofien nach dem Amplitudengating
nach oben. Die Werte der gegateten Ballonaufnahmen erreichen anndhernd den ermit-
telten SUV .« statischer Ballonaufnahmen. In einigen Féllen Gbersteigt der SUV nax der
gegateten Version den SUV .« der statischen Bildaufnahmen. Die Gruppe der kleineren
Ballonvolumina erzielt — wie erwartet — mit 45,9% einen hoheren Anstieg als die der

grofRen Volumina mit 23,3%.

50



Ergebnisse

b Kontrast 10:1 groRer Ballon
—0
10 —
—
8 —N === D-45 10ml
0 =fi—D-31 6ml
= R
2 D-3 6ml
==te=D-16 5ml
: == D-20 5ml
5 =@=D-2 5ml
SUV bewegt SUV gegatet SUV unbewegt
0
Abbildung 25: SUV s flr Kontrast 10:1 der groRen Ballons
Kontrast 10:1 kleiner Ballon
10
9 N/
8 =N
7 ¢ == D-3 2ml
6 == D-31 2ml
35 —h—D-16 2m
@ 4 ./ == D-2 2ml
o f =3i=D-45 1ml
3 S
2 =@=D-20 1ml
1
0 SUV bewegt SUV gegatet SUV unbewegt

Abbildung 26: SUV 4 flr Kontrast 10:1 der kleinen Ballons

Der SUVax der groBen Volumina mit einem Kontrast von 5:1 stieg im Durchschnitt um
22,0% an, der hochste Anstieg lag bei D-39 mit 48,0 % (vgl. Abbildung 27). In den
kleinen Volumina wurde mit 41,1 % im Durchschnitt ein deutlich héherer Anstieg er-
reicht (vgl. Abbildung 28). Dabei hatte D-39 den hochsten Anstieg von 85,1 %. Im Ub-

rigen war dies auch der hochste Wert, der in der gesamten Messreihe beobachtet wurde.
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. Kontrast 5:1 groRer Ballon
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Abbildung 27: SUV,, flr Kontrast 5:1 der groRen Ballons
Kontrast 5:1 kleiner Ballon
4
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o 2
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Abbildung 28: SUV,, flr Kontrast 5:1 der kleinen Ballons

In der dritten Kategorie mit einem Kontrast von 3:1 wurde bei den grof3en Volumina ein
durchschnittlich prozentualer Anstieg des SUVnax von 22,7 % berechnet, der hdchste
hierbei in D-42 mit 33,7% (vgl. Abbildung 29). In den kleinen Ballons war der Anstieg
mit 24,4% im Durchschnitt nur geringfugig hoher (vgl. Abbildung 30). Der hdchste
Wert innerhalb dieser Gruppe war mit 39,6% bei D-42 zu verzeichnen.
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Kontrast 3:1 groRer Ballon
3
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SUV bewegt SUV gegatet SUV unbewegt
0
Abbildung 29: SUV,, flr Kontrast 3:1 der groRRen Ballons
25 Kontrast 3:1 kleiner Ballon
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0,5
SUV bewegt SUV gegatet SUV unbewegt
0

Abbildung 30: SUV,, flr Kontrast 3:1 der kleinen Ballons

Auch wenn statistisch nicht signifikant, so lasst sich doch deskriptiv unter den einzelnen
Konzentrationskategorien fur die groRen Ballons ein durchweg ahnlicher, prozentualer
SUVax-Anstieg verzeichnen. Daher kann man fir die Gruppe der groRen Ballonvolu-
mina vermuten, dass es anscheinend nicht relevant ist, wie viel Aktivitat die L&sion
speichert. Insgesamt wurde fir die Gruppe mit dem gréfiten Konzentrationsunterschied
von 10:1 der kleinen Volumina im Durchschnitt der htchste SUV max-Anstieg mit 46,0%
berechnet. Bemerkenswert ist allerdings, dass der durchschnittliche Anstieg der Gruppe
3:1 mit 24,4% im Vergleich zu den anderen beiden kleinen Voluminagruppen sehr nied-
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rig liegt. Dieser Wert entspricht ungeféhr denen der groRen VVolumina in allen drei Ka-
tegorien. Je geringer der Kontrast gewéhlt wurde, umso weniger unterschieden sich die
durchschnittlichen SUVna-Anstiege zwischen den grofRen und kleinen Ballons inner-

halb der Kontrastgruppe.

3.1.4 Vergleich des SUV-Anstiegs beziliglich der BallongréRe

Fur die Phantommessungen wurden Ballonvolumina von 1 ml bis 10 ml gewahlt, um
den Zusammenhang zwischen der Grofie einer aktivitatsaufnehmenden Struktur und
dem Effekt des Amplitudengatings nachzuvollziehen. Wie in Abbildung 31 ersichtlich
wird, war der Grad der Aktivitatsunterschitzung — wie zu erwarten (vgl. Kapitel 1.4.4.)
— in den kleinen Ballons am groRten und nahm mit zunehmender BallongréRRe ab. (Zur

Ubersicht vgl. Tabelle 20 im Anhang).

SUV AG - Volumen
90
X
80
. 70
2 60
7 Y M Volumen 10 ml
g 0 $—4 X
o N4 X Volumen 5ml
X 40 ViN
3 30 § % @ Volumen 2 ml
L X
ig X @ i XVolumen 1 ml
0 Volumen 6 ml
0 2 4 6 8 10 12
Volumen

Abbildung 31: Prozentuale SUV,,. Anstiege sortiert nach Ballongréf3e (Volumina)

Der Mann-Whitney-Test zeigt signifikante Unterschiede zwischen den SUVmax-
Anstiegen bei den Lasionsgrofien (siehe Tabelle 7). Sie sind bei kleinen Léasionen deut-

lich (p=0,007) groRer.

Gruppe N MW Standardabweichung Minimum Maximum
Kleine Ldasionen (1, 2 ml) 18 37,2% 17,3% 14,8% 85,1%
Grolie Lasionen (5,6, 10 ml) 18 227% 10,8% 7,0% 48,0%

Tabelle 7: Mittelwert, Standardabweichung, Minimum und Maximum des SUV,,-Anstiegs in den Gro-

Rengruppen

54



Ergebnisse

In Abbildung 32 ist diese signifikante Korrelation der BallongroRe mit dem prozentua-
len SUVnax-Anstieg graphisch veranschaulicht. Der Anstieg des SUVax liegt bei klei-
nen BallongréRen im deutlich héheren Prozentbereich als jener bei grof3en Ballongro-
Ren.

100%

80%

60% -

40%

SUV-max-Anstieg (in %)

20% -

0% ‘ ‘
N= 18 18
klein {1, 2 ml) grolt (5, 6, 10 ml)

Ballongrofze

Abbildung 32: Korrelation der Ballongrdfie mit dem prozentualen SUV ,-Anstieg vor und nach
Amplitudengating
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Abbildung 33: Absoluter SUV s vor und nach Amplitudengating fir 10ml

Durchschnittlicher prozentualer SUVax-Anstieg bei einem Volumen von 10 ml war
12,7%, dabei der hochste relative Anstieg in D-46 mit 18,6% (vgl. Abbildung 33).
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Volumen 6ml NG-AG
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Abbildung 34: Absoluter SUV s vor und nach Amplitudengating fiir 6ml

Der durchschnittlich prozentuale Anstieg bei einem Volumen von 6 ml betrug 17,2%,
hierbei war der hochste relative Unterschied bei D-33 mit 26,1% zu verzeichnen (vgl.
Abbildung 34).
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Abbildung 35: Absoluter SUV s Vor und nach Amplitudengating fiir 5ml

Bei einem Volumen von 5 ml (vgl. Abbildung 35) liegt das Mittel im Messwert des
prozentualen Anstiegs bei 33,2%. Dabei wurde bei D-39 mit 48,0% die groRte relative
Steigerung ermittelt.
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Volumen 2ml NG-AG
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Abbildung 36: Absoluter SUV s vor und nach Amplitudengating fiir 2ml

Durchschnittlich prozentualer SUVynax-Anstieg bei einem VVolumen von 2 ml war 33,9%
(vgl. Abbildung 36). Der hochste relative Anstieg wurde bei D-3 mit 51,9% berechnet.
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Abbildung 37: Absoluter SUV 4 vor und nach Amplitudengating fir 1ml

In der gesamten Messreihe hatte die Gruppe mit dem kleinsten Volumen von 1 ml (s.
Abbildung 37) den durchschnittlich hochsten prozentualen SUVpma-Anstieg von 41,2%.
Dabei wurde bei D-39 mit einem Anstieg von 85,1% der hichste Anstieg in der gesam-

ten Untersuchungsreihe mit dem Phantom ermittelt. Der Anstieg des SUVmax nach
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Gating ist in dieser Betrachtung umgekehrt proportional zur GroRle der aktivitatsauf-

nehmenden Struktur.

3.2 Ergebnisse der Patientenstudie

Die Patientenstudie beriicksichtigte Rekonstruktionen und Auswertungen in drei Ein-
stellungen (A, B und C, siehe Kapitel 3.5) von insgesamt 33 Personen. Bei vier Patien-
ten davon zeigten sich keine verwertbaren Lasionen. In den akquirierten Bilddaten der
verbleibenden 29 Patienten konnten insgesamt in den Einstellungen A, B und C wiede-
rum je 63 Lasionen identifiziert und fir die nachfolgenden Berechnungen verwendet
werden. Die Unterschiede in sowohl den drei Rekonstruktionseinstellungen als auch
zwischen der AG- und FG-Methode zeigten sich vor allem in der SUVna-Berechnung,
so dass nur im den SUV na, betreffenden Unterkapitel die Ergebnisvielfalt diesbeziglich
naher beleuchtet wird. Die (brigen Darstellungen wie die optische Bildqualitat, Berech-
nungen von GrolRe sowie Lokalisation wurden hauptsdachlich am Einstellungsmodus B
der AG-Methode ermittelt, da sich diese Kombination als am geeignetsten erwiesen hat
(vgl. Kapitel 3.2.3 und 3.2.4). Einen Uberblick tiber die Lésionen der jeweiligen Patien-
ten sowie deren Lokalisation im Thorax bzw. Abdomen und die errechnete Grof3e im
CT gibt Tabelle 21 im Anhang. Die Angaben der Grof3en der Lasionen in cm3 sind zum
Teil luckenhaft, da nicht bei jeder Lasion eine zum PET &quivalente Struktur im CT zu
finden war (vgl. Kapitel 1.4.3) bzw. an Orten wie Leber und Niere eine Abgrenzung zu
dem umgebenden unauffalligem Gewebe im CT schwer fiel. Die Einteilung der Lésio-
nen in verschiedene Bereiche der Lunge bzw. des oberen Abdomens erfolgte aufgrund
der ortsabhangigen SUVnma-Verdnderungen bzw. des ortsgebundenen Effekt des
Amplitudengatings (vgl. Kapitel 1.1).

3.2.1 Bewertung der Bildqualitét

3.2.1.1  Vergleich der PET/CT-Bilder der Rekonstruktionseinstellungen A, B und C

33 Patientendatensétze kamen in dieser Studie mit den beschriebenen Rekonstruktions-
einstellungen zur Auswertung. Diese Einstellungen sollten empirisch testen, welche
davon am geeignetsten fir die Auswertung bei Amplitudengating ist. Dabei unterschied
sich die optische Bildqualitdt unter Methode A, B und C beim adaptiven
Amplitudengating (AG) (vgl. Abbildung 38 bis Abbildung 40) nur geringfiigig vonei-

nander.
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Abbildung 38: Patient Nr. 22, Lasion Nr.41 in rechter Lunge, Rekonstruktionseinstellung A (AG)

a) Thorax Transversalschnitt nach Amplitudengating. b) Thorax Frontalschnitt nach Amplitudengating.
¢) Thorax Transversalschnitt 10 Minuten original Listmode. d) Thorax Frontalschnitt 10 Minuten origi-
nal Listmode

Abbildung 39: Patient Nr. 22, Lasion Nr.41 in rechter Lunge, Rekonstruktionseinstellung B (AG)

a)Thorax Transversalschnitt nach Amplitudengating. b) Thorax Frontalschnitt nach Amplitudengating. c)
Thorax Transversalschnitt 10 Minuten original Listmode. d) Thorax Frontalschnitt 10 Minuten original
Listmode
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Abbildung 40: Patient Nr. 22, Lasion Nr.41 in rechter Lunge, Rekonstruktionseinstellung C (AG)
a) Thorax Transversalschnitt nach Amplitudengating. b) Thorax Frontalschnitt nach Amplitudengating.
¢) Thorax Transversalschnitt 10 Minuten original Listmode. d) Thorax Frontalschnitt 10 Minuten origi-

nal Listmode

Die Begrindung der Auswahl der unterschiedlichen Rekonstruktionseinstellungen er-
lautert bereits Kapitel 2.5., dort wird erklért, inwiefern Einstellung B etwas grobkdrni-
ger als Einstellung A wirkt. Dies ist durch die verwendeten Iterationen zu erklaren. Me-
thode A nutzte nur drei, wohingegen Methode B vier Iterationen gebrauchte. Re-
konstruktionseinstellung C ist in den Aufnahmen stets minimal glatter als A und B, da
fir diesen Einstellungsmodus eine kleinere Bildmatrix (168) verwendet wurde und da-
durch die rekonstruierten Bilder glatter erscheinen. Generell ist im Vergleich der Bilder
aus den originalen zehn Minuten Listmodebildern und den Bildern nach
Amplitudengating zu bemerken, dass nach Bearbeitung der Daten die rekonstruierten
Bilder weniger glatt erscheinen als vorher. Der Grund hierflr liegt in der verkirzten
Zeit des Materials von vier Minuten, das flr die Bildrekonstruktion zur Verfiigung steht

und mehr Rauschen aufweist als eine zehnmin(tige Aufnahme.
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3.2.1.2  Vergleich der PET/CT-Bilder zwischen zehn Minuten und vier Minuten
Listmode

Ein zeitlich angemessener Vergleich zwischen den nicht gegateten und den
atemgegateten Bildern erfordert dieselbe Menge an Statistik, die flr die Bildrekonstruk-
tion verwendet werden kann, von in diesem Fall vier Minuten. Daher erfolgte die Re-
konstruktion von Vergleichsbildern aus den originalen Listmodedaten, denen ebenfalls
nur Bildmaterial Gber vier Minuten zur Verfiigung stand. Um den Unterschied in der
Bildqualitat zwischen ,,zehn Minuten originalem Listmode*, ,,vier Minuten originalem
Listmode* und den atemgegateten Bildern herauszuarbeiten, wurden die drei verschie-

denen Rekonstruktionen nebeneinander dargestellt (siehe Abbildung 41).
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Abbildung 41: Patient Nr.27, Lasion Nr.52 in rechter Lunge, Rekonstruktionseinstellung B (AG)
a) Thorax Transversalschnitt nach Amplitudengating. b) Thorax Frontalschnitt nach Amplitudengating.

¢) Thorax Transversalschnitt 4 Minuten original Listmode. d) Thorax Frontalschnitt 4 Minuten original

Listmode. e) Thorax Transversalschnitt 10 Minuten original Listmode. f) Thorax Frontalschnitt 10 Minu-
ten original Listmode
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Auch hier unterscheidet sich die optische Bildqualitat nur geringfligig voneinander. Wie
zu erwarten war, erscheinen die Bilder aus ,,zehn Minuten originaler Listmode-
Aufnahme® ein wenig glatter als die Bilder aus ,,vier Minuten originalem Listmode*
bzw. ,vier Minuten Amplitudengating”. Die Lé&sion wirkt in den Aufnahmen mit
Amplitudengating im axialen Durchmesser etwas geschrumpft, in der Transversal-
schicht etwas kréftiger. Von der Bildqualitat her ahneln sich ,,vier Minuten original
Listmode* und die nach Amplitudengating rekonstruierten Bilder aufgrund der gleichen

Akquisitionsdauer von vier Minuten.

3.2.1.3  Verbesserung der optisch beurteilbaren Bildqualitat der Lasionen

Bei der Analyse der optisch beurteilbaren Bildqualitat, bei denen die Auswirkungen auf
die optische Darstellung durch das Amplitudengating deutlich zu sehen waren, wurde
vor allem auf die verbesserte Abgrenzung der zu untersuchenden Struktur, auf die mi-
nimierte Verwischung um die Struktur, auf die kréaftigere Aktivitatsanreicherung sowie
auf die rundere Form einer Struktur im Vergleich zu den originalen nicht gegateten
Aufnahmen geachtet. Im Folgenden sollen diese Aspekte anhand einiger Beispiele de-

monstriert werden.

Abbildung 42: Pat. Nr. 11, Lasion Nr. 20, 21, 22 in Leber, Rekonstruktionseinstellung B (AG), Uber-
sichtshilder a) Ubergang Thorax-Abdomen Frontalschnitt nach Amplitudengating. b) Ubergang Thorax-

Abdomen Frontalschnitt 10 Minuten original Listmode

Vergleicht man die Leberrundherde in Abbildung 42 vor (b) und nach (a)

Amplitudengating, so lassen diese an die Bildergebnisse der Phantomstudie (vgl. Kapi-
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tel 3.1.1.) denken. Auch hier erscheinen tatséchlich runde L&sionen aufgrund der Atem-
bewegung optisch in den nicht gegateten Bildern in axialer Richtung verzerrt und oval.

So wie im dargestellten Beispiel des Ubersichtsbildes von Pat. Nr.11 (Lésion Nr. 20 bis
22) lieR sich bei vielen Patienten eine Reduzierung des Schmiereffekts, vor allem in
axialer Richtung, beobachten. Dieser Effekt ist auch deutlich am basalen Lungenrund-
herd von Patient Nr. 27 in Abbildung 43 zu sehen. Nach der Anwendung von
Amplitudengating erschienen viele Strukturen schérfer und der SUVnax Stieg in den

Berechnungen der gegateten Ldsionen an.

b

Abbildung 43: Patient Nr. 27, Lasion Nr. 52, Rekonstruktionseinstellung B (AG), Ubersichtsbilder
a) Ubersichtsbild Thorax nach Amplitudengating b) Ubersichtsbild Thorax 10 Minuten original

Listmode. Nachteil an diesem Vergleich ist sicherlich die Darstellung mit ungleich gewahltem Kontrast,
jedoch soll der Fokus auf der kraniokaudalen Verzerrung der Struktur oberhalb der Leber liegen.
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Abbildung 44: Patient Nr. 26, Lasion Nr51 in linker Lunge, Rekonstruktionseinstellung B (AG)

a) Sagittalschnitt nach Amplitudengating b) Transversalschnitt nach Amplitudengating ¢) Sagittalschnitt

10 Minuten original Listmode d) Transversalschnitt 10 Minuten original Listmode

Nach der Anwendung von Amplitudengating erschienen Strukturen in ihrer Aktivitats-
anreicherung kréftiger und der SUV s« Stieg in den Berechnungen der gegateten Lasio-
nen an. So auch in Abbildung 44, einer L&sion in der Lunge, deren SUV . nach dem
Amplitudengating von urspriinglich 1,7 auf 2,9 anstieg, was einen prozentualen Unter-
schied von 65,3% Zunahme ausmacht. Die Analyse der SUV ma-Veranderungen wird

anschlieRend noch néher beleuchtet werden.
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Abbildung 45: Patient Nr. 11, Lasion Nr. 20 in Leber, Rekonstruktionseinstellung B (AG)
a) Thorax/Abdomen Sagittalschnitt nach Amplitudengating b) Thorax/Abdomen Frontalschnitt nach

Amplitudengating c) Thorax/Abdomen Sagittalschnitt 10 Minuten original Listmode d) Thorax/Abdomen

Frontalschnitt 10 Minuten original Listmode

Wie bereits erwahnt, wirkt sich die Atmung mit den daraus resultierenden Artefakten
nicht nur auf die Bildgebung des Thorax aus, sondern macht sich auch in anderen Orga-
nen des Abdomens bemerkbar. In Abbildung 45 wird die Auswirkung der Atmung auf
die Leber ndher veranschaulicht. In der Darstellung c) (zehn Minuten originales List-
modebild) kénnte man — aufgrund der Verwischung — nicht mit absoluter Sicherheit
davon ausgehen, dass es sich bei der eingekreisten Struktur um eine Ldsion oder even-
tuell sogar um zwei handelt. Hingegen wird in Darstellung a) nach dem
Amplitudengating deutlich, dass es sich um eine, durch Atmen so sehr verwischte Lasi-

on handelt, dass sie nicht mehr als solche abgrenzbar war.
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Abbildung 46: Patient Nr. 28, Lasion Nr. 55 in linker Lunge, Rekonstruktionseinstellung B (AG) a)
Frontalschnitt nach Amplitudengating b) Sagittalschnitt nach Atemgating c) Ubersichtsbild nach

Amplitudengating d) Frontalschnitt 10 Minuten original Listmode e) Sagittalschnitt 10 Minuten original
Listmode f) Ubersichtshild 10 Minuten original Listmode

Gerade in basalen Abschnitten der Lunge sowie der Leber tritt Atembewegung akzentu-
ierter auf. Anschaulich werden die Auswirkungen in der basalen Region in Abbildung
46 dargestellt, in dem die Lé&sion in der linken Lunge nach dem Amplitudengating viel
kréaftiger und klarer abgrenzbar zu sehen ist. Auch Abbildung 47 zeigt einen Fall einer
Lasion in Zwerchfellndhe am Ubergang zur Leber. Die Lasion wire ohne

Amplitudengating vermutlich nicht als solche befundet worden.

66



Ergebnisse

Abbildung 47: Patient Nr. 14, Lasion Nr.28 Zwerchfell, Rekonstruktionsmethode B (AG)

a) Thorax Querschnitt 10 Minuten original Listmode b) Thorax Querschnitt L&asion nach
Amplitudengating

Die folgende Abbildung 48 stellte bereits Abbildung 46 dar, die Frontalschnitte a und b
sollen hier noch einmal unter dem Aspekt der Detektierbarkeit beleuchtet werden.

Abbildung 48: Patient Nr. 28, Lasion Nr.55 in linker Lunge, Auswertung A (AG)

a) Frontalschnitt nach Amplitudengating b) Frontalschnitt 10 Minuten original Listmode

Einige der Kkleineren Lasionen wurden so stark von der Atembewegung beeintrachtigt,
dass sie erst nach dem Amplitudengating eindeutig detektierbar waren. In Abbildung 48
treten gleich zwei wichtige Eigenschaften an der untersuchten L&sion Nr. 55 auf, bei

denen sich Amplitudengating als sehr effektiv erweisen kann. Zum einen befindet sich
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die Lasion im basalen Abschnitt der Lunge (wie bereits gezeigt), zum anderen handelt
es sich bei dieser um eine ausgesprochen kleine Struktur. Treten nun, wie im vorliegen-
den Beispiel, beide Aspekte gleichzeitig auf, so ist diese Lasion aufgrund der beein-

trachtigten Atmung ohne das Amplitudengating kaum als solche zu erkennen.

Abbildung 49: Patient Nr. 2, Lasion Nr.3 in rechter Lunge, Rekonstruktionseinstellung A (AG)

a) Transversalschnitt nach Amplitudengating b) Frontalschnitt nach Amplitudengating c) Transversal-

schnitt 4 Minuten original Listmode d) Frontalschnitt 4 Minuten original Listmode

Auch in Abbildung 49 wird eine kleine Lasion demonstriert, mit einer im CT berechne-
ten Grol3e von 0,7cms3, die sich basal in der Lunge befindet. Anlehnend an Abbildung 48
lassen sich dieselben Schlussfolgerungen daraus ziehen. So zeigen die beiden Beispiele,
dass die untersuchte Struktur erst durch die Bearbeitung mit der Gate-Methode eindeu-

tig als solche zu identifizieren ist.

3.2.2 Vergleich der axialen Durchmesser der Lisionen vor und nach Atemgating

Es wurde bei insgesamt 63 L&sionen der axiale Durchmesser sowohl in den gegateten
(AG) als auch in den nicht gegateten Bildern (NG) gemessen (vgl. Tabelle 22 im An-
hang).
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Sieben der 63 Lé&sionen (Nr. 16, 17, 18, 32, 48, 51 und 54) zeigten in den nicht
gegateten Bildern eine so geringe bzw. unscharfe Aktivitatsaufnahme, dass ihre GroRe
hier nicht berechnet werden konnte. Hingegen war in den entsprechenden gegateten
Bildern eine deutliche Zunahme an Aktivitatsanreicherung und dadurch auch an Bild-
schérfe zu erkennen, sodass in diesen der axiale Durchmesser gemessen werden konnte.
Diese Lé&sionen wurden offensichtlich erst durch die Gate-Methode in ihrem Ausmaf
erkennbar. Diese Tatsache erklart auch, weshalb sich die Anzahl der errechneten Gro-

Ben von 56 (,,vor Atemgating®) auf 63 (,,nach Atemgating*) erh6ht hat (vgl. Tabelle 8).

Item N MW  Standardabweichung Minimum Maximum
Vor Atemgating 56 1,5 0,8 0,7 55
Nach Atemgating 63 1,2 0,8 0,6 5,3
Prozentuale Verdnderung 56  15,8% 13,7% -6,6% 52,1%

Tabelle 8: Mittelwert, Standardabweichung, Minimum und Maximum der axialen GroRe(in cm) vor und
nach Atemgating. Die hohere Anzahl N nach Atemgating beruht darauf, dass einige Lasionen erst nach

dem Atemgating in ihrer axialen Lange gut messbar waren.

Axialer Durchmesser (in ¢cm)

3 0
24 R
" R —
0 T T
N= 56 56
vor Amplitudengating nach Amplitudengat.

Abbildung 50: Axialer Durchmesser der Lasionen vor und nach Amplitudengating

Insgesamt lasst sich die Hypothese, dass die Werte des axialen Durchmessers nach
Amplitudengating kleiner wirden, bestétigen (p< 0,0005; Wilcoxon-Test fiir verbunde-
ne Stichproben). Ein positiver Zusammenhang zwischen der prozentualen Abnahme des

axialen Durchmessers und dem dazu korrelierenden prozentualen SUV .-Anstieg nach
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dem Amplitudengating l&sst sich nicht statistisch signifikant nachweisen (vgl. Tabelle
9).

Eine Abnahme des axialen Durchmessers wurde bei 50 Lasionen gemessen. Im Mittel
fiel die Lénge der Lé&sionen hierbei um 3mm ab. Bezieht man den Wert der GroRenab-
nahme auf die nicht gegateten axialen Durchmesser, so fiel die GroRe im Durchschnitt
um 17,8% ab. Die hochste prozentuale GroRenabnahme ist bei L&sion Nr. 11 mit 9 mm
und einem prozentualem Unterschied von 52,2% zu vermerken. Lediglich in vier L&sio-
nen (Nr. 2, 10, 39 und 56) blieb der bemessene Wert unverandert. Eine Zunahme des
axialen Durchmessers in den gegateten Aufnahmen war in zwei Lasionen (Nr. 4 und 59)
zu vermerken. Bezieht man auch die L&sionen mit unverénderten (n=4) bzw. mit zu-
nehmenden axialen Durchmesser (n=2) in die Statistik ein, so ist (vgl. Tabelle 8) immer
noch eine signifikant prozentuale Abnahme von 15,8% zu verzeichnen (vgl. Abbildung
50).

% SUV (AG:NG4) % SUV (AG:NG10)

Prozentuale Abnahme (cm) R=0,103 (56); p=0,449 R=0,141 (56); p=0,301

Tabelle 9: Spearman ‘sche Korrelationswerte zwischen der prozentualen Abnahme der axialen GroRe
und der GroRe des prozentualen SUV-Anstiegs (AG:NG4 bzw. AG:NG10 Vergleich) in der Einstellung B

3.2.3 Vergleich der SUV-Anstiege in den verschiedenen Rekonstruktionseinstellun-
gen

In allen drei Rekonstruktionseinstellungen kam es zu einem Anstieg des SUVax in den

adaptiv gegateten Aufnahmen (siehe Tabelle 23 bis Tabelle 25 im Anhang)™.

%5 In diesem Unterkapitel wird zunachst nur die Methode des adaptiven Amplitudengatings (AG) beriick-
sichtigt, nahere Erl&uterung der Methode mit festgelegten geradlinigen Untergrenzen (FG) siehe Kapitel
4.2.4,
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Item Einstellung N MW  Standardabweichung Minimum Maximum
AG:NG4 A 63 21,1% 19,0% -7,5% 79,1%
AG:NG4 B 63  22,5% 20,8% -6,5% 86,4%
AG:NG4 C 63  157% 13,5% -3,8% 55,6%
AG:NG10 A 63  26,8% 20,8% -9,8% 87,2%
AG:NG10 B 63  29,1% 23,0% -8,3% 113,2%
AG:NG10 C 63  20,5% 18,1% -6,8% 89,4%

Tabelle 10: Ubersicht tiber die verschiedenen SUV . Vergleiche bei unterschiedlichen Rekonstruktions-
einstellungen. Mittelwert, Standardabweichung, Minimum und Maximum des automatischen Gatings im
Vergleich zu zehn (AG:NG10) bzw. vier (AG:NG4) Minuten originalen nicht gegateten Aufnahmen.

Tabelle 10 gibt eine Ubersicht Gber die durchschnittlich prozentualen Anstiege der je-
weiligen Vergleiche adaptiv atemgegateter Bilder (AG) mit den zehn Minuten (NG10)

bzw. vier Minuten (NG4) originalen Listmode Aufnahmen.

Die prozentualen Anstiege von AG zu NG4 (AG:NG4) sind zwischen den Rekonstruk-
tionseinstellungen A, B und C nicht signifikant unterschieden (p=0,093; Friedman-
Test). Die Anstiege AG:NG10 allerdings sind zwischen den Einstellungen A, B und C
signifikant unterschieden (p<0,0005; Friedman-Test). Dabei sind alle drei Einstellungen
signifikant paarweise zu unterscheiden (jeweils p<0,0005; Wilcoxon-Test fr verbunde-
ne Stichproben). Die Werte in Einstellung B sind signifikant hoher als in den beiden
anderen Einstellungen. Trotzdem sind auch in Einstellung A und C die positiven Aus-
wirkungen des Amplitudengatings deutlich zu erkennen (Graphik hierzu siehe Abbil-
dung 51).
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Abbildung 51: Rekonstruktionseinstellungen A, B und C im Vergleich

Der Vergleich von AG mit ,,vier Minuten originalem Listmodematerial“ fiel im Schnitt
um 5 bis 7% schlechter aus als der Vergleich mit zehn Minuten (vgl. Tabelle 10). Die
Funktionalitat der Methodik lasst sich aufgrund der Ergebnisse in jeder der Einstellun-
gen A, B oder C prinzipiell bestatigen. Zur weiteren Analyse und Diskussion soll jedoch
auf die Verwendung der Zahlenwerte und Beispiele aus Auswertung B zurlickgegriffen
werden, da diese Rekonstruktionseinstellung zumindest im AG:NG10 Vergleich die
hinsichtlich der Signifikanz besten Ergebnisse (zwischen den Rekonstruktionseinstel-

lungen) des SUVax lieferte.

In den Bildmaterialen der adaptiv ausgewerteten gegateten Bilder (Einstellung B) der 33
Patienten konnten bei 29 Patienten insgesamt 63 L&sionen identifiziert werden. Bei vier
Patienten (Nr. 8, 16, 20 und 29) war die PET/CT-Untersuchung insgesamt unaufféllig.
Die Werte von SUVax in den nicht gegateten Originalbildern von zehn Minuten
(NG10) bzw. vier Minuten (NG4) sind signifikant niedriger als die Werte der adaptiv
gegateten Bilder (jeweils p<0,0005; Wilcoxon-Test flr verbundene Stichproben, siehe
Tabelle 11, Graphik hierzu siehe Abbildung 52).
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Item Einstellung N MW  Standardabweichung Minimum Maximum
SUV-NG10 B 63 4,5 2,8 1,6 17,4
SUV-NG4 B 63 4,6 2,7 15 17,3
SUV-AG B 63 57 3,7 1,9 25,6

Tabelle 11: Mittelwert, Standardabweichung, Minimum und Maximum des SUV in 10 Minuten originalen
nicht gegateten Listmode (NG10), in 4 Minuten originalen nicht gegateten Listmode (NG4) und in den
adaptiv Amplitudengegateten Bildern (AG).

In der adaptiven Auswertung stieg der SUVpax in 61 L&sionen in den gegateten Bildern
an. Lediglich zwei Strukturen zeigten einen Abfall (Nr.1 und 41: im zehn Minuten Ver-
gleich; Nr.1 und 15: im vier Minuten Vergleich) in der Aktivitatsberechnung der
gegateten Bildern. Dies ist ein weiterer Grund, warum sich Rekonstruktionseinstellung
B als am besten herauskristallisierte, da in den Einstellungen A und C wesentlich mehr
negative Abfalle des SUVax nach Amplitudengating zu verzeichnen waren (A: zwei
abgesunkene Werte in AG:NG10 und funf in AG:NG4; C: sechs abgesunkene Werte in
AG:NG10 und vier in AG:NG4).

Der Mittelwert der absoluten SUVnax-Anderung aller 63 Lasionen in Einstellung B be-
tragt im zehn Minuten Vergleich 1,2 und im vier Minuten Vergleich 1,0. Daraus be-
rechnet sich ein relativer SUVpa-Anstieg von 29,1% flr zehn Minuten und 22,5% flr
vier Minuten.

Fur den Zehn-Minuten-Vergleich erbrachte Lasion Nr. 10 mit einem prozentualen
SUVmax Anstieg von 113,2% und fur den vier Minuten Vergleich Nr. 3 mit 86,4% den

hdchsten Anstieg.

73



Ergebnisse

SUV

30
25 B
20 |
% *
15 "
O
o g o
10- © 8
> e :l
— 1L
& |

63
SUV original 10

min

63

SUV adaptiv gegatet

SUV original 4 min

Abbildung 52: Veranderungen des SUV,,, durch adaptives Amplitudengating (Rekonstruktionseinstel-

lung B)

3.2.4 Vergleich zwischen adaptivem Amplitudengating (AG) und Amplitudengating

mit geradlinigen Untergrenzen (FG)

In der Gate-Auswertung mit festgelegten geradlinigen Untergrenzen (FG) wurden die

Pendants zu den bereits ausgewerteten L&sionen der gegateten Bildern (AG) gesucht.

Auch hier war der positive Effekt des Amplitudengatings in allen drei Rekonstrukti-
onsmethoden zu erkennen (A: 21,0% Anstieg des SUVpax, B: 25,1%, C: 16,1%, vgl.

Tabelle 12). In Einstellung B gab es in 59 von den 63 Lé&sionen einen Anstieg des
SUVax. Bei vier Lasionen (Nr. 1, 2, 41 und 62) wurde ein Abfall im zehn Minuten

Vergleich vermerkt. Der hdchste prozentuale Anstieg lieR sich in Lasion Nr. 10 mit ei-

nem bemerkenswerten Anstieg von 107,5% berechnen.

Item Einstellung N MW  Standardabweichung Minimum Maximum
AG:NG10 A 63  26,8% 20,8% -9,8% 87,2%
AG:NG10 B 63  29,1% 23,0% -8,3% 113,2%
AG:NG10 C 63 20,5% 18,1% -5,0% 89,4%
FG:NG10 A 63  21,0% 21,8% -10,1% 88,4%
FG:NG10 B 63  251% 32,4% -8,0% 20,1%
FG:NG10 C 63  16,1% 17,8% -6,8% 89,4%

Tabelle 12: Mittelwert, Standardabweichung, Minimum und Maximum des adaptiven und des festgeleg-

ten Gatings im Vergleich mit den nicht gegateten Bildern 10 Minuten original Listmode
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Abbildung 53: Technische Mdéglichkeiten des Amplitudengatings im Vergleich

Jedoch waren in allen drei Rekonstruktionseinstellungen (A, B und C) die Werte des
adaptiven Gatings (AG) (A: 26,8%, B: 29,1%, C: 20,5%) signifikant héher als die ent-
sprechenden Werte des Gatings mit festgelegten geradlinigen Untergrenzen (FG)
(p<0,0005; Wilcoxon-Test fur verbundene Stichproben, vgl. Abbildung 53).

Zudem ist zu bemerken, dass die FG-Methode bei geringer erzielten Mittelwerten eine
stark schwankende Standardabweichung hat (vgl. Tabelle 12). Es ist also gerechtfertigt,
wenn fir die sdmtliche Vergleiche und Stellungnahmen stattdessen die vorangehend
dargestellte adaptive Auswertung herangezogen wird. Aufgrund der Uberlegenheit der

AG-Methode wurde auf einen weiteren Vergleich zwischen FG:NG4 verzichtet.

3.2.5 Analyse der Korrelation zwischen LasionsgroRe im CT und SUV-Anstieg

Wie bereits die Phantommessungen veranschaulichten, ist der SUVma-Anstieg in Klei-
nen Lasionen hoher als in groRen Lasionen (vgl. Kapitel 3.1.4.). Um diese Behauptung
auch an originalen Patientendaten zu validieren, wurden fiir diesen Vergleich die Daten
von Strukturen herangezogen, fur die auch eine Grofie im CT Bild berechnet werden
konnte. Fur diesen Vergleich standen - von den insgesamt 63 gefundenen Strukturen -

43 zur Verfligung.
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Auswertung Grofe SUV im Vergleich AG:NG10
Gruppe GroRe [cm?] Anzahl in A in B inC
1 <0,8 14 33,8% 36,7% 25,5%
2 >0,8,<25 14 17,9% 17,5% 12,8%
3 >2,5 15 18,5% 19,9% 13,2%

Tabelle 13: Einteilung der Lé&sionen in GroRengruppen 1-3 und deren durchschnittlich prozentualer

SUVnax Anstieg in verschiedenen Rekonstruktionseinstellungen

Wie in Tabelle 13 zu sehen ist, wurden die 43 Strukturen in drei GroRenklassen einge-
teilt, nd&mlich Gruppe 1, bei der die L&sionen genau bzw. kleiner als 0,8cm? waren, in
Gruppe 2, bei der die GroRe zwischen 0,8 und 2,5cm3 lag, und Gruppe 3, bei der die
GroRen genau 2,5cm? oder mehr betrug. In dieser Aufteilung fielen 14 Strukturen Grup-

pe 1 zu, 14 zu Gruppe 2 und 15 zu Gruppe 3.

GroRengruppe 1 GroRengruppe 2 Grolengruppe 3
MW+ | . MW + : P" 1 Mw . p-
Item Min | Max Min | Max | Wer Min | Max |Wert
SD (N) SD (N) > SD (N) *
35,0% + 15,0% = 0.02 16,9% +
AG:NG4 25,8% 4,0% | 86,4% 13,5% -6,5% | 42,9% ’7 15,8% 1,5% | 47,9% | 0,020
(14) (14) (15)
. 36,7% £ 17,5% * 19,9% +
AG'(')\IGl 24,5% 5,0% | 84,5% 13,5% -8,3% | 42,0% O’f3 18,5% -3,2% | 63,9% | 0,037
(14) (14) (14)

Tabelle 14: Mittelwert, Standardabweichung, Minimum und Maximum der Vergleiche AG:NG10 bzw.
AG:NG4 in den Gruppen der LasionsgrofRe in der Einstellung B

Fur die statistische Analyse wurde Rekonstruktionseinstellung B verwendet. Die Werte
der GroRengruppe 1 sind in beiden gemessenen Vergleichen (AG:NG10 bzw. AG:NG4)
signifikant groRer als die Werte in den Gruppen 2 und 3 (jeweils p<0,05; Mann-
Whitney-U-Test flir unabhangige Stichproben, Vergleich zu GréRengruppe 1, vgl. Ta-
belle 14).

Auch in den Ergebnissen der Patientenstudie zeigt sich also eine gréfRenabhdngige
Auswirkung des Amplitudengating auf den SUVax (vgl. Abbildung 54). Fir Auswer-
tung B (Vergleich AG:NG10) wurde in Gruppe 1 ein durchschnittlicher SUV max-
Anstieg von 36,7% berechnet, der deutlich Gber denen der Gruppen 2 und 3 mit 17,5%
und 19,9% lag. Fur die Auswertungsmodi A und C liel3en sich &hnliche Ergebnisse be-

rechnen.
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Abbildung 54: Korrelation der L&sionsgroRe mit dem SUV 4-Anstieg

3.2.6 Analyse einer Korrelation zwischen Lésionsort und SUV-Anstieq

Von den 63 ausgewerteten Lasionen befanden sich 33 in der Lunge. Davon waren 22
Aktivitatsanreicherungen in der rechten Lungenhélfte, die verbleibenden 11 Strukturen

in der linken Halfte zu finden.

Lasionen SUV im Vergleich AG:NG10
Lokalisation Anzahl in A inB inC
Lunge apikal 4 29,8% 25,0% 23,4%
Lunge zentral 13 17,9% 18,6% 11,9%

Lunge peripher 6 19,4% 21,5% 16,2%
Lunge basal 10 31,9% 37,8% 24.8%
Mediastinum 11 21,3% 21,3% 14,6%

Leber 9 27,3% 32,8% 21,8%
Niere 4 29,4% 28,8% 26,3%

Tabelle 15: Zuordnung der Lasionen zu ihrer Lokalisation im Thorax und Abdomen sowie deren durch-

schnittlich prozentualer SUV ,,-Anstieg

Wie bereits oben beschrieben, wurde die Lunge in vier Bereiche eingeteilt, um die ge-
fundenen Lé&sionen einer Lokalisation zuzuordnen. Dazu zéhlen ein zentraler, ein apika-

ler, ein peripherer und ein basaler Lungenbezirk. Es befanden sich 13 L&sionen im zent-
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ralen, vier Lasionen im apikalen, sechs L&sionen im peripheren und zehn L&sionen im
basalen Bereich. EIf L&sionen wurden im Mediastinum gefunden, sowie neun weitere in
der Leber. Die restlichen zehn Strukturen waren unter anderem in Niere (n=4), Kolon
(n=1), Magen (n=2), Milz (n=2) und in Lymphknoten im Abdomen (n=1) lokalisiert
(vgl. Tabelle 15).

Lokalisation Item Prozentual_a4 Prozentual_al10 p-Wert ad* p-Wert al0*
MW +SD (N)  32,3% +27,2% (10)  37,8% + 26,1% (10)
Lunge basal Min / Max 0.7% / 86.4% 9.7% / 84.5% 0,297 0,334
: MW £SD (N)  15,0% +9,2% (6) 21,5% + 17,5% (6)
Lunge peripher Min / Max 2.6% / 26.5% 2.4% 1 50.3% 0,751 0,559
MW +SD (N)  234%+27,3% (9)  32,8% + 31,8% (9)
Leber Min / Max -6,5% / 80,3% 6,6% /113,2% 0,801 0,801
Sonstige MW = SD (N)  20,9% +18,2% (38)  27,1% + 20,7% (38)
g Min / Max -6,5% / 73,3% -8,3% / 67,8%

Tabelle 16: Mittelwert, Standardabweichung, Minimum und Maximum von den Vergleichen AG:NG4

bzw. AG:NG10 in den Gruppen der Lokalisationen in der Einstellung B

In der statistischen Analyse zeigte sich, dass zwischen den Gruppen Lunge peripher,
Lunge basal und Leber in den SUV.«-Anstiegen keine signifikanten Unterschiede zu
den anderen Lokalisationen zu beobachten waren (p>0,05; Mann-Whitney-Test, vgl.
Tabelle 16). Auch wenn statistisch nicht bestatigt, so ist dennoch in der vorliegenden
Studie zu beobachten, dass der prozentuale SUV.x-Anstieg in den basalen Lungenab-
schnitten mit 37,8% und der Leber mit 32,8%, in denen die Atembewegung akzentuier-
ter auftritt, groRer im Vergleich zum Rest ist. In Auswertung B ist ein Anstieg in der
Lunge zentral mit 18,6%, apikal mit 25,0% und peripher mit 21,5% zu verzeichnen. Der
SUVax-Anstieg, der auch in den Gbrigen abdominalen Organen auftritt, unterstitzt die
Aussage, dass diese Region ebenso von der Atembewegung betroffen ist und dass das

Amplitudengating dementsprechend auch dort erhebliche Auswirkungen hat.*®

16 Diese Aussage kann ggf. in Zukunft signifikant bekraftigt werden, wenn eine groRere Stichprobenzahl

verwendet wird.
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3.2.7 Uberpriifung der diagnostischen Aussagekraft iiber maligne vs. benigne Lé&sio-
nen

Halt man sich an die offiziellen Richtlinien und betrachtet Lasionen mit einem SUV pmax
uber 2,5 als maligne, so konnen in der Beobachtung der SUV . Verdnderungen unter
diesem Gesichtspunkt urspringlich als benigne eingestufte L&sionen, als nun maligne
betrachtet werden. Demnach sind in den nicht gegateten Bildern 84,1%, namlich 53
Lasionen von insgesamt 63 betrachteten L&sionen, als maligne einzustufen. Nach der
Rekonstruktion mit Amplitudengating z&hlen also sieben weitere L&sionen in die Kate-
gorie maligner Strukturen dazu, sodass nun 60 Lé&sionen als maligne eingestuft werden

mdussten, demnach 95,2%.
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4 DISKUSSION

Ziel dieser Arbeit war die Untersuchung der Durchflhrbarkeit und Funktionalitat von
Amplitudengating und dessen Auswirkung auf die Qualitdt und die quantitative Aus-
wertung von PET/CT-Bildern. Hierfur wurde die neu entwickelte Methodik zunéchst an
Phantommessungen geprift und anschlieBend an einem Kollektiv von 33 Patienten im
klinischen Routinealltag getestet. Zunéchst soll die Methodik des hier angewandten
Amplitudengatings mit herkdmmlichen Versuchen zur Lésung des Problems verglichen
werden. Weitergehend wird diskutiert, welche Aussagen anhand der Ergebnisse aus

Phantom- und Patientenstudie getroffen werden kdnnen.

4.1 Diskussion der Methode

4.1.1 Vorteile der Aufzeichnung des Atemsignals mit einem Druckqguirtel

Die Fachliteratur stellt bisher diverse Mdglichkeiten vor, um die durch Atembewegung
entstandenen Artefakte in der Bildgebung zu minimieren. Eine davon ist das
Atemgating. Das Prinzip bei fast allen Atemgating Methoden besteht darin, Bildun-
schérfe zu vermeiden, indem aus dem Gesamtdatensatz der PET-Bilder neue Teilmen-
gen rekonstruiert werden, die nur eine bestimmte Atemphase darstellen sollen (Buther,
Dawood et al. 2009, Dawood, Kosters et al. 2008). Diesen Methoden gemeinsam ist
folglich die Notwendigkeit, die Atembewegung vor der Anwendung des Korrekturalgo-
rithmus mit einem Hilfsmittel aufzuzeichnen. Hierzu beschreibt die Literatur verschie-
dene, extern angebrachte Sensoren, um eine Atemkurve zu generieren. Es werden bei-
spielsweise Streifen zur Dehnungsmessung flr die Registrierung der Héhe der Bauch-
decke erwahnt (Kim, Park et al. 2007), welche &hnlich wie der in unserer Studie ge-
nannte Druckgurtel funktionieren. Eine andere Studie von Boucher et. al (2004) schil-
dert die Generierung einer Atemkurve durch Temperaturmessung der Atemluft. Bei
dieser Methode sendet ein Thermostat Signale, sobald die ausgeatmete Temperatur ei-
nen vorgegebenen Wert bersteigt und markiert so den Beginn der Inspiration. Aller-
dings erscheint der Komfort flr den Patienten, der bei dieser Methode wahrend der ge-
samten Untersuchungsdauer eine Atemmaske tragen muss, sehr fraglich. Ein anderes,
Kamera basiertes Atemgating-System ist das RPM (real-time position management)

(Nehmeh, Erdi et al. 2002 a, Lupi, Zaroccolo et al. 2009). Hierbei verfolgt eine Infrarot-
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Kamera einen reflektierbaren Marker auf einem Kastchen, welches auf dem Abdomen
des Patienten fixiert ist. So kann die vertikale Bewegung des Thorax wahrend der At-
mung durch die auf dem PET/CT-Tisch befestigte Kamera aufgezeichnet und eine
Atemkurve daraus generiert werden (Nehmeh, Erdi et al. 2002 a, Georgiou, Shen et al.
2009). Nachteile an Systemen wie der Infrarot-Kamera, aber auch bei der Temperatur-
messung der Atemluft, sind aufwéndige Vorbereitungen und komplexe Durchfiihrun-
gen. Zudem sind mit derartigen Methoden hohe Kosten verbunden (Kim, Park et al.
2007). Der in unserer Studie verwendete Druckgirtel war sehr leicht in der Positionie-
rung und Anwendung am Patienten, zudem akzeptierten diese den Gurtel vollkommen
gut. Es entstand dadurch kaum zusétzlich signifikanter Zeitaufwand. Die in der vorlie-
genden Arbeit angewandte Methodik zur Generierung einer Atemkurve scheint deutlich
einfacher einsetzbar zu sein als die anderen aufgefiihrten Beispiele. Dieser Aspekt ist
sehr wichtig fir die Durchfuhrung des amplitudenbasierten Atemgatings mit einem
Drucksensor im Routinealltag mit hohem Patientendurchlauf.

4.1.2 Vorteile des Amplitudengatings gegeniber dem Phasengating

Das Kapitel Material und Methoden beschrieb bereits die beiden Varianten des
Atemgatings, mit welchen die Rohdaten bearbeitet bzw. gefiltert werden und letztend-
lich als Bildmaterial fur die gegatete Version zur Verflgung stehen sollen (vgl. Kapitel
2.1.3 und 2.1.4). Das Phasengating zielt darauf ab, nach jedem Triggersignal, das bei
einem Peak der Inspiration gesetzt wird, ein festes Zeitfenster anzusetzen und die Daten
daraus zur Rekonstruktion zu verwenden. Diese Methode scheint vielversprechend fur
Patienten mit regelméRiger Atmung zu sein. Da die Patienten allerdings in der Regel
unregelmaRig atmen, ergibt sich daraus das Problem, dass Bildinformationen aus ver-
schiedensten Thoraxpositionen fiir die Bildrekonstruktion benutzt werden. Daraus resul-
tiert eine Unscharfe in den Bildern (Dawood, Buther et al. 2007).

Ein zusétzliches Problem dieses Verfahrens ist die daraus erforderliche lange Akquisiti-
onszeit der Bilddaten. In der Regel wird nach einem Triggersignal die Unterteilung ei-
nes Atemzyklus in acht Gates verwendet, bis das nachste Triggersignal erscheint (Bou-
cher, Rodrigue et al. 2004). Insofern flieRBen 12,5 % (1/8) einer Amplitude in die Bildre-
konstruktion ein. Um eine verwertbare Datenmenge fur die Bildrekonstruktion zu erhal-
ten, missten also ca. 30 Minuten Listmodedaten aufgenommen werden, um schlussend-
lich auf ungeféhr drei bis vier Minuten Bildmaterial zu kommen. Ein solcher zeitlicher

Aufwand ist im Routinealltag in der Klinik aus Effizienzgriinden nicht praktikabel.
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Selbst wenn diese Methode &hnlich gute Ergebnisse in den SUV «-Berechnungen lie-
fern wirde wie die unserer Studie, so wéare doch der letztgenannte zeitliche Aspekt der
ausschlaggebende Grund, dass diese Methodik im Klinikalltag nicht einsetzbar ist.

Bei der Variante des Amplitudengatings, die auch in der vorliegenden Studie angewandt
wurde, war lediglich eine zehnmin(tige Speicherung im Listmode erforderlich, um ein
gegatetes Bild von vier Minuten zu erhalten (40% der Originaldaten wurden verwen-
det). Der Zeitaufwand, der dafiir mehr bendtigt wurde, lag bei nur funf zusétzlichen
Minuten, da der Patient ohnehin eine zweite spate PET-Aufnahme Uber bereits flinf Mi-
nuten erhielt. Beim Amplitudengating wird die Amplitude gemaR ihrer verschiedenen
Amplitudenbereiche betrachtet (Chang, Chang et al. 2010) und nicht der zeitliche Ver-
lauf der Atemzyklen. In einer Studie von Dawood et al. (2007) konnte belegt werden,
dass Amplitudengating besser als Phasengating fur die Unterdriickung von Bewegungs-
artefakten geeignet ist. In Abbildung 55 sind Histogramme abgebildet, die man jeweils
fir das Amplituden- bzw. fur das Phasengating erhalt. Dabei sind weil3 markiert die

Menge aller Originaldaten und rot die gegatete Datenmenge.
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Menge aller
Druckwerte

ausreichender Dateninormation fiir Bilder ohne Unschérfe

erforderliche Bandbreite des Gate-Fensters mit

Abbildung 55: Vergleich Phasen- gegen Amplitudengating (Schoenahl, Steiner et al. 2011). Rot markiert
sind Druckwerte, die flr die Bildrekonstruktion nach Atemgating zur Verfiigung stehen: Je schmaler
dabei die Bandbreite der selektierten Druckwerte ist, umso scharfer und bewegungsérmer wird spater
das gegatete Bild; oben im Bild Phasengating, unten im Bild Amplitudengating

Die fir das Amplitudengating und Phasengating markierten roten Datenmengen (vgl.
Abbildung 55) spiegeln die Spanne der verwendeten Druckwerte und somit indirekt die
Spanne ortlicher Koordinaten wider, die in die Bildrekonstruktion einflielen. Dabei ist
im Histogramm des Phasengatings ersichtlich, dass hier keine relevante Eingrenzung
der Daten in Relation zu den Druckwerten stattfindet. Dadurch ist keine Verbesserung
der Bildqualitat moglich, sondern das Ergebnis ist lediglich der Verlust an Information.
Bei der Methodik des Amplitudengatings hingegen ist die verwendete Datenmenge ge-
bindelt, sodass - nebst hoherer Effizienz - prézisere Ergebnisse in der Bildqualitat er-

reicht werden kénnen, da ein bestimmtes ortliches Gebiet reprasentiert wird.
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Bezuglich des Amplitudengatings ist die Frage nach der optimalen Bandbreite des in
der Exspirationsphase befindlichen Gate-Fensters eine Gratwanderung zwischen mog-
lichst guter Auflosung und méglichst wenig Rauschen im Bild. Je kleiner das Gate-
Fenster gewahlt wird, umso scharfer wird das Bild, da weniger Bewegung innerhalb des
gegateten Bereichs stattfinden kann. Je schmaler allerdings das Gate-Fenster gesetzt,
desto weniger Daten (Impulse) stehen fir die Bildrekonstruktion zur Verfiigung. Weni-
ger Impulse resultieren letztlich in mehr Rauschen. Eine Parallele 1&sst sich bei diesem
Konflikt zu der Verwendung der Anzahl der Iterationen in der Bildrekonstruktion zie-
hen. Hierbei gilt, je mehr Iterationen verwendet werden, umso besser ist die Auflosung
des Bildes, umso starker ist jedoch auch das Rauschen. Wird im Hinblick darauf die
Wahl der Breite des Gate-Fensters betrachtet, so wiirde mit zunehmend breiterer Wahl
der Gates derselbe Effekt eintreten, wie wenn weniger Iterationen verwendet werden
wirden. Die PET-Bilder wiirden zwar glatter erscheinen, da das Rauschen abnimmt,
doch bedeutet glatter nicht unbedingt besser, da die Auflésung schlechter wird.

Fur die vorliegende Studie setzte Bauer die zu verwendende Gate-Breite empirisch so
fest, dass insgesamt ca. 40% der Originaldaten in die gegatete Bildrekonstruktion ein-
flieRen. Dies schien ein guter Kompromiss zu sein zwischen guter Auflésung und ge-
ringem Rauschen bei einer insgesamt kurzen Akquisitionszeit. Bauer stellte 2007 den in
der Arbeit angewandten Algorithmus zum Amplitudengating fertig. Im Jahr 2009 zeig-
ten van EImpt et al. durch aufwéndige Rechenarbeiten, dass ein optimaler Wert des Ga-
te-Bandes 35% der originalen Listmode-Daten in der Exspirationsphase sei, der fir das
Amplitudengating verwendet werden sollte. Die Studie wurde mit einem &hnlichen
amplitudenbasierten Gate-System ebenfalls an einem Siemens Gerét durchgefuhrt. Un-
serer Studie kommt damit anndhernd zu demselben Ergebnis wie van Elmpt et al. Auch
van Elmpt et al. testeten die Methodik an Patienten, allerdings erfolgte hierbei keine

Korrektur der Baseline und keine Anwendung an Patienten aus dem Routinealltag.

4.1.3 Nachteile von Beweqgungskorrekturen ohne externes Atemsignal

In der aktuellen Literatur waren einige Forschungsgruppen zu finden, die sich keines
externen Biosignals bedienten, sondern nur auf Basis der Listmodedaten arbeiteten. Die
Listmode-Daten wurden mit extrem aufwandigen Algorithmen bearbeitet, um so eine
Reduktion der durch Atmung entstandenen Bildunschérfe zu erhalten. Buther et al. stell-
ten (2009) zwei solcher Methoden vor, zum einen die Sensitivitdtsmethode und zum

anderen die Schwerpunktsmethode. Ein angewandtes Beispiel fiir die Verwendung der
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Schwerpunktsmethode ist in einer Arbeit von Bundschuh et al. (2007) zu finden. Diese
stellt eine lokale Bewegungskorrektur fir Lungentumore vor, wobei zunédchst die Be-
wegung einer Struktur mit der eben angesprochenen Schwerpunktsmethode herausge-
funden wird. Mit Hilfe von rekonstruierten Listmodedaten aus verschieden langen Zeit-
fenstern erfolgt die Schwerpunktbestimmung einer Ldsion in den verschiedenen Zeit-
fenstern (Bundschuh, Martinez-Moeller et al. 2007, Brinks und Busch 2007). Die Zu-
ordnung der Daten zu der korrespondierenden Atemphase ist der nachste Schritt, worauf
die gemessenen Voxel in den verschiedenen Gates, mit Hilfe eines Algorithmus so ver-
schoben werden, dass sie die Lasion in ihrer Gesamtheit ohne Bewegung wiedergeben.
Der Vorteil der Methoden ist, dass kein externes Geréat fur die Aufzeichnung der At-
mung notwendig ist. Jedoch muss der Tumor im Beispiel der lokalen Bewegungskor-
rektur dem Untersucher schon vor der Anwendung des Korrekturalgorithmus bekannt
sein. Die Detektion kleiner L&sionen ist mit diesem Verfahren nicht moglich, auch kann
die Korrektur abdominaler Organe, die ebenfalls von der Atmung betroffen sind, nicht
bertcksichtigt werden. Zudem ist die vorgeschlagene Methode zeitaufwandig in der
Berechnung (Bundschuh, Martinez-Moller et al. 2008). In unserer Studie betrug der
Zeitaufwand fir die Bearbeitung der Rohdaten sowie der anschlieenden Rekonstrukti-
on der gegateten Bilddaten ungeféhr 40 Minuten pro Patient, wobei allerdings die meis-
te Zeit von ca. 20 bis 30 Minuten fiir den Datentransfer aufgebracht werden musste. Die
eigentliche Rechenzeit flr die Reformatierung der gesamten 10-mindtigen Listmode-
Aufnahme lag unter funf Minuten und kann deshalb problemlos in ein klinisch einsetz-
bares Aufnahme- und Auswerteprotokoll implementiert werden.

4.2 Diskussion der Ergebnisse

4.2.1 Mathematische Konkretisierung der Kernhypothese

Wahrend einer mehrminutigen PET-Untersuchung entsteht aufgrund der Atembewe-
gung eine bislang nicht vermeidbare Bildunschérfe, die sich vor allem bei kleinen L&-
sionen in basalen Lungengebieten und der Leber bemerkbar macht (Boucher, Rodrigue
et al. 2004, Buther, Dawood et al. 2009). Weitere Uberlegungen dienen der Konkretisie-
rung der in dieser Aussage angesprochenen Problematik. Aufbauend auf diese Erlaute-
rungen lassen sich samtliche Ergebnisse, die in der vorliegenden Arbeit gewonnen wur-
den, logisch erklaren. Zur Veranschaulichung der Problematik wurden folgenden Gra-
phiken in Abbildung 56 erstellt.
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Sagezahnformige Bewegung eines Balkens
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Abbildung 56: Diagramme der Aktivitatsverteilung von Balken verschiedener Léngen, welche Uber einen

gewissen Zeitraum ségezahnférmig bewegt werden

Geht man davon aus, dass Kugeln unterschiedlichen VVolumens mit derselben Aktivitat
gefillt werden, so wird man bei der Berechnung des SUVmax in Ruhe der beiden Ku-
geln, relativ zum Volumen gesehen, zum gleichen Ergebnis kommen. Stellvertretend fur
unterschiedlich grof3e Kugeln wird in folgenden Beispielen ein Balken von zwolf, acht,
sechs bzw. vier Millimetern L&nge verwendet, welcher also den Durchmesser der Kugel
angibt. Werden nun diese Balken sédgezahnférmig mit einer Bewegungsamplitude von
zwanzig Millimetern (x 10) hin und her bewegt, kann man die ortliche Verteilung der
Aktivitadt der Balken ermitteln. Diese Maximalverteilung der Aktivitat l&sst sich als
Kurve darstellen. Obwohl beide Kugeln relativ gesehen die gleiche Aktivitat hinsicht-
lich des SUV besitzen, wird an den Ergebnissen deutlich, dass das (tatsachliche) Maxi-
mum an registrierter Aktivitat nur von der grofiten Kugel (bzw. grotem Balken) er-
reicht werden kann (vgl. Abbildung 56). Betrachtet man die Flachen, die die dargestellte
Kurven mit der x-Achse einschlielen, so wird deutlich, dass diese (bzw. das Integral
unter der Kurve) wieder relativ zur GroRe der Kugel, gleich sind. Die Aktivitat geht
durch die Bewegung nicht verloren, sondern wird lediglich verzerrt dargestellt. Je mehr

sich der Balken bewegt, umso geringer wird der erreichte Maximalwert und umso brei-
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ter das Plateau des erreichten Maximums. Eine kleine Kugel (kleiner Balken) bewegt
sich in Relation zu ihrer Grolie auf einer groBeren Strecke. Als logische Schlussfolge-
rung ergibt sich daraus, dass die kleine Kugel niemals das Maximum erreichen wird,
solange sie sich in Bewegung befindet.

Ubertragen auf ein PET-Bild, bedeutet dies, dass nur groRe Lasionen kraftig und in ih-
rem vollen Maximum erscheinen kdnnen, wenn die Aufnahme ohne Korrektur der
Atemartefakte erfolgte. Die Aktivitat kleiner Kugeln wird aufgrund der Verteilung in
ein anscheinend gréReres Volumen zu niedrig berechnet. Die aktivitatsanreichernden
Strukturen wirken ohne Amplitudengating blasser, da die ausgesandte Strahlung einer
kleinen Struktur in einem vermeintlich grélReren Volumen verteilt dargestellt wird. Da-
her sind die Erwartungen Klar, die man an das Amplitudengating stellt. Der Profit, den
also kleine Strukturen durch das Amplitudengating gewinnen kdnnen, ist weitaus héher

als der groRer Strukturen.

Sinuskurvenformige Bewegung eines Balkens
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Abbildung 57: Diagramme der Aktivitatsverteilung von Balken verschiedener Langen, welche iber einen

gewissen Zeitraum entlang einer Sinuskurve bewegt werden

Betrachtet man das gleiche Szenario entlang einer Sinuskurve (vgl. Abbildung 57), so

treten bei den ermittelten Kurven der kleineren Balken zwei Maxima am Rand auf. Die-
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ses Ph&dnomen ist dadurch zu erklaren, dass bei einer sinusférmigen Bewegung einer
Struktur, sich die Balken an den AuBenpunkten langer aufhalten als in der Mitte. Zu
einem Problem kodnnte dieses Phdnomen werden, falls ein Patient sinusférmig atmen
wirde. Bei einer kleinen L&sion im Millimeter-Bereich wirde das bedeuten, dass der
Nuklearmediziner auf dem endgultigen PET-Bild nicht nur eine Struktur sieht, sondern
zwei. Beispiele, die (wahrscheinlich) ebensolches zeigen, haben bereits Ergebnisse aus
der Phantom- und auch der Patientenstudie dieser Arbeit erbracht (vgl. Abbildung 22
und Abbildung 46).

.
<

Abbildung 58: Patient Nr. 28, L&sion Nr. 55 in linker Lunge, Auswertung B (vgl. Abb. 46). Eine in der
basalen linken Lunge gelegene Struktur erscheint vor dem Atemgating wie zwei einzelne Strukturen, nach

dem Atemgating wird deutlich, dass es sich um eine kleine L&sion handelt.

Gerade das Beispiel von Patient Nr. 28 in Abbildung 58 zeigt nach Anwendung von
Amplitudengating deutlich eine Struktur in der Lunge. In den originalen Aufnahmen
hatte man nicht sicher sagen kdnnen, ob es sich beispielsweise um eine oder zwei ein-
zelne Strukturen handelt. Diese Problematik hat aber groRen Einfluss auf das Staging
sowie die Wahl einer adaquaten Therapie des Patienten, da sich aufgrund dieser Tatsa-
che die gewahlte Entscheidung uber das weitere VVorgehen vollig &ndern kann.
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4.2.2 Reduzierung der Bildunschérfe durch Amplitudengating

Die qualitative Analyse wurde anhand der parallelen Darstellung und Bewertung rekon-
struierter PET-Bilder in verschiedenen Schnittebenen durchgefihrt. Flr die Bewertung
wurden optische Kriterien verwendet, wie die Intensitdt der Aktivitatsanreicherung,
Verwischungen um eine Struktur und die Detektierbarkeit einer Lasion im umliegenden
Gewebe an sich. Zur quantitativen Unterstitzung der Aussagen wurde der axiale
Durchmesser einer Lasion vor und nach der Anwendung des Amplitudengatings be-
rechnet. Die Bewertung der Bildqualitat soll zunéchst tber die Phantom- und anschlie-

Rend ber die Patientenstudie erfolgen.

Die in der Theorie angesprochenen Probleme der Bildqualitat konnten in der durchge-
flhrten Phantomstudie bestétigt werden. So zeigten die PET-Bilder der Phantommes-
sung D-18 nach der Bildrekonstruktion mit Amplitudengating eine deutlich intensivere
Aktivitdtsaufnahme. Anhand der Aufnahmen von Phantom D-46 lasst sich auRerdem
gut erkennen, wie vor allem kleine Strukturen ohne Amplitudengating verwischt darge-
stellt werden und kaum als Struktur zu erkennen sind. Nach dem Atemgating hingegen
sind sie als kleine, anndhernd runde Lé&sion zu identifizieren. Wie die Phantomstudie
zeigt, erscheinen tatsachlich runde Strukturen, die durch die simulierte Atembewegung
auf der Aufnahme oval dargestellt sind, nach dem Amplitudengating wieder rund. Diese

Kontur ahnelt stark dem realen runden Umriss des Ballons in Ruhe (vgl. Dummy 20).

Die Erwartungen an das Amplitudengating hinsichtlich der Bildschéarfe konnten auch in
der Patientenstudie in einer Reduzierung des axialen Durchmessers der untersuchten
Lasionen um durchschnittlich 15,8% statistisch validiert werden (vgl. Kapitel 3.2.2.).
Eine qualitative, bildliche Veranschaulichung dieser Aussage liefert Abbildung 42 mit
einer La&sion in der Leber und Abbildung 43 mit einer Lungenldsion, die ohne
Amplitudengating verzerrt langlich oval abgebildet sind. Nach der Bearbeitung erschei-
nen die Strukturen runder und haben im axialen Durchmesser abgenommen. In einer
Studie berechneten Nehmeh et al. (2002 a) eine Volumenreduktion um 34% nach dem
Atemgating. Hierzu haben wir in unserer Studie keinen Vergleich, da die Volumenbe-
rechnung der Lasionen nur einmalig im CT stattfand. Die verwendeten axialen MaRe
vor und nach dem Amplitudengating wurden in den PET-Bildern berechnet. Da die axi-
ale Richtung die von der Atmung am stérksten betroffene Achse ist (Daou 2008), er-
schien diese Berechnung vor und nach dem Amplitudengating allerdings auch am wich-

tigsten.
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Ein weiterer Aspekt der qualitativen Bildverbesserung sollte die bereits angesprochene,
starkere und prazisere Darstellung der Aktivitatsanreicherung von Strukturen sein. Einer
von vielen Féllen aus der Patientenstudie, in dem sich nach dem Amplitudengating die
Lasion mit mehr Aktivitat anreichert, zeigt Abbildung 44. Die Struktur in der Lunge ist
kraftiger dargestellt und leichter zu erkennen. In Abbildung 46 und Abbildung 47 sind
Lasionen der Lunge gezeigt, die zundchst verwischt und nur sehr unscharf zu erkennen
waren. Sehr kleine, schwach anreichernde Strukturen kénnen — wie Abbildung 49 in
Kapitel 3.2.1.3 zeigt - durch den Schmiereffekt aufgrund von Atembewegung der De-
tektion entgehen. Durch die Anwendung des Amplitudengatings konnte — egal um wel-
che Rekonstruktionseinstellung und welche genaue Form des Amplitudengatings es sich
handelte — eine Verbesserung der Detektierbarkeit von L&sionen in den vorliegenden
Patientenfallen beobachtet werden. Gerade dieser Aspekt der Bildverbesserung durch
Amplitudengating erscheint fur die klinische Anwendung der PET/CT in der Onkologie

von essentieller Relevanz (vgl. Kapitel 4.2.6.5)

4.2.3 Vorteile der Methodik des adaptiven Amplitudengatings

Die verglichenen rekonstruierten Bilder der Patientendaten vor und nach
Amplitudengating stammen aus ein und demselben Rohdatensatz und wurden somit
nicht zeitversetzt aufgenommen. Eine Verfalschung beziiglich des SUVmax-Anstiegs
durch eine potentiell physiopathologische metabolische Veranderung (Matthies,
Hickeson et al. 2002), wie sie im Zeitverlauf mit einem SUV pa-Anstieg aufgrund von
Malignitat beobachtet werden kann, ist somit ausgeschlossen. Im Vergleich der adapti-
ven Gate-Methode mit gleitendem Mittelwert (AG) und der Methode mit geradlinigen
Grenzwerten (FG) zeigte die erstere von beiden in allen drei Rekonstruktionseinstellun-
gen eindeutig signifikant hohere SUVma.-Anstiege und somit die besseren Ergebnisse.
Die Berechnung von Einstellung B (AG:NG10) ergab hierbei einen durchschnittlichen
SUVmax-Anstieg von 29,1%. Auch in den anderen beiden Rekonstruktionseinstellungen
A und C konnte ein Anstieg verzeichnet werden, der lediglich um ca. 4-5% schlechter
war. Aufgrund dieses signifikanten Anstiegs erwies sich die Methode des adaptiven
gleitenden Mittelwerts als besser, um die Quantifizierung der PET-Bilder mit Hilfe des

SUV nax ZU verbessern.

Die Anforderung an die in der vorliegenden Arbeit durchgefiihrten Methode des

Amplitudengatings ist eine anpassungsfahige Korrektur, die mit Hilfe des entwickelten
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Algorithmus des gleitenden Mittelwerts robust gegenuiber den verschiedenen Atemmus-
tern sein soll und die individuelle Atmung jedes Patienten berticksichtigt. Diese Veran-
derungen des Atemmusters spiegeln sich in einem sogenannten ,,Baseline-Drift der
Grundlinie der Atemamplituden wider. Zu bedenken ist allerdings, dass es aufgrund
verschiedener Ursachen zu einem Baseline-Drift kommen kann. Fir den Fall, dass der
Drucksensor am Bauch des Patienten wahrend der Bildakquisition verrutscht, ist der
adaptiv gleitende Mittelwert geeignet. Ein solcher Fall wirde sich in einer langsamen
Verschiebung der Baseline zeigen. Der Thorax, und dadurch ebenso die Lungen, wiir-
den sich allerdings weiterhin mit unveranderter Frequenz bewegen, bzw. mit dem glei-
chen Volumen fullen. Bei anderen Gate-Methoden wiirden hierbei die Daten verloren
gehen. Mithilfe des adaptiven Mittelwerts kann dieser der sich andernden Amplituden-
basis folgen, und die Daten stehen der Rekonstruktion zur Verfugung.

Allerdings veréndert sich die Baseline auch im Falle von Stress, Angst oder Panik. Der
Patient atmet evtl. tiefer oder flacher (vgl. Abbildung 59), sodass die Lunge in ihrem
Volumen variiert bzw. sich unterschiedlich aufbldst. In solch einem Fall ist die
Baseline-Korrektur nicht angebracht, da die gefilterten Teilmengen einer Struktur nicht
derselben Lungenposition entsprechen wirden. Betrachtet man die Baseline in Abbil-
dung 59, so folgt die Untergrenze nach einer Atemirregularitat der Amplitudenbasis,

doch werden nun (vergleiche y-Achse) andere Druckwerte selektiert.

Abbildung 59: Adaptives Amplitudengating mit gleitendem Mittelwert. Anderung der Baseline nach
Atemirregularitat: Die Untergrenze des Gate-Fensters folgt den Schwankungen der Amplitudenbdden.
Ausgehend von der ermittelten Untergrenze wird die Obergrenze so gesetzt, dass insgesamt 40% der
Originaldaten fiir die Bildrekonstruktion mit Amplitudengating zur Verfiigung stehen. Es werden jedoch
aufgrund der variierenden Atemtiefe verschiedene Druckwerte selektiert (Graphik Nicolas Kowarsch,
2009, Universitatsklinik GielRen)
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In diesem Fall scheint die Technik des Amplitudengatings begrenzt und Automatismen
nicht mehr angebracht zu sein. Vielmehr muss hier der Untersucher bei der Analyse der
Atemkurve sowie der parallelen Beobachtung des Patienten erkennen, ob es sich um
einen Baseline-Drift aufgrund des verrutschten Sensors oder um eine Lungenvolumen-
anderung handelt, und dementsprechend handeln. Eine Maoglichkeit hierbei ware die
Selektion der Listmodedaten, bei denen keine Atemschwankungen beobachtet wurden.

Trotz der angebrachten Kritikpunkte an der Methodik des Amplitudengatings mit adap-
tivem gleitenden Mittelwerts, muss betont werden, dass Anderungen der Patientenlun-
gen wahrend einer Bildakquisition vollkommen normal sind. Die Ergebnisse der vorlie-
genden Studie unterstutzen die Theorie, dass mit der Methodik des adaptiven
Amplitudengatings mit gleitendem Mittelwert es zu einer sowohl qualitativen als auch

quantitativen Verbesserung der PET/CT-Bilder kommt.

4.2.4 Bewertung der Unterschiede in den verschiedenen Rekonstruktionseinstellungen

Die Einzelheiten der verschiedenen verwendeten Rekonstruktionsmethoden A, B und C
wurden bereits vorgestellt (vgl. Kapitel 2.5). Der Unterschied lag hauptséchlich in der
MatrixgroRe sowie der Anzahl von Iterationen und Subsets. Die Auswertungen dersel-
ben Strukturen in allen drei Datensétzen der 33 Patienten ergaben verschieden berech-
nete SUVnmax. Dabei zeigte sich Einstellung B im AG:NG10 Vergleich statistisch signi-
fikant Uberlegen, gefolgt von Einstellungsmethode A und C. Im Vergleich der gegateten
Bilder mit den vier Minuten dauernden Originalaufnahmen (AG:NG4) konnte zwischen
den Einstellungen kein signifikanter Unterschied ermittelt werden. Eine mdgliche Er-
klarung fir die héheren SUVx-Anstiege in Einstellung A und B ist die groRere Mat-
rixgrofle von je 256 mit einer besseren Auflosung als in Einstellung C mit 168. Auf-
grund der besseren Auflésung kann der SUV s« folglich genauer berechnet werden.

Doch auch wenn sich die durchschnittlichen prozentualen Anstiege der verschiedenen
Rekonstruktionseinstellungen unterscheiden, so ist doch in allen drei Methoden ein
deutlicher Anstieg nach dem Amplitudengating zu verzeichnen. VVon daher ist es prinzi-
piell nebensdchlich, welche Methode man zur genaueren Analyse wéhlt, da alle eine
verbesserte Darstellung des SUVmax um ca. 20 bis 30% zeigten. Aufgrund der besonders
guten Ergebnisse soll jedoch zur weiteren Analyse der SUVx-Anstiege in den Patien-
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tendaten Rekonstruktionseinstellung B verwendet werden. Ebenso empfiehlt sich diese
Einstellung als Verwendung fiir die Bildrekonstruktion beim Amplitudengating®’.

4.2.5 Bericksichtigung der verwendeten Statistik

Der Nachteil von respiratorischem Gating ist die zusétzliche Reduktion der Menge an
Impulsen (=Statistik) in der schon ohnehin kurz gehaltenen Akquisitionszeit, da nur ein
Bruchteil der ursprunglich akquirierten Impulse fur die Bildrekonstruktion zur Verfi-
gung steht (Bundschuh, Martinez-Moeller et al. 2007). Nun scheint die erste Option zur
Losung des Problems in der Verlangerung der Scan-Zeit zu liegen, so dass man eine
langere Listmodeaufnahme erhalt und demnach mehr Daten des gegateten Bildmaterials
zur Verfligung stehen (Bundschuh, Martinez-Moller et al. 2008). Nachteil dieser Uber-
legung ist allerdings, dass durch die verlangerte Scanzeit Unannehmlichkeiten fir den
Patienten entstehen. Zudem muss 6konomisch darauf hingewiesen werden, dass dieses
Vorgehen finanziell vermutlich wegen des hohen Zeitaufwandes nicht akzeptabel ware
(Detorie, Kesner et al. nach Bundschuh, Martinez-Moeller et al. 2007). Ein moglicher
Losungsansatz fir diese Problematik kénnte die Integration der Listmodeaufnahme in
die normalen Akquisitionen der Bettpositionen am PET/CT sein, die normalerweise
funf Minuten dauern (mindliche private Mitteilung, Bauer 2009). Diese wurden zwar
minimal langer dauern, doch bliebe eine langere Zusatzaufnahme im Listmode am Ende
der Untersuchung dem Patienten erspart.

Unsere Studie filterte durchschnittlich von einer urspriinglich zehnminatigen Listmode-
aufnahme ca. 40% der Daten aus und verwendete diese flr die Bildrekonstruktion. So-
mit blieben also immer noch vier Minuten der gesamten Akquisitionszeit zur Rekon-
struktion Ubrig. Diese Zeit, und somit auch die Menge an Impulsen, entsprechen der
Datenmenge einer einfachen PET-Aufnahme, wie sie im Routinealltag verwendet wird.
Folglich entsteht kein Nachteil auf Kosten der Zahlstatistik. Bei einer Akquisitionsdauer
von zehn Minuten kann jedoch mehr emittierende Strahlung gemessen werden. Dadurch
stehen fur die Bildrekonstruktion mehr Impulse zur Verfligung und man erhélt eine bes-
sere Bildstatistik und damit eine hohere Bildqualitdt. Aufgrund dieser Umstande sind

SUVnax-Vergleiche zwischen verschiedenen Mengen an Impulsen streng genommen

In den folgenden Kapiteln wird bei Angaben des SUV, sofern nicht naher erlautert, die Rekonstrukti-

onseinstellung B (AG:NG10) verwendet
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nicht moglich. Um jedoch einen fairen Vergleich beztiglich der Statistik zwischen den
gegateten und nicht gegateten Bildern in dieser Arbeit darzustellen, wurden zudem Bil-
der rekonstruiert, die aus vier Minuten des original unbearbeiteten Listmode Rohdaten-
satzes stammen. Somit kommen die Impulse der Bilder zum Vergleich an die der
gegateten Versionen heran.

In den Patientenmessungen mit Rekonstruktionseinstellung B lief3 sich ein prozentualer,
statistisch signifikanter SUVax-Anstieg von 29,1% berechnen. Hierfur wurden die
gegateten Bilder mit den Bildern aus ,,zehn Minuten originalem Listmodedatensatz*
verglichen (AG:NG10). Bei der Auswertung konnten auch fur den Vergleich der
atemgegateten Bilder mit den ,,vier Minuten originalen Listmodebildern® (AG:NG4)
zwar ein durchschnittlich geringerer, jedoch statistisch signifikanter Anstieg von insge-

samt 22,5% ermittelt werden.

Beispiele, bei denen der Vergleich des SUV . von AG:NG10 deutlich héher war, und
die im AG:NG4 Vergleich deutlich abfielen, waren L&sion Nr. 14, 15, 16 und 17 mit
vorher in ,,zehn Minuten originalem Listmode* zu AG 67,2%, 15,06%, 67,8%, 67,4%
und nachher in ,,vier Minuten originalem Listmode* zu AG 0%, -6,5%, 15,8%, 17,5%.
Die Lé&sionen befanden sich der Reihe nach in Kolon, Leber, Magen und Milz. Die L&-
sionen waren aus Bilddaten von drei verschiedenen Patienten. Es konnte also durchaus
sein, dass gerade Organe der Oberbauchregion mit Vorsicht fur die Auswertung mit
Amplitudengating herangezogen werden sollten. Ein weiterer wahrscheinlicher Erkla-
rungsansatz fir die geringeren SUVax-Anstiege im AG:NG4 Vergleich kénnte mit ei-
nem erhohten Rauschen bei kirzerer Aufnahmezeit zusammenhangen. Der SUV pu« ist
ein bezuglich des Rauschens sehr anfélliger Parameter (Meirelles, Erdi et al. 2007,
Halpern, Dahlbom et al. 2005). Je langer die Akquisitionszeit, umso mehr Impulse er-
halt man fur die Bildrekonstruktion. Sie stehen fiir eine bessere Statistik zur Verfiigung
und die Bilder erscheinen ,.glatter”, d.h. die Grobkornigkeit, die in vier Minuten langen
Aufnahmen noch eher zu sehen ist, verschwindet. Ein grofier gemessener SUVmax kann
durch einen grofReren Rauschgrad verursacht sein. Nimmt das Rauschen ab, so wird
auch der geschatzte SUV .« eventuell kleiner berechnet. Der prozentuale Unterschied
im Vergleich AG:NG10 war in unserer Studie groRer als der Vergleich AG:NG4. Der
SUVmax Wird flir kurze Messzeiten tberschatzt, so dass dann der Anstieg im AG:NG10
nach dem Amplitudengating groRer erscheint, als wenn man die gegateten Bilder mit

,vier Minuten originalem Listmode* vergleicht.
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4.2.6 Quantitative Analyse mittels SUV nax

Die Anforderung an Amplitudengating bei PET/CT basiert auf der Grundlage der Redu-
zierung des Schmiereffekts. Aufbauend darauf soll der SUVna in den Berechnungen
nach Amplitudengating ansteigen und die Grolie der Lasion sich verkleinern. (Lupi,
Zaroccolo et al. 2009). Ein minimaler Fehler aufgrund der Bildfusion der beiden Moda-
litdten ist selbstverstandlich unvermeidbar. Generell ist allerdings zu bemerken, dass der
Fehler kleiner sein muss als die Grolie der Lasion, wenn man zwei L&sionen korrekt
voneinander unterscheiden mdchte (Vogel, Oyen et al. 2004). Die notwendige Genauig-
keit der anatomischen Darstellung hangt auBerdem von der klinischen Fragestellung ab.
Mit Hilfe des SUVmnax kann die Verteilung des Radiopharmakons F*®-FDG im mensch-
lichen Kdrper quantifiziert werden. Infolge der Atembewegung entstehen Artefakte in
der bildlichen Darstellung der Verteilung. Die Strahlung, die eine aktivitatsspeichernde
Struktur aussendet, wird aufgrund der Atembewegung einem falschlicherweise zu gro-
Ren Volumen zugeordnet. Folglich wird der daraus berechnete SUVnax unterschatzt
(vgl. Kapitel 1.4.4). Wie schon diverse Studien zeigten, wird die Berechnung des
SUVnmax nachhaltig beeinflusst und es kommt zu Fehlbestimmungen der Aktivitat von
Léasionen. Der Anstieg des SUVax wird in der aktuellen Literatur als Marker fiir die
Verbesserung der Bildqualitdt mit Amplitudengating herangezogen (Nehmeh, Erdi et al.
2002 a, Meirelles, Erdi et al. 2007, Fin, Daouk et al. 2008).

Die Bilder der Phantomstudie wurden mit der adaptiven Methode des gleitenden Mit-
telwerts in Standardeinstellung (vgl. Kapitel 2) rekonstruiert. Nach Auswertung der
atemgegateten Bilder liel sich ein durchschnittlich prozentualer Anstieg des SUV max
von 29,9% in den Ballons ermittelt. Dabei wurde als hdchster Anstieg 85,1% ermittelt.
Ahnliche Ergebnisse liefern Phantomstudien mit Atemgating anderer Forschungsgrup-
pen, wie beispielsweise Boucher et al. (2004), bei denen fiinf Phantommessungen er-
stellt wurden, von denen der hochste prozentuale SUV ynax-Anstieg einer 1,2 ml Kugel
41% betrug.

In der Patientenstudie liegen unsere SUVma-Messungen mit den Ergebnissen von
29,1% (im AG:NG10 Vergleich) und 22,5% (im AG:NG4 Vergleich) nach dem
Amplitudengating und die prozentualen Vergleiche in dhnlichen Bereichen wie die an-
derer Forschungsgruppen. Statistisch zeigten sich die Werte der nicht gegateten Bilder
uber zehn bzw. vier Minuten signifikant niedriger als die Werte der gegateten Aufnah-

men. Ebenso reichten die Ergebnisse nahe an die unter Laborbedingungen erstellten
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Phantommessungen heran. Im Vergleich mit anderen Forschungsgruppen erzielten bei-
spielsweise Fin et al. (2008) eine prozentuale SUV.x-Zunahme bei 13 Ldsionen um
33% mit CT-basiertem Atemgating, Nehemeh et al. (2007) um 32,5% mit Atem-
Anhalte-Technik bei zehn Lé&sionen. Jedoch konnte bei keiner dieser beschriebenen
Studien ein dhnlicher Vergleich gefunden werden, der die Menge an Impulsen von
Atemgegateten Bildern im Vergleich zu den nicht gegateten Bildern berticksichtigte.

Da jedoch die Betrachtung des SUVmax und dessen Verdnderungen im Gesamtdurch-
schnitt recht wenig Aussagekraft Gber die Effektivitat des Amplitudengatings im Ein-
zelnen besitzt, wurden die SUVax-Veranderungen hinsichtlich diverser Kriterien be-
leuchtet. Dabei soll die Zuordnung der einzelnen SUVnax zu Untergruppen Aufschluss
zur Korrelation des Amplitudengatings mit Kriterien, wie beispielsweise der GroRe ei-
ner Lasion, geben. Weiterhin werden Kriterien wie die Konzentrationsverhaltnisse der
Ballons zum Wasserbecken in der Phantomstudie und der Ort einer Lasion in der Pati-

entenstudie diskutiert.

4.2.6.1  Korrelation der Konzentrationsverhaltnisse und der SUVnax-Anstiege in der
Phantomstudie

Die statistische Analyse ergab keine signifikanten Unterschiede zwischen den Gruppen
der Ballonaktivitat. Die Vermutung, dass der prozentuale SUV ma-Anstieg unabhéngig
von der Ballonaktivitat ist, kann daher aber auch nicht abgelehnt werden, es stellt sich
lediglich die Forderung nach weiterer Forschung. Jedoch lieR sich beobachten, dass sich
in der Phantomstudie die SUVma-Anstiege zwischen den Konzentrationsverhéltnissen
nicht wesentlich voneinander unterschieden. So kamen fir die Verhaltnisse 10:1, 5:1
und 3:1 in den groRen Ballons jeweils ahnliche Ergebnisse — ndmlich eines Anstiegs um
ca. 20% - heraus. Der Anstieg in denselben Konzentrationsgruppen in den kleinen Bal-
lons war, wie zu erwarten (vgl. Kapitel 4.2.1), in 10:1 und 5:1 mit ca. 45% deutlich ho-
her. Lediglich beim Konzentrationsverhéltnis 3:1 zeigte sich ein Anstieg von nur 24,4
% in den kleinen Ballons. Es war also fur den SUVna-Anstieg unerheblich, in welchem
Verhaltnis der Kontrast der Ballons zum umgebenden Beckenwasser stand, vielmehr
spielte hierbei die GroRe der Ballons eine Rolle. Nimmt man beispielsweise an, dass ein
Tumorgewebe 100% Aktivitat aufnimmt und das umliegende Lungengewebe 10%, und
variiert man die Prozentzahlen (Tumor 80%: Lunge 10% bzw. 60%: 10%), so wird stets
die GroRe des Tumors ausschlaggebend sein, in welchem Ausmal} die Aktivitat durch
Atmung verwischt dargestellt wird (vgl. Kapitel 4.2.1).
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Die Aktivitatsaufnahme von *®F-FDG im menschlichen Kérper ist organ- bzw. gewebs-
abhangig (Nicoletti, Oberladstatter et al. 2010). Da eine aktivitatsaufnehmende Struktur
in der Lunge einen grofReren Kontrast zum umliegenden Gewebe besitzt als beispiels-
weise eine Lasion in der Leber oder der Milz, welche gewebsdichtere und stoffwechsel-
aktivere Organe sind, wurden auch in der Phantomstudie unterschiedliche Aktivitats-
verhéltnisse gewahlt. Die Lasionstypen unterscheiden sich also insofern, als ihr Kon-
trast zum umliegenden Gewebe organabhdngig variiert. Dies besitzt groRe Relevanz fiir
den Arzt, da anhand der Ergebnisse deutlich wird, dass bei grof3en Lasionen (vgl. groRRe
Ballons in Phantomstudie) der Kontrast zum umliegenden Gewebe flr die Effektivitat
des Amplitudengatings von geringerer Bedeutung ist. Die SUV pax-Anstiege erreichten
in den Aktivitatsverhaltnissen 10:1, 5:1 und 3:1 der groRen Ballons &hnliche Werte. Bei
den Phantomuntersuchungen mit kleinen Ballons wurden fir das Konzentrationsver-
haltnis von 3:1 deutlich niedrigere SUVnax-Anstiege ermittelt als fur die Verhaltnisse
10:1 und 5:1. Somit konnte der Nutzen des Amplitudengatings fir L&sionen mit einem
schwachen Kontrast zum umliegenden Gewebe — wie beispielsweise einer kleinen Lasi-

on in der Leber — nicht so grof? sein, wie das in anderen Organen der Fall ist.

4.2.6.2  Kaorrelation der LasionsgroRe und des SUVnac-Anstieg in der Phantom- und
Patientenstudie

Nach Bearbeitung mit Hilfe des Amplitudengatings steigt der berechnete SUVpax in
kleinen Strukturen prozentual héher an als in grofRen Lé&sionen. In der Phantomstudie
war insgesamt deutlich zu erkennen, dass mit abnehmender BallongréRe der Grad der
Aktivitatsunterschatzung grofier wurde. Diese Beobachtung lie3 sich statistisch signifi-
kant bestatigen. Verglichen mit 10 ml groRen Volumina und einem durchschnittlichen
SUVmax-Anstieg von 12,7%, war der SUVma-Anstieg in den 1 ml groRen Volumina mit
durchschnittlich 41,2% um uber das Dreifache hoher. Auf die Physiologie des Men-
schen Ubertragen bedeutet dies, dass kleine Lasionen in deutlich starkerem AusmaR be-
troffen sind und somit am meisten durch den Effekt des Amplitudengatings profitieren
(vgl. Kapitel 4.2.1). Zu &hnlichen Aussagen kamen auch Boucher et al. (2004) in ihrer
Phantommessung, in denen sich der prozentuale SUVma-Anstieg, abhangig von der

Lé&sionsgroRe, zwischen 21 und 45% bewegte.

Leider konnten die Volumina der L&sionen in der Patientenstudie nicht so exakt berech-
net werden, wie das bei den Ballons in der Phantomstudie der Fall war. VVon den insge-
samt 63 detektierten Strukturen standen fiir diesen Vergleich insgesamt 43 L&sionen zur
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Verfligung, von denen sich die GroRe im CT ermitteln lies. Zum einen liegt das sicher-
lich an der bereits angesprochenen Problematik in der Fehlausrichtung des Schwa-
chungs-CTs (vgl. Kapitel 1.4.3). Zum anderen waren einige der L&sionen in Leber, Nie-
re oder Milz lokalisiert. An solchen Organen war es im CT schwieriger, einen Dichteun-
terschied der im PET aufgefallenen Strukturen vom gesunden Gewebe zu erkennen.
Daher sind die L&sionen schwer bis gar nicht abgrenzbar. Die Bestimmung der Grof3en-
bereiche fur drei Gruppen erfolgte so, dass zu jeder Gruppe 1, 2 und 3 ungeféhr die
gleiche Anzahl an Lasionen zugeteilt werden konnte (Gruppe 1= 14n, Gruppe 2= 13n,
Gruppe 3= 16n). Der SUV max-Anstieg war im Durchschnitt in den kleinen L&sionen mit
einem Volumen unter 0,8 cm? mit 36,7% statistisch signifikant groRer als in der Gruppe
2 (0,8<2,5 cm?3) mit 19,5% oder Gruppe 3 (> 2,5 cm?) mit 18,1%. Wie der geringe Un-
terschied zwischen den beiden letztgenannten Gruppen verdeutlicht, sind es vor allem
Lasionen im Millimeterbereich, die am starksten von der Atmung betroffen sind und
deshalb auch den gréfiten Nutzen aus dem Gating ziehen. Dadurch konnte, trotz deut-
lich geringerer Verwendung urspriinglich ausgewerteter Daten, gezeigt werden, dass die
Effektivitat des Amplitudengatings auch unter realen Bedingungen den Erwartungen
gerecht wird. Allerdings ist nicht zu vernachl&ssigen, dass ein SUVnax unter 2,5 anfalli-
ger fr Ungenauigkeiten ist aufgrund des geringeren Kontrasts der Lasion zum Hinter-
grund und des erhohten Bildrauschens (Meirelles, Erdi et al. 2007).

4.2.6.3  Korrelation des Lasionsort und des SUVpax-Anstieg in der Patientenstudie

In Regionen wie den basalen Lungenabschnitten und subphrenischen Strukturen wird
der SUVax starker unterschatzt als in den tbrigen Gebieten (Boucher, Rodrigue et al.
2004). In der Durchfiihrung der Phantomstudie gab es zwar bei den Ballons im Wasser-
becken keine regionalen Unterschiede, jedoch wurden die BallongréRen variiert. Relativ
gesehen hat ein groRRer Ballon wéhrend der simulierten Atembewegung eine geringere
Bewegungsamplitude als ein kleiner Ballon. Wie schon in mehreren Publikationen be-
schrieben, ist der prozentuale SUV.«-Anstieg durch Gating in den unteren Bereichen
der Lunge und in zwerchfellnahen Strukturen héher, da diese Regionen physiologisch
am stérksten von der Atmung betroffen sind (Goerres, Kamel et al. 2002, T. Beyer,
Antoch et al. 2003, Plathow, Ley et al. 2004). Im tbertragenen Sinne bedeutet dies, dass
sich groRe Strukturen ahnlich verhalten wie beispielsweise apikal oder zentral gelegene
Lé&sionen in der Lunge und Kkleine L&sionen vergleichbar mit zwerchfellnahen Struktu-

ren sind. Auch in den ausgewahlten Bereichen in unserer Patientenstudie waren in den
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basalen Lungenabschnitten mit 37,8% und in der Leber mit 32,8% prozentual die
hochsten SUVmax-Anstiege zu vermerken. Jedoch konnte sich die Hypothese, dass die
SUVmax-Anstiege in diesen Gebieten deutlich gréBer seien als in Ubrigen, statistisch
nicht signifikant bestatigen lassen. Ein moglicher Grund hierflr kdnnte die geringe und
nicht ausgewogene Verteilung der L&sionen in den verschiedenen Lokalisationen sein.
Eine groRRere Datenerhebung konnte zeigen, ob eine Signifikanz zu erreichen ist.
Dennoch lassen die Ergebnisse vermuten, dass in Gebieten, in denen Atmung akzentu-
iert auftritt, Amplitudengating am effektivsten war. Auch in Organen wie beispielsweise
den Nieren, die in der Literatur sonst weniger Beachtung finden, konnte ein prozentua-
ler SUVax-Anstieg von 28,8% notiert werden. Diese Aussage ist als eingeschréankt zu
betrachten, da die Anzahl an derartiger Lasionen (n=4) recht gering war. Lasionen im
Mediastinum und der zentralen Lunge hatten Werte von jeweils 21,3% bzw. 18,6%.
Aulergewohnlich ist das Ergebnis des 25 prozentigen Anstiegs in apikalen Bereichen
der Lunge, das Uber dem Ergebnis der peripheren Lungengebiete mit 21,5% liegt. Eine
Erklarung ware hierfir mdglicherweise, dass in beide Berechnungen eine sehr geringe
Anzahl von Lasionen einbezogen wurde, da in diesen beiden Gebieten weniger L&sio-
nen in den Bilddaten der 33 Patienten auffindbar waren. Dieses Ergebnis wirde somit
wenig aussagekraftig bzw. nicht signifikant erscheinen. VVon der Physiologie her be-
trachtet erwartet man eigentlich, dass periphere Lungenabschnitte mehr von der
kraniokaudalen Atembewegung betroffen sein mdissten als apikale. In den apikalen
Lungenbereichen scheint vor allem eine Bewegung in anteroposteriorer Richtung wah-
rend der Atmung zu dominieren (Bundschuh, Martinez-Moeller et al. 2007). Da dieses
Bewegungsausmal, ebenso wie die kraniokaudale Ausdehnung, bei der angewandten
Gating-Methode ebenfalls berlicksichtigt wird, ist auch das annéhernd gleichwertige
Ergebnis des SUVnax-Anstiegs dieser beiden Regionen, namlich apikal 25% und peri-
pher 21,5%, zu erklaren.

Die Lokalisationen von drei sehr hohen Anstiegen (Lasion Nr. 3, Nr. 10 und Nr. 55) aus
der Rekonstruktionseinstellung B bekraftigen die Vermutung, dass die Auswirkung des
Amplitudengatings auf den SUVmax in den basalen Lungenabschnitten und der Leber
am groften ist. Um eine genauere Aussage fur Organe des Abdomens machen zu kon-
nen, massten in weiteren Studien explizit mehr Daten fur beispielsweise Niere, Kolon
oder Milz gesammelt werden. Trotz der geringen Fallzahl I&sst sich auch in diesen Or-
ganen ein deutlicher erhohter SUV. feststellen und somit der Effekt des

Amplitudengatings bestétigen.
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4.2.6.4  Auffalligkeiten in der Patientenstudie

Das Phanomen, dass der SUVnax Nach der Bearbeitung mit Amplitudengating absinkt,
wie es im Vergleich mit den Bildern aus originalen zehn Minuten Listmode Abbildun-
gen bei Lasion Nr. 1 und 41 der Fall ist, und im Vier-Minuten-Vergleich bei Lasion Nr.
1 und 15, beschrieb bereits eine &hnliche Studie von Fin et al. (2008). Diese Publikation
versucht die Tatsache dadurch zu erkléren, dass es sich bei der untersuchten Struktur
um eine Raumforderung gehandelt hatte, welche innen hohl war. Ein solches Korrelat
konnte in der vorliegenden Studie bei den Negativwerten nicht gefunden werden. In
einer Studie von Lupi et al. (2009) wurden auch negative Veranderungen beschrieben,
jedoch fand hierbei keine néhere Erklarung dieses Problems statt. Mdglicherweise ist
der sinkende SUVmax Nach dem Amplitudengating als Artefakt zu werten. Auch ein AC-
CT, das néher an der Inspiration aufgenommen und fir die Schwéachungskorrektur ver-
wendet wurde, konnte eine Erklarung sein (vgl. Abbildung 60). Demnach wére die
Schwachungskarte nicht passend fiir ein gegatetes PET-Bild, das die Summe der Exspi-
rationen widerspiegelt. Aufbauend darauf kénnten falsche Berechnungen beziiglich des
SUVmax entstehen (vgl. Kapitel 1.4.3).
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Abbildung 60: A) Schwachungskorrigiertes PET-Bild mit einer aus einer ®Ge-Quelle generierten
Schwachungskarte. B) Schwéchungskorrigiertes PET-Bild mit einem in normaler Exspiration erstellten
AC-CT. C) Schwachungskorrigiertes PET-Bild mit einem in Inspiration erstellten AC- CT. Hierbei ist
deutlich zu erkennen, dass es aufgrund der Fehlregistration zwischen AC-CT in Inspiration und PET-
Daten in Uberwiegend Exspiration zu erheblichen Fehlern in der Ausrichtung der schwéchungskorrigier-
ten PET-Bilder kommt. Aufbauend darauf kommt es zu Fehlern in der Berechnung des SUV .., (Goerres,
Burger et al. 2003)
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Solche Ergebnisse sind in einer patientenangewandten Methodik im Routinealltag
durchaus zul&ssig, da bei der Studie keine Vorbereitung oder einschrankende Festle-
gung bei der Patientenauswahl stattfand. Bei den notierten Abféllen unserer Studie ist
zu bemerken, dass sie sich alle in einem Fehlerbereich von unter 8,5% bewegen. In der
Nuklearmedizin wird bei PET/CT allgemein ein statistischer Fehler von 10% toleriert,
womit unsere Negativwerte noch deutlich im akzeptablen Bereich liegen (mindliche
private Mitteilung, Schoenahl 2012). Zudem wirden die Messfehler in diesem Bereich
nicht fir den Patienten zu negativen Konsequenzen fiihren und auch die Diagnostik

warde sich aufgrund von Abweichungen von unter zehn Prozent nicht &ndern.

4.2.6.5  Auswirkungen des Amplitudengatings in der Klinik

Atembewegung reduziert die Bildqualitat, indem Strukturen aufgrund der Bewegung
wéhrend der Akquisitionszeit verwischt dargestellt werden und das Ziel-zu-Hintergrund
Verhéltnis (Kontrast) vermindert wird (vgl. Kapitel 1.4.4). Die L&sionsgrofie wird Uber-
schatzt und es kommt folglich zu einer Unterschatzung des SUV s« der zu untersuchen-
den Struktur (Nehmeh, Erdi et al. 2002 a). Der Grund hierfir ist, dass die gemessenen
Impulse, egal ob die Lé&sion statisch oder in Bewegung ist, die gleichen sind. Deswegen
vermag jede Zunahme der offensichtlichen Lé&sionsgrofle die Aktivitatskonzentration
pro Pixel innerhalb der Lasion zu vermindern und dabei wiederum den Kontrast der
Lasion zu reduzieren (Nehmeh, Erdi et al. 2002 b).

Unschérfe in der Bildqualitdt und verzerrte GrolRendarstellungen sind beispielsweise
auch ein Problem fur die Bestrahlungsplanung in der Strahlentherapie, in der die genaue
Berechnung des Zielvolumens von besonderer Bedeutung ist (Bundschuh, Martinez-
Moller et al. 2008). Die verbesserte Definition eines Tumors steigert den Erhalt an ge-
sundem Gewebe, da es durch eine exaktere Lokalisation des malignen Gewebes ge-
schont werden kann. Das erlaubt auch weiterhin die Dosissteigerung innerhalb des Tu-
morvolumens (Nehmeh, Erdi et al. 2002 a). Fur die Strahlentherapie sind demnach die
Aspekte der Bildunscharfe und der verzerrten GrofRendarstellung von essentieller Be-
deutung, die es gilt zu verbessern.

Im Verwendungsgebiet der Nuklearmedizin erscheint gerade die Verbesserung der
Bildqualitdt von PET/CT im Subzentimeterbereich extrem wichtig, da diese enorme
Auswirkungen auf das Staging und Restaging von Krebserkrankungen hat (Allen-
Auerbach, Yeom et al. 2006). Beispielsweise klart PET/CT ab, ob ein Tumor ins

Mediastinum in Form von Lymphknotenmetastasen gestreut hat. Da diese Situation sehr
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wichtig fur eine eventuelle Operation werden kann (Larson, Nehmeh et al. 2005), ist die
exakte Bestimmung des Tumorstadiums von grofiter Relevanz und ermdglicht dem Arzt
eine fundierte Entscheidung Uber den einzuschlagenden Weg in der Behandlung
(Eschmann, Friedel et al. 2007). Staging vor der Therapie mit FDG-PET beeinflusst
demnach die Entscheidungsfindung bei malignen Erkrankungen, ob primér ein operati-
ves Vorgehen oder ein neoadjuvanter Therapieansatz herangezogen wird, da die thera-
peutische Weiterplanung vom Ausmald einer malignen Erkrankung abhéngt (Eschmann,
Friedel et al. 2007, Antoch, Saoudi et al. 2004). Nebenbei erweist sich PET/CT beim
Staging auch als kosteneffektiv, da sich die Anzahl unniitzer Operationen reduzieren
lassen kann (Larson, Nehmeh et al. 2005, Eschmann, Friedel et al. 2007). Das Uberse-
hen bzw. Nicht-Sehen-Kénnen mdoglicher maligner Strukturen hétte folglich groRe
Auswirkungen, vor allem auf das Tumorstaging sowie den einzuschlagenden therapeu-

tischen Weg.

Der SUVna ist ein anerkanntes Mittel zur Unterscheidung eines benignen von einem
malignen Geschehen (Boucher, Rodrigue et al. 2004) und wird ebenso daflr verwendet,
metabolische Verdnderungen im Tumor nach stattgefundener Therapie zu erfassen
(Weber, Ziegler et al. nach Boucher, Rodrigue et al. 2004). Aber auch Aussagen Uber
die Prognose einer Krebserkrankung und Einteilungen in Risikogruppen erfolgen mit
Hilfe des SUVnax (Larson, Nehmeh et al. 2005). Ein gemessener SUVax, der groRer als
2,5 ist, zeigt mit einer héheren Wahrscheinlichkeit Malignitat an als Werte unter 2,5
(Lowe, Fletcher et al. 1998).

Dieser SUVmax-Grenzwert basiert auf empirisch gewonnenen Patientendaten mit unter-
schiedlich groBen Aufnahmen des **F-FDG von Lasionen an unterschiedlichen Orten
und Positionen der Lunge. Der Grad einer Lasionsbewegung ist jedoch, wie diese Stu-
die zeigt, abhéngig vom Ort der Lokalisation sowie von der GroRe und somit ist auch
der Fehler der Aktivitdtsannahme orts- bzw. gréRenabhéngig (Nehmeh, Erdi et al.
2002a). Der SUVma von 2,5 wird derzeit als Grenzwert zur Abgrenzung maligne von
benigne herangezogen, ganz egal an welcher Lokalisation die Struktur beobachtet wur-
de und wie grof3 sie war.

Die Auswertungen des Standardized Uptake Value zeigen eine grofie Spannweite der
Ergebnisse, wobei der prozentuale Streubereich unter anderem von der Gate-Zeitspanne
abhéngig ist sowie von der GroRe der Ldasion, der Lokalisation der L&sion, der Re-

konstruktionseinstellung (A, B oder C) und der Gate-Methode (adaptiv mit gleitendem
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Mittelwert oder festgelegten, starren Grenzwerten) (Kawano, Ohtake et al. 2008). Mehr-
fach wurde in der Literatur vorgeschlagen, dass der SUV.x-Grenzwert als Préadiktor fiir
Malignitat neu Uberdacht werden muss, da er offensichtlich von der verwendeten tech-
nischen Aufnahme (mit oder ohne Amplitudengating), der Rekonstruktionseinstellung
und weiteren bereits genannten Faktoren abhéngig ist (Nehmeh, Erdi et al. 2002 a, Lupi,
Zaroccolo et al. 2009, Larson, Nehmeh et al. 2005). Die Methode des
Amplitudengatings verbessert die quantitative Genauigkeit der Tracer-Aufnahme. In
unserer Studie wirde sich die Diagnose von benigne zu maligne, orientiert an dem
Grenzwert von 2,5, aufgrund des veranderten SUVna in rund 11% der Falle &ndern.
Der SUVnax sollte zur Bewertung der Malignitat bedacht zum Einsatz kommen und
zudem in Kombination mit anderen Parametern bewertet werden, wie zum Beispiel dem
Ort und der Form der Lasion, um eine endgiltige Aussage Uber die Beurteilung des

Tumors zu liefern.

4.2.6.6  Funktionalitat und Durchfuhrbarkeit im Alltag der vorliegenden Methode

Die vorgestellte Methodik des adaptiven Amplitudengatings erweist sich als einfach
anwendbares Verfahren, das im Routinealltag realistische Erwartungen erftllen kann.
Durchschnittlich betrug die von uns applizierte Aktivitatsmenge in der Patientenstudie
ca. 270 MBgq. In vielen Phantomstudien werden oft 370 MBq und mehr Aktivitat ver-
wendet, um bessere Statistiken und dadurch bessere Bildqualitat zu erhalten (mindliche
private Mitteilung, Schoenahl 2012). Trotz der Einschrankung in der verabreichten Ak-
tivitat zeigten sich in den Ergebnissen nach dem Amplitudengating signifikante Verbes-
serungen.

Amplitudengating wird derzeit noch nicht im Routinealltag an Kliniken durchgefuhrt.
Mit der Patientenanzahl unserer Studie von 33 Teilnehmern, liegen wir weit ber der
Anzahl der in der Literatur gefundenen Patientenkollektive. So wurden die neu entwi-
ckelten Methoden pro Arbeit meist an flinf bis maximal 26 Patienten getestet (Nehmeh,
Erdi et al. 2007, Fin, Daouk et al. 2008, van Elmpt, Hamill et al. 2009), wobei es im
Mittel zu einer Auswertung von zehn bis 20 Lasionen kam. Die — in dieser Arbeit disku-
tierte - Studie berucksichtigte 63 Lé&sionen. Es handelte sich zwar nicht nur Lungen-
rundherde, doch betrifft die Bildunschérfe durch Atembewegung schlieBlich nicht nur
die Lungen, sondern auch alle anderen thorakalen und abdominalen Strukturen in ver-
schiedenem AusmaRe. Bei unserer Studie gab es keine Ausschlusskriterein wie in

anderen Studien, bei denen beispielsweise unscharf umschriebene Lé&sionen
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ausgeschlossen wurden, auch war keine besonders hohen Kooperation der Patienten
notwendig (Bundschuh, Martinez-Moeller et al. 2007, Kawano, Ohtake et al. 2008).
Somit l&sst sich zeigen, dass unsere Methodik nicht nur fur selektierte Patienten funkti-

oniert und sich als alltagstauglich und in der Routine gut durchflihrbar erweist.

4.3 Verbesserungsmoglichkeit: Bertcksichtigung des Schwéachungs-CT

Artefakte in der Bildgebung entstehen nicht nur wegen der Atmung an sich. Verschie-
dene Atembedingungen wéhrend der unterschiedlichen Akquisitionsmethoden bei PET
und CT fuhren zu Entstehung darauf aufbauender neuer Artefakte (Livieratos, Rajappan
et al. 2006). Die Problematik der Fehlregistrierungen zwischen PET und CT wurde be-
reits in der Einleitung erldutert. Ebenso wird der SUVax von diesem Problem nachhal-
tig beeinflusst, weshalb es zur quantitativen Fehlbestimmung der Aktivitat von Lasio-
nen in schwéchungskorrigierten Bildern kommt (Meirelles, Erdi et al. 2007). Das Aus-
mal des Fehlers in der Quantifizierung der PET Bilder ist davon abhangig, in welchem
Teil des Atemzyklus das CT fur die Schwéchung erhalten wurde (Daou 2008). Dabei
war in einer Studie von Erdi et al. (2004) eine Bandbreite von 24% in der SUVnay -
Berechnung zu verzeichnen. Diese zeigte ein Vergleich zwischen schwéchungskorri-
gierten PET-Bildern mit auf der einen Seite AC-CT in der Endinspiration und auf der
anderen Seite AC-CT in der Endexspiration. Die Verschiebung betrachteter Strukturen

innerhalb der zwei Bildreihen betrug bis zu 9 mm.

Mitunter wurde in der Literatur vorgeschlagen, sich ein aus diagnostischen Griinden
angefertigtes CT in voller Inspiration zu Nutze zu machen und fir die Schwachungskor-
rektur zu verwenden (Nicoletti, Oberladstétter et al. 2010). Wie bereits naher erléutert,
dauert eine PET-Untersuchung wesentlich langer als ein CT. Daher spiegelt das PET-
Bild die durchschnittliche Verteilung von *®F-FDG (iber mehrere Atemzyklen wider.
Die daraus entstehende Diskrepanz zwischen maximaler Inspiration im CT-Bild und
Atemmittellage im PET-Bild kann zu signifikanten Artefakten in den PET/CT-Bildern
fihren, wenn ein solches CT fur die Schwachungskorrektur benutzt wird (T. Beyer,
Townsend et al. 2000, T. Beyer 2011). Die Anforderung an eine effektive Schwé-
chungskorrektur und ein dadurch verbessertes raumliches Auflésungsvermdgen besteht
darin, dass die PET- und CT-Datensatze zur selben Atemphase korrespondieren und in

den raumlichen Details Ubereinstimmen.
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Unter diesen Voraussetzungen versuchte man, die Bildqualitdt durch Atemanhalte-
Manover zu verbessern. So stellten beispielsweise Fin et al. (2008) ein CT basiertes
Atemgating vor, bei dem Amplitudengating in Endexspiration durchgefiihrt und ein
zusatzliches CT in Endexspiration gefahren wurde, bei dem der Patient fiir neun Sekun-
den die Luft anhielt. Prinzipiell dhnelt die in dieser Studie vorgeschlagene Methodik
derjenigen dieser Arbeit, jedoch erhielten unsere Patienten keine zusétzliche Strahlenbe-
lastung, wie dies hier der Fall war. Die Frage nach dem ,,Mehr-an-Nutzen* mit einem
zusatzlich passenden CT sei offengelassen, da auch in unserer Studie ohne zusétzliches
CT ein dhnlicher SUVax-Anstieg nach Amplitudengating berechnet wurde.

Eine andere VVorgehensweise von Atemgating mit Atemanhalten zeigten Meirelles et al.
(2007) und Nehmeh et al. (2007), die PET-Aufnahmen in tiefer Inspiration (Deep-
Inspiration Breath-Hold PET/CT) durchfuhrten. Dabei hielten die Patienten insgesamt
neun Mal fir 20 Sekunden die Luft an, wéhrend die PET Akquisition lief. Insgesamt
wurde daraus ein PET-Bild rekonstruiert, das aus einer dreiminiitigen Akquisitionszeit
bestand. Zudem wurde das CT fur die Schwachungskorrektur in tiefer Inspiration gefah-
ren, das somit auch gut als diagnostisches CT diente (Meirelles, Erdi et al. 2007,
Nehmeh, Erdi et al. 2007). Es erscheint jedoch hdchst fragwirdig, ob die schon sowieso
von diversen Untersuchungen gestressten und sehr kranken Patienten derartigen Atem-

Anhalte-Mandévern ausgesetzt werden sollten.

Unsere Studie bericksichtigte die angesprochene Problematik des Schwachungs-CT
nicht genauer. Aus Literaturrecherchen lasst sich nachvollziehen, dass die - fir ein di-
agnostisches CT Ubliche Atemtechnik in tiefer, angehaltener Inspiration - im PET/CT
keinesfalls zur Schwéchungskorrektur angewendet werden sollte. Sie flhrt ndmlich bei
der Verwendung einer routinemafigen PET-Akquisition zu schwerwiegender Ver-
schlechterung des endgultigen PET-Bildes im Lungen- und Leberbereich (Daou 2008,
Goerres, Burger et al. 2003). Eine Studie von Goerres et al. (2002) belegte, dass das
Schwachungs-CT mit den Emissionsdaten der Aktivitatsverteilung dann am besten
Ubereinstimmt, wenn dieses bei angehaltenem Atem in der Endexspiration gemacht
wurde. Dies liegt daran, dass die Position eher dem entspricht, was im Durchschnitts-
PET mehrerer Atemzyklen beobachtet wurde (Goerres, Burger et al. 2003). Allerdings
fallt es den Patienten extrem schwer, den Atem im Vergleich zum Halten der maxima-
len Inspiration in der Position der Endexspiration anzuhalten (Daou 2008). In der Lite-

ratur wird mehrheitlich vorgeschlagen und unter anderem auch im Routinealltag am
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GielRener Institut fir Nuklearmedizin praktiziert, das Schwachungs-CT wéhrend ruhiger
Atmung in Exspiration durchzufuhren, um ein Atemmuster zu erhalten, welches zum
Bild der PET-Aufnahme passt, sodass PET- und CT-Daten optimal fusioniert werden
kdnnen (Goerres, Burger et al. 2003, Goerres, Kamel et al. 2002). Dieses Vorgehen hat
sich auch in der vorliegenden Studie bewahrt, was an den positiven Veranderungen der
Ergebnisse sichtbar wird. Optimiert werden kénnte das Procedere der vorliegenden Stu-
die, in dem ein Schwéachungs-CT bei flacher Atmung fir die Erstellung der Originalbil-
der aus den Listmode-Rohdaten verwendet wird. Fir Rekonstruktion der gegateten Bil-
der, welche ausschliel3lich die Phasen der Exspiration widerspiegeln, wére ein Schwé-
chungs-CT in Exspirationslage optimal. Allerdings wirde dies, was auch der Grund fur
den Verzicht dieses Vorgehens bei unserer Studie war, mit einer erhdhten Strahlenexpo-

sition des Patienten einhergehen.
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5 SCHLUSSFOLGERUNGEN UND AUSBLICK

Mit dieser Arbeit konnte durch die Phantom- und Patientenstudie gezeigt werden, dass
sich die Bildgebung bei PET/CT durch das beschriebene Amplitudengating qualitativ
und quantitativ verbessern lasst und dass diese Technik auch praktikabel im medizini-

schen Alltag eingesetzt werden kann.

Dies bedeutet zum einen den technischen Fortschritt in der Weiterentwicklung des
raumlichen Auflésungsvermogens bei PET/CT. Zum anderen wird durch die verbesser-
te Bildgebung die medizinische Behandlung optimiert. Dies hat vor allem positive
Auswirkungen in der Onkologie beim Staging und der Therapieplanung maligner

Grunderkrankungen.

Weitere Studien sollten untersuchen, inwieweit eine Optimierung der — bereits in der
Diskussion angesprochenen — Problematik der fehlerhaften Ko-Registrierung von
Schwéachungs-CT und PET-Datensédtzen maglich ist. Mdglicherweise kénnten Unstim-
migkeiten in SUV-Berechnungen (vgl. Kapitel 4.2.6.4: Abfall des ermittelten SUV nach
Amplitudengating), erklart bzw. beseitigt werden.

In dieser Arbeit konnte signifikant bestétigt werden, dass vor allem kleine L&sionen
vom Atemgating profitieren. Die Hypothese, dass im Bereich der basalen Lunge und
der (kranialen Anteile der) Leber ebenfalls die verbesserte Bildqualitat die Diagnostik
wesentlich verbessert, zeichnete sich tendenziell ab, konnte jedoch noch nicht statistisch
signifikant belegt werden. Wahrscheinlich war nur die Anzahl der Lasionen in den ver-
schiedenen Gebieten zu niedrig, um ein statistisch aussagekréftiges Ergebnis zu liefern.
Deshalb sollte in zukiinftigen Arbeiten eine noch groRere Anzahl von Patienten rekru-
tiert werden um nachzuweisen, in welchen Korperregionen das beschriebene

Atemgating diagnostisch sinnvoll eingesetzt werden sollte.

Eine Optimierung in der Durchfiihrung des Amplitudengatings — und damit auch eine
Erleichterung in der routinemaRigen Durchfiihrung — ist die Implementierung der fir
das Amplitudengating benétigten Software in das PET/CT-Gerét. Dadurch sind noch
schnellere Handlungsablaufe sowie eine einfachere Anwendung moglich. Wie vor kur-

zem bekannt wurde, ist die Implementierung der Aufnahme- und Auswertungsprotokol-
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le in Form des neuen ,,Biograph mCT“*® an einem Positronen-Emissions-Tomographen

verwirklicht worden (mdindliche private Mitteilung Bauer).

'8 Biograph molecular CT, Siemens
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6 ZUSAMMENFASSUNG

6.1 Zusammenfassung

Bei der Bildgebung mit PET/CT handelt es sich um eine kombinierte Darstellung mor-
phologischer und funktioneller Informationen des menschlichen Korpers. CT-
Untersuchungen konnen innerhalb weniger Sekunden ohne Atemartefakte aufgenom-
men werden. Wé&hrend einer drei- bis vierminutigen PET-Untersuchung entsteht hinge-
gen eine nicht vermeidbare Bildunschérfe aufgrund der physiologischen Atembewe-
gung des Patienten. Durch die Bewegung der Lungen und angrenzenden abdominalen
Organe erscheinen Strukturen vor allem in ihrer axialen Ausdehnung verzerrt. Die Gro-
Re wird folglich Uberschatzt. Aufbauend darauf wird der SUV (Standardized Uptake
Value), ein quantitativer Parameter zur Ermittlung der Aktivitatsaufnahme von Struktu-
ren, zu niedrig berechnet. Akzentuiert tritt diese Problematik insbesondere in basalen
Lungenregionen und der Leber auf. Kleine Strukturen sind ebenfalls starker von der
Atembewegung betroffen und kénnen aufgrund des Schmiereffekts sogar der Detektion

entgehen.

Ein Versuch zur Losung des vorliegenden Problems stellt das Atemgating
(Amplitudengating) dar. Mittels eines extern gewonnenen Respirationssignals und mit
Hilfe eines eigens entworfenen Algorithmus von Bauer (Justus-Liebig-Universitét)
wurde eine retrospektive amplitudenbezogene Bildkorrektur angefertigt. Die vorliegen-
de Arbeit belegt den Effekt von Amplitudengating auf die Bildqualitat bei PET/CT. Des
Weiteren zeigt sie die Auswirkungen dieses Verfahrens auf die quantitative Ermittlung
des SUV. Hierflr wurde zum einen eine Messreihe von insgesamt 40 Untersuchungen
mit einem Phantom erstellt, zum anderen die Bilddaten von 33 Patienten aus dem Rou-
tinealltag retrospektiv mit dem neuen Algorithmus rekonstruiert und ausgewertet. Es
fand ein Vergleich der rekonstruierten Bilddatensatze zwischen originalen, nicht bear-
beiteten und den atemgegateten Bildern statt. Dazu standen Kriterien wie der berechnete
SUV, die ermittelte Grolie einer L&sion im CT und deren genaue Lokalisation, die opti-

sche Bildqualitat der PET-Bilder sowie der axiale Durchmesser einer L&sion zur Verfu-
gung.
In die Analyse flossen die Ergebnisse aus 18 Phantommessungen mit je zwei Ballons,

sowie 63 Ldasionen aus den Patientendaten ein. Dabei zeigten sowohl die Phantommes-
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sung als auch die Daten der Patientenstudie nach Gating einen durchschnittlichen SUV-
Anstieg von 29,9% (Phantomstudie) bzw. 29,1% (Patientenstudie). Auch bei der Be-
wertung der Bildqualitat war eine deutliche Verbesserung hinsichtlich der Bildscharfe
zu vermerken. Diese spiegelte sich in einer minimierten Verzerrung sowie einer verbes-
serten Detektierbarkeit von Lasionen wider. Die Hypothese, dass Lasionen im Subzen-
timeterbereich und Lé&sionen in basalen Lungengebieten oder der Leber am stérksten
von der Atmung betroffen sind und dadurch am meisten durch das Amplitudengating

profitieren, konnte bestatigt werden.

Die vorliegenden Ergebnisse bestétigen, dass Amplitudengating die Bildqualitat bei
PET/CT verbessert. Dartiber hinaus sprechen die SUV-Anstiege fiir eine VVerbesserung

der Quantifizierbarkeit.

6.2 Summary

The purpose of Medical Imaging with PET/CT is the combined representation of mor-
phological and functional information of the human body. CT examinations can be rec-
orded without breathing artifacts within a few seconds, whereas a 3-4-minute-PET ex-
amination results in blurred images due to the physiological movement of the patient
caused by breathing. Due to the motion of the lungs and adjacent abdominal organs,
structures appear distorted, especially in the axial direction. Consequently, their size is
overestimated. As a result, the Standardized Uptake Value (SUV) is underestimated.
This problem particularly occurs in basal lung areas and the liver. Small structures are
affected by the breathing movement as well, and can even escape detection due to blur-

ring of the image.

Respiratory Gating (amplitude gating) is an attempt to solve the existing problem. With
the help of a special algorithm designed by Bauer (Justus-Liebig-University), a retros-
pective amplitude based image correction with an externally achieved respiratory signal
was produced. This thesis verifies the impact of amplitude gating on PET/CT image
quality. It also shows the effect of this process on quantitative SUV investigation as-
sessment. We first analyzed a series of measurements of a total of 40 examinations, us-
ing a phantom. These measurements were then compared with the image data of 33
clinical routine patients retrospectively reconstructed and evaluated with the new algo-

rithm. The original non-gated and the respiratory-gated images were compared. Criteria
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such as the calculated SUV, the determined size of lesion in CT, and its exact localiza-
tion, as well as the optical image quality of PET-images and the axial extent of a lesion,

were used to show positive effects of gating.

18 measurements taken in a phantom design (each with two balloons) as well as 63 le-
sions from patient data were used for the analysis. The phantom and the patient mea-
surements showed a mean SUV increase of 29,9% and 29,1%, respectively. Regarding
to the image quality, there was also obvious improvement of image sharpness. This was
reflected by a reduced distortion and an improved detection of lesions. The assumption
that lesions in the sub centimeter range and lesions in basal lung areas or the liver are
the most affected by respiration, and thus the most profiting from amplitude gating, was

confirmed.

The results show positive effects of amplitude gating on the improvement of image
quality using PET/CT. Furthermore, the SUV increase indicates an improvement of
quantification.
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11 ANHANG
Patient PET 1 PET 2 Aktivitat Bz
Nr. [min.p.i.] [min.p.i.] [MBq] [mg/dl]
1 65 102 252 82
2 60 85 252 98
3 60 87 225 88
4 80 108 344 101
5 75 107 358 82
6 70 92 285 82
7 80 127 284 138
8 80 106 224 109
9 65 87 315 95
10 80 101 252 108
11 65 97 250 89
12 70 95 256 140
13 60 95 197 78
14 60 82 304 98
15 60 82 299 103
16 60 85 280 95
17 60 83 258 101
18 90 140 293 109
19 70 93 274 107
20 100 134 250 110
21 60 90 263 97
22 60 86 257 124
23 70 140 229 123
24 60 130 280 85
25 60 100 228 94
26 60 120 335 112
27 60 120 198 98
28 60 129 284 93
29 60 120 252 93
30 85 150 379 104
31 60 120 327 108
32 75 130 259 101
33 70 120 209 165

Tabelle 17: Auflistung der Zeitpunkte der Patientenmessungen: Zeitpunkte der beiden PET Aufnahmen nach

Injektion (min. p .i. = Minuten post Injektion) der Radioaktivitat (PET 1 und PET 2). Weiterhin notiert wurden

die verabreichte Aktivitat (MBq) sowie der vor der Untersuchung gemessene Blutzucker (BZ)
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S el e Erwinschtes Konzentrations- (Rl I__(on_zer_ltrations-
Name (RIS kil I] Verhaltnis (grofer Ballon: NS 1T
[MBq] (grofier Ballon/ kleiner Ballon/ Kleiner Ballon: Becken) Proben _(groBer Ballon :
Wasserbecken) kleiner Ballon)
DO 36,61 1/1/15 10:5:1 121:58:1
D 1 35,13 5/2/15 10:5:1 12,9:3,44:1
D 2 63,7 5/2/15 10:10:1 10,3:10,3: 1
D 3 53,43 6/2/15 10:10:1 11:11:1
D 4 59,32 6/1/15 10:10:1 56:56:1
D 5 59,99 6/2/15 5:5:1 52:52:1
D_6 59,93 6/1/15 5:5:1 32:32:1
D 7 57,98 6/2/15 3:3:1 26:26:1
D 8 51,79 0/0/15 1:1:1
D 9 58,38 6/1/15 3:3:1 32:32:1
D_10 65,4 0/0/15 - -
D 11 59,43 0/0/15 - 1:1:1
D_12 59,93 0/0/15 - 1:1:1
D_13 22,93 0/0/15 - 1:1:1
D_14 60,25 0/0/15 - 1:1:1
D_16 63,75 5/2/15 10:10:1 10,3:10,3: 1
D_17 71,74 5/2/15 5:5:1 51:51:1
D_18 60,29 5/2/15 3:3:1 3,03:3,03:1
D_19 71,44 5/1/15 3:3:1 3,06:3,06:1
D_20 64,93 5/1/15 10:10:1 10,03:10,03: 1
D_22 62,34 6/2/15 10:10:1 10,4:10,4: 1
D_23 64,42 6/2/15 5:5:1 513:513:1
D_24 66,63 6/2/15 3:3:1 3,05:3,05:1
D_25 67,89 5/1/15 5:5:1 5,03:5,03:1
D_26 59,82 10/1/15 10:10:1 10,06 : 10,06: 1
D_27 65,33 10/1/15 5:5:1 5,08:5,08: 1
D_28 65,12 10/1/15 10:10:1 10,05:10,05: 1
D_29 66,83 10/1/15 3:3:1 3,04:3,04:1
D_30 56,42 6/2/15 10:10:1 9,95:9,95:1
D_31 66,61 6/2/15 10:10:1 9,71:9,71: 1
D_32 66,41 6/2/15 5:5:1 5,23:523:1
D_33 63,67 6/2/15 3:3:1 3,07:3,07:1
D_34 67,57 10/1/15 10:10:1 9,71:9,71: 1
D_36 64,56 10/1/15 5:5:1 5,08:5,08: 1
D_37 61,65 10/1/15 3:3:1 3,05:3,05:1
D_38 65,98 5/1/15 3:3:1 3,03:3,03:1
D_39 74,77 5/1/15 5:5:1 5,04:5,04:1
D_40 62,19 10/1/15 10:10:1 9,96:9,96: 1
D_41 78,7 10/1/15 5:5:1 5,004 : 5,004: 1
D_42 64,86 5/1/15 3:3:1 3,02:3,02:1
D_44 65,02 10/1/15 10:10:1 10,03 :10,03:1
D_45 70,95 10/1/15 10:10:1 9,91:991:1
D_46 68,03 10/1/15 5:5:1 5,01:5,01:1

Tabelle 18: Ubersicht aller durchgefiihrten Phantommessungen mit Angabe der verwendeten Aktivitatsmenge,

Verhéltnisse der Ballonvolumina zum Wasserbecken sowie den erwiinschten Konzentrationsverhaltnissen von

Ballons zum Wasserbecken. In der letzten Spalte befinden sich die tatsdchlich gemessenen Konzentrationsver-

héltnisse (Nicolas Kowarsch, GieRen)
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Konzentrationsverhaltnis Phantom Nr. groBer_ S kIelner_ S
Anstieg % Anstieg %
10:1 D-2 33,56 48,11
D-3 24,6 51,91
D-16 34,52 50,75
D-20 29,47 47,62
D-31 10,65 35,53
D-45 7,03 41,81
51 D-5 9,89 36,44
D-6 18,55 51,98
D-17 26,1 22,04
D-32 11,18 26,85
D-39 47,95 85,11
D-46 18,57 24,23
31 D-7 19,91 21,29
D-9 16,9 24,6
D-18 27,14 30,63
D-33 26,13 15,76
D-37 12,61 14,77
D-42 33,68 39,55

Tabelle 19: Konzentrationsverhaltnisse der Ballons und deren zugehérigen SUV,,., Berechnungen
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Volumen [ml] Phantom Nr. SUV Anstieg (%)
10 D-45 7,03
D-46 18,57
D-37 12,61
6 D-3 24,6
D-31 10,65
D-5 9,89
D-32 11,18
D-6 18,55
D-7 19,91
D-9 16,9
D-33 26,13
5 D-2 33,56
D-16 34,52
D-20 29,47
D-17 26,1
D-39 47,95
D-18 27,14
D-42 33,68
2 D-2 48,11
D-3 51,91
D-16 50,75
D-31 35,53
D-5 36,44
D-17 22,04
D-32 26,85
D-7 21,29
D-18 30,63
D-33 15,76
1 D-20 47,62
D-45 41,81
D-6 51,98
D-46 24,23
D-39 85,11
D-9 24,6
D-37 14,77
D-42 39,55

Tabelle 20: GréRe der Ballons und deren zugehdrigen prozentualen SUV ,a-Anstiege
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Patient Lé&sion-Nr. Lokalisation GroRe im CT [cm?]
1 1 Lunge apikal rechts 2,19
2 Mediastinum 0,24
2 3 Lunge basal rechts 0,67
4 Lunge peripher links 0,27
5 Lunge zentral rechts 0,77
6 Lunge zentral rechts 0,23
3 7 Niere links
8 Niere links
9 Niere rechts
4 10 Leber
11 Abdominal LK 0,80
5 12 Leber
13 Niere links
14 Kolon unter Leber
6 15 Leber
7 16 Magen
17 Milz
9 18 Leber
10 19 Magen
11 20 Leber 3,33
21 Leber
22 Leber 2,40
12 23 Milz
13 24 Lunge zentral rechts 6,84
14 25 Lunge basal rechts
26 Lunge zentral rechts 0,33
27 Lunge basal rechts
28 Lunge basal rechts 0,25
29 Lunge peripher rechts 0,32
30 Lunge zentral rechts 0,31
31 Lunge peripher rechts 29,69
15 32 Mediastinum 0,39
17 33 Lunge zentral rechts 2,00
34 Lunge basal rechts 2,41
35 Mediastinum
18 36 Mediastinum 1,87
37 Mediastinum 1,14
19 38 Mediastinum 2,76
39 Leber
21 40 Mediastinum 0,81
22 41 Lunge zentral rechts 5,08
23 42 Leber 19,07
24 43 Lunge zentral links 0,82
44 Lunge basal links 40,19
45 Lunge zentral links 1,93
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25

26

27

28

30

31

32
33

46
47
48
49
50
51
52
53
54
55
56
57
58
59
60
61
62
63

Mediastinum
Lunge peripher rechts
Lunge basal rechts
Mediastinum
Lunge zentral rechts
Lunge apikal links
Lunge basal rechts
Lunge apikal links
Lunge peripher rechts
Lunge basal links
Lunge apikal links
Lunge basal rechts
Lunge zentral rechts
Mediastinum
Mediastinum
Lunge zentral links
Lunge peripher links
Lunge zentral links

4,21
2,41

1,67
1,07
0,04
1,81
3,47

0,03
2,73
5,99
4,76
3,14
0,65
0,99
6,07
14,38

Tabelle 21: Lokalisationen der Lasionen in der Patientenstudie und deren berechneten GroRen im CT

Ldasion-Nr. NG [cm ] AG [cm] Absolute Abnahme Relative Abnahme

1 1,33 1,18 0,15 11,28%
2 0,76 0,76 0 0,00%
3 1,54 1,02 0,52 33,77%
4 0,91 0,92 -0,01 -1,10%
5 1,37 1,27 0,1 7,30%
6 0,98 0,92 0,06 6,12%
7 11 0,84 0,26 23,64%
8 1,36 11 0,26 19,12%
9 1,68 1,42 0,26 15,48%
10 0,67 0,67 0 0,00%
11 1,63 0,78 0,85 52,15%
12 1,38 1,27 0,11 7,97%
13 0,98 0,92 0,06 6,12%
14 1,33 1,27 0,06 4,51%
15 2,22 1,22 1 45,05%
16 0,99

17 0,59

18 0,77

19 0,83 0,67 0,16 19,28%
20 2,17 1,74 0,43 19,82%
21 1,03 0,98 0,05 4,85%
22 1,52 1,41 0,11 7,24%
23 1,43 1,06 0,37 25,87%
24 18 1,69 0,11 6,11%
25 1,12 0,82 0,3 26,79%
26 0,71 0,57 0,14 19,72%
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27
28
29
30
31
32
33
34
35
36
37
38
39
40
41
42
43
44
45
46
47
48
49
50
51
52
53
54
55
56
57
58
59
60
61
62
63

1,26
0,82
1,12
0,82
5,52

0,93
1,92
0,96
3,00
1,39
1,46
0,90
1,12
2,20
2,24
1,53
4,53
1,18
1,74
2,11

1,83
1,40

1,70
1,94

1,47
1,89
1,12
1,10
0,91
0,84
0,97
1,47
1,21

0,97
0,75
1,04
0,6
53
0,82
0,74
1,81
0,93
1,89
1,06
1,18
0,9
0,84
1,57
1,97
1,4
4,33
1,11
1,25
1,82
0,7
1,59
1,02
0,95
1,58
1,76
0,7
0,77
1,89
0,56
0,72
0,97
0,78
0,91
1,38
1,03

0,29
0,07
0,08
0,22
0,22

0,19
0,11
0,03
111
0,33
0,28

0,28
0,63
0,27
0,13
0,2
0,07
0,49
0,29

0,24
0,38

0,12
0,18

0,7
0
0,56
0,38
-0,06
0,06
0,06
0,09
0,18

23,02%
8,54%
7,14%

26,83%
3,99%

20,43%
5,73%
3,13%

37,00%

23,74%
19,18%
0,00%

25,00%

28,64%
12,05%
8,50%
4,42%
5,93%

28,16%
13,74%

13,11%
27,14%

7,06%
9,28%

47,62%
0,00%
50,00%
34,55%
-6,59%
7,14%
6,19%
6,12%
14,88%

Tabelle 22: Axiale GroRRenberechnung der Lasionen vor und nach Amplitudengating
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Lasion SUV Absoluter Anstieg Relativer Anstieg
Nr. AG FG NG10 NG4 AG:NG10 AG:NG4 FG:NG10 AG:NG10 AG:NG4 FG:NG10
1 6,08 6,06 6,74 6,57 -0,66 -0,49 -0,68 -9,79%  -7,46%  -10,09%
2 347 325 334 3,3 0,13 0,17 -0,09 3,89% 5,15% -2,69%
3 2,72 2,6 1,75 1,56 0,97 1,16 0,85 55,43%  74,36%  48,57%
4 168 185 145 1,36 0,23 0,32 0,4 15,86%  23,53%  27,59%
5 2,76 305 241 256 0,35 0,2 0,64 14,52% 7,81% 26,56%
6 195 201 184 156 0,11 0,39 0,17 5,98% 25,00% 9,24%
7 377 388 341 315 0,36 0,62 0,47 10,56%  19,68%  13,78%
8 376 383 293 3,2 0,83 0,56 0,9 28,33%  17,50%  30,72%
9 526 521 395 4,29 1,31 0,97 1,26 33,16% 22,61%  31,90%
10 10,41 106 589 6,35 4,52 4,06 4,71 76,74%  63,94%  79,97%
11 914 826 628 6,16 2,86 2,98 1,98 4554%  48,38%  31,53%
12 8,13 822 594 563 2,19 2,5 2,28 36,87%  44,40%  38,38%
13 551 507 379 338 1,72 2,13 1,28 45,38%  63,02%  33,77%
14 446 4,09 2,83 3,47 1,63 0,99 1,26 57,60%  28,53%  44,52%
15 6,0 6,05 533 6,39 0,72 -0,34 0,72 1351%  -532%  13,51%
16 33 315 204 244 1,32 0,92 1,11 64,71% 37,70%  54,41%
17 391 3,69 2,5 3,35 1,41 0,56 1,19 56,40%  16,72%  47,60%
18 379 338 322 328 0,57 0,51 0,16 17,70%  15,55% 4,97%
19 432 3,87 3,4 3,54 0,92 0,78 0,47 27,06%  22,03%  13,82%
20 5 503 47 4,91 0,3 0,09 0,33 6,38% 1,83% 7,02%
21 376 3,19 284 272 0,92 1,04 0,35 32,39%  38,24%  12,32%
22 367 333 305 337 0,62 0,3 0,28 20,33% 8,90% 9,18%
23 496 338 328 462 1,68 0,34 0,1 51,22% 7,36% 3,05%
24 688 7,01 6,15 6,37 0,73 0,51 0,86 11,87% 8,01% 13,98%
25 3,9 4,02 354 321 0,36 0,69 0,48 10,17%  21,50%  13,56%
26 356 3,19 325 341 0,31 0,15 -0,06 9,54% 4,40% -1,85%
27 376 325 321 3,46 0,55 0,3 0,04 17,13% 8,67% 1,25%
28 327 306 258 257 0,69 0,7 0,48 26,74%  27,24%  18,60%
29 399 393 327 356 0,72 0,43 0,66 22,02%  12,08%  20,18%
30 523 555 367 4,01 1,56 1,22 1,88 42,51%  30,42%  51,23%
31 561 535 526 544 0,35 0,17 0,09 6,65% 3,13% 1,71%
32 326 287 239 278 0,87 0,48 0,48 36,40%  17,27%  20,08%
33 245 2,35 218 2,17 0,27 0,28 0,17 12,39%  12,90% 7,80%
34 2,79 2,73 2,5 2,79 0,29 0 0,23 11,60% 0,00% 9,20%
35 2,8 2,67 2,44 2,6 0,36 0,2 0,23 14,75% 7,69% 9,43%
36 423 416 3,68 3,69 0,55 0,54 0,48 1495%  14,63%  13,04%
37 267 253 239 262 0,28 0,05 0,14 11,72% 1,91% 5,86%
38 333 313 293 29 0,4 0,38 0,2 13,65%  12,88% 6,83%
39 317 282 251 289 0,66 0,28 0,31 26,29% 9,69% 12,35%
40 3,37 3,1 229 314 1,08 0,23 0,81 47,16% 7,32% 35,37%
41 11,41 11,71 11,81 11,02 -0,4 0,39 -0,1 -3,39% 3,54% -0,85%
42 8,79 809 7,63 7,7 1,16 1,09 0,46 1520%  14,16% 6,03%
43 987 7,46 6,88 6,4 2,99 3,47 0,58 43,46%  54,22% 8,43%
44 23,34 17,47 17,27 17,15 6,07 6,19 0,2 35,15%  36,09% 1,16%
45 839 838 822 781 0,17 0,58 0,16 2,07% 7,43% 1,95%
46 987 756 6,88 6,4 2,99 3,47 0,68 43,46%  54,22% 9,88%
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47
48
49
50
51
52
53
54
55
56
57
58
59
60
61
62
63

3,51
4,06
4,77
3,15
2,49
7,85
4,47
2,13
3,19
13,81
2,9
4,06
3,72
3,64
3,72
8,31
2,38

2,96
3,71
4,82
3,03
2,48
7,42
4,33
2,1
3,26
13,15
3,4
4,18
3,83
3,79
3,94
8,05
2,19

2,82
3,38
4,45
2,29
1,33
7,05
4,16
1,46
1,73
10,29
1,98
3,46
3,15
2,95
3,19
8,17
1,94

2,86
3,77
4,57
2,63
1,39
6,59
3,88
1,86
2,06
11,36
2,19
3,49
3,5
3,09
3,01
7,73
2,06

0,69
0,68
0,32
0,86
1,16
0,8
0,31
0,67
1,46
3,52
0,92
0,6
0,57
0,69
0,53
0,14
0,44

0,65
0,29
0,2
0,52
11
1,26
0,59
0,27
1,13
2,45
0,71
0,57
0,22
0,55
0,71
0,58
0,32

0,14
0,33
0,37
0,74
1,15
0,37
0,17
0,64
1,53
2,86
1,42
0,72
0,68
0,84
0,75
-0,12
0,25

24,47%
20,12%
7,19%
37,55%
87,22%
11,35%
7,45%
45,89%
84,39%
34,21%
46,46%
17,34%
18,10%
23,39%
16,61%
1,71%
22,68%

22,73%
7,69%
4,38%
19,77%
79,14%
19,12%
15,21%
14,52%
54,85%
21,57%
32,42%
16,33%
6,29%
17,80%
23,59%
7,50%
15,53%

4,96%
9,76%
8,31%
32,31%
86,47%
5,25%
4,09%
43,84%
88,44%
27,79%
71,72%
20,81%
21,59%
28,47%
23,51%
-1,47%
12,89%

Tabelle 23: SUV,,, Berechnungen der Patienten mit Rekonstruktionseinstellung A. Dabei gibt die Spalte ,, SUV

die gemessenen Werte von Lasionen Nr. 1 bis 63 fir Bilder mit Amplitudengating im adaptiven Modus mit glei-

tendem Mittelwert (AG) und festgelegten geradlinigen Modus (FG) sowie fur Bilder ohne Amplitudengating aus

zehn Minuten (NG10) und vier Minuten (NG4) originalem Listmode dargestellt. In der darauffolgenden Spalte

finden sich die absoluten Anstiege aus den Vergleichen adaptives Amplitudengating mit zehn Minuten

(AG:NG10) sowie mit vier Minuten (AG:NG4) originalem Listmode. Ebenso wird der Vergleich des festgelegten

geradlinigen Modus mit zehn Minuten originaler Listmode Aufnahme (FG:NG10) aufgefiihrt. In der Spalte der

relativen Anstiege wurden die Werte der absoluten Anstiege durch den Vergleichswert der nicht gegateten Ver-

sion geteilt. Gleiche Erlauterung gilt auf fir Tabelle 24 und Tabelle 25
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Lasion SUV Absoluter Anstieg Relativer Anstieg
Nr. AG FG NG10 NG4 AG:NG10 AG:NG4 FG:NG10 AG:NG10 AG:NG4 FG:NG10
1 6,31 6,33 6,88 6,75 -0,57 -0,44 -0,55 -8,28% -6,52% -7,99%
2 392 366 372 3,77 0,2 0,15 -0,06 5,38% 3,98% -1,61%
3 33 312 2 1,77 1,3 1,53 1,12 65,00%  86,44%  56,00%
4 191 212 162 151 0,29 0,4 0,5 17,90%  26,49%  30,86%
5 3,09 343 2,6 2,8 0,49 0,29 0,83 18,85%  10,36%  31,92%
6 231 2,36 2,2 1,85 0,11 0,46 0,16 5,00% 24,86% 7,27%
7 416 436 3,77 3,5 0,39 0,66 0,59 10,34%  18,86%  15,65%
8 405 421 318 355 0,87 0,5 1,03 27,36%  14,08%  32,39%
9 584 58 437 477 1,47 1,07 1,43 33,64%  22,43%  32,72%
10 12,75 12,41 598 7,07 6,77 5,68 6,43 113,21% 80,34%  107,53%
11 1059 9,38 6,84 6,95 3,75 3,64 2,54 54,82%  52,37%  37,13%
12 868 872 638 6,07 2,3 2,61 2,34 36,05%  43,00%  36,68%
13 6,74 6,2 469 3,98 2,05 2,76 1,51 43,71%  69,35%  32,20%
14 52 464 311 3091 2,09 1,29 1,53 67,20%  32,99%  49,20%
15 68 681 591 7,27 0,89 -0,47 0,9 15,06%  -6,46% 15,23%
16 396 3,78 2,36 342 1,6 0,54 1,42 67,80%  1579%  60,17%
17 4,77 441 285 4,06 1,92 0,71 1,56 67,37%  17,49%  54,74%
18 424 378 351 357 0,73 0,67 0,27 20,80%  18,77% 7,69%
19 494 437 382 4,03 1,12 0,91 0,55 29,32%  22,58%  14,40%
20 516 516 4,84 5,07 0,32 0,09 0,32 6,61% 1,78% 6,61%
21 428 355 316 2,99 1,12 1,29 0,39 35,44%  43,14%  12,34%
22 4 362 327 3,69 0,73 0,31 0,35 22,32% 8,40% 10,70%
23 529 354 347 4,98 1,82 0,31 0,07 52,45% 6,22% 2,02%
24 718 731 643 6,59 0,75 0,59 0,88 11,66% 8,95% 13,69%
25 452 485 406 3,83 0,46 0,69 0,79 11,33%  18,02%  19,46%
26 412 366 356 3,86 0,56 0,26 0,1 15,73% 6,74% 2,81%
27 433 37 3,47 3,99 0,86 0,34 0,23 24,78% 8,52% 6,63%
28 3,74 346 2,79 281 0,95 0,93 0,67 34,05%  33,10%  24,01%
29 455 444 356 391 0,99 0,64 0,88 27,81%  16,37%  24,72%
30 6,06 12,62 4.2 3,98 1,86 2,08 8,42 4429%  52,26%  200,48%
31 596 564 568 581 0,28 0,15 -0,04 4,93% 2,58% -0,70%
32 393 34 2,61 3,26 1,32 0,67 0,79 50,57%  20,55%  30,27%
33 271 26 2,43 241 0,28 0,3 0,17 11,52%  12,45% 7,00%
34 303 29 2,62 3,01 0,41 0,02 0,28 15,65% 0,66% 10,69%
35 322 302 276 3,02 0,46 0,2 0,26 16,67% 6,62% 9,42%
36 448 44 392 3,97 0,56 0,51 0,48 1429%  12,85%  12,24%
37 313 294 2,78 3,04 0,35 0,09 0,16 12,59% 2,96% 5,76%
38 3,88 3,65 34 345 0,48 0,43 0,25 14,12%  12,46% 7,35%
39 357 312 2,72 3,29 0,85 0,28 0,4 31,25% 8,51% 14,71%
40 3,72 343 273 2,8 0,99 0,92 0,7 36,26%  32,86%  25,64%
41 11,79 12,13 12,18 11,41 -0,39 0,38 -0,05 -3,20% 3,33% -0,41%
42 931 865 811 8,23 1,2 1,08 0,54 14,80%  13,12% 6,66%
43 1022 841 7,71 715 2,51 3,07 0,7 32,56%  42,94% 9,08%
44 2562 17,7 1736 17,32 8,26 8,3 0,34 4758%  47,92% 1,96%
45 9,38 9,29 9,06 8,58 0,32 0,8 0,23 3,53% 9,32% 2,54%
46 10,49 841 7,71 7,15 2,78 3,34 0,7 36,06%  46,71% 9,08%
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47 393 334 313 318 0,8 0,75 0,21 25,56%  23,58% 6,71%
48 433 381 356 399 0,77 0,34 0,25 21,63% 8,52% 7,02%
49 531 53 4,92 5,06 0,39 0,25 0,38 7,93% 4,94% 7,72%
50 362 347 255 3,01 1,07 0,61 0,92 41,96%  20,27%  36,08%
51 286 287 173 165 1,13 1,21 1,14 6532%  73,33%  65,90%
52 824 783 751 7,02 0,73 1,22 0,32 9,72% 17,38% 4,26%
53 463 452 433 4,09 0,3 0,54 0,19 6,93% 13,20% 4,39%
54 248 243 165 219 0,83 0,29 0,78 50,30%  13,24%  47,27%
55 382 39 2,07 237 1,75 1,45 1,83 8454%  61,18%  88,41%
56 1451 139 10,67 11,87 3,84 2,64 3,23 35,99%  22,24%  30,27%
57 3,72 434 227 264 1,45 1,08 2,07 63,88%  40,91%  91,19%
58 46 474 394 396 0,66 0,64 0,8 16,75%  16,16%  20,30%
59 406 43 3,5 4 0,56 0,06 0,8 16,00% 1,50% 22,86%
60 436 4,49 349 3,58 0,87 0,78 1 2493%  21,79%  28,65%
61 457 479 384 358 0,73 0,99 0,95 19,01%  27,65%  24,74%
62 8,49 818 8,29 7,9 0,2 0,59 -0,11 2,41% 7,47% -1,33%
63 265 24 2,14 2,29 0,51 0,36 0,26 23,83%  15,72% 12,15%

Tabelle 24: SUV,,» Berechnungen der Patienten mit Rekonstruktionseinstellung B

Lasion SUV Absoluter Anstieg Relativer Anstieg

Nr. AG FG NG10 NG4 AG:NG10 AG:NG4 FG:NG10 AG:NG10 AG:NG4 FG:NG10
1 6,04 593 6,36 6,28 -0,32 -0,24 -0,43 -5,03% -3,82% -6,76%
2 293 3,05 307 287 -0,14 0,06 -0,02 -4,56% 2,09% -0,65%
3 2,18 219 16 146 0,58 0,72 0,59 36,25%  49,32% 36,88%
4 166 169 13 1,36 0,36 0,3 0,39 27,69%  22,06% 30,00%
5 282 284 245 249 0,37 0,33 0,39 15,10%  13,25% 15,92%
6 1,86 185 1,68 1,57 0,18 0,29 0,17 10,71%  18,47% 10,12%
7 387 378 344 321 0,43 0,66 0,34 12,50%  20,56% 9,88%
8 363 346 282 311 0,81 0,52 0,64 28,72%  16,72% 22,70%
9 486 491 381 419 1,05 0,67 11 27,56%  15,99% 28,87%
10 757 865 538 559 2,19 1,98 3,27 40,71%  35,42% 60,78%
11 889 802 634 6,26 2,55 2,63 1,68 40,22%  42,01% 26,50%
12 745 757 53 548 2,15 1,97 2,27 40,57%  35,95% 42,83%
13 501 4,88 367 3,53 1,34 1,48 1,21 36,51%  41,93% 32,97%
14 454 395 3,07 333 1,47 1,21 0,88 47,88%  36,34% 28,66%
15 56 553 512 553 0,48 0,07 0,41 9,37% 1,27% 8,01%
16 317 2,73 2,02 2,69 1,15 0,48 0,71 56,93%  17,84% 35,15%
17 2,33 242 193 224 0,4 0,09 0,49 20,73% 4,02% 25,39%
18 352 284 2775 3,05 0,77 0,47 0,09 28,00%  15,41% 3,27%
19 3,75 363 299 3,07 0,76 0,68 0,64 25,42%  22,15% 21,40%
20 48 477 446 4,79 0,34 0,01 0,31 7,62% 0,21% 6,95%
21 3,19 287 259 257 0,6 0,62 0,28 23,17%  24,12% 10,81%

N
N

35 352 306 323 0,44 0,27 0,46 14,38% 8,36% 15,03%
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23
24
25
26
27
28
29
30
31
32
33
34
35
36
37
38
39
40
41
42
43
44
45
46
47
48
49
50
51
52
53
54
55
56
57
58
59
60
61
62
63

4,47
6,13
3,17
3,27
3,58
2,77
3,25
3,78
5,31
2,37
2,23

2.7
2,49
3,73
3,05

36
2,93
2,99

11,48
8,52
8,23

20,38
8,19
8,23
3,21
4,01
4,96
2,73
2,44
7,69
3,92
2,03
3,05

12,99
2,57

3,9

38
3,46
3,53

75
2,48

3,3
6,27
3,2
3,18
3,28
2,78
3,09
4,08
5,16
2,27
2,22
2,65
2,4
3,77
2,72
3,21
2,58
2,75
11,71
7,5
6,27
16,7
7,72
6,27
3,21
4,01
4,88
2,73
2,23
7,42
4,03
2,01
3,05
12,33
2,89
4,03
4,06
3,59
3,82
7,48
2,34

3,15
5,88
2,96
3,35
3,16
2,57
2,97
3,33
511
2,09
2,04
2,47
2,28
3,68
2,39
3,19
2,47
2,46
11,85
7,47
6,15
16,18
7,54
6,15
2,75
3,28
4,71
2,4
1,36
7,05
3,95
1,41
1,61
10,83
2,02
3,4
3,18
2,86
3,11
7,88
2,02

4,03
5,88
2,91
3,25
3,29
2,53
3,29
3,6
5,17
2,36
2,07
2,63
2,36
3,66
2,59
3,19
2,62
2,72
10,96
7,38
5,98
16,8
7,37
5,98
2,8
3,72
4,59
2,8
1,8
6,49
3,63
1,6
1,96
10,57
2,24
3,34
3,26
2,76
3,04
7,77
2,06

1,32
0,25
0,21
-0,08
0,42
0,2
0,28
0,45
0,2
0,28
0,19
0,23
0,21
0,05
0,66
0,41
0,46
0,53
-0,37
1,05
2,08
4,2
0,65
2,08
0,46
0,73
0,25
0,33
1,08
0,64
-0,03
0,62
1,44
2,16
0,55
0,5
0,62
0,6
0,42
-0,38
0,46

0,44
0,25
0,26
0,02
0,29
0,24
-0,04
0,18
0,14
0,01
0,16
0,07
0,13
0,07
0,46
0,41
0,31
0,27
0,52
1,14
2,25
3,58
0,82
2,25
0,41
0,29
0,37
-0,07
0,64
1,2
0,29
0,43
1,09
2,42
0,33
0,56
0,54
0,7
0,49
-0,27
0,42

0,15
0,39
0,24
-0,17
0,12
021
0,12
0,75
0,05
0,18
0,18
0,18
0,12
0,09
0,33
0,02
0,11
0,29
-0,14
0,03
0,12
0,52
0,18
0,12
0,46
0,73
0,17
0,33
0,87
0,37
0,08
0,6
1,44
15
0,87
0,63
0,88
0,73
0,71
0,4
0,32

41,90%
4,25%
7,09%
-2,39%
13,29%
7,78%
9,43%
13,51%
3,91%
13,40%
9,31%
9,31%
9,21%
1,36%
27,62%
12,85%
18,62%
21,54%
-3,12%
14,06%
33,82%
25,96%
8,62%
33,82%
16,73%
22,26%
5,31%
13,75%
79,41%
9,08%
-0,76%
43,97%
89,44%
19,94%
27,23%
14,71%
19,50%
20,98%
13,50%
-4,82%
22,77%

10,92%
4,25%
8,93%
0,62%
8,81%
9,49%
-1,22%
5,00%
2,71%
0,42%
7,73%
2,66%
5,51%
1,91%

17,76%

12,85%

11,83%
9,93%
4,74%

15,45%

37,63%

21,31%

11,13%

37,63%

14,64%
7,80%
8,06%
-2,5%

35,56%

18,49%
7,99%

26,88%

55,61%

22,89%

14,73%

16,77%

16,56%

25,36%

16,12%
-3,47%

20,39%

4,76%
6,63%
8,11%
-5,07%
3,80%
8,17%
4,04%
22,52%
0,98%
8,61%
8,82%
7,29%
5,26%
2,45%
13,81%
0,63%
4,45%
11,79%
-1,18%
0,4%
1,95%
3,21%
2,39%
1,95%
16,73%
22,26%
3,61%
13,75%
63,97%
5,25%
2,03%
42,55%
89,44%
13,85%
43,07%
18,53%
27,67%
25,52%
22,83%
-5,08%
15,84%

Tabelle 25: SUV,, Berechnungen der Patienten mit Rekonstruktionseinstellung C

aa
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