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1. Einleitung und Fragestellung

Jedes 100. Neugeborene kommt in Deutschland mit einem Herzfehler
zur Welt, das entspricht in etwa 6.500 Kindern pro Jahr (Schumacher et al.
2008). Diese Herzfehlbildungen sind mit einer hohen Morbiditat und Mortalitat
bei Feten und Neugeborenen verbunden. So ist die frlhe Erkennung, am
besten noch in utero, wichtig, um durch eine fruhe Intervention ein
bestmdgliches ,Outcome*” zu erzielen (Saleem 2008).

Das diagnostische Standardverfahren zu Erkennung kardialer
Malformationen und Funktionsbeurteilung von Feten ist der schon seit langer
Zeit etablierte fetale Ultraschall (US). Dennoch wird die fetale
Magnetresonanztomographie (MRT) als wertvolle Zweitlinienbildgebung
betrachtet und wird bei auffalligen oder unklaren Ultraschallbefunden
herangezogen (Blondin et al. 2008, Coakley et al. 2004, Coakley et al. 1999,
Huisman et al. 2002). Allerdings bleibt die Verwendung der MRT, auch wenn sie
fur die Beurteilung fetaler Strukturen und Funktionen schon weit verbreitet ist
und gelehrt wird fur die Evaluation des fetalen Herzens ein relativ wenig
erforschter und angewandter Bereich.

Die Ursache hierfur liegt in der Tatsache begriindet, dass es bisher nicht
madglich war die fur eine fetale Herz-MRT notwendige kardiale Triggerung (engl.
Jrigger® = Ausloser, Abzug), die beim MRT des Erwachsenen in der Regel
durch ein Elektrokardiogramm (EKG) gewonnen wird, beim Feten abzuleiten
(Van Mieghem 2009).

Hier stellt das Self-Gating eine vielversprechende Methode zur nicht-
invasiven Gewinnung eines fetalen Gatingsignales dar, um eine prazisere
artefaktfreie Bildgebung des fetalen Herzens ermdglichen zu kénnen.

Die Self-Gating Technologie ist bisher hauptsachlich beim Erwachsenen
erprobt (Nijm et al. 2008a, Larson et al. 2004, Crowe et al. 2004). Nur zwei
neuere Studien haben Uberhaupt versucht, eine fetale Herzbildgebung im

Kleintierexperiment durchzufihren (Holmes et al. 2009, Nieman et al. 2009).

Unter Berucksichtigung dieser Tatsachen, lag unser Bemuhen nun darin,

die Self-Gating-Technologie mit Routine-MRT-Protokollen zu verknupfen, und



ihre Durchfihrbarkeit in der fetalen Herzbildgebung in einem groReren
Tiermodell, mit Ahnlichkeit zur menschlichen Physiologie, zu testen.

Dazu wurde von uns an Feten von sechs trachtigen Schafen eine
kardiale MRT-Untersuchung mittels Self-Gating durchgefitihrt. Vorher wurde den
Schaf-Feten ein Karotiskatheter implantiert, um eine direkte kardiale Triggerung
(Pulswellen-Triggerung) als Goldstandard zum Self-Gating zu erhalten.

Da die MRT-Untersuchung unter Benutzung beider Verfahren, also Self-Gating
und Pulswellen-Triggerung, zeitgleich moglich war, konnten diese dann nach
qualitativen und quantitativen Aspekten beurteilt und vergleichen werden.

Ziel dieser Studie war es also, die prinzipielle Durchflihrbarkeit des Self-
Gating am Grol3tierexperiment zu untersuchen. Daruber hinaus aber sollte auch
die mdgliche Ubertragbarkeit des Verfahrens auf den Menschen und seine
Anwendung in der klinischen Praxis beleuchtet werden. Es sollten zwei

Fragestellungen untersucht werden:

1.  Kann die Self-Gating-Technologie fir die fetale in utero Herzbildgebung
genutzt werden und ist sie der direkten Pulswellen-Triggerung
uberlegen?

2. Ist das Verfahren auf den Menschen Ubertragbar und kdnnte es in der

klinischen Praxis eingesetzt werden?

Die folgende Dissertation soll nun einerseits einen kurzen Uberblick tiber
die Entwicklung der fetalen MRT, ihrer Vor- und Nachteile vor allem im Vergleich
zum Standardverfahren dem fetalen Ultraschall geben, dariber hinaus den
jetzigen Stand der fetal kardialen MRT darstellen und die kaum am fetalen
Modell erforschte Self-Gating-Technologie beleuchten. Dies leitet dann in den
Methodikteil dieser Arbeit Uber, der das Self-Gating am fetalen Schafsmodell im
Vergleich zu einer direkten kardial gewonnen Triggerung untersucht. Im
Ergebnis- und Diskussionsteil werden die Resultate dieser experimentellen
Studie prasentiert, in den internationalen wissenschaftlichen Kontext

eingeordnet und bewertet.



2. Grundlagen

2.1. Die Entwicklung der MRT in der fetalen Bildgebung

Die Magnetresonanztomographie (MRT) einer Schwangeren wurde
erstmals 1983 dokumentiert (Coakley et al. 1999, Guo und Luo 2006). Erste
Anwendungen in der Geburtshilfe hatten danach allerdings meist den
Schwerpunkt auf maternale und plazentare Erkrankungen (Yong-Seok et al.
2007).

Fir die MRT-Bildgebung von Feten stellte der Qualitatsverlust durch
fetale Bewegung lange ein Hauptproblem dar und limitierte deren
Anwendbarkeit. Dadurch beschrankte man sich anfanglich auf volumetrische
Messungen. Teilweise war sogar eine Sedierung des Feten notwendig.
Deswegen wurden auch Versuche unternommen, die fetalen Bewegungen
durch Injektion von Muskelrelaxantien direkt in die Umbilikalvene zu minimieren
(Coakley et al. 1999).

GroRe Fortschritte konnte die fetale MRT mit der Etablierung der
Perinatologie als medizinische Disziplin, dem damit verbundenen Bedurfnis
nach einer effizienten Bildgebung und der Einfuhrung ultraschneller
Bildgebungs-Technologien machen. Diese waren ab den 1990ern als
ultraschnelle MRT Sequenzen: der ,Echoplanar-Imaging (EPI)*, ,Fast-Gradient-
Echo“-Sequenzen und ,Fast-Spin-Echo-Sequenzen (FSE)“ verflgbar, die eine
Sedierung des Feten weitestgehend unnotig machten (Guo und Luo 2006).
Danach ermoglichten Fortschritte in MRT-Sequenzen, die Bildakquisition auf
unter eine Sekunde zu verkurzen, und so die fetalen Bewegungen quasi
.einzufrieren® (Huisman et al. 2002, Guo und Luo 2006).

So gehort die MRT heute, mit der ,Ultrafast-Imaging-Technologie®, zu
den klinischen Standardverfahren im Grofteil der medizinischen Zentren far
Pranatalberatung, wenn sonographische Befunde nicht eindeutig sind, oder
eine komplizierte Schwangerschaft bevorstent (Guo und Wong 2003) und

Coakley et al. meinen weiter:



,In der letzten Dekade hat sich die fetale MRT als klinisch nutzlich erwiesen und
hat sich aus dem Reich vereinzelter akademischer Universitatskliniken in die

Praxisanwendung bewegt.“ (Coakley et al. 2004).

Far die MRT in der pranatalen Bildgebung und ihre stetige
Weiterentwicklung sprechen ihre vielen Vorteile im Vergleich zur Sonografie.
Neben der freien Wahl der Betrachtungsebene, produziert die MRT
standardisierte und leicht reproduzierbare Bildansichten. Dazu kommt ein
exzellenter Weichteilkontrast und die Méglichkeit eine Ubersichtsaufnahme
Uber den kompletten Feten zu erhalten, wobei sie keine ,toten Winkel” beim
Scannen, oder eine Limitierung in der Eindrinteslagtiefe kennt. Weiter besteht
bei der MRT im Vergleich mit der Sonografie, ein geringerer Zusammenhang
von Ergebnis und dem Untersucher (Guo und Luo 2006, Yong-Seok et al.
2007), wahrend bei der der Sonografie Vorkenntnisse und Fertigkeiten den
Befund entscheidend beeinflussen und zu einer Ergebnisverzerrung fuhren

konnen.

2.2. Sicherheitsbedenken der fetalen MRT

Vielleicht am wichtigsten ist aber, dass sie die einzige Schichtbildgebung neben
der Sonografie ist, die ohne fur Mutter und Kind schadliche ionisierende
Strahlung auskommt, dabei aber eine bessere Bildqualitat bietet.

Es ist zu betonen, dass bis heute ist kein Beweis fur Schadlichkeit bei
Kurzzeitbelastung durch elektromagnetische Felder von 1,5 Tesla (T) oder
weniger beim Feten erbracht wurden (Manganaro 2008).

Sicherheitsbedenken wegen der Schadlichkeit der MRT liegen vor allem
bei den eventuellen akustischen Schaden und fraglichen teratogenen Effekten
beim Feten selbst. Allerdings konnte weder die potentiell schadliche
Larmbelastung fur den Feten durch die schnell oszillierenden magnetischen
Ladungen Uber die MRT-Spulen in Studien belegt werden (Baker 1994, Gover
1995), noch kann die erwahnte mdgliche teratogene Wirkung durch das
statische Magnetfeld, die nur vereinzelt in Tiermodellen beschrieben wurde und
nicht ohne weiteres auf den Menschen Ubertragbar ist (Coakley et al. 2004,

Loomba et al. 2011), bestatigt werden.



Auch wenn bisher keine schadlichen Nebenwirkungen fur die Verwendung
einer 1,5 Tesla MRT gefunden wurden, ist ein vorsichtiges Vorgehen ratsam.
Auf die Anwendung einer MRT wird im ersten Trimenon, wenn mdglich,
verzichtet und gilt als relative Kontraindikation. Dies ist allerdings auf eine nur
limitierte Datenlage zuruckzufihren (Reddy et al. 2008). Dahingegen liegt hier
der Vorteil beim fetalen Ultraschall, der ganzzeitig, wahrend der gesamten
Schwangerschaft angewandt werden kann.

Allerdings rat das ,Safety Commitee of the Society of Magnetic Resonance
Imaging“, dass die MRT jedem ionisierenden Bildgebungsverfahren
vorzuziehen ist, wenn andere Diagnoseverfahren unzulanglich sind, eine solche
Diagnostik wichtig oder notwendig wird und sonst ionisierende Strahlung
bendtigen werden wirden (Shellock 1991, Guo und Wong 2003).

Somit kann Schwangeren im zweiten und dritten Trimenon zu einer
indizierten MRT geraten werden, wohingegen bei Schwangerschaften im ersten

Trimenon die Indikationsstellung behutsamer gestellt werden sollte.

2.3. Anwendungsgebiete der fetalen MRT

Die MRT in der Schwangerschaft ist schon jetzt wichtiges ,Second Line
Tool” in Diagnose und Sicherung einer Vielzahl von Erkrankungen des Feten,
als auch von Erkrankungen von Plazenta und Uterus und spielt so eine immer
grolere Rolle im perinatalen Management (Fogel et al. 2005). Der Einsatz der
MRT in der fetalen Bildgebung ist dabei vielseitig und es soll hier nur in
Auszugen veranschaulicht werden.

Das Hauptanwendungsgebiet der fetalen MRT ist die Detektierung von
Anomalien des Zentralen Nervensystems (ZNS) (Saleem 2008, Huisman et al.
2002). Neben der Darstellung der Entwicklung von fetalen Hirnstrukturen, wie
dem Ventrikelsystem oder dem Corpus callosum, ermdglicht die fetale MRT den
Nachweis der neuronalen Zellmigration, die Visualisierung der Gyrus- und
Sulcusbildung und sogar die Mdglichkeit der Verfolgung der
Myelinisierungsprozesse (Blondin et al.2008, Guo und Luo 2006). Dies hilft bei
der Erkennung von isolierten oder komplexen Malformationen des ZNS, wie
beispielsweise der fetalen Ventrikulomegalie, Lasionen der Fossa cranii

posterior, oder der Corpus-callosum-Agenesie (Coakley et al. 2004). DarUber

7.



hinaus kann die MRT hilfreich bei der Erkennung von diversen Kkortikalen
Fehlbildungen wie z.B. Lissenzephalie, fokale kortikale Dysplasie,
Polymikrogyrie oder Schizenzephalie sein, die schwer mit dem Ultraschall
dargestellt werden kdnnen (Guo und Luo 2006, Huisman et al. 2002).

Die MRT kommt aber auch bei der Beurteilung des fetalen Thorax
zur Anwendung, wo sie beispielsweise bei atypischen Lasionen oder Massen
wie kongenitalen Zwerchfellhernien wegweisend sein konnen (Coakley 2004).
Auch kommt sie bei der Beurteilung des fetalen Abdomens zum Einsatz, wo sie
neben der Darstellung aller abdominaler Organe und der Erkennung von
Fehlbildungen, auch zur Bestimmung fetaler Organvolumina verwendet werden
kann, wodurch eine Evaluation des fetalen Wachstums in utero mdglich wird
(Yong-Seok et al. 2007). Gerade bei der Erkennung von diversen
gastrointestinalen und urogenitalen Malformationen liefert die MRT eine dem
Ultraschall uberlegene Bildgebung, da sie weniger vom Habitus des Patienten
abhangig ist (Veyrac et al. 2004).

Mittlerweile ermdglicht auch die MRT-Spektroskopie die Darstellung von
Veranderungen von fetalen Geweben und Flussigkeiten und so eine Aussage
Uber cerebrale Hypoxie oder den Stoffwechsel der fetalen Leber (Reddy et al.
2008).

Abgesehen von fetalen Organanalysen kann die MRT auch zur
Beurteilung der feto-maternalen Einheit herangezogen werden. So ist eine
Beurteilung der Plazanta mit Lokalisation, Dicke und Signalintensitat bei
Verdacht auf Plazenta praevia und Plazenta accreta, sowie die
Lagebestimmung der Nabelschnur und eine damit mogliche Verhinderung eines

geburtshilflichen Notfalls durch Nabelschnurstrangulation moglich.

2.4. Fetale kardiale MRT

Auch wenn die MRT also an fast allen fetalen Organen angewandt wurde,
sich bewahrt hat und beim erwachsenen Patienten mittlerweile Goldstandard fur
die Darstellung von Anatomie, Funktion und der Bestimmung von kardialen
Volumina ist (Manganaro et al 2008) und es heute sogar madglich ist
Koronararterien und Myokardinfarkte per MRT darzustellen (Gharib et al.
2007/2008, Finn et al, 2006, Cury et al. 2008, Ebeling et al. 2007), wurde seine

8.



Anwendbarkeit am fetalen Herzen, aufgrund der technischen Schwierigkeiten,
wenig erprobt. Diese ergeben sich hauptsachlich durch die schnelle fetale
Herzfrequenz, die ja ein dreifaches der eines Erwachsenen betragt, sowie
weitere fetale und mutterliche Korperbewegung wie Peristaltik, Atmung und
Blutfluss (Saleem 2008, Van Mieghem 2009). Die Bewertung des fetalen
Herzens erweist sich so noch als Herausforderung in der fetalen MRT. Noch ist
hier der Goldstandard die fetal kardiale Bildgebung mittels Echokardiografie.

Dabei bietet die MRT bei der Untersuchung des fetalen Herzens diverse
Vorteile: ,Im Vergleich zu Ultraschall, kann die Magnetresonanztomographie
héhere Kontrastauflosung bieten und ist nicht durch Bildfenster beschrankt, was
die Erfassung des gesamten fetalen Thorax ermdglicht” (Deng und Rodeck
2006, 2004).

Anders als der Ultraschall wird die MRT auch nicht durch maternale und
fetale Bedingungen wie Darmluft, Adipositas, der fetalen Position im Uterus und
Vernarbungen der mutterlichen Abdominalwand von friheren Abdominal- und
Becken-Eingriffen, oder einem Oligohydramnion in Mitleidenschaft gezogen,
was die Visualisierung des fetalen Herzens in der Sonografie beeinflussen
kdénnte (Gorincour et. 2007, Huisman 2002).

Allerdings galt eine funktionelle fetale kardiale MRT als lange Zeit nicht
moglich, da eine ,Triggerung“ der MRT durch den fetalen Herzschlag
vorausgesetzt wurde (Fogel et al. 2005). Durch die langsame ,Scan-
Geschwindigkeit” der MRT entstanden Bewegungsartefakte, die eine klinische
Anwendung am schlagenden Herzen unbrauchbar machten.

Allerdings sind fetale MRT des schlagenden Herzens durchaus unter
Verwendung von ,Half acquisition single-shot techniques® (HASTE) und
~Steady-State-Free-Procession® (SSFP) mdglich. Diese Sequenzen weisen eine
bessere Bluthomogenitat und eine schnellere Akquisitionszeit auf, was zu einer
besseren Bildauflosung und weniger Bewegungsartefakten fuhrt (Haacke et al.
1990, Chung et al. 2000, Brugger 2006). Allerdings ist auch bei sehr schnellen
MRT-Sequenzen, ohne ein adaquates Gating-Signal, mit einem Verlust der
zeitlichen und raumlichen Auflosung bei der kardialen Bildgebung zu rechnen

und ihr klinischer Wert dadurch eingeschrankt (Loomba 2011).

Dennoch zeigen diese Mdglichkeiten das grof3e Potential, welches in der

9.



fetalen Herzbildgebung mittels MRT steckt und es lasst sich schlielRen, dass
,die Magnetresonanztomographie mit verbesserter Akquisitionsgeschwindigkeit,
in absehbarer Zeit auch hier wahrscheinlich die ,Second-Line Choice" werden
wird. ,Dies wird nicht nur die klinische Diagnosestellung und das Management
von fetalen Herzfehlern verbessern, sondern auch unser fundamentales

Verstandnis von der Herzphysiologie in utero® (Deng und Rodeck 2006).

2.5. Ultraschall und Echokardiografie

Der Ultraschall ist das primare Bildgebungsverfahren fir die fetale
Evaluation und die Screening-Methode der Wahl zum Detektieren von fetalen
Fehlbildungen und kann sowohl anatomische Bewertungen als auch eine
wabhrscheinliche Aussage Uber die Funktion des fetalen Herzens geben. Uber
das letzte Vierteljahrhundert hat sich der Ultraschall als unverzichtbar im
Auffinden von Herzfehlern und Arrhythmien in utero erwiesen, und so ist die
fetale Echokardiografie weit verbreitet und gelehrt (Deng und Rodeck 2006).

So ist die Herzdarstellung in Vierkammeransicht in den routinemafigen
Schwangerschaftsvorsorgeuntersuchungen vorgesehen (Meyer-Wittkopf et al.
1996) und kann, quasi ohne Bedenken, Uber die ganze Schwangerschaft
hinweg angewandt werden.

Dennoch ist das fetale Herz, neben den schon erwahnten Hindernissen
wie Darmluft, Adipositas, der fetalen Position im Uterus, Vernarbungen der
mutterlichen Abdominalwand, oder einem Oligohydramnion, welche alle die
Visualisierung des fetalen Herzens in der Sonografie storen kdnnen (Gorincour
et. 2007, Huisman 2002, Saleem 2008, Krishnamurthy 2009), dabei eines der
am schwersten evaluierbaren Organe in der Sonografie und im Doppler
Ultraschall, aufgrund seiner einzigartigen Kammerform, geringer Grofle und
rascher Schlagfrequenz (Deng und Rodeck 2006). Somit verlangt die korrekte
Interpretation und Diagnose von abnormalen kardialen Befunden eine
betrachtliche Expertise im Umgang mit dem fetalen Ultraschall (Meyer-Wittkopf
et al. 1996, Loomba 2011). Auch ist es schwierig prazise Bestimmungen von
raumlich komplexen kardialen Anomalien zu machen. Dabei muissen aber
Unterschiede im Vergleich zwischen 2-D und 3-D Ultraschall gemacht werden.

Beispielsweise muss bei der Beurteilung von Organvolumina per 2-D-

10.



Ultraschall fehlerbehaftet angenommen werden, dass die fetalen Organe
idealen geometrischen Form unterliegen. Wohingegen hier 3-D-Ultraschall
genauere Ergebnisse liefern kann, was wiederum Aussagen uber das fetale
Wachstum und Wohlergehen erschliefen Iasst (Chang et al. 2003). Gerade bei
der Darstellung des fetalen Herzens liefert der 3-D-Ultraschall gute Ergebnisse,
und kann zusatzliche Informationen fur die pranatale Diagnose von
kongenitalen Herzfehlern liefern und eventuell bei der Planung eines
chirurgischen Eingriffes helfen (Meyer-Wittkopf et al. 1996).

Allerdings ist die Rekonstruktion von zweidimensionalen (2-D) Echtzeit -
Aufnahmen zu Dreidimensionalen (3-D) aufwandig und die prazise Evaluation
von raumlich komplexen Malformationen schwierig, auch ist es momentan
unmoglich direkte Messungen des Schlagvolumens und andere

hamodynamischer Gro3en zu erheben (Deng und Rodeck 2004).

Auch wenn Echokardiografie das Standardverfahren bleiben wird, so
besteht doch zunehmend die Notwendigkeit einer echten dreidimensionalen
Bildgewinnung. Wie beispielsweise bei der Bestimmung des ventrikularen
Volumens, das sich in der Echokardiografie auf geometrische Erwagungen
begrindet und dabei invalid bei bizarr verformten oder komprimierten Herzen ist
(Fogel et al. 2005, Loomba 2011). Auch zeigen frihere Studien, dass die MRT,
im Vergleich zur der herkdbmmlichen Sonografie, eine bessere Bildqualitat und
mehr strukturelle Details bei der Darstellung fetaler Herzen zeigen kann (Meyer-
Wittkopf 2002, Fogel et al. 2005).

Zusammenfassen lasst sich also, dass die fetale Echokardiografie das
Hauptstandbein der kardialen Evaluation in utero ist, aber durch die Tatsache
limitiert wird, dass es keine echte dreidimensionale Bildgewinnung liefern kann,
sodass die Bestimmung von Volumina und Massen eingeschrankt ist und von

einem akustischen Messfenster abhangig bleibt.

2.6. Problematik der kardialen Triggerung und Self-Gating

Die Herzbildgebung im MRT bendétigt fur gewdhnlich eine Form der
kardialen Auslésung (engl. ,trigger® = Ausléser, Abzug). In der Regel in Form

des Elektrokardiogramms (EKG) zur Herzfrequenzbestimmung und eine Phase
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des Atemanhaltens durch den Patienten wahrend der Untersuchung. Es ist
leicht ersichtlich, dass diese Anforderung gréRere Schwierigkeiten in der fetalen
Herzbildgebung bereiten.

Kardiale MRT Aufnahmen, auch beim Erwachsenen, erfordern eine
Auslésung, auch Gating genannt (engl. = der Takt), durch das EKG, um eine
Synchronisierung von Datenaufnahme mit der Herzbewegung zu erhalten und
um so ein genaues, artefaktfreies Bild zu gewinnen.

Ausnahme stellen dabei die Echtzeit-Aufnahmen, also Cine-Sequenzen
dar, die keine EKG-Triggerung bendtigen. Diese besitzen allerdings eine
geringere raumliche und zeitliche Auflosung, sowie eine schlechtere ,Signal-to-
Noise-Ratio“ und sind somit den segmentierten Akquisitionstechniken
unterlegen.

Durch die Notwendigkeit des EKG-Gatings, kommt es allerdings zu einer
Zunahme der Kosten und des Aufwandes einer jeden kardialen MRT
Untersuchung, welche sich erschwerend auf die klinische Anwendbarkeit
auswirkt (Larson et al. 2004)

Ausserdem tendieren die schnell wechselnden magnetischen
Feldgradienten und Radiofrequenz-Pulse der MRT dazu, das EKG Signal zu
korrumpieren (Holmes et al. 2009) und haben erhebliche Auswirkung auf das
Auftreten von Artefakten bei der Gewinnung des Gating-Signals.

Auch der Blutfluss durch das statische Magnetfeld kann elektrische Felder
erzeugen, die das EKG-Signal stéoren und zu Artefakten fuhren
(Magnetohydrodynamik) (Larson et al. 2004). Dazu kommt, dass es oft
notwendig ist, die EKG-Elektroden am Patienten neu zu positionieren, um ein
gutes Signal zu erhalten.

Im Fall der fetalen MRT kommt noch dazu, dass durch die Lage des Feten
im Uterus jede Art der direkten Erfassung der fetalen Herzfrequenz quasi nicht
moglich, oder mit einem gewissen invasiven Vorgehen verbunden ist. Versuche
zum letzteren wurden von Yamamura et al. an Schaf-Feten durchgefuhrt, wo es
gelang durch Anlage eines Karotiskatheters am Feten eine ,Pulswellen-
Triggerung® fur die MRT-Auslésung zu gewinnen (Yamamura et al. 2009). Solch
eine invasive Vorgehensweise ist auf das Tiermodell beschrankt und in einer
menschlichen Schwangerschaft natirlich obsolet.

Gefordert ist also eine Technik, die ohne zusatzliche Akquisition eines
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Gating-Signals und zusatzlich dafur bendtigter Apparatur, zur Synchronisierung
von Bildgewinnung und Herzaktion auskommt. Dies sollte moglichst ohne
groReren Qualitatsverlust bei der gleichzeitigen Gewinnung von Bild und
Gating-Information geschehen. Das Self-Gating stellt solch eine ,Wireless*-

(engl: ,Kabellose®) - Gating-Strategie dar (Larson et al. 2004).

Self-Gating beruht auf der Tatsache, dass sich die durchschnittliche
Signalintensitat im MRT mit der Herzfrequenz andert. Bedingt ist diese
Anderung des Signals entweder durch die Herzbewegung oder den Blutfluss.
So reflektiert der zentrale Punkt im k-space die mittlere Signalintensitat, welche
mit der Herzaktion synchron variiert. Es ist so moglich durch wiederholte
Messungen, wahrend Systole und Diastole ohne Phase-Encoding, ein Gating-
Signal aus den MRT-Rohdaten zu gewinnen (Larson et al. 2004).

Bisher wurde die Self-Gating Technologie hauptsachlich in der Bildgebung
beim Erwachsenen verwendet (Nijm et al. 2008a, Larson et al. 2004, Crowe et
al. 2004) und nur wenige Studien haben Uberhaupt versucht eine fetale
Herzbildgebung durchzufuhren. Davon sind zwei neuere am fetalen Tiermodell
entstanden:

Die eine wurde an Huhnerembyronen in ovo (Holmes et al. 2009)
durchgefihrt und beschaftigte sich hauptsachlich mit der Ventrikelfunktion und
der Wanddicke der fetalen Herzen, wahrend die andere Studie das Self-Gating
an Mausembryonen erprobte (Nieman et al. 2009). Zu beiden Arbeiten mehr im
Diskussionsteil dieser Dissertation.

Keine Studie versuchte aber bisher die Technologie am gréRReren fetalen
Tiermodell anzuwenden, welche eine groRere Ahnlichkeit zu Situation beim
Menschen bedeuten wirde. Auch versuchte bisher keine Studie die Self-Gating
Technologie mit einer Form der ,echten® kardialen Triggerung“ zu vergleichen,
also eine Aussage daruber zu treffen, in wie weit, das Self-Gating Gberhaupt an
den ,Goldstandard” in der Evaluation der Morphologie und Herzfunktion in der

kardialen MRT heranreicht.
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3. Material und Methoden

3.1. Aligemeines

Alle experimentellen Protokolle wurden kontrolliert und die Versuche an
den Mutterschafen und Feten wurden durch die lokalen Behdrden und
Tierschutzbehérden genehmigt. Im Rahmen der Studie wurden insgesamt 6
trachtige Schafe im Magnetresonanztomographen (MRT) untersucht.

Bei den Schafen war eine Einlingsschwangerschaft zu erwarten und ihr
Gestationsalter war bekannt. Der Schwangerschaftseintritt konnte im Ultraschall
nach ungefahr 2 Monaten gesichert werden.

Die spater durchgefuhrte MRT-Bildgebung setzte sich aus zwei Anteilen
zusammen und wurde unter gleichzeitiger Verwendung beider Techniken, der
Self-Gating und der Pulswellen-Triggerung durchgefuhrt:

Fir die Self-Gating - MRT Bildgewinnung der fetalen Herzen wurde eine ,Cine“-
Sequenz mit einer Steady-State-Procession - (True FISP) Sequenz in kurzer
Achsenansicht, sowie in Zwei- und Vierkammeransicht benutzt. Die so
entstanden Bilder der fetalen Herzen wurden mit ,echten® kardial getriggerten
MRT-Bildern (Pulswellen-Triggerung) verglichen. Fir die Pulswellen-Triggerung
wurde den Feten ein Karotiskatheter implantiert um deren Herzfrequenz direkt
zu erfassen. Die Anlage des Karotiskatheters und die MRT-Untersuchung selbst

erfolgte in Vollnarkose.

3.2. Vorbereitung der Versuchstiere

3.2.1. Operativer Eingriff

Den trachtigen Tieren, bei denen eine Einlingsschwangerschaft im
Ultraschall gesichert werden konnte, erfolgte jeweils um den 110.
Gestationststag die Anlage eines Karotiskatheters (Anmerkung: Die normale

Schwangerschaft bei Schafen dauert in der Regel 150 Tage). Dazu wurden
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das Tier zunachst zur Sedierung mit Xylazin, ein Muskelrelaxans und
Analgetikum, in einer Dosierung 0,1 mg/kg Korpergewicht (Rompun®; Bayer-
Vital, Leverkusen, Deutschland) intramuskular injiziert. Gleichzeitig wurde um
einfachere Intubationsbedingungen zu schaffen und eine mdgliche Aspiration zu
verhindern, zur Reduktion des Speichelflusses 0,2 mg/kg Atropin ebenfalls i.m.
verabreicht.

Danach war es moglich das Tier in Ruckenposition zu lagern und es
erfolgte die Anlage eines zentralen Venenkatheters in die Vena jugularis
externa in Seldinger Technik, Uber den die Narkose mit einem Barbiturat (10-16
mg/kg KG Trapanal ®, ALTANA Pharma, Konstanz, Deutschland) eingeleitet
wurde. Nach Intubation und auskultatorischer Uberpriifung der korrekten
Tubuslage, wurde die maschinelle Beatmung mittels Narkosegrat
aufgenommen (Tiberius, Drager, Deutschland) und die Narkose mit dem
volatilen Anasthetikum Isofluran® (Forene; Abbot, Wiesbaden, Deutschland)
(+1Vol%) sowie einem Lachgas-Sauerstoff-Gemisch aufrecht erhalten. Zur
Prophylaxe von postoperativen Schmerzen und Entzindungen wurde ein
nichtsteroidales Antirheumatikum (Metacam® 0,5 mg/kg Korpergewicht) i.v.
gegeben.

Nach Kontrolle der Vitalparameter und stabiler Narkoseverhaltnisse
konnte mit dem eigentlichen operativen Eingriff begonnen werden.

Dazu erfolgte eine Ero6ffnung des Bauchraums durch eine mediane
Laparotomie, gefolgt von einer Teilerfoffnung des Uterus und alleinigem
Anheben des fetalen Kopfes aus der Gebarmutter. Als nachstes wurde eine
Inzision am Hals des Feten zur Darstellung der Gefaldnervenstralle und speziell
der A. carotis gemacht, gefolgt von der Einlage des Karotiskatheters zur
spateren Gewinnung der fetalen Herzfrequenz fur die Pulswellen-Triggerung
des MRT. Es erfolgte der Verschluss der Hautwunde um den Katheter mit
resorbierbarem Nahtmaterial, der Katheter selbst wurde mit nicht-resorbierbarer
Seide am Hals des Feten fixiert. Zur Ausleitung des Katheters wurde mit einem
Trokar ein Durchgang durch die Bauchwand des Muttertieres geschaffen und
der Katheter in einer an die Haut genahten Plastikbeutel verstaut.

Nach Reposition des Kopfes in den Uterus, folgte der Verschluss der Eihaut

und die Naht des Uterus (Matratzennaht mit resorbierbarem Faden). Die Faszie
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und die Subcutanschicht der Bauchwunde wurden beide mit fortlaufender Naht,
die Haut mit Einzelknopfnahten, verschlossen.

Um die Durchlassigkeit des Katheters wahrend des Eingriffs
sicherzustellen, wurde dieser mehrmals mit heparinisiertem Kochsalz (1000 IE
Heparin/10ml NaCl) gespdult. Auch in den folgenden Tagen wurde der Katheter
einmal taglich mit heparinisiertem Kochsalz zur Vermeidung eines
thrombotischen Verschlusses, oder eines Abgangs von Thromben, gespuilt.

Daruber hinaus wurden die Tiere nach postoperativ angalgetisch mit
einem nichtsteroidalen Antiphlogistikum (0,7 mg/kg KG/d RimadyI® i.v.) versorgt
und antibiotisch mit einem Tetracyclin (2,5 ml/d Veracin®) abgedeckt.

Der komplette Eingriff, inklusive Vorbereitung, Narkoseeinleitung und

Ausleitung beanspruchte ungefahr 140 Minuten.

Abbildung 1: Operativer Eingriff - Teiler6ffnung des Uterus
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Abbildung 3: Operativer Eingriff - Anlage des Karotiskatheters am Feten

3.2.2 Experimentvorbereitungen

Die eigentliche MRT-Untersuchung erfolgte um den 115. Gestationstag,
also in der Regel 4-5 Tage nach dem oben genannten Eingriff. Die jeweilige

Vor- und Nachbereitung, sowie die spateren Aufnahmen im MRT
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beanspruchten jeweils ca. 45 Minuten, also 135 Minuten bei jeder MR-
Untersuchung.

Die trachtigen Schafe wurden wieder per i.m. Injektion von Xylazin (0,1
mg/kg Korpergewicht) sediert und Atropin (0,2 mg/kg KG) i.m. wurde gegen den
Speichelfluss gegeben. Es folgte erneut die Anlage eines zentralen
Venenkatheters in Seldinger-Technik in die Vena jugularis externa des
Muttertieres (in der Regel auf der kontralateralen Seite des vorherigen
Katheters). Die Narkoseeinleitung fand dieses Mal mit dem Benzodiazepin
Diazepam (0,02 mg/kg KG) und dem Ketamin Ketanest-S (4 mg/kg KG) statt.

Es folgte die Intubation und der rasche Transport des Tieres von der
Tierhaltung in die Klinik fur diagnostische und interventionelle Radiologie des
UKE wobei manuell mit reinem Sauerstoff beatmet wurde. Nach Ankunft in der
radiologischen Abteilung wurde die Narkose unter maschineller Beatmung
(Tiberius, Drager, Deutschland) mit dem volatilen Anasthetikum Isofluran® Vol.
1% + N20O/O> fortgesetzt. Fur die Untersuchung wurde das Schaf in Seitenlage
auf der MRT-Untersuchungsliege positioniert.

Alle Materialien, die an Mutter und Feten verwendet wurden, waren
entweder MRT-kompatibel oder die ferromagnetischen Teile (Eisen, Kobalt und
Nickel) waren entfernt worden. Das Narkosegerat befand sich daher, aufgrund
seiner magnetischen Eigenschaften, ausserhalb des Untersuchungsraumes.
Die Beatmung fand Uber 9 m lange, speziell gefertigte starre Beatmungsrohre
und -Schlauche statt. Diese wurden durch einen eigenen Versorgungsschacht
geleitet, so dass die Tur des Untersuchungsraums wahrend der MRT-
Untersuchungen, zur Vermeidung von RF-Noise, geschlossen werden konnten.
Zur Ableitung der fetalen Herzfrequenz wurde die Verlangerung des
Karotiskatheters des Feten zur Erfassung des arteriellen Druckpulses
hinausgefuhrt. Die so erhaltende fetale Herzfrequenz wurde dann durch einen
Messwandler in ein analoges Signal transformiert und dieses wiederum an die
EKG-Erfassungseinheit des MRT-Systems angeschlossen.

Zusatzlich wurde zur Ableitung der maternalen Herzfrequenz, ein
Pulsoxymetrie-Gerat (Nonin Medical Inc., Plymouth, MN, USA) an der Zunge
des Muttertieres angebracht und dieses Uber ein 10 m langes Glasfaserkabel
ebenfalls aus dem Untersuchungsraum geleitet. Im Beobachtungsraum befand

sich die Datenerfassungsanlage mit Druckaufnehmer (Statham) und
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Vorverstarker. Die Erfassung der maternalen Herzfrequenz und
Sauerstoffsattigung war fur die spateren MRT Untersuchungen irrelevant, diente
aber zur Vitalzeichen- und Narkoselberwachung des Muttertieres.

Sowohl die so erhaltenen mditterlichen als auch die fetalen Signale
wurden mit einer Frequenz von 0,39 Hz abgetastet und zusammen mit der
Zeitinformation Uber die Software ACQ (WP 100, BIOPAC Systems Inc., Santa
Barbara, CA, USA) im Rechner aufgenommen, wobei vor jedem
Untersuchungsdurchlauf der Zeitgeber von PC und MR synchronisiert wurde.

Den Feten wurde zur Vermeidung von Bewegungsartefakten im MRT,
uber den arteriellen Katheter ein steriodales nicht-depolarisierendes
Muskelrelaxans mit langer Halbwertszeit (0,4 mg Pancuronium®) gegeben.

Zum Ausgleich des Flussigkeitshaushaltes bekam das Muttertier uber
den zentralen Venenkatheter eine Glucose-5%-Lésung Uber die Dauer der
Untersuchung.

Nach Abschluss dieser Vorbereitungen wurde das Tier vorsichtig in
geeignete Position innerhalb des MRTs gefahren. Wobei darauf geachtet wurde

eine gute Zuganglichkeit zum arteriellen Katheter des Feten und des vendsen

Katheters des Muttertieres zu behalten.

Abbildung 4: Lagerung des narkotisierten Schafes im MRT
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3.3. MRT Untersuchungen

3.3.1. Vorabmessungen

Die komplette kardiale MRT Bildgebung wurde an einem 1,5 Tesla (T)
Symphony Ganzkorper-MR-System (Siemens, Erlangen, Germany) mit einer
,Phased-Body-Array-Coil (Empfangsspule)‘, mit acht Spulenelementen zur
Verbesserung der raumlichen Auflosung, gewonnen.

Die MRT-Untersuchungen begannen zunachst mit einer maternalen
,Breath-Hold-Steady-State-Precession“ (True FISP) zur allgemeinen und
orientierenden Darstellung der anatomischen Strukturen, bei folgenden MRT-
Parametern: TE (Echozeit) 1.44 ms; TR (Repetitionszeit) 64.5 ms; FOV (Field of
View) 350mm; Flip-angle (Pulswinkel) 35°; Schichtdicke 8mm; 8 Schichten,
Aufnahmematrix 96x96, rekonstruierte VoxelgréRe 0.59/0.59/8.00.

Danach folgten, zur Gewinnung einer genaueren anatomischen
Ubersicht, weitere True FISP Sequenzen in 2 und 4 Kammersicht, sowie in
kurzer Achsenansicht des fetalen Herzens bei folgenden Parametern: TR 34.91
ms; TE 1.34 ms; FoV 400 ms; Flip-angle 55°; Schichtdicke 6 mm.

3.3.2. Self-Gating MRT des fetalen Herzens

Es wurde mit einer ,Breath-Hold Vine True FISP Sequenz® des fetalen
Herzens die retrospektiv durch die Benutzung der Self-Gating-Technik
gewonnen wurden, begonnen. Diese wurde in kurzer Achse, als auch in 2 und 4
Kammersicht, unter Benutzung folgender Parameter: TE 1.44 ms; TR 22.5 ms;
TFE-Faktor (Turbo Field Echo) 12; FoV 350 mm; Flip angle 60°; Schichtdicke 3
mm; VoxelgréRe 3 mm cranio-kaudal und 1.5 mm anterior-posterior; SCT (Total-
Scan-Time) 22 s mit 15 kardialen Phasen bei einem minimalen ,Trigger
Intervall® von 500 ms durchgefuhrt.

Die SignalgroRRe fur die lokale Amplitude wurde auf >75 % und fur die
globale Amplitude auf >25 % gesetzt. In dieser Studie definierte die lokale

Amplitude die Triggerungs-Schwelle. Jede Signalspitze wurde mit dem
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héchsten Signal innerhalb +/- 1,5 Sekunden verglichen und wurde erst als echt
gewertet, wenn sie die besagte 75 % Schwelle Uberstieg. Die globale Amplitude
definierte wiederum die ,peak-to-valley” (,Spitze zu Tal“) - Amplitudenschwelle
und die ,volle-Bandbreite-halbe-maximal-Bandbreite“-Schwelle.

All diese sekundaren Faktoren wurden fur die Auswahl der besten ,Gating“-
Kanale bendtigt. In den hier benutzten ,true FISP* - Sequenzen wurden alle
Gradienten-Pulse in jeder Repetitionsperiode (TR) zurlckgesetzt, um die
transversale Magnetisierung zu refokussieren. Dieses Zurlcksetzten des
Gradienten brachte die k-space-Trajektion nach jedem Scandurchlauf wieder
zum Zentrum des k-space, und formte so ein Echo ohne ,Phase-Encoding®.

Die Amplituden dieser Echos reflektierten die mittlere Intensitat der Bilder

und sollten so synchron mit der Herzaktion variieren. Die Software des
Herstellers ermoglichte die Bildung eines zweiten Echos, durch Verzdgerung
des Beginns des Schichtgradienten (,slice gardient®) nach dem Ende des ,read
and phase encode gradient rewinder” - Pulses.
Eine weitere Verzégerung der Gradientenaktivitat erzeugte genigend Zeit, in
der die Abtastung des Echos erfolgen konnte, um dieses als ,,Gating®“- Signal zu
verwenden. Da die Repetitionszeit (TR) so nur um weniger als 1000
Mikrosekunden verlangert wurde, konnten die Vorteile einer ,Steady-State®-
Sequenz beibehalten werden.

Die kardialen Self-Gating-Sequenzen liefen so als retrospektiv
abgestimmte segmentierte ,Cine-Sequenzen®.

Die Software machte es moglich die Bildakquisition komplett asynchron
vom EKG- oder dem Self-Gating-Signal zu erhalten. Nach dem alle Bilddaten
erfasst wurden, konnte das Self-Gating-Signal rekonstruiert und herausgefiltert
werden. Danach konnten aus dem Self-Gating-Signal die Triggerpunkte unter
Verwendung eines ,Peak-Detection” - Algorithmus bestimmt werden, der quasi
die Signalspitzen erfasste.

So war es moglich retrospektiv die gesammelten Daten in eine Serie von

Bildern zu ordnen, welche die gesamte Herzaktion darstellten.
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3.3.3. ,,Echte kardial getriggerte” MRT des fetalen Herzens

Die Pulswellen-Triggerung wurde durch den Karotiskatheter des Feten
gewonnen, wobei bei der Gewinnung des Signals Sattigungsbander
(,Saturation bands“) verwendet wurden um Uberlagerungsartefakte zu
minimieren. Dieses so erhaltene ,echte® kardiale Signal fungierte quasi als
Goldstandard, um die Genauigkeit und Verlasslichkeit des Self-Gatings zu
untersuchen, was Ziel der Studie war. So war es sinnig, sowohl die direkt
kardial ausgeldsten als auch die Self-Gating Bilder aus denselben Rohdaten zu

gewinnen, um nachher eine bessere Vergleichbarkeit zu erhalten.

3.4. Datenauswertung

3.4.1 Bildanalyse

3.4.1.1. Evaluation der Bildqualitat und der anatomischen Strukturen

Die so gewonnenen MRT-Bilder wurden alle in gegenseitiger
Ubereinstimmung durch zwei Radiologen, mit jeweils elf und finf Jahren
Erfahrung im Feld der fetalen MR-Bildgebung zum Zeitpunkt der Studie
evaluiert.

Bei den entstandenen Bilder beider Techniken wurden folgende
Strukturen betrachtet: die Ventrikelwand, das intraventrikulare Septum, das
atriale Septum, die Herzklappen (Aorten-, Mitral- und Trikuspidalklappe), das

Foramen ovale, sowie die Papillarmuskeln.

Zur genaueren Bewertung der Strukturen wurde eine ,Drei-Punkte-
Skala“ verwendet. Dabei wurde ein Punkt vergeben, wenn die anatomischen
Strukturen deutlich sichtbar waren, zwei Punkte, wenn die anatomische
Strukturen Artefakte aufwiesen, und drei Punkte wenn eine Evaluation nicht
maoglich war.

Es folgte die Berechnung der Mittelwerte der Punkte und deren
Standardabweichung. Um die beiden Untersuchungsmethoden besser
miteinander vergleichen zu koénnen, wurde ein Zweistichproben t-Test

verwendet. Fur die Entscheidung ob die Nullhypothese, also dass das Self-
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Gating der Pulswellen-Triggerung nicht Gberlegen ist, wurde ein p-Wert = <0.05
festgelegt.

Zum besseren Vergleich des ,Signal-to-noise“-Ratio (SNR) beider
Verfahren wurde die Signalintensitat des septalen Myokards (PSignal) und die
Signalintensitat des Hintergrundrauschens (PNoise - Hintergrundluft) mit

folgender Formel verrechnet:

SNR = PSignal / PNoise

Als Ersatz fur das Fehlen von Luft im Messfeld (,Region of Interest® - ROI)

wurde das umgebende Lungengewebe herangezogen.

3.4.2. Quantitative Messungen

Um auch quantitative Daten zum Vergleich beider Techniken zu erhalten
und um mogliche Aussagen zu deren Anwendung in der kardialen
Funktionsanalyse in der fetalen MRT geben zu kénnen, wurden weitere ,Cine-
Sequenzen® auf Ebene der mittleren Papillarmuskel, wie im adulten Herz-MRT,
in kurzer Achse gefahren.

Diese dienten zur Bestimmung der Durchmesser des linken
Ventrikelmyokards und des Septums wahrend der Systole und Diastole.
Daraus wurde dann die mittlere Dicke Uber die Dauer der gesamten Herzaktion
berechnet.

Zusatzlich wurden noch mit der Software ,CMRtools® (Version 2007,
Cardiovascular Imaging Solutions Ltd, Cambs UK) die endsystolischen und
enddiastolischen Volumina ermittelt. Daraus lie3 sich dann auch das
Schlagvolumen und die Ejektionsfraktion des linken Ventrikels ableiten. Auch
hier wurden wieder die Mittelwerte und die Standardabweichung berechnet und

mit einen Zweistichproben t-Test (bei p<0.05) bewertet.
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4. Ergebnisse

Beide Techniken (Self-Gating und Pulswellen-Triggerung) ermoglichten
die MR-Bildgebung ohne groflere Anhaufung von Artefakten, trotz der relativ
hohen Herzfrequenz der Feten. Diese lag zwischen 130 und 160 Schlagen pro
Minute (bpm) wahrend der MR-Untersuchung. Dies entspricht auch der

normalen fetalen Herzfrequenz des Menschen.
4.1. Evaluation der Bildqualitat und anatomischer Strukturen

Die Bildqualitat und die anatomischen Strukturen wurden getrennt
voneinander, fur beide Techniken in kurzer Achse, Zwei- und Vier-Kammersicht
bewertet.

Die Morphologie des fetalen Herzens wurde in kurzer Achse dargestellt
und in einer ,Cine-Sequenz® bewertet (siehe Beispiel Abbildung 5a, 5b).

Im Self-Gating wies das Myokard des linken Ventrikels eine unscharfe
Grenze auf (wellenférmig) und Uber den Papillarmuskeln waren ,blumige
Artefakte® zu sehen, wahrend das Intraventrikularseptum eine Aussparung zum
linken Ventrikel hin zeigte (siehe Beispiel Abbildung 5a).

Die Aortenklappen wurden im offenen (siehe Beispiel Abbildung 6a, 6b)
und im geschlossenen Zustand (siehe Beispiel Abbildung 7a, 7b) dargestellt.
Dabei zeigen sich die durch das Self-Gating gewonnenen Bilder im Vergleich
mit der durch Pulswellen-Triggerung nicht ganz so scharf und wiesen Artefakte
auf, wie es in Abbildung 6a/b und 7a/b ersichtlich ist, folglich wurden 2 Punkte
vergeben (Tabelle 1).

Bei den Bildern aus der ,Pulswellen-Triggerung® stellten sich die
geschlossene Klappe als kleiner Stern mit einem zentralen Punkt dar
(Abbildung 7b). Im ,Self-Gating® war dieser Punkt unscharf und geweitet
(Abbildung 7a).

Mitral- und Trikuspidalklappen konnten in beiden Techniken in der
Vierkammersicht dargestellt werden. Auch hier zeigten sich ,verschwommene
Artefakte (siehe Beispiel Abbildung 8 a/b / Tabelle 1) im Self-Gating. Am

meisten fiel aber auf, dass sowohl das Vorhof- als auch das Kammerseptum nur
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unvollstandig im Self-Gating dargestellt werden konnten, wohin diese in der
Pulswellen-Triggerung klar abzugrenzen waren (siehe Beispiel Abbildung 8a/
b / Tabelle 1).

Unter der Pulswellen-Triggerung konnte das Foramen ovale nicht nur
Uber den Defekt im interatrialen Septum festgestellt werden, sondern auch in
,Cine-Sequenzen“ einen Blutfluss durch das Foramen (,jet-sign“) vom rechten
in den linken Vorhof visualisiert werden, das den Bypass der
Pulmonalzirkulation im fetalen Kreislauf darstellt. Weder dieses Phanomen,
noch das Foramen ovale selbst konnte unter Verwendung des Self-Gating
beobachtet, beziehungsweise nicht ausreichend beurteilt werden (siehe
Beispiel Abbildung 8a / Tabelle 1).

Die fetale Herzaktion selbst konnte in der Vierkammersicht unter beiden
Verfahren evaluiert werden. Vorhodfe kontrahierten simultan, wahrend die
Kammern relaxierten und umgekehrt. Auch konnte bei beiden Verfahren in
Zweikammersicht die Mitralklappe und der Blutfluss im Herz selbst dargestellt

werden.
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Abbildung 5a/b: Kurze Achsenansicht des fetalen Herzens im Self-Gating (a) und

der Pulswellen-Triggerung (b). Die Papillarmuskeln (*) kénnen in beiden Techniken
dargestellt werden. Beim Self-Gating treten Artefakte Uber dem Myokard auf und es
gibt eine Aussparung des Intraventrikularseptums, ausserdem tritt eine Unschéarfe
entlang der Wand des linken Ventrikels auf.

Abbildung 6a/b: Die offene Aortenklappe (*) in kurzer Achsenansicht im Self-Gating
(a) und der Pulswellen-Triggerung (b).
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Abbildung 7alb: Die geschlossene Aortenklappe (*) in kurzer Achsenansicht

dargestellt durch Self-Gating (a) und Pulswellen-Triggerung (b). Die geschlossene
Klappe stellt sich sternférmig mit einem zentralen Punkt in der Pulswellen-Triggerung
(b) dar, wohingegen sie sich im Self-Gating (a) nur als grof3en groben Punkt zeigt.
Dazu kommen im letzten genannten Verfahren ein unscharf begrenztes Myokard.

Abbildung 8a/b: Vierkammersicht des fetalen Herzens im Self-Gating (a) und der

Pulswellen-Triggerung (b). Es stellen sich in beiden Techniken die Mitral- (#) und
Trikuspidal-Klappe (+) dar. Der grof3te Unterschied liegt in der Sichtbarkeit des atrialen
Septums (*) und der unvollstdndigen Darstellung des interventrikularen Septums (**).
Das Foramen ovale stellt sich nur in der ,Pulswellen-Triggerung“ dar.
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Zusammenfassend bleibt festzustellen, dass fast alle anatomischen
Strukturen bei beiden Techniken erkennbar waren. Allerdings war bei den 6
untersuchten Feten die Bildqualitdt der durch das Pulswellen-Triggerung
entstandenen Bilder signifikant besser, als der durch das Self-Gating
gewonnenen Bilder (p<0,05; Durchschnittlicher Punktwert: Self-Gating 2 (SD
+0,6); Pulswellen-Triggering 1 (SD%0,0).

Im Gegensatz zum Self-Gating, in dem nur die Papillarmuskeln klar
darstellbar waren, konnte dies im Pulswellen-Triggering bei allen anatomischen
Strukturen erreicht werden. Zudem traten beim Self-Gating, bei der Beurteilung
von Aorten-, Mitral- und Trikuspidalklappe, sowie dem Vorhofseptum Artefakte

auf, wahrend das Foramen ovale gar nicht erkannt werden konnte (Tabelle 1).

Tabelle 1: Dreipunkte-Score zur Beurteilung der Bildqualitat und der

anatomischen Strukturen

Pulswellen-Triggerung Self-Gating
Ventrikelwand 1 1
Septum 1 1
Papillarmuskeln 1 1
Aortenklappe 1 2
Mitralklappe 1 2
Trikuspidalklappe 1 2
Atriales Septum 1 2
Foramen ovale 1 3

1 = klar erkennbar, 2 = weist Artefakte auf, 3 = Struktur nicht bestimmbar

4.2. Ergebnisse der quantitativen Messungen

Da die Bilder beider Verfahren simultan generiert wurden und die fetalen
Herzstrukturen in Gréllen von wenigen Millimetern zum Zeitpunkt der
Aufnahmen waren, konnte bei den 6 untersuchten Feten kein signifikanter
Unterschied zwischen den beiden Techniken beobachtet oder gemessen
werden (p<0,5) (Tabelle 2).
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So wurde bei der durchschnittichen Dicke des links-ventrikularen
Myokards beim Self-Gating, mit endsystolisch 2.8 mm (SD+ 1.0 mm) und
enddiastolisch 1.8 mm (SDz 0.76 mm), zum Pulswellen-Triggering kaum ein
Unterschied erfasst, diese lag endsystolisch bei 2.8 mm (SD+ 0.93 mm) und
enddiastolisch bei 1.9 mm (SD+ 0.7 mm) .

Auch bei der durchschnittlichen Septumdicke war kein Unterschied
messbar: 3.8 mm (SD+ 0.8 mm) endsystolisch und 2.2 mm (SD+ 0.76 mm)
enddiastolisch beim ,Self-Gating, zu 3.8 mm (SD+ 0.7 mm) in der
endsystolisch und 2.2 mm (SDx 0.7 mm) enddiastolisch beim Pulswellen-
Triggering.

Beim Self-Gating wurde ein mittleres Ventrikelvolumen von 3,42 ml (SD+
0.21) endsystolisch und 5.1 ml (SD+ 0.2) enddiastolisch gemessen. Bei der
Pulswellen-Triggerung waren es im Durchschnitt 3.47 ml (SDx 0.3) in
endsystolisch und 5.17 ml (SDx 0.25) enddiasastolisch. Daraus schlief3t sich
ein systolisches Schlagvolumen des linken Ventrikels zwischen 2.2 ml und 1.2

ml, mit einer Ejektionsfraktion von 38%, bzw. 39%.

4.2.1. Signal-to-Noise-Ratio

Beim Errechnen der ,Signal-to-noise-Ratio“ (SNR) konnte ebenfalls kein
signifikanter Unterschied zwischen den beiden Techniken gefunden werden, so
wurde fir das Self-Gating ein mittleres SNR von 1.46 (£ 0.19) aus dem
septalem Myokard und umgebenden Lungengewebe bestimmt. Die Bilder aus

der Pulswellen-Triggerung ergaben ein SNR von 1.4 (x 0.34).
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Tabelle 2: Quantitative Messungen beider Techniken: ,,Self-Gating-“ und
»Pulswellen-Triggerung“ bei allen 6 Feten

Pulswellen-
Triggerung
Fetus Systole Diastole
Linker Rechter Linker Rechter
Septum Ventrikel Ventrikel Volumen Septum Ventrikel Ventrikel Volumen
[mm] [mm] [mm] LV[ml] [mm] [mm] [mm] LV [ml]
1 3,8 2,0 3,1 3,3 1,9 2,0 1,1 53
2 4,9 3,8 3,3 3,5 29 3.1 2,0 55
3 4,1 4,0 2,1 3,8 2,0 2,0 1,2 5,0
4 3,0 3,0 2,0 3,5 1,3 1.1 0,8 5,1
5 3,9 2,2 3,0 3,5 3,2 1,2 1,1 5,0
6 3,1 1,9 1,9 3.2 2,0 2,0 1,0 5,1
Mittelwert 3,8 2,8 2,6 3,47 2,2 1,9 1,2 5,17
SD 0,7 0,93 0,63 0,3 0,7 0,7 0,41 0,25
Self-Gating
Triggerung
Fetus Systole Diastole
Linker Rechter Linker Rechter
Septum Ventrikel Ventrikel Volumen Septum Ventrikel Ventrikel Volumen
[mm] [mm] [mm] LV[mI] [mm] [mm] [mm] LV [ml]
1 4,0 2,0 3,3 3,2 2,0 2,1 1,0 53
2 5,1 4,0 3,0 3,3 3,0 3,0 2,0 54
3 3,9 4,0 2,2 3,7 1,9 2,0 1,1 5,0
4 29 3,0 2,0 3,6 1,0 1,0 1,0 4,9
5 4,0 2,1 2,9 3,5 3,0 1,0 1,2 5,0
6 3,0 1,8 2,0 3,2 21 1,9 0,9 5,0
Mittelwert 3,8 2,8 2,6 3,42 2,2 1,8 1,2 51
SD 0,8 1,0 0,57 0,21 0,76 0,76 0,4 0,2
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5. Diskussion

Auch wenn sich in den letzten Jahren die fetale MRT als wertvolle
Erganzung zur pranatalen Ultraschalluntersuchung etabliert hat und die so
gewonnenen Befunde das Patientenmanagement in einem relevanten Ausmaf}
beeinflusst haben (Blondin et al. 2008), so ist die Anwendung der MRT bei der
Darstellung des fetalen Herzens wenig erforscht und nur wenige Studien haben
versucht, Routine MRT Protokolle dabei zu verwenden (Gorincour et al. 2007,
Saleem 2008). Nach Durchsicht der neueren Literatur zu diesem Thema, stellt
in der Regel dabei das Fehlen einer EKG Triggerung den limitierenden Faktor
dar.

So auch bei Manganaro et al., die in ihrer Studie fetale Herzen bei 31
schwangeren Frauen um die 29 Schwangerschaftswoche, mit einem 1,5 T
MRT Steady State Procession- (True FISP) und Echtzeit Cine-Sequenzen
durchfuhrten. Die Studie bestatigte, dass die MRT prinzipiell in Zukunft als
potentielle ,second line* - Diagnostik in der kongenitalen Herzbildgebung, nach
dem Herzecho, verwendet werden kdnnte, aber der Verlust der Bildqualitat auf
das Fehlen der EKG-Triggerung zurickfihren ist (Manganaro et al. 2008).
Ihnen gelang keine, beziehungsweise nur inadaquate Darstellung von vor allem
kleineren Strukturen wie des Vorhofseptums, des Foramen ovale und der
Aortenklappe.

Um nun das Problem der EKG-Triggerung beim fetalen MRT zu
uberwinden, welches sich aus verschiedenen Grunden schwierig erweist,
konnte die Self-Gating Technologie eine vielversprechende Losung darstellen.

So konnte das Prinzip erfolgreich am Erwachsenen angewandt werden:
Larson et al. konnten das Self-Gating in einer Studie an 7 erwachsenen
Freiwilligen anwenden und Aufnahmen mit hoher zeitlicher und raumlicher
Auflésung vorweisen. Sie konnten dabei keine signifikanten Unterschiede zu
durch konventionellen mit retrograden EKG-Techniken gewonnenen Bildern

zeigen (Larson et al. 2008).
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5.1. Anwendungen des Self-Gatings am fetalen Tiermodell

Die Ubertragung der Self-Gating Technologie in die fetale
Magnetresonanztomographie schien also als vielversprechender nachster
Schritt, allerdings stellte sich die Verwendung des Self-Gating am fetalen Model
als bedeutend schwieriger heraus. So gibt es zwei Studien, die die Self-Gating
Technologie fur die fetale Herzbildgebung am sehr kleinen Tiermodell
anwendeten.

Holmes et al. untersuchten Huhnerembryonen in ovo mit einem 7 Tesla
MRT (Holmes et al. 2009), und erhielten gute Aufnahmen in kurzer Achse und
zufriedenstellende Ergebnissen bei der Bestimmung der linksventrikularen
Masse durch die MRT, im Vergleich mit post mortem Untersuchungen.
Allerdings ist offensichtlich, dass die Haupteinschrankung bei der Bewertung
dieser Studie die in ovo Situation ist. Unter den beschriebenen Bedingungen,
hatte das Self-Gating nicht mit limitierenden Einflussen zu kampfen, wie
mutterlichen Bewegungen, beispielsweise durch die Plazenta, den maternalen
Herzkreislauf oder deren Atmung, sprich Herausforderungen, die sie auch in der
realen klinischen Situation prasentieren.

Nieman et al. wandten in ihrer Studie das Self-Gating an
M&ausembryonen im in vivo Modell an (Nieman et al. 2009). Auch hier wurde ein
7 Tesla MRT verwendet und die Bild- und Gating-Information fortlaufend
gesammelt und retrospekiv miteinander verrechnet. Der Studie gelang durch
T2*-Wichtung ein guter Dunkelblut-Kontrast (Dark-Blood-Contrast), wohingegen
kein zufriedenstellender Hellblut-Kontrast (Bright-Blood-Contrast) erreicht
werden konnte (Nieman et al. 2009), was sich in einem weniger deutlichen
Unterscheidung von Systole zu Diastole in der Herzaktion des Mausembryos
widerspiegelte.

Im Vergleich zu diesen beiden Studien gelang es, in der jetzt
durchgefuhrten Studie am Schafmodell realistischere Bedingung zu schaffen:
Schaf-Feten haben annahernd die selbe GroRe und Physiologie wie
menschliche Feten und die in utero Situation kann die menschliche adaquater

simulieren. Auch wurden so alle Stérfaktoren, wie die schon oben genannten
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maternale Bewegungen mit einbezogen, der sich das Verfahren auch im
klinischen Alltag stellen musste.

Ausserdem sind die 7 T MRT, die in beiden frGheren Studien verwendet
wurden, nicht fur die Anwendung am schwangeren Menschen zugelassen.
Auch hier konnte jetzt durch Benutzung eines 1,5 T MRT der Kklinischen
Anforderung entsprochen werden. Darlber hinaus wurde ein befriedigender

Hellblut-Kontrast erzielt.

5.2. Vergleich zwischen Self-Gating und kardialer Triggerung

5.2.1 Bildqualitat im Vergleich

Zur Bewertung der durch Self-Gating gewonnenen Bilder, nach
Bildqualitat, der Erkennbarkeit von anatomisch morphologischen Strukturen und
quantitativen Messungen (Myokarddicke, Septumdicke, Ventrikelvolumen,
Schlagvolumen), war es sinnvoll einen Vergleich mit dem theoretischen
Goldstandard, der direkten kardialen Triggerung durch den Feten, zu ziehen.
Hierfur wurde die Pulswellen-Triggerung herangezogen, die durch den
Karotiskatheter des Feten ein quasi direktes kardiales Triggersignal lieferte.

Das Self-Gating war in diesem Fall in der Lage, die Strukturen des
fetalen Herzens, wie ventrikular Septum und Wande, Mitral- und
Trikuspidalklappen darzustellen. Im Vergleich zu Bildern aus friheren Studien
(Gorincour et al. 2007, Saleem 2008, Manganaro et al. 2008), zeigte die
Visualisierung dieser anatomischen Strukturen eine nennenswerte
Verbesserungen in der Genauigkeit der Bildgebung.
Auch gelang in kurzer Achsenansicht die Bestimmung der Papillarmuskeln in
den Ventrikel (Abbildung 5a/b), wenn auch mit leichten Artefakten. In der
Vierkammersicht gelang die Darstellung des Vorhof- als auch des
Kammerseptums nur unvollstandig. Die genaue Darstellung des Foramen ovale
in der Vierkammersicht war gar nicht moglich, dies gelang jedoch in der
Pulswellen-Triggerung.

Dafur gelang bei beiden Techniken in kurzer Achsenansicht die

Darstellung der Aortenklappen sowohl in offenem als auch geschlossenem
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Zustand (Abbildung 6a/b, 7a/b). Was im Gegensatz zu anderen Studien steht,
die die Darstellung der HauptausflussgefalRe und Aortenklappen als schwierig
beschreiben (Manganaro et al. 2008).

Trotz dieser guten Ergebnisse und der Tatsache, dass nahezu alle
Strukturen im Self-Gating erkennbar waren, wiesen diese im Vergleich zu der
direkten kardialen Triggerung, in Form der Pulswellen-Triggerung, mehr
Artefakte auf und waren meist unscharfer. Problematisch erweist sich wohl die
Durchfihrung des Self-Gating am Feten im Vergleich zum Erwachsenen,
wegen der den Feten umgebenden mutterlichen Strukturen, Luft und Stuhl im
Darm, sowie der relativ langen Strecke von Bildspule zum fetalen Herzen im
Abdomen der Mutter.

5.2.2. Funktionsanalyse im Vergleich

Neben der rein morphologischen Darstellung des fetalen Herzens,
gelang auch die funktionelle Beurteilung der Herzaktion.

Im Bezug auf die quantitativen Messungen lieferten beide Verfahren sehr
ahnliche und hoch adaquate Ergebnisse, was fur die Genauigkeit des MRT bei
kardialen Funktionsanalysen spricht.

Die komplette Pumpfunktion, mit gleichzeitiger Kammerkontraktion zu
Vorhofrelaxation und umgekehrt, war in der Vierkammersicht von Apex zur
Basis durch beide Verfahren erkennbar. Ebenso gelang die Darstellung des
Blutflusses im Herzen selbst.

Aulerdem gelang unter der Pulswellen-Triggerung das Visualisieren des
Blutflusses durch das Herz und eines ,Jet-Signs* als Zeichen des Rechts-Links-
Shunts des fetalen Herzens. Unter Benutzung des Self-Gatings war die
Darstellung des Blutflusses allerdings weniger gut und das letzt genannte ,Jet*-

Phanomen konnte nicht eindeutig von einem Artefakt abgegrenzt werden.

Wie ersichtlich zeigte sich die Pulswellen-Triggerung dem Self-Gating
bei der Funktionsanalyse des fetalen Herzens Uberlegen, dennoch spricht
natlrlich die Invasivitat absolut gegen die Anwendung in der klinischen Praxis

am Menschen. In der Studie musste zur Gewinnung des Pulswellen-Signals,

34.



den Schaf-Feten in einem chirurgischen Eingriff eine Karotiskatheter implantiert
werden, diese Methode ist so naturlich nur im Tiermodell moglich.

Dies sollte als Motivation verstanden werden eine andere Art des

direkten nicht-invasiven Gatings zu finden.
Ein modgliches Vorgehen unter Benutzung eines modifizierten CTG Gerats, das
im MR-Feld zur direkten Gewinnung eines Gating-Signales von Schaf-Fete
genutzt wurde, gelang 2012 Yamamura et al. mit guten Ergebnissen
(Yamamura et al. 2012).

Dennoch ware das Self-Gating prinzipiell eine nicht-invasive Alternative,
denn die Ergebnisse der Studie zeigen, dass diese Technik nicht von grof3en
Verlusten der Bildqualitat betroffen ist, wie es bei dem EKG-Triggering bei
Erwachsenen der Fall war (Holmes et al. 2009, Hiba et al. 2007). Fir die
funktionelle Analyse scheint das Self-Gating reif fur die klinische Praxis zu sein
und lieferte sehr prazise Ergebnisse. Allerdings sollte man von der Anwendung
fur die morphologische Evaluation im klinischen Alltag noch Abstand nehmen,
hier muss die Technik noch ausgereift werden bevor damit Bewertungen Uber
Klappen und Septen des Herzens gemacht werden.

Unabhangig von der Art der Triggerung, sei es Self-Gating oder eine
EKG-basierte Form, zeigt die Studie aber eindrucksvoll, welche guten
Ergebnisse mit einer kardialen Triggerung erreicht werden konnte und dass sich
die fetale MRT-Herzbildgebung lohnt.

5.2. Methodenkritik

Auch wenn die TR in dieser Studie nur um weniger als 1000 ms
verlangert wurde, und die Vorteile der Steady-State Bildgebung beibehalten
werden konnten, so wurde die raumliche Auflésung hingegen nicht verbessert.
Die Limitierung dieser Studie war, dass die hier genutzt true FISP Sequenz
keine hohere Aufldsung durch technische Einschrankungen ermoglichte, wie sie
zuvor (Yamamura et al. 2009) beschrieben wurde.

Ein weiterer Kritikpunkt ist evtl., dass durch die Narkose des Muttertieres
eine mogliche transplazentare ,Sedierung“ der Feten stattfand und dass den
Feten Muskelrelaxantien zu Vermeidung von Bewegunsartefakten verabreicht

wurden.
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Ein weiter Kritikpunkt konnte sein, dass nur wenige Tiere untersucht
wurden. Dem kann aber entgegenstellt werden, dass es in der Studie vor allem
darum ging, die prinzipielle Anwendung der Self-Gating Technologie bei der
Darstellung des fetalen Herzens zu testen. Dies gelang auch bei allen sechs
untersuchten Tieren mit sehr zufriedenstellendem Ergebnis . Die Vorteile und
Probleme beider Techniken (Self-Gating vs. Pulswellen-Triggerung) wurden
veranschaulicht.

Es erfolgte keine pathologische postmortem und auch keine
radiologische postpartale Bestatigung der gemessenen Volumina und Grolen.
Die doppelte radiologische Validierung durch Self-Gating und Pulswellen-
Triggerung sollte aber als bestatigend wirken.

Kritiker kdnnten auch bei der allgemeinen Nutzung der MRT in der
fetalen Bildgebung anmerken, dass sie sehr kosten- sowie zeitintensiv ist und
im ersten Trimenon nicht zum Einsatz kommt. Dagegen lasst sich, wie schon
erwahnt, entgegnen, dass die MRT nur in den Fallen zum Einsatz kommt, in
denen Ultraschallbefunde okkulte oder unklare Befunde liefern und sich so
Kosten- und Zeitaufwand rechnen. Was die beschrankte Nutzung auf das
zweite und dritte Trimenon angeht, so muss berlcksichtigt werden, dass die
Organogenese erst mit Abschluss des ersten Trimenons abgeschlossen ist und

dann auch erst Fehlbildungen erkennbar werden.
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6. Zusammenfassung

Ziel dieser Studie war es, die Self-Gating Technologie fur die fetale MRT
Herzbildgebung am Schafsmodell zu untersuchen, mit der Fragestellung einer
moglichen Ubertragbarkeit des Verfahrens in die klinischen Routine der
Herzdiagnostik und Funktionsanalyse in utero.

Dazu wurden Untersuchungen an einem 1,5 T MRT an 6 schwangeren
Schafen durchgeflihrt. Vorher wurde den Schaf-Feten ein Karotiskatheter
implantiert um eine direkte kardiale Triggerung (Pulswellen-Triggerung) zu
erhalten, die als Goldstandard zum Vergleich der Self-Gating Technik dienen
sollte. Die MRT konnte unter gleichzeitiger Benutzung beider Techniken, der
Self-Gating und der Pulswellen-Triggerung durchgeflihrt werden. Die
gewonnenen Bilder wurden nach Bildqualitdt und anatomisch-morphologischen
Gesichtspunkten durch zwei Radiologen anhand einer 3-Punkte Skala
bewertet. Zusatzlich wurden Volumenmessungen (u.a. Ventrikelvolumen,
Ejektionsfraktion) mit beiden Verfahren erhoben.

Die Ergebnisse sprechen durchaus dafur, dass kardiale MRT-
Untersuchungen an Feten mit Hilfe der Self-Gating Technologie prinzipiell
moglich sind. Das Self-Gating, als auch die Pulswellen-Triggerung,
ermdglichten die anatomische und funktionelle Evaluation des fetalen Herzens.

Dies ist ein entscheidendes Ergebnis und bedeutet eine Moglichkeit der
kardialen Triggerung in der fetal-kardialen MRT, die ohne externe Triggerung
auch am menschlichen Feten anwendbar ist.

Allerdings erwies sich die Pulswellen-Triggerung, als Form des direkten
kardialen Gatings, dem Self-Gating leicht Uberlegen. Die Bilder aus der
Pulswellen-Triggerung besalen eine bessere Bildqualitat und konnten kleinere
Strukturen deutlich praziser darstellen. Wohingegen sich allerdings die beiden
Verfahren bei der funktionellen Analyse als gleichwertig darstellten.

Dies soll nicht dagegen sprechen die weitere Erforschung des Self-
Gatings in der fetalen MRT-Herzbildgebung voran zu treiben, aber es sollte
auch neue AnstoRe geben eine weitere externe (nicht-invasive) Form des

kardialen Gatings zu finden.
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So wird die kardiale Magnetresonanztomographie ihren
vielversprechenden Platz als Uberlegenes diagnostisches Werkzeug bei der
genaueren Aufdeckung von Auffalligkeiten bei der fetalen Herzechografie

einnehmen, letztere erganzen und in Zukunft auch bei der Planung von in utero

Eingriffen hilfreich sein.
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7. Abkurzungsverzeichnis

bpm

Cl

EKG

Flip-angle

FOV

HASTE

k-space

MR, MRT, MRI

p (p-Wert)

Phase-Encoding

PNoise

PSignal

beats per minute - Schlage pro Minute

95% Konfidenzintervall, in eckigen Klammen

angegeben

Elektrokardiogramm

Pulswinkel

Field of View

Half acquisition single-shot technique

temporarer Speicher der raumlichen Frequenz-
Information in 2 oder 3 Dimensionen, in der
MRT-Bildgebung

Magnetresonanztomographie, Kernspintomographie

Statistische Signifikanz; entscheidet Uber Annehmen

oder Verwerfen der Nullhypothese

Verfahren zum Lokalisieren eines MR-Signals durch
Anderung der Spin-Phase durch einen magnetischen
Feldgradienten

Signalintensitat des Hintergrundrauschens

Signalintensitat

Korrelationkoeffizient nach Pearson
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ROI

SCT

SNR

SSFP

SST

SSW

TE

TFE

TR

true FISP

t-Test

Voxel

Region of Interest

Total-Scan-Time

Signal-Noise-Ratio; beschreibt das Verhaltnis von
wahren Signalen zu Signalen durch
Hintergrundrauschen, gibt eine Aussage uber die
Bildqualitat von MRT-Bildern
Steady-State-Free-Procession-Sequenz
Schwangerschaftstag

Schwangerschaftswoche

Tesla

Echo Delay Time - Echozeit

(Zeit von RF-Impulse bis Messung)

Turbo Field Echo

Repetitionszeit zwischen 2 RF-Impulsen

True Fast Imaging With Steady Precession

Bezeichnet Hypothesentests

Beschreibt einen Bildpunkt (Datenpunkt) in einem

dreidimensionalen Rastersystem
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