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1. Abkiirzungsverzeichnis

1. Abkiirzungsverzeichnis

Alle Einheiten wurden nach dem internationalen Standard (SI-Einheiten)
abgekdirzt:

A. Arteria

Abb. Abbildung

BSG Blutsenkungsgeschwindigkeit

ca. circa

Ka. Karzinom

CT  Computertomographie

Gl.  Glandula

HF  Hochfrequenz

Hz Hertz

J. Jears

M. Musculus

MTC Magnetization Transfer Coefficient
MTK Magnetisierungstransfer Kontrast
MTR Magnetization Transfer Ratio
MRT Magnetresonanztomographie

N. Nervus
ROI  Region of Interest
V. Vena

z.B. zum Beispiel
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2. Einleitung

2.1 Vorbemerkung zur Einleitung

Die Kernspin- oder Magnetresonanztomographie (MTR) ist ein bildgebendes Diagnostikver-
fahren, welches auf der Grundlage eines starken Magnetfeldes und hochfrequenter Radiowel-
len beruht. Mit ihr lassen sich nichtinvasiv Schichtbilder von jedem Korperteil in jeder Rich-
tung aufnehmen. Fiir das MR- Signal werden in der klinischen Routine meist die Kerne der
Wasserstoffatome (Protonen) verwendet. Der hohe Weichteilkontrast, ein groBer Vorteil der
MRT gegentiber anderen bildgebenden Methoden in der Medizin, beruht darauf, dass Wasser
der wesentliche Bestandteil des menschlichen Gewebes ist.

Seit einiger Zeit ist die Kernspintomographie in der Lage einen Magnetization Transfer Coef-
ficient (MTC) zu bestimmen. Dieser Technik wird das Potential zur Differenzierung von be-
nignen und malignen Tumoren zugeschrieben. In die klinische Routine hat diese Technik bis
zum heutigen Tag keinen Eingang gefunden.

Fiir die groBen Speicheldriisen des Menschen sind bis jetzt keine Normwerte bestimmt wor-
den. Des Weiteren gibt es nur eine Arbeit mit kleiner Patientenzahl, die sich mit der Wertig-
keit des MTC bei tumordsen Lisionen der Speicheldriise beschéftigt hat. Zur Wertigkeit der
Methode zur Differenzierung generalisierter Erkrankungen mit Affektion der Glandula paro-
tidea (z.B. Morbus Sjogren, Sialadenose) oder aber primér entziindlicher Erkrankungen der
Driise liegen bis jetzt in der Literatur nur wenige Erfahrungen vor.

Ziel der Arbeit ist die Bestimmung der Wertigkeit des MTC zur Differenzierung generalisier-
ter Erkrankungen mit Affektion oder primar entziindlicher Erkrankung der Glandula

parotidea.
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2.2 Anatomie der groflen Speicheldriisen

Die GI. parotidea, ist die grof3te der Mundspeicheldriisen. Jede der Mundspeicheldriisen wird
von einer Bindegewebskapsel umgeben, von der Bindegewebssepten ins Innere ziehen und
das Driisenparenchym in Lappen und Lappchen untergliedern. Gemeinsam ist den Mundspei-
cheldriisen ferner der Aufbau aus Endstiicken mit sezernierenden Driisenzellen, in denen Pri-
marspeichel gebildet wird, und ableitenden Driisengédngen: intralobulédr gelegenen Schaltstii-
cken und Streifenstiicken, sowie interlobuldr Ductus interlobulares und interlobares, die sich
schlieBlich in einen Ductus excretorius fortsetzen[1].

Die Gl. parotidea breitet sich auf dem M. masseter aus, reicht kranial fast bis an den Arcus
zygomaticus und dorsal bis an den Meatus acusticus externus. Kaudal iiberschreitet sie mit
dem Lobus colli den Unterkieferrand und setzt sich mit ihrem gréften Teil, einem faszienlo-
sen Fortsatz, Pars profunda, tief in die Fossa retromandibularis fort; dort bildet sie die laterale

Begrenzung des Spatium lateropharyngeum (Abb. 1) .

Ductus Zunge
?\x/%rggggi%ﬂﬁgi A\ ae\s i : M. masseter
E p f-' £ = Ductus parotideus

TR ) (Stenon-Gan
% - g)

Caruncula

sublingualis_ . § \ /

Ductus \N\\yZ#4 :

sublingualis AN \\\\\\ S ) Gl pamofis

N. lingualis \ il k\\\\\‘lt\\\\w,:.!/ll’ Enltgill];‘!sr

ﬁ:gigﬁs -\——1'4 Ganglion submandibulare

v Gl. submandibularis
M. sternocleidomastoideus unter der

5 Fascia
M. omohyoideus cervicalis

M. sternohyoideus superficialis

N
M. digastricus N

(venter anterior) ==

Abb.: 1 Anatomische Lage der groBen Speicheldriisen ( Berghaus, 1996)

Der grofBite Teil Driise wird jedoch kapselartig von der derben, undehnbaren Fascia parotidea
umbhiillt, einer Fortsetzung der Lamina superficialis fasciae cervicalis. Im Driisenkorper ver-
zweigt sich der N. facialis zumPlexus parotideus. Au3erdem durchziehen die Gl. parotidea die
V. retromandibularis und im oberen Driisenteil die A. carotis externa mit dem Beginn ihrer

Endéste sowie der N. auriculotemporalis .
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Ihr Ausfiihrungsgang, der Ductus parotideus verlduft iiber dem Musculus masseter, durch-
bricht den Musculus buccinator und miindet in der Papilla ductus parotidea seitlich des zwei-

ten oberen Molaren in die Mundhdhle (Abb. Lol Himrrien

kaudale Hirnnerven
Truncus sympathicus

. . . . . . ——————Proc. mastoideus
2). Die GI. Parotidea ist eine rein serose, o barot
. parotis
—V. jugularis interna
azinose Driise. Der Speichel ist diinnfliissig, M. constrictor pharyngis sup.
————V. retromandibularis
Proc. styloideus
Stylo"-Muskeln
N. facialis

protein- und enzymreich. Auflerdem enthilt

N e N8
VS NP7

+ JINGP) — :
. . . T 71 i, onsilla palatina
er Immunglobuline, die von den Driisenzel- 5 M"/ﬁ%ﬁ'lj’%’%’ M. pterygoideus medialis

Ramus mandibulae
M. m

len sezerniert werden [1].

hinterer Gaumenbogen mit
M. palatopharyngeus

orderer Gaumenbogen mit
M. palatoglossus

M. buccinator

——M. orbicularis oris

Larynxeingang

Abb. 2: Anatomische Lage der Gl. parotidea
( Netter, 1998 )

2.3 Nicht-tumorose Erkrankungen der grofRen Speicheldrisen

2.3.1 Sjogren-Syndrom

Bei der nach dem schwedischen Augenarzt Hendrik Sjogren benannten Erkrankung handelt es
sich um eine sehr hiufige Autoimmunerkrankung, von der vor allem Frauen betroffen sind
(9:1) [2].

Bei dieser Erkrankung wendet sich die korpereigene Abwehr gegen die exokrinen (nach au-
Ben absondernden) Driisen, also unter anderem gegen die Speicheldriisen und die Tranendrii-
sen des Auges.

Es werden zwei Formen der Erkrankung unterschieden. Die primére Form tritt unabhéngig
von anderen Erkrankungen auf und stellt somit ein eigenstéindiges Krankheitsbild dar. Bei der
sekundiren Form tritt die Erkrankung in Verbindung mit anderen entziindlichen Erkrankun-
gen wie z.B. einer rheumatoiden Arthritis oder einem systemischen Lupus erythematodes auf.
Zum Sjogren-Syndrom zédhlen die Xerostomie (Mundtrockenheit), Keratokonjunktivitis und
Rhinopharyngitis sicca, chronische rezidivierende Gelenkentziindungen und Speicheldriisen-

schwellungen.
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Bei Beteiligung der Gl. parotidea féllt im Anfangsstadium eine palpatorisch teigige, schmerz-
lose Schwellung der Ohrspeicheldriise auf, wiahrend im Endstadium der Erkrankung sich eine
derbe Parenchymatrophie findet. Die Patienten klagen {iber eine ausgeprigte Trockenheit der
Mundhohle, die sich mitunter bis in den {ibrigen Verdauungs- und Respirationstrakt fortsetzen
kann.

Histologisch findet man als Ausdruck dieser Autoimmunerkrankung eine lymphozytire Zell-
infiltration des Organinterstitiums mit Ausbildung myoepithelialer Zellinseln. Unspezifische
Laborbefunde wie erhohte Blutsenkungsgeschwindigkeit, Leukopenie und Andmie sowie spe-
zifische Laborbefunde wie Antikérper gegen Gammaglobuline und Speicheldriisenepithelien
weisen auf die Diagnose Sjogren-Syndrom der GI. Parotidea hin.

Weitere diagnostische Moglichkeiten bietet die Sonographie, die szintigraphische Untersu-
chung der Speicheldriisensekretion mit 99Tc-Pertechnetat und letztendlich die Biopsie aus der
Lippenschleimhaut (lymphozytar-myoepitheliale Zellinseln als Ausdruck abgelaufener Anti-
gen-Antikorper-Reaktionen). Klassische Sialographien mit Kontrastmittelinstillation sind
heutzutage eher selten, zeigen aber das charakteristische Bild eines ,,entlaubten Baumes*. Die

Therapie ist symptomatisch orientiert.

Abb. 3: Morbus Sjogren bei einer 31 jahrigen Patienti

im MRT (T1-gewichtet opposed-phase)
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2.3.2 Parotitis

Die Parotitis epidemica, auch als Mumps bekannt, stellt eine Viruserkrankung der Gl. paroti-
dea dar. Vor allem sind Kinder um das zehnte Lebensjahr betroffen, aber auch Erwachsene
konnen erkranken. Die Inkubationszeit betrdgt ca. 15-24 Tage.

Auslésendes Agens sind neurotrope Paramyxoviren, welche durch direkten Kontakt iibertra-
gen werden.

Zu den allgemeinen Infektzeichen gehoren Kopfschmerzen, reduzierter Allgemeinzustand,
nachlassender Appetit, Fieber und Schmerzen und Schwellung der Ohrspeicheldriisen.

In etwa 75% der Fille sind auBer der GI. parotidea auch andere Speicheldriisen betroffen.
Palpatorisch findet man eine teigige Volumenvermehrung der GI. parotidea, meist auf beiden
Seiten. Intraoral ist der Driisenausfiihrungsgang geschwollen und gerétet und der exprimierte

Speichel ist hdufig triib, aber nicht eitrig.

Abb. 4: Parotitis der linken GI. Parotidea bei einem ménnlichen

Patienten im MRT (T1-gewichtet opposed-phase)
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Im Differentialblutbild zeigen sich nicht immer die typischen Entziindungszeichen, die

BSG, und zu Beginn der Erkrankung haufig die Amylase, sind erhoht. Die Parotitis epider-
mica ist von einer bakteriell-eitrigen Parotitis und von Sialolithiasis zu unterscheiden. Beim
Erwachsenen muss auch an ein Morbus Sjégren und verschiedene Sialosen gedacht werden.
Die Therapie ist liblicherweise symptomatisch mit Schonkost, Analgetika und Bettruhe
durchzufiihren, sollte aber bei Komplikationen, wie z.B. Meningoenzephalitis, Myokarditis
oder Ertaubung, mit einer aktiven Immunisierung verbunden werden.

Im allgemeinen heilt die Erkrankung jedoch komplikationslos aus und es besteht dann lebens-

lange Immunitét [2].

2.3.3 Sialadenose

Die Sialadenose ist eine nichtentziindlische Speicheldriisenerkrankung auf der Grundlage
Von Stoffwechsel- bzw. Sekretionsstorungen des Driisenparenchyms. Sie entstehen vermut-
lich im Zusammenhang mit Lésionen der vegetativen Nervenversorgung der Kopfspeichel-
driisen.

Man unterscheidet drei Arten von Sialadenosen:

Die endokrinen Sialadenosen entstehen bei hormonellen Stérungen, wie z.B. Diabetes melli-
tus oder Nebennierenrindenerkrankungen.

Die metabolischen Sialadenosen entstehen z.B. bei Vitaminmangel, Alkoholabusus, Fehler-
ndhrung oder Leberzirrhose.

Die neurogenen Sialadenosen entstehen bei Funktionsstorungen des vegetativen Nervensys-
tems unter z.B. antidepressiver oder antihypertensiver Therapie.

Das pathohistologische Kennzeichen der Sialadenose ist eine VergroBerung der Driisenazini

mit geschwollenen Azinuszellen.
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Abb. 5: Sialadenose bei einem 37 jahrigen Patienten im MRT

(T1-gewichtet opposed-phase)

Klinisch treten schmerzlose Schwellungen besonders der Ohrspeicheldriisen auf. Spéter
kommt eine Mundtrockenheit unter verringerter Speichelproduktion hinzu.

Die klinische Untersuchung und die bildgebenden Verfahren allein erlauben meist keine si-
chere Diagnosestellung, so dass meist eine Biopsie sicheren Aufschluss geben kann.

Eine kausale Therapie kann nur im Sinne der Beseitigung der zugrunde liegenden (systemi-
schen) Stérung zum Einsatz kommen. Im Ubrigen gibt es keine Behandlung zur

Beseitigung der Sialadenose, so dass nur symptomatische Maflnahmen getroffen werden kon-

nen, vor allem Mundbefeuchtung durch kiinstlichen Speichel [2].

2.3.4 Sialadenitis

Die Entziindung der Gl. parotidea kann verschiedene Ursachen haben. Man unterscheidet
zwischen der akuten, chronischen, obstruktiven und Strahlensialadenitis.

Eine akut eitrige Speicheldriisenentziindung kommt bevorzugt bei geschwichten bzw. élteren
Patienten und Sauglingen vor. Das Auftreten einer solchen Erkrankung wird durch das Vor-
liegen einer konsumierenden Allgemeinerkrankung begiinstigt. Bei der Pathogenese spielt
offenbar ein reduzierter Speichelfluss im Zusammenhang mit verminderter Nahrungsaufnah-
me eine Rolle, z.B. auch nach gréeren operativen Eingriffen am Gastro-

intestinaltrakt oder bei reduziertem Allgemeinzustand.
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Abb. 6: Sialadenitis bei einer 63 jahrigen Patientin in der rechten

Gl. parotidea im MRT (T1-gewichtet opposed-phase)

Bei Stenosierung eines Ausfithrungsganges, z.B. durch Speichelsteine oder einen Tumor,
kommt die Krankheit gehduft vor. Einige Medikamente, wie z.B. Diuretika, trizyklische Anti-
depressiva, Antihistaminika oder Parasympathikolytika, die den Speichelfluss reduzieren,
unterstiitzen ihre Entstehung. Erreger sind meist Streptokokken und Staphylokokken, aber
auch E. coli und andere gramnegative Keime.

Klinisch schwillt die betroffene Driise an und wird schmerzhaft, insbesondere bei Beriihrung.
Bei der Inspektion der Mundhohle findet man einen geschwollenen, geréteten Ausfithrungs-
gang. Bei Druck auf die betroffene Driise lasst sich meistens Eiter aus dem Ostium exprimie-
ren, sofern der Driisengang nicht komplett obstruiert ist.

Die dariiber liegende Haut ist gerdtet und iiberwarmt, hdufig haben die Patienten Fieber.
Bildet sich ein Abzess, so kann er durch die Haut nach auflen durchbrechen.

Laborchemisch belegen eine erhohte Blutsenkungsgeschwindigkeit und erhdhte Entziin-
dungsparameter eine Infektion. Zur bildgebenden Diagnostik kann eine Ultraschall-
untersuchung Aufschluss iiber eine eitrige Einschmelzung geben. Zur differentialdiagnos-
tischen Abklarung kann auch eine Computer- bzw. die Kernspintomographie eingesetzt wer-
den.

CT und MRT zeigen bei Sialoadenitis eine homogen vergrof3erte Driise mit kraftigem Enhan-

cement des Kontrastmittels, die Abszedierung erscheint liquide.
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Bei der Therapie kann es in leichten Fillen geniigen, den Speichelfluss durch Kauen von
Kaugummi oder Zitrone anzuregen. Meistens ist aber eine antibiotische Therapie entspre-
chend Antibiogramm erforderlich, das in schweren Féllen intravends appliziert werden muss.
Bei eitriger Einschmelzung ist die Abzesser6ffnung und Drainage indiziert. In seltenen

Féllen bei Nichtanschlagen der Therapie ist eine komplette Parotidektomie unter Schonung
des N. facialis erforderlich.

Neben der akuten Sialadenitis, beschreibt die chronische Sialadenitis eine wiederholt auftre-
tende, entziindliche Schwellung der Ohrspeicheldriise.

Der Krankheit liegen wahrscheinlich angeborene Storungen der Sekretbildung (Dyschylie)
bzw. des Gangsystems zugrunde. Im Verlauf wird die Lappchenstruktur der Driisen zerstort,
es kommt zu einer Bindegewebsvermehrung und lymphozytaren Zellinfiltration. Es bestehen
Hinweise fiir zusitzliche Einfliisse immunologischer Faktoren beim Krankheitsgeschehen.

Im akuten Schub tritt eine bakterielle Infektion haufig hinzu.

Im akuten Zustand konnen die Befunde der eitrigen Parotitis &hnlich sein. Bei der Sia-
lographie zeigen sich nach der Instillation des Kontrastmittels am Gangsystem Ektasien und
Auftreibungen, die ein typisches Bild eines ,,belaubten Baumes* im Rontgenbild ergeben.
Eine weitere hdufige Entziindungsform ist die obstruktive Sialadenitis. Sie entsteht durch me-
chanische Gangverlegung, auf der Grundlage einer Obstruktion durch Speichelsteine,
(rezidivierende) Entziindungen, Tumoren und andere Mechanismen.

Man kann vier Erkrankungsstadien unterscheiden. Im ersten Stadium steht eine Sekretstauung
mit Erweiterung der Speichelgdnge im Vordergrund, welche dann in den néchsten beiden Sta-
dien zunimmt und zu einer interstitiellen Fibrose und Schwund des Driisenparenchyms fiihrt,
um dann schlieBlich im vierten Stadium zu einem sklerotischen Umbau der Driise zu fiihren.
Klinik, Diagnostik und Therapie entsprechen jeweils der chronischen Sialadenitis.

Als letztes ist noch die Strahlensialadenitis zu nennen, die Patienten betrifft, die wegen

eines Tumors im Kopf- Halsbereich eine Strahlentherapie erhalten haben [2].

2.3.5 Sialolithiasis

Bei der Sialolithiasis kommt es zur Steinbildung im Gangsystem von Speicheldriisen,

und das liberwiegend in der Gl. submandibularis. Sie ist die hdufigste Ursache einer Speichel-
driisenfunktionsstdrung und kommt iiberwiegend bei Erwachsenen im hoheren Lebensalter
vor. Ménner sind dabei doppelt so hdufig betroffen wie Frauen.

Rund 80% der Speichelsteine kommen in den Géngen der Gl. submandibularis, etwa 10%
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in der GI. parotidea vor und sind doppelt so oft im extraglanduldren wie im intraglanduldren
Gangbereich lokalisiert. Das hiufigere Vorkommen in der GIl. submandibularis erklért man
sich durch den stirkeren Gehalt des Speichels an zéhfliissigen Schleimbestandteilen und dem
verzweigten Verlauf des Gangsystems. Als Ursache fiir die Steinentstehung wird eine Dy-
schylie mit Abnahme der Viskositdt des Speichels angesehen. Hauptsidchlich werden Calci-
umphosphat- oder Calciumcarbonatsteine gebildet.

Typisch fiir die Symptomatik ist die nach einem Geschmacksreiz auftretende, meist schmerz-
hafte Schwellung der betroffenen Speicheldriise. Im akuten Schwellungszustand ist die Vo-
lumenzunahme schon bei Betrachtung sichtbar. Palpatorisch findet man bimanuell eine meist
schmerzhafte, iiberwiegend teigige, gelegentlich auch prall-ellastische Driisenauftreibung.
GroBe Steine konnen im Mundboden digital palpiert werden. Man kann aber auch einen Stein
mit einer feinen Silbersonde, die in den Ausfithrungsgang eingefiihrt wird, tasten. Intraoral
erkennt man hdufig eine entziindliche Rétung um das Ostium des Ausfiihrungsganges, aus
dem bei bakterieller Superinfektion Eiter oder triibes Sekret austreten kann.

Etwa 80% der Steine kdnnen durch eine Rontgen-Schrigaufnahme des Unterkiefers bzw. eine
Mundbodenaufnahme dargestellt werden. Eine indirekte Darstellung ist mit der MR-
Sialographie moglich, bei der man nach Instillation eines Kontrastmittels, einen Stopp in der
Position des Steines oder eine Reduktion des Gangdurchmessers erkennt.

Die Therapie kann auf verschiedene Arten erfolgen. Kleinere, ostiumnahe Gangsteine konnen
Gelegentlich ausmassiert werden. In anderen Fillen muss der Ausfiihrungsgang geschlitzt
werden, um gréfere Steine zu entfernen. Intraglobulédre Steine konnen nicht auf diese Art ent-
fernt werden, sondern miissen klassisch durch Exstirpation der Glandula entfernt werden.
Alternativ gibt es heutzutage die Moglichkeit der Laserlithotripsie oder extrakorporalen
StoBwellenlithotrpsie, bei der ein Stein vom Ostium her aufgesucht und mit einem Laserlicht

zerstort wird oder die Steinzerstorung mittels Ultraschall erfolgt [2].
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Abb. 7: Sialolithiasis bei einem weiblichen Patienten im MRT

(T1-gewichtet opposed-phase)

2.4  Prinzip der Magnetresonanz

Der Spin verhélt sich in allen Experimenten wie ein Drehmoment, welches verbunden ist mit
einem magnetischen Moment. Das Proton besitzt einen solchen Spin, und weil das Wasser-
stoffatom als Kern nur ein Proton besitzt, lassen sich diese Spineigenschaften durch die Beo-
bachtung des Wasserstoffs studieren. Da Wasserstoff ein elementarer Bestandteil von Wasser
und Fett ist und da der menschliche Korper in erster Linie aus Fett und Wasser besteht, haben
wir eine potenzielle medizinische Anwendung.

Der Spin- oder besser sein magnetisches Moment- kann sich parallel oder antiparallel zu ei-

nem externen Magnetfeld ausrichten (Abb. 8).
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Abb. 8: Makroskopische Magnetisierung
(oder ,,Spin“): Innerhalb eines externen magnetischen

Feldes gibt es fiir das magnetische Moment der Spins

ui eine bevorzugte Richtung. Die Besetzung der ungiins-
AE=y kB tigeren Position ist mit einer Energicaufnahme ver-
0
4 4 4 4 4 bunden. Da die bevorzugte Position einer parallelen
L-e-L—

[ I M Orientierung eine hohere Besetzung zeigt,
0

kommt es zu Ausbildung einer Magnetisierung Mo.

Quelle: Reiser, Semmler (Springer, 2002)

Die antiparallele Ausrichtung ist dabei die energetisch ungiinstigere Position. Dabei betrach-
ten wir nicht ein einzelnes Proton, sondern eine grole Anzahl dhnlicher Protonen, und der
geldufige Ausdruck Spin bezeichnet eigentlich eine gro3e Anzahl von Spins oder Spingrup-
pen. Das Verhalten einer solchen Spingruppe ist dquivalent zum quantenmechanischen Mit-
telwert und kann bequemer weise als Magnetisierung behandelt werden [3].

Wie Abb. 9 zeigt, bilden Wasserstoffkerne in einem externen Magnetfeld eine makroskopi-
sche Magnetisierung, parallel zu der Richtung des statischen Magnetfeldes. Diese Richtung
wird iiblicherweise als die z-Richtung bezeichnet. Die ausgerichtete Magnetisierung wird
auch longitudinale Magnetisierung genannt. Ein senkrecht zum Hauptfeld angelegtes magne-
tisches Feld verursacht eine Drehung dieser makroskopischen Magnetisierung.

Ein rotierendes magnetisches Feld ldsst sich mit Hilfe einer elektromagnetischen Strahlung
realisieren. Hat das angelegte elektromagnetische Feld die gleiche Frequenz, so rotiert eine
magnetische Komponente dieses Feldes zusammen mit der makroskopischen Magnetisierung

(ist in Resonanz) und tiuscht fiir diese ein konstantes magnetisches Feld vor, welches auch als
B1-Feld bezeichnet wird. Solch ein Prozess wird als HF (Hochfrequenz-) Anregung bezeich-
net.

Bei einer Spinechobildgebung wird {iblicherweise eine 90°-HF-Puls verwendet, der aus der
longitudinalen Magnetisierung eine transversale Magnetisierung macht. Dies ist das Grund-

prinzip der Signalentstehung in der MR-Bildgebung, auch MRT genannt [3].
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Abb. 9: Phdnomen der ,,Resonanz“. Ein B1- Feld
senkrecht zur Hauptrichtung (z-Richtung) dreht die
makroskopische Magnetisierung in Richtung der x-y-
Ebene. Jeder Versuch, die makroskopische Magneti-
sierung aus der Richtung der des Hauptfeldes heraus-
zudrehen, verursacht eine Rotation um die z- Achse.
Rotiert die B1- Komponente des elektromagnetischen
Feldes mit der gleichen Rotationsfrequenz, so dreht

das Bl- Feld die makroskopische Magnetisierung

weiter

Quelle: Reiser, Semmler (Springer, 2002)

2.4.1 Ti1-und T2-Relaxationszeiten

Die Amplitude des induzierten Signals ist proportional zur Anzahl der Protonen, die sich am
Anregungsprozess beteiligt haben (Protonendichte). In der Regel sind mehrere Anregungs-
prozesse notwendig, um alle fiir eine Bildkonstruktion notwendigen Informationen zu be-
kommen. Bei jeder Anregung wird die vorliegende longitudinale Magnetisierung in Richtung
Transversalebene gedreht. Die vorliegende longitudinale Magnetisierung ist eine Funktion der
gewebespezifischen Relaxationszeit, eine Zeit, die angibt, mit welcher Geschwindigkeit sich
eine gedrehte Magnetisierung wieder parallel zum Hauptmagnetfeld ausrichtet. Diese Zeit
nennt man T1- Relaxationszeit. Grundsichlich gilt: Je groBer die Beweglichkeit der Wasser-
molekiile (je hoher der Gehalt freien Wassers im Gewebe), umso ldnger wird die gewebsspe-
zifische T1-Relaxationszeit.

Die Projektion der Magnetisierung auf die Transversalebene nennt man transversale Magneti-
sierung. Diese rotierende transversale Magnetisierung setzt sich aus einer Vielzahl individuel-
ler magnetischer Momente von Wasserstoffkernen zusammen, die alle in die gleiche Richtung
zeigen. Die Dipol- Dipol- Wechselwirkung zwischen diesen magnetischen Momenten verur-
sacht eine ,,Dephasierung® der transversalen Magnetisierung. Je mehr Zeit vergeht zwischen
Anregung und Datenakquisition, umso niedriger ist das induzierte Signal.

Die Relaxationszeit, die dieses Dephasierungsphdnomen beschreibt, nennt man T2-
Relaxationszeiten [3].

Derzeitige Akquisitionsschemata bendtigen einen Mindestabstand zwischen Anregung und

Datenakquisition von etwas 1ms. Ein in seiner Bewegung ,,eingefrorenes* Wassermolekiil
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ist also nicht beobachtbar. Wassermolekiile in der direkten Nachbarschaft von Makromolekii-
len sind in der Regel in ihrer Bewegungsfreiheit soweit eingeschréinkt, dass sie mit der MR
nicht beobachtbar sind. Solche Wassermolekiile bezeichnet man auch als ,,unsichtbares Was-
serreservoir. Die Mehrzahl der Wassermolekiile ist im menschlichen Korper ausgesprochen
mobil, und die taumelnden rotierenden Molekiile fithren zu Feld- Fluktuationen, deren Mit-
telwert zu einer langsameren Dephasierung der transversalen Magnetisierung fiihrt. Die Zeit,
die diesen gewebespezifischen Dephasierungseffekt beschreibt, heiit T2-Relaxationszeit,
transversale Relaxationszeit oder Spin- Spin- Relaxationszeit. Grundséchlich gilt:

Je groBer die Beweglichkeit der Wassermolekiile (je Hoher der Gehalt freien Wassers im Ge-

webe), umso ldnger wird die gewebespezifische T2-Relaxationszeit.

2.5  Kernspintomographische Merkmale der Gl. parotidea

In T1-gewichteten Sequenzen hat Fettgewebe mit seiner kurzen T1-Zeit die hochste Signalin-
tensitit, Tumorgewebe erscheint dagegen signalarm (dunkel), da es mehr Wasser enthilt und
somit eine lingere T1-Zeit hat. Somit ergibt sich ein guter Kontrast zwischen signalarmem
Tumor und signalreichem Fettgewebe (Abb.10). Schon bei T1-gewichteten Aufnahmen kann
die Gl. parotidea durch ihren hohen Fettanteil, welches eine signalreiche Struktur darstellt, gut
gegen ihr umgebendes Weichteilgewebe abgegrenzt werden, und in einen medialen und late-
ralen Driisenteil unterteilt werden Der Kontrast zwischen Tumor und Muskulatur, beide mit
langer T1-Zeit, ist jedoch schlecht.

T2- gewichtete Bilder weisen einen sehr hohen Kontrast zwischen signalreichemTumor
(langeT2-Zeit) und seiner eher signalarmen Umgebung auf.

Dabei ist es wichtig, Strukturen wie den M.masseter, die V. retromandibularis, die A. carotis
Externaunddriisenferne Strukturen des Gesichtschiddels zu erkennen, um Fehlinterpretationen

zu vermeiden.
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T1-Wichtung T2-Wichtung

Abb. 10: T1 und T2 gewichtetes MRT-Bild der Gl. parotidea

2.6 MR-tomographische Diagnostik

Bei der MR-tomographischen Diagnostik ist eine Beschreibung der pathologischen Strukturen

wichtig wobei es auf folgende Merkmale ankommt:

- Lokalisation und Ausdehnung einer vorhandenen Lésion mit Beschreibung einer mogli-
chen extraglanduliren Infiltration der umgebenden Weichteile (z.B. A. und V. retroman-
dibularis oder N. fascialis)

- Beschreibung der Rinder der Lision

- Mitbeurteilung der Lymphknoten bei Verdacht auf eine malignen Tumor

- Signalverhalten der Lésion in T1- und T2-Wichtung sowie T1-Wichtung nach
Kontrastmittelgabe entsprechend der Tabelle 1.
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Tabelle 1: MR-tomographische Merkmale der pathologischen Verdnderung der GI. parotidea bei T1-, T2-
Wichtung und bei T1-Wichtung nach Kontrastmittelapplikation Erléduterung T1 und T2 Wichtung: +++ stark
hyperintens, - hypointens. Erlduterung T1+KM: +++* starke Kontrastmittelanreicherung, +* leichtgradige Kon-

trastmittelanreicherung, (Vogel, Springer 2002)

Diagnose | T1 | T1+KM | T2 | Anmerkung

Parotitis |- |[+++* +++| Diffuse Ausbreitung bis lokale Abzessbildung

Sjogren |- |** +++ | Fleckig bis wabige Strukturen, insbesondere in der T2-

Syndrom Wichtung zu erkennen (s. Tabelle 4)

Fiir das Sjogren-Syndrom wurde eine weiterfiihrende MR-tomographische Klassifikation ein-

geflihrt (Tab. 2).

Tabelle 2: MR-Klassifikation des Sjogren-Syndroms (Vogel, Springer 2002)

Parenchym Grosse
Stadium 0 Normal Normal
Stadium I Retikulér Normal
Stadium II Kleinnodulér Normal-gering vergrofert
Stadium III Mittelnodular Gering-mittel vergroBert
Stadium IV GroBknotig Stark vergroBert

Die MR-tomographische Unterscheidung zwischen einer akuten Parotitis und eines Sjogren-
Syndroms stellt sich damit als schwierig dar: beide Entitéten sind gekennzeichnet durch hy-
pointense T1-Signale und hyperintense T2-Signale. Die Parotitis zeigt im Vergleich zum

Sjogren-Syndrom ein stirkeres Kontrastmittelenhancement (Abb. 11).
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Abb. 11: a: Parotitis in T1-Wichtung. B: Parotitis in T2-Wichtung. C: Sjogren-Syndrom in T1-Wichtung. D:
Sjogren-Syndrom in T2-Wichtung. Die beiden Erkrankungen lassen sich schwer differentialdiagnostisch gegen-

einander abgrenzen. Die Diagnosen sind histologisch und klinisch gesichert.

2.7  Der Magnetisierungstransfer-Kontrast

Mit der MRT Bildgebung ist es heute moglich zwischen malignen und benignen Lésionen
zuverléssig zu unterscheiden [5-7]. Zu den Kriterien der MRT Bildgebung gehoren die T2-
gewichtete Signalintensitit der Lasion im Vergleich zum gesunden Gewebe der Gl. parotidea,
der Charakter der Rdnder der Léasion und die dynamischen Signalanreicherungen nach Bolu-
sinjektion von Kontrastmittel [5-7]. Die Genauigkeit mit der die Malignitit einer Lision mit-
tels dieser Kriterien bestimmt werden kann, liegt nach Literaturangaben bei 71% [5].
Magnetization Transfer ist eine in der MR-Angiographie hdufig eingesetzte Methode zur bes-
seren Kontrastierung von Gefdllen [4]. In der Literatur liegen Ergebnisse vor,

wonach mit der Magnetization Tranfer Ratio zwischen malignen und benignen Tumoren im
Kopf-Hals-Bereich unterschieden werde kann [8,9], bei Parotistumoren sogar mit einer Ge-
nauigkeit von 85% [10]. In jeder einzelnen Messung ergeben Lésion-zu-Muskel MTR Werte
bessere Ergebnisse als die Lasion MTR Werte allein. Das hochste diagnostische Potential
wird durch einen 1 kHz-off-Resonanz HF-Impuls erzielt [11].

Wassermolekiile, die sich in unmittelbarer Ndhe von Proteinen und Makromolekiilen befin-
den, sind in ihrer Bewegung eingeschrankt (,,gebunden®). Die daraus resultierenden statischen
Dephasierungsmechanismen fiithren zu sehr kurzen T2-Relaxationszeiten und machen diese
Wassermolekiile in der MR-Bildgebung ,,unsichtbar®. Sie zeigen aber ein breites Resonanz-

spektrum. Mit einem HF-Puls, der aulerhalb der Resonanzfrequenz von Wasser eingestrahlt
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wird, lassen sich diese nicht sichtbaren Molekiile séttigen. Zwischen den beobachtbaren ,,frei-
en” Wassermolekiilen und den ,,gebundenen Wassermolekiilen kommt es durch Mechanis-
men wie z.B. Spin-Spin-Wechselwirkung oder chemische Austauschvorginge zu einem re-
gelmiBigen Austausch. Mit diesem Austausch verbunden ist auch der Transfer der Magneti-
sierung. Damit hat der auBlerhalb der Resonanz liegende Sattigungspuls einen direkten Ein-

fluss auf den Bildkontrast [3] (Abb. 12,13).

Abb. 12: H- Spektrum mit Signalen von

freies Wasser frei beweglichem Wasser sowie immobilen
(direkt Makromolekiilen
detektierbar) Magnetisierungstransfer
Quelle: Reiser, Semmler (Springer, 2002)
Makromolekiile
1 (nicht direkt detektierbar)
Vo v
Oberfliche Abb. 13: Konzept des Magnetisierungstransfers:

.gebundenes” Wasser Wassermolekiile in der Ndahe von Makromolekii-
len nennt man ,,gebunden®, sie sind nicht sichtbar

in der MR- Bildgebung.

¥ N
@'{69 \ S\\{ Magnetisierungstransfermechanismen iibertragen
77
\ }7 \ /J ;] die Sattigung durch z.B. Molekiilaustausch auf die
< ‘ 3? ]‘ ! i ,sichtbare® Menge freien Wassers
J

Jfreies” Wasser

W ) & 8§
) /,A,/,I"TJR Quelle: Reiser, Semmler (Springer, 2002)
—_— —
. v v
Magnetisierungs- Pt
transfer MTS

Durch eine Priparation, bei der vor Ablauf der eigentlichen Bildgebungssequenz eine Ein-
strahlung auerhalb des schmalbandigen Resonanzbereichs des freien Wassers erfolgt, kann
der Magnetisierungstransfer gezielt kontrastgebend eingesetzt werden [12].

Wird nun der unbewegliche Protonenpool mittels eines Sattigungsimpuls gesattigt, kommt es
dadurch auch zu einem Sattigungstransfer auf den beweglicheren Protonenpool und damit zu
einer Signalreduktion dieser Protonen.

Durch diese Signalreduktion entsteht ein Kontrast zur MRT Sequenz ohne 1 kHz-off-
Resonanz HF-Impuls der auch als Magnetisierungstransfer-Kontrast (MTK) bezeichnet wird

[4,16].
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Die Stirke des Magnetisierungstransfereffektes wird beeinflusst durch die Art des Makromo-

lekiils, seiner Konzentration, der Anwesenheit paramagnetischer Substanzen und dem T1-

Wert des Wassers [13-15, 17-19].

2.8 In-phase und Opposed-phase

Fett- und wassergebundene Protonen haben eine leicht unterschiedliche Resonanzfrequenz.
Beginnend mit der Anregung flihrt das dazu, dass die transversale Komponente der
makroskopischen Magnetisierung, die ihren Ursprung im Fettgewebe hat, zuriickfillt. Bei der
Spinechobildgebung ist diese Dephasierung gar kein Problem, weil der 180°-HF-
Refokussierungsimpuls die schnellere Komponente hinter die langsamere platzieren wird,
sodass sie zum Zeitpunkt des Echos wieder in Phase sind. In diesem Fall bleibt nur der Ver-
satz zwischen Fett- und Wasserbild in Frequenzkodierrichtung als Folge der chemischen Ver-
schiebung und in Abhéngigkeit von der verwendeten Frequenzbandbreite pro Pixel. Mit dem
verzicht auf diesen 180°-HF-Refokussierungsimpuls wird diese Dephasierung mit Beginn der
Anregung kontinuierlich fortschreiten [3].

In Abhingigkeit von der Echozeit wird es Situationen geben, in denen die Magnetisierung
von Fett und Wasser in die gleiche Richtung zeigt. Solche Situationen nennt man ,,In-phase*.
Es wird wieder andere Situationen geben, in denen die Magnetisierung von Fett und Wasser
entgegengerichtet ist. Eine solche Situation nennt sich ,,Opposed-phase. Entsprechen dem
Inhalt von Fett und Wasser in einem Raumelement kann das resultierende Signal verschwin-
den. Die von der Echozeit abhidngige In-phase/Opposed-phase Situation in der
Gradientenechobildgebung ist eine Funktion der Differenz der Resonanzfrequenzen der Mag-

netisierung von fettgebundenen Wasserstoffatomkernen und den wassergebundenen Wasser-

stoffatomkernen (Abb. 14,15).
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Abb.: 14 a und b Opposed- phase Aufnahmen der Gl. parotidea. Im rechten Bild ist aufgrund
des Magnetisierungstransfers die Signalintensitét herabgesetzt, der durch den

1 kHz-off-Resonanz-HF-Impuls bedingt wird.

Abb. 15 a und b: In-phase Aufnahmen der Gl. parotidea. Auch hier ist wieder eine Signalreduktion

im rechten Bild mit 1 kHz-off-Resonanz HF-Impuls zu erkennen.
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3. Zielsetzung der Arbeit

Mit Hilfe der MRT ist man in der Lage mittels eines 1 kHZ-off- Resonanzimpulses einen
MTC zu bestimmen. Jedoch hat diese Methode noch keine klinische Routine gefunden.

Einige wenige Arbeiten mit kleiner Patientenzahl haben sich schon mit der Wertigkeit des
MTC bei tumordsen Ldsionen beschéftigt, jedoch gibt es keine Normwerte flir die groB3en
Speicheldriisen. Arbeiten zum Wert des MTC bei Affektion der groen Speicheldriisen im
Rahmen systemischer Erkrankungen liegen nicht vor.

Ziel der Arbeit ist die Bestimmung der Wertigkeit des MTC zur Differenzierung generalisier-

ter Erkrankungen mit Affektion oder primar entziindlicher Erkrankungen der Gl. parotidea.
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4. Patienten und Methoden

4.1 Patienten

Fiir diese prospektive Studie lag ein positives Votum der Ethikkommision vor und sdamtliche
Patienten unterschrieben nach erfolgter Aufkldarung eine studienbezogene Einverstindniser-
klarung.

Es konnten insgesamt 58 Patienten (36 Frauen und 22 Ménner im Alter von 8 bis 78 Jahren,
mittleres Lebensalter 45,9 Jahre) untersucht. Die Untersuchungen fanden in der Klinik und
Poliklinik fiir Diagnostische und Interventionelle Radiologie der Universitdtsklinik Hamburg-
Eppendorf zwischen Mirz 2003 und November 2006 statt. Die untersuchten Patienten wurden
gemil den histologisch gesicherten Diagnosen in verschiedene Gruppen unterteilt, die in Ta-

belle 3 aufgefiihrt sind:

Tab. 3: Verteilung der Erkrankungen unter den insgesamt n=58 Patienten ( w= weiblich, m= ménnlich)

Erkrankung n w m
Morbus Sjdgren 22 16 6
Sialadenose 4 0 4
Sialadenitis 4 2 2
Sialolithiasis 8 5 3
Parotitis 17 10 7
Parotisabzess 1 1 0
Parotishypertrophie 1 1 0
Unklare Schwellung 1 1 0

Probanden wurden mit einer Kopfspule bei 1,5 Tesla im MRT

(Siemens, Erlangen, Germany) untersucht.
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Dabei wurden die Spulen genau an der Gl. parotidea platziert. Zur exakten anatomischen Lo-
kalisation der Gl. parotidea wurde eine axiale T1-gewichtete Spinecho Sequenz akquiriert,

wobei folgende Sequenzparameter eingesetzt wurden (Tab. 4).

Tab. 4: Tabellarische Darstellung der Sequenzparameter der T1- gewichteten Spinecho Sequenz

T1-Sequenzen 15T

Gerit 1,5 T Magnetom Symphony, Siemens,
Erlangen, Germany

Max. Amplitude (Anstiegsrate) 30 mT/m (125 mT/m/s)

TR/TE 500 msec / 14 msec

Matrix 192 x 512

Field of View (Pixelgrofie) 210 x 280 mm (1.09 x 0.55 mm)

Schichtdicke/ Vorschub Smm/ 1.25 mm

NSA 3

Die eigentliche MTC-Sequenz wurde in der axialen Schicht mit maximaler Fldchenausdeh-
nung der Gl. parotidea mittels T1-gewichteter spoiled Gradienten-Echo Sequenzen In-Phase
und Opposed-Phase mit und ohne 1-kHz off-Resonanz HF-Impuls anschlieBend durchgefiihrt,
wobei fiir die einzelnen Untersuchungsserien wiederum folgende Sequenzparameter einge-

setzt wurden (Tab. 5).

Tab.5: Tabellarische Darstellung der Sequenzparameter der MTC- Sequenzen

MTC-Sequenzen 1,5 T In-Phase 1,5 T Opposed-Phase

Gerit 1,5 T Magnetom Symphony, | 1,5 T Magnetom Symphony,
Siemens, Erlangen, Germany | Siemens, Erlangen, Germany

TR/TE/ 47 msec / 4,8 msec 47 msec / 7,0 msec

Flip Winkel/ Exitations 20°/1 20°/1

Matrix 256 x 256 256 x 256

Field of View (Pixelgrofie) 179 x 179 mm 179 x 179 mm
(0.7 x 0.7 mm) (0.7 x 0.7 mm)

Schichtdicke 5 mm Smm
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MTC-Sequenzen 1,5 T In-Phase 1,5 T Opposed-Phase
Off-Resonanz HF-Impuls 1-kHz single-cycle-sinc | 1-kHz single-cycle-sinc

wave wave
Bandwidth of 110 Hz 110 Hz
HF-Impuls
Dauer des Pulses 18 msec 18 msec
Dauer der Sequenz 24 sec 24 sec
Wichtung des Pulses T1 Tl

Diese beiden Sequenzen wurden jeweils mit und ohne 1 kHz-off-Resonanz HF-Impuls durch-
gefiihrt, um jeweils ein Bild mit und ohne Magnetisierungstransfer zu erzeugen und den Mag-
netisierungstransfer Kontrast durch unterschiedliche Signalintensititen messbar zu machen.
Die spezifischen Absorptionsraten waren bei allen Patienten innerhalb der Sicherheitsrichtli-
nien.

Die einzelnen Bilder der Sequenzen In-Phase und Opposed-Phase mit und ohne 1-kHz off-
Resonanz HF-Impuls wurden mit Hilfe des PC-Programms eFilm Workstation® 2.0 (©2004
Merge Technologies Incorporated) separat extrahiert und danach digital in eine MRIcro-Datei
(Chris Rorden, University of Nottingham, Great Britain), konvertiert. Das Programm MRIcro
ermdglicht eine digitale Bearbeitung der gewiinschten ROI mit multiplen Markierungsmog-
lichkeiten (kreisformig, Lasso-Funktion, etc.).

Im néchsten Schritt wurde nach der Lokalisation der GI. parotidea auf der axialen MTC Se-
quenz, moglichst genau eine ROI manuell in die Gl. parotidea der betroffenen Seite platziert.

Dabei wurden drin vorkommende Gefafle mit eingeschlossen (Abb. 16).
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Abb. 16: Markierung der rechten Gl. Parotidea

Ein zweiter Messungsschritt beinhaltete die Markierung des rechten oder linken M. masseter
mit einer ROI aus 104+2 Pixel um eine Parotis-zu-Muskel MTC ausrechnen zu kénnen

(Abb. 17).

Abb. 17: Markierung des M. masseter auf der rechten Seite

mit einer ROI aus 104+2 Pixel zur Bestimmung des Muskel MTC

Eine ROI in der gleichen Pixelgroe wurde im linken oberen Bildrand platziert, um das Bild-

rauschen zu bestimmen und um bessere und genauere Vergleichsergebnisse zu erhalten

(Abb. 18).
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Abb. 18: Zur Bestimmung des Bildrauschens wurde eine ROI
aus 104+2 Pixel in die obere rechte Bildecke gelegt

Alle Intensititswerte pro Pixel einer Seite wurden in einem nichsten Bearbeitungsschritt digi-
tal in eine Txt-Datei umgewandelt, die anschlieBend mit dem MICROSOFT Statistik-
Programm EXCEL (Microsoft Excel 2003) ausgewertet wurde. Aus den Signalintensititen
pro Pixel wurde der Mittelwert fiir die ROI berechnet, welcher dann als Grundlage fiir die
weiteren Berechnungen Verwendung fand.

Im Weiteren wurde aus dem Mittelwert der gemessenen Signalintensititen der MTC fiir die
erkrankte Gl. parotidea und den M. masseter nach folgender Formel fiir jeden Probanden be-
rechnet: MTC = 1-(Mopnemt/Mmitvt), Wobei Momemt die Signalintensitidt des Gewebes vor
dem Magnetisierungstransfers und Myt die Signalintensitit des Gewebes mit Magnetisie-
rungstransfer kennzeichnet. Zuvor wurde die Signalintensitit des Bildrauschens von der der
Gl. parotidea und des Muskels subtrahiert, um den Wert den echten Signalintensitdten der
Gewebe anzunédhern.

Aus den MTC-Werten der GI. parotidea und den MTC-Werten des M. Masseter eines Pro-
banden wurde die Parotis-zu-Muskel MTR nach folgender Formel berechnet: MTR= MTCp,y,.
tis/MTCwmuskel. Diese Werte bildeten die Grundlage fiir die statistische Auswertung.

Samtliche statistischen Berechnungen wurden mit SPSS 11.5 (SPSS Inc., Chicago, IL, USA)
durchgefiihrt.

Zur statistischen Untersuchung der Messergebnisse mit und ohne 1-kHz Off-Resonanz HF-
Impuls wurde der Student’s t-Test herangezogen und ein zweiseitiger Wert p < 0,05 wurde als

statistisch signifikant definiert. Um die Rechenvoraussetzungen fiir parametrische Tests zu
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priifen, wurden die Verteilungen der Merkmale mittels des Kolmogorov-Smirnov Tests mit
Lilliefors-Signifikanzkorrektur auf das Vorliegen einer Normalverteilung untersucht. Die Da-
ten wurden zundchst auf mogliche Auswertungsprobleme hin analysiert. Neben der offen-
sichtlichen Problematik ungleicher Gruppengro3en und heterogener Varianzen ist flir die Va-
riablen MTR Opp und MTR In jeweils eine signifikante Abweichung von der Normalvertei-
lung festzustellen. t-Tests sind relativ robust gegen Verletzungen der Rechenvoraussetzungen.
Dennoch ist zumindest eine Korrektur aufgrund von multipler Testung vorgenommen worden

(hier Bonferroni- Korrektur).
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5. Ergebnisse

4.2  Auswertung der statistischen Ergebnisse von MTR Opp und MTR In

Die Auswertung der MTR Opp-, und MTR In- Werte der verschiedenen Erkrankungen ergab
die in Tab. 6 und 7 und Abb. 19 und 20 gezeigten Mittelwerte (M). Das Konfidenzintervall
(KI) liegt bei 95%. Eine Standardabweichung (SD) fiir die jeweiligen Mittelwerte zeigt die
Zuverlassigkeit der Werte an. Bei den beiden Erkrankungen Parotisabzess und Parotishy-
pertrophie konnte aufgrund der zu kleinen Gruppengréfle keine Auswertung des Konfidenzin-

tervalles und der Standarsabweichung stattfinden.

Tab.: 6 Tabellarische Darstellung der statistischen Auswertung der Werte M, SD und KI 95%
fiir die ermittelten MTR Opp- Werte der verschiedenen Erkrankungen

Morbus | Sialoli- | Parotis- Parotitis | Sialadenitis | Sialadenose Parotis- unklare
Sjogren | thiasis abzess hypertrophie | Schwellung
M 0,77 0,71 0,79 0,75 1,04 0,89 0,66 0,22
SD 0,49 0,19 X 0,46 0,40 0,57 X 0,32
KI 0,61/ 0,55 |X 0,52/ | 0,42/ 0,19/ < -2,62/
95% | 0,92 0,86 0,98 1,67 1,60 3,05

Tab.: 7 Tabellarische Darstellung der statistischen Auswertung der Werte M, SD und KI 95% fiir die ermittelten

MTR In- Werte der verschiedenen Erkrankungen

Morbus | Sialoli- | Parotis- Parotitis | Sialadenitis | Sialadenose Parotis- unklare
Sjogren | thiasis abzess hypertrophie | Schwellung
M 0,63 0,33 0,57 0,54 0,50 0,33 0,19 0,27
SD 0,85 0,19 X 0,33 0,29 0,07 X 0,26
KI 0,36/ 0,55/ X 0,38/ 0,15/ 0,24/ X -2,05/
95% 10,90 0,86 0,70 0,86 0,42 2,59
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Dargestellt ist der Mittelwert der jeweiligen Messung mit dem dazugehérigem
95%-Konfidenzintervall, sowie die maximalen und minmalen MeRwerte.

Abb. 19: In der Graphik sind die ermittelten MTR Opp-Phase Werte fiir die

verschiedenen Erkrankungen dargestellt
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Dargestellt ist der Mittelwert der jeweiligen Messung mit dem dazugehdrigem
95%-Konfidenzintervall, sowie die maximalen und minmalen MeRwerte.

Abb. 20: In der Graphik sind die ermittelten MTR In-phase Werte fiir die

verschiedenen Erkrankungen dargestellt
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Die erhobenen Signifikanzlevel der verschiedenen Erkrankungen werden in Tab. 8 und 9 dar-

gestellt.

Tab. 8: Tabellarische Darstellung der Abgrenzbarkeit der verschiedenen

Erkrankungen basierend auf den erhobenen MTR Opp Werten

M. Sjogren | Sialolithiasis | Parotitis | Sialadenitis | Sialadenose | Unklare
Schwellung
M.Sjégren X
Sialolithiasis | 1.000 X
Parotitis 1,000 1,000 X
Sialadenitis | 1,000 1,000 1,000 X
Sialadenose | 1,000 1,000 1,000 0,065 X
unklare 1,000 1,000 1,000 0,626 1,000 X
Schwellung

Tab. 9: Tabellarische Darstellung der Abgrenzbarkeit der verschiedenen Erkrankungen basierend auf

den erhobenen MTR In Werten

M. Sjogren | Sialolithiasis | Parotitis | Sialadenitis | Sialadenose | Unklare
Schwellung
M.Sjégren X
Sialolithiasis | 1.000 X
Parotitis 1,000 1,000 X
Sialadenitis | 1,000 1,000 1,000 X
Sialadenose | 1,000 1,000 1,000 1,000 X
unklare 1,000 1,000 1,000 1,000 1,000 X
Schwellung

Mit dem durchgefiihrten t-tests lieBen sich keine signifikanten Unterschiede feststellen. Le-
diglich der Vergleich der Sialadenitis mit der Sialadenose (MTR In-phase) verfehlte die Sig-

nifikanz knapp, kann aber hier nicht als aussagekriftig angesehen werden.
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6. Diskussion

Diese prospektive Studie wurde durchgefiihrt, um zu kliren, ob die Bestimmung des MTC
Wertes und des Lision-zu-Muskel MTR Wertes mittels eines 1- kHz Off-Resonanz HF-
Impulses, zusétzliche Informationen neben der konventionellen MR- Bildgebung, zur Diffe-

renzierung von Erkrankungen der Gl. parotidea, liefern kann.

Protonen in Makromolekiilen verfiigen nur {iber eine eingeschrinkte Beweglichkeit und inter-
agieren mit frei beweglichen Wasserstoffmolekiilen durch eine dipolare Kopplung und durch
chemischen Austausch an einer intermittierenden Grenzzone [16]. Diese Interaktion beein-
flusst die Signalintensitét der kernspintomographischen Bildgebung. Bezogen auf die Fre-
quenzbreite der vorhandenen Protonen in menschlichem Gewebe stellt der Pool der makromo-
lekularen Protonen das grofite Spektrum mit ca. 20 kHz. Durch Anwendung eines Unterdrii-
ckungsimpulses mit deutlich differenter Frequenz bezogen auf die Resonanzfrequenz von
Wasser, kann der Anteil der Protonen in Makromolekiilen an der Bildgebung abgeschitzt
werden [28]. Dies geschieht am einfachsten, indem eine Sequenz mit und ohne einen Unter-
driickungsimpuls durchgefiihrt wird [9]. Die T1 Relaxation steigt durch einen Unterdrii-
ckungsimpuls an. Das Ausmal} der T1 Relaxation ist abhdngig von der Frequenz des ange-
wendeten Unterdriickungsimpulses [20]. Bei der Berechnung von absoluten MTC und MTR
Werten sollte die T1 Zeit eines zu untersuchenden Gewebes Beriicksichtigung finden [20].
Das Verhiltnis der T1 Relaxationszeit und der absolute MTR Wert sind durch die folgende
Gleichung beschrieben: MTR = Ka x Tla. Ka beschreibt in dieser Gleichung die Rate des
Magnetization Transfer von Wasser zu Makromolekiilen und T1la die Relaxationszeit der frei

beweglichen Wasserstoffprotonen nach Einstrahlen des Unterdriickungsimpulses [20].

Bei Betrachtung der technischen Aspekte zeigt sich, dass der Magnetisierungseffekt durch
verschiedene Faktoren beeinflusst wird. Dabei spielen die Dauer, Form, Amplitude und die
Frequenz des Unterdriickungsimpulses eine Rolle [14-16, 21-22]. In der vorliegenden Arbeit
wurde ein 1- kHz Off-Resonanz HF-Impuls mit einer Pulsdauer von 18 msec verwendet. Ta-
kashima et al. [11] ermittelten die MTR Werte fiir 72 Parotisldsionen ebenfalls mit einem 1-
kHz Off-Resonanz HF-Impuls, wobei Yousem et al. [9] nur die MTR Werte in In-Phase be-
trachteten und einen 2- kHz Off-Resonanz HF-Impuls zur Differenzierung der 54 Kopf- und

Halstumoren wéhlten, wovon wieder rum aber nur drei Speicheldriisentumoren waren.
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Markkola et al. [10] hingegen verwendeten bei ihrer Arbeit ein 0,1-T MRT mit 4- kHz Off-
Resonanz HF-Impuls zur Untersuchung der 40 Kopf- und Halstumoren. Alle Arbeiten wiesen
verschiedene Ergebnisse auf, wobei die Arbeit von Takashima et al. bessere Ergebnisse vor-
wies, die eventuell zum Teil auf den Gebrauch der Bestimmung des Lasion-zu-Muskel MTR
Wertes zuriick zu fiihren sind, welcher womdglich den T1-Effekt unter den Léasionen korri-

giert hat [11].

Takashima et al. haben bei ihren pathologische Untersuchungen von benignen Lasionen he-
rausgefunden, dass die hohe zelluldre Beschaffenheit und die daraus resultierenden makromo-
lekularen Proteine einen positiven Effekt auf den MTR hat [11]. Sowohl benigne als auch
maligne Speicheldriisentumoren sind histologisch heterogen und haben meistens beide myoe-
pitheliale und epitheliale Komponenten [23]. Die molekularen Gewichte dieser Proteine rei-
chen von 40-150 kd [24]. So erscheint es plausibel, dass diese intermedidren Filamentproteine
mehr als die makromolekularen Proteine in den Nucleolen und dem Cytoplasma einen Ein-

fluss auf die Variabilitdt des MTR von Parotistumoren hat [15].

Eine Limitation der vorliegenden Arbeit besteht in der Grofle einzelner Subgruppen. Auch
wenn die vorliegenden Daten keine eindeutige Tendenz zeigen, sollten die Ergebnisse an ei-
nem groBeren Kollektiv noch untersucht werden. In der vorliegenden Arbeit liel die statisti-
sche Auswertung nur leichte Unterschiede zwischen der Sialadenitis und der Sialadenose er-
kennen. Da ein offensichtliches Problem ungleicher Gruppengroen bestand, wire bei einer
groBBeren GruppengréBe der Unterschied mdoglicherweise signifikanter geworden. Auch ist
anzumerken, dass durch die ungleichen GruppengrdéBen in einigen Vergleichen nur sehr grofle
Unterschiede als signifikant beschrieben werden konnen. Der T-test ist am sensibelsten fiir
signifikante Unterschiede; andere konservativere statistische Tests hitten auch bei groferen
GruppengrofBen keine groBere Signifikanz ergeben. Die Ergebnisse wurden auch mit nichtpa-
rametrischen Tests iiberpriift (,,Mann-Whitney U-test”, Ergebnis nicht berichtet). Hier lieBen

sich gleichfalls keine signifikanten Unterschiede feststellen.

Die MRT wird zur Differenzierung und Diagnostik von pathologischen Verdnderungen der
Gl. parotidea eingesetzt. Der Bestimmung des MTC Wertes und eines Lision-zu-Muskel
MTR Wertes wird bis heute nur das Potential zur Differenzierung von malignen und benignen

Erkrankungen der Gl. parotidea zugeschrieben. Hilfsweise gibt es verschiedene MR-
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tomographische Klassifikationen (Tab. 1 und 2), die jedoch oft nicht eindeutige Hinweise
geben konnen. Der als pathognomonisch geltende wabige Umbau des Driisenparenchyms
beim Sjogren-Syndrom z.B. ist erst im Verlauf der Erkrankung nachweisbar, nicht jedoch im
Anfangsstadium und das Endstadium der Erkrankung in Form einer Parenchymatrophie wird
in der obigen MR-Klassifikation iiberhaupt nicht beriicksichtigt [3,4]. Die meisten Tumoren
der Gl. parotidea konnen ohne hin nicht invasiv mittels einer Feinnadelaspirationsbiopsie mit

einer Genauigkeit von 90-98% und geringem Kostenaufwand diagnostiziert werden [25-27].

Bis heute liegen keine eindeutigen Referenzwerte fiir einzelne Erkrankungen der Gl. parotidea
vor. Die Anwendung der opposed-Phase Technik hat in der vorliegenden Arbeit die Differen-
zierungsmoglichkeiten zwischen den einzelnen Erkrankungen nicht verbessert. Ein diagnosti-
scher Gewinn durch Nutzung des magnetisierungstransfers in der Differenzierung von Er-
krankungen der GI. parotidea besteht nur sehr eingeschrinkt und bei ausgewihlten Patienten,
so dass der zusitzliche Zeitaufwand einen routinemifigen Einsatz im klinischen Alltag nicht

rechtfertigt.

Eine weitere Moglichkeit die Differenzierung von Erkrankungen der groB3en Speicheldriisen
mittels MTC trotz der vorgelegten Ergebnisse nicht vollstindig zu verlassen, wire zum die
Evaluation eines hoherenergetischen Impulses, wie es Yousem und Kollegen versucht hatten
[9]. Denkbar wire auch der Versuch der Kombination mit der diffusionsgewichteten MRT
und/oder aber auch der kontrastmittelunterstiitzen, dynamischen Bildakquisition mittels MRT.
Wie die Literatur gezeigt hat scheint weder bei der nicht-invasiven Diagnostik tumordser Er-
krankungen, noch bei der Differenzierung der generalisierten Erkrankungen der grof3en Spei-
cheldriisen eine Technik der MRT allein die Feinnadelaspirationszytologie ersetzen zu kon-
nen. Die Feinnadelaspiration spielt in einigen operativen Zentren in der prdoperativen Dia-
gnostik von Tumoren der Speicheldriisen nur noch eine untergeordnete Rolle. Hier werden die
Gefahren der Kapselverletzungen von Tumoren mit konsekutiver Erhohung des Rezidivrisi-
kos angefiihrt, aber auch die Problematik der Fehldiagnosen, zum Beispiel bei Karzinomen in
pleomorphen Adenomen. So sind zum Beispiel auch Basalzelladenome histologisch von Ba-
salzelladenokarzinomen nur durch Kapseldurchbriiche und somit invasives Wachstum zu dif-
ferenzieren. Intratumorales Gewebe, wie es bei der Feinnadelaspiration gewonnen wird, er-
laubt somit keine Differenzierung dieser unterschiedlichen Entititen. Es werden in der Litera-
tur aber auch andere Auffassungen vertreten. So beschreiben einige Autoren die Feinnadelas-

piration als ein obligates Vorgehen bei Vorliegen einer Neoplasie der gro3en Speicheldriisen.
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Unbestritten ist jedoch der Gewinn in der praoperativen Planung bei Kenntnis der Tumorenti-
tat.

Aufgrund der genannten Nachteile auch der Feinnadelaspirationszytologie scheinen die An-
strengungen mittels eines nicht-invasiven Verfahrens eine prdoperative Differenzierung der
verschiedenen Erkrankungen anbieten zu konnen, gerechtfertigt zu sein. Dies wird jedoch nur
an einem groflen Zentrum oder aber im Rahmen einer Multicenterstudie moglich zu sein, da
zum einen das Spektrum der verschiedenen Erkrankungen so vielfdltig, zum anderen die Hau-

figkeit der Erkrankungen eher selten ist.
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7. Zusammenfassung

In der vorliegenden Studie wurden insgesamt 58 Patienten mit primér entziindlicher Erkran-
kung der Gl. parotidea mittels einer spoiled gradienten-echo Sequenz und eines 1 kHz Off-
Resonanz HF-Impulse in-Phase und opposed-Phase im Kernspintomographen untersucht.
Mittels dieser Technik wurde ein MTC und ein Lasion-zu- Muskel MTR Wert bestimmt.
Dieser Technik wird das Potential zur Differenzierung benigner und maligner Tumoren
zugeschrieben. In die klinische Routine hat diese Technik bis heute keinen Eingang gefunden.
Ziel der Arbeit war die Bestimmung eines MTR Wertes und dessen Beurteilung in der klini-
schen Diagnostik.

Die statistische Bewertung der Ergebnisse der Patientendaten ergab, dass zu diesem Zeitpunkt
keine eindeutigen Referenzwerte fiir einzelne Erkrankungen der Gl. parotidea bestimmt wer-
den konnen und dass die Werte insbesondere fiir einzelne Erkrankungen deutlich variieren.
Als Ergebnis dieser Arbeit bleibt festzuhalten, dass ein diagnostischer Gewinn des Magneti-
sierungstransfers in der Diagnostik der Erkrankung der Gl. parotidea somit nur sehr einge-
schriankt besteht und der zusétzliche zeitliche Aufwand einen routineméafigen Einsatz im kli-

nischen Alltag noch nicht rechtfertigt.
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