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1 ARBEITSHYPOTHESE

Das Ziel dieser Doktorarbeit ist die Bestimmung eetztndlichen Befallmusters
oberflachiger Kopfarterien anhand vorliegender Maggsonanztomographie (MRT)
-Bilder von Patienten mit histologisch gesicheR&rsenzellarteritis (RZA).

Durch das Wissen der Verbreitung und Lange deriediten Segmente soll die
Diagnosestellung der RZA verbessert werden, unAdi&ahl falsch negativer
Biopsieergebnisse bzw. schwerer Folgeschaden dunehtdeckte Krankheitsfélle
zu vermindern.

Die konventionelle Diagnosestellung der RZA istgauhd der oftmals
unspezifischen klinischen Symptome wie Kopfschmergzewichtsverlust und
Abgeschlagenheit zuweilen auf3erst schwierig.

Bisher stellt die Biopsie der oberflachlichen Temgbarterien den diagnostischen
Goldstandard dar. Es kommt aber haufig aufgrundddg®ntinuierlichen,
segmentalen Befalls, sowie unterschiedlicher Lakdilbnen der entziindeten Stellen,
zu falsch negativen Ergebnissen. Die Folgen einerkannten und unbehandelten
RZA kénnen jedoch bis zur Erblindung fihren, daeash inflammatorisch bedingte
Intimahyperplasie zu Stenosen der Gefal3e, und Ihd&ahinteren Ciliararterien zu
ophtalmologischen Komplikationen kommen kann.

Das MRT bietet hier ein modernes und nichtinvaswedahren, um eine
rechtzeitige Diagnostik der RZA und den schnellgghaien Therapiebeginn zu
ermoglichen. Aufgrund der sehr hohen Auflésung imkidimeterbereich konnen bei
3 Tesla Aufnahmen die Wand- und Lumenbeschaffeeeifrteriensegmente
detailliert dargestellt werden. Sowohl die obeffiligen Kopfarterien, als auch die
intrathorakalen Gefal3e lassen sich artefaktfreznsathen.

Bislang ist in der Medizin bekannt, dass die RZActiein segmentales und
teilweise unilaterales Befallmuster gekennzeiclsteEs liegen jedoch keine
Erkenntnisse Uber die tatsachliche Lange der edetén Segmente vor, da die
Biopsieentnahmen mit 1-2 Zentimeter (cm) Langedkch kleine Einblicke in die
GefalRverdnderungen bieten kdnnen. Durch die Auangrder MRT Aufnahmen
sollen folgende Fragestellungen im Einzelnen beartéwerden:

1. Wie sieht das Befallmuster der Arterien aus hirtfitdhdes Arterienastes
und der Lateralitat? Haben die Kriterien der S@itks, rechts) oder der
Arterien (R. frontalis oder parietalis der A. temalcs superficialis,

A. occiptialis) einen Effekt auf das Befallsmuster?

2. Wie lang sind die einzelnen Segmente, sowohl dizieeten als auch die
nicht entziindeten?
Gibt es Unterschiede der Lange hinsichtlich dexctieshts, des Alters, oder
des Arterienastes?
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Wie ist das Verhéltnis der entziindeten und nicteiermeten Strecken
bezogen auf die Patienten und die einzelnen Artasie.

Welche Faktoren, wie Seite und Lokalisation habeswArkungen auf die
Lange der Segmente?

. Wie dick sind durchschnittlich die Arterienwéandecimtziindeten und nicht

entzindeten Abschnitten?
Gibt es Unterschiede zwischen den einzelnen Arnasien?

Welche Faktoren wie Entziindungsgrad, Seite odealisation haben
Auswirkungen auf die Dicke der Arterienwand?



Einleitung

2 EINLEITUNG
2.1. Definition, Atiologie und Epidemiologie

Das Thema der vorliegenden Doktorarbeit ist dasnkneitsbild der Arteriitis
temporalis, auch bekannt als Riesenzellarterit&ARengl: giant cell arteritis GCA)
oder Arteriitis temporalis Horton.

Die Einteilungen der Vaskulitiden erfolgt nach denapel-Hill Nomenklatur von
1994, (Bruce and Bell, 1997, Jennette et al., 1984)che im Jahr 2012 bei der
zweiten International Chapel Hill Consensus Comfeee aktualisiert wurde
(Rasmussen, 2012, Jennette, 2013). Die Rieserteeills zahlte hiernach, zusammen
mit der Takayasu Arteriitis zu den Vaskulitiden @eo Gefal3e, (Large-Vessel-
Vaskulitis, LVV). Neben dem extrakraniellen Befadir Aorta und deren Aste, kénnen
auch kleinere Arterien, wie die Arteria temporafigperficialis (A. temporalis)
inklusive der Ziliargefal3e der Augen betroffen s@nuce and Bell, 1997, Schmidt,
2003, Schmidt and Vaith, 2005, Brack et al., 199@ksimowicz-McKinnon and
Hoffman, 2004, Watts and Scott, 2003, Rasmussel®, Ziennette, 2013).

Den Namen ,temporal arteritis“ bekam diese Vaslaildurch Bayard T. Horton,
welcher erstmals 1932 eine ausfihrliche Beschrgbutes klinischen und
insbesondere histologischen ErscheinungsbildessdiEskrankung veroffentlichte
(Horton BT, 1932, Horton BT, 1934). Somit wird inewtschsprachigen Raum zu
Ehren von Horton die Bezeichnung Arteriitis tempigralorton als Synonym fur die
Riesenzellarteritis verwendet.

Der Begriff der RZA basiert auf den histologisch&@rrelaten (Abbildung 1), die in
Biopsien zu finden sind, sprich dem charakterisgscNachweis von mehrkernigen
Riesenzellen innerhalb der GefalRwand (Herold aradl ,€2012).

Die Anzahl der Riesenzellen, die Intensitat und ldb&alisation der Entziindung in
den Gefallwanden variieren stark, da die entzin@tgmente oder GefalRabschnitte
nicht unbedingt immer bilateral symmetrisch ausggprund durch nicht entziindete
Gefal3strecken unterbrochen sind (Hoffman et ai728chaefer and Lehr, 2012, Lie,
1990, Klein et al., 1976, Albert et al., 1976).

Die genaue Atiologie der Arteriitis temporalis isdch nicht im Detail aufgeklart
(Herold and et.al., 2012, Guillevin and Terrier120Brack et al., 1999).

Es wird davon ausgegangen, dass Entzindungszééefchichten der Gefal3wande
infiltrieren und neben strukturellen Schéaden einsgepragte systemische (Auto-)
Immunantwort auslésen (Yilmaz and Arditi, 2009, \&eg et al., 2008, Weyand and
Goronzy, 2003a, Schaefer and Lehr, 2012, Ma-Kruad ,2004)

Es zeigen sich zwei Manifestationen. Erstens dekwdren Schaden mit der Folge
der Intimahyperplasie und zweitens die systemidehiziindungsreaktion (Weyand
and Goronzy, 2003a).
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Als Ausldser der Vaskulitiden werden Infektionea akogene Ursachen diskutiert.
So wurden histologische Befunde aus Biopsien agf\darhandensein von Viren
(Parovirus B19) sowie Bakterien wie beispielswei€hlamydia pneumoniae
untersucht, ohne jedoch signifikante Ergebnisseriangen (Seo and Stone, 2004,
Weyand and Goronzy, 2003a).

Die Arteriitis tempralis ist die haufigste Vaskidi{Schaefer and Lehr, 2012, Herold
and et.al., 2012) Die Inzidenz dieser Erkrankung liegt bei durchstthah 25 pro
100000 pro Jahr. Aufgrund des demographischen Wandel wohl vermehrter
Kenntnisse uber die Erkrangun ist die Inzidenz ld#uin den letzten Jahrzehnten
angestiegen (Nordborg et al., 2003). Ein Grund rdadt, dass die GCA eine
Erkrankung des Alters ist, und fast ausschliefiehPersonen ab 50 Jahren auftritt
(Seo and Stone, 2004, Nuenninghoff et al., 200Ba&fer et al., 2009, Houthuizen et
al., 2009, Gonzalez-Gay, 2001, Weyand and GoroB@93a, Brack et al., 1999,
Reuter et al., 2003, Herold and et.al., 2012, Sdhr8D03, Schaefer and Lehr, 2012).

Die Inzidenz pro Jahr betragt im 5.Dezennium <56irezennium: >10,

im 7. Dezenium ungefahr 40 und im 8. Dezennium &stPersonen pro 100000
(Herold and et.al., 2012per jahrliche Anstieg der Inzident wird in der Liur far
Manner mit 8 Prozent angegeben, bei Frauen mitrbzelt (Gonzalez-Gay et al.,
2001b).

2003 wurde davon ausgegangen, dass sich die Iizlier2028 verdoppeln wirde
(Weyand and Goronzy, 2003a). Frauen sind mit eiAereil von tber 75 Prozent
ofter betroffen als Manner (Herold and et.al., 2012 Landern noérdlicher Breiten
Europas wie Skandinavien ist die Inzidenz der Aittethoher als im Mittelmeerraum
(Brack et al., 1999, Herold and et.al., 2012, Blaaitl Tabandeh, 2001, Maksimowicz-
McKinnon and Hoffman, 2004, Nordborg et al., 20Bogsen and Sorensen, 1987,
Haugeberg et al., 2000, Baldursson et al., 1994).

Eine mit der RZA eng assoziierte Erkrankung istRiodymyalgia rheumatica (PMR)
(Weyand and Goronzy, 2003a, Evans and Hunder, Zebbette et al., 1994).

Ein genauer Zusammenhang zwischen der RZA und W8 Ronnte noch nicht
nachgewiesen werden. Beide Erkrankungen werden olambiniert als auch
einzeln diagnostiziert. Ungefahr 50 Prozent deielRtgn mit Arteriitis temporalis
leiden gleichzeitig an einer Polymyalgia rheumaticagekehrt haben 20 Prozent der
PMR Patienten zusatzlich eine RZA (Herold and ¢t24112).

Die PMR ist ein Mischbild aus einer Vaskulitis, @irisynovitis grol3er Gelenke, sowie
einer Bursitis (Aoki et al., 2009, Salvarani andnider, 1999, Weyand and Goronzy,
2003a). Die Patienten leiden unter proximal betontesymmetrischen
Muskelschmerzen, die vor allem in der Nacken- Seldgion und in der Huft- und
Oberschenkelmuskulatur lokalisiert sind (Aoki et 2009, Ma-Krupa et al., 2004).
Oft werden diese, wie bei der RZA, von einer B-Syonmatik wie Abgeschlagenheit,
Fieber, Gewichtsverlust, Nachtschweil3 und eine &sgpon begleitet (Herold and
et.al., 2012). Weitere Kennzeichen sind ein scknalbrupter Krankheitsbeginn sowie
laborchemisch erh6hte Entziindungsparameter (Haralcet.al., 2012)

Auch die PMR ist eine Erkrankung des Alters (Her@@12, Aoki et al., 2009).
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Eine weitere wichtige Differentialdiagnose ist diakayasu Arteriitis. Hier werden
Uberwiegend grol3ere Arterien, (vor allem die Aotiajallen. Die Erstsymptomatik
tritt bereits, im Unterschied zur RZA und PMR, \Enreichen des 40. Lebensjahres
ein (Herold, 2012, Arend et al., 1990, Johnstoal.e2002).

2.2. Klinisches Bild und konventionelle Diagnostik

Generell kann sich die Differenzierung der einzelhaskulitiden sehr schwierig
gestalten, da sie sich Klinisch sehr vielseitigspriieren. Die genaue Kenntnis der
Manifestationszeichen ist daher sehr hilfreichdesi Diagnosestellung.

2.2.1. Kilinik

Die klinische Symptomatik kann abrupt und plétzlbeginnen, oder sich schleichend
und langsam entwickeln (Calamia and Hunder, 1980).

Viele Patienten leiden zu Beginn als Ausdruck detesnischen Entzindung unter
einer unspezifischen B- Symptomatkge:

- Gewichtsverlust,

- Appetitlosigkeit,

- depressive Verstimmungen,
- Mudigkeit und

- unklares Fieber (Schmidt, 2003, Schmidt and V&i@05, Gonzalez-Gay et al., 2004,
Weyand and Goronzy, 2003b, Herold and et.al., 2Bb2yster et al., 2011, Calamia
and Hunder, 1980, Hunder, 2000, Schaefer et &09)20

Zuséatzlich zu dieser Allgemeinsymptomatik kommen e diFolgen der
GefalRwandentzindung- und Verdickung hinzu. Dureh@ostruktion der Arterien
kommt es zu einer Ischamie der jeweiligen Versogggebiete, sodass auch die
resultierende klinische Manifestation der Patientehviduell von der Lokalisation
der entziindeten Arteriengebiete abhangt (WeyandGornzy, 2003a, Schmidt,
2003, Yilmaz and Arditi, 2009).

Man kann klinisch grob zwischen zwei Auspragungen@CA differenzieren.

Bei der klassischen ,Arteriitis cranialis” ist ggachlich die A. carotis externa, und
ihr Endast, die A. temporalis superficialis betenff(Weyand and Goronzy, 2003a).
Im zweiten Fall, der LVV breitet sich die Entztimduauch extrakraniell auf grof3eren
Arterien, wie die Aorta und die arm- und beinvegarden Arterien (A. subclavia,
A. axillaris und A. brachalis der oberen, bezielswgise die A. iliaca und A.

femoralis der unteren Extremitaten) aus. Dies kaauth ohne entziindete
Kranialgefalen einhergehen (Brack et al., 1999, &ldyand Goronzy, 2003a,
Reinhard et al., 2005, Klein et al., 1975, Wilkinsoand Russell, 1972).
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Selten sind auch die Mesenterialarterien befalradk et al., 1999, Evans et al.,
1998, Schaefer and Lehr, 2012).

Symptome sind bei dieser Form der GCA eher eintipalpabler oder unregelmaliger
peripherer Puls, sowie eine periphere Parasthelamld, 2012, Ness et al., 2006).
Bei der klassischen Entzindung der oberflachigepfétterien leiden die Patienten
oft unter neu auftretenden Kopfschmerzen, prasemieHautrétungen und

pathologische Palpationsbefunde der Schlafenged8ctaefer and Lehr, 2012,
Schmidt, 2003, Bhatti and Tabandeh, 2001, Schnmidt\&ith, 2005).

Das Symptom mit dem héchsten positiven pradiktiverhersagewert (positiver
likehood, LR von 4,2) ist der Kauschmerz, auchu@ieatio intermittens genannt
(Smetana and Shmerling, 2002).

2.2.2. Laborwerte

Die Blutsenkungsgeschwindigkeit (BSG) und das &irea Protein (CRP) zeigen in
der Laboruntersuchung erhéhte Werte an.

Im Blutbild findet man zusatzlich haufig eine leieH_eukozytose, eine Alphg(2-
Globulin-Vermehrung und eine Anamie (Herold, 20Htuthuizen et al., 2009,
Hazleman, 2000, Schmidt and Vaith, 2005, Weyand@muabnzy, 2003b).

Die Creatinkinase (CK) liegt meistens im Referemalmd, Auto- Antikorper sind
nicht nachweisbar (Herold, 2012).

Diese pathologischen Laborwerte sind jedoch fur Biegnosestellung nicht
spezifisch und zur Aufstellung einer Differenti@gnose nicht aussagekréaftig genug,
da es allgemeine Entziindungs- und keine spezifisthborparameter sind (Herold,
2012, Evans and Hunder, 2000, Schmidt, 2003, Sehaefl Lehr, 2012).

Studien hierzu ergaben, dass der positive LR &(€ Gber 100 Millimeter (mm) pro
Stunde (h) nur bei 1,9 liegt (Seo and Stone, 20D#).Sensitivitat der BSG alleine
wird mit 84,9 Prozent, die des CRPs mit 95,5 Prbaeigegeben, zusammen haben
die BSG und das CRP eine hohe Sensitivitat von Bg2ent (Hayreh et al., 1997,
Goold et al., 2009).

Differenzialdiagnosen wie beispielsweise die inf@é¢ Endokarditis lassen sich
mittels der Laborparameter somit nicht ausschliefiensie mit ahnlich erhdhten
Werten einhergehen (Schmidt, 2003).

Allerdings kdnnen diese Laborparameter zur Verlawisrolle, Therapieeinstellung
und Risikoeinschatzung dienen (Houthuizen et 8092 Weyand et al., 2000).

In  Untersuchungen  bezlglich des Zusammenhangs [lmvisc den
Entzindungsparametern und dem Patientenrisiko ZilinBen fand man eine
Korrelation zwischen erhdhten Entziindungsparametedneinem geringeren Risiko
des Visusverlusts. Es wird vermutet, dass durchedi@hten inflammatorischen
Stimuli die Angiogenese schneller und ausgepraaiéguft, und somit Ischamien
durch Kollateralkreislaufe eher vorgebeugt werdaeo(and Stone, 2004).

10
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2.2.3. Biopsie

Nach der richtungsweisenden Diagnosestellung diastklinische Bild benétigt man
zur Diagnosesicherung oftmals noch eine histobbgisBestatigung (Schmidt, 2003,
Weyand and Goronzy, 2003a, Herold and et.al., 2Gb2]d et al., 2009).

Bei der Biopsie der temporalen Arterie (TAB) entnitnman ein 2 bis 3 cm langes
Arterienstick. In der mikroskopischer Untersuchungt eine Infiltration
mononukledrer Zellen und eine granulomatdse Entmimdmit mehrkernigen
Riesenzellen (Abbildung 1) als Entzindungskorreat erkennen (Weyand and
Goronzy, 2003a, Seo and Stone, 2004, Brack €t139.7, Taylor-Gjevre et al., 2005,
Schaefer and Lehr, 2012, Bhatti and Tabandeh, 20&tna and O'Neill, 2004).

Abbildung 1: Histologisches Bild der Arteriitis temporalis (Bley, 2005)
Pfeile zeigen auf die namensgebenden Riesenzellen.

Teilweise wird sogar eine bilaterale Biopsientnahemepfohlen, da die Seite der

Symptome nicht immer mit der Seite der pathologéschunde Ubereinstimmen muss
(Seo and Stone, 2004). Auf diese Kontroverse wird@tes in der Diskussion noch

weiter eingegangen.

Dieser invasive Eingriff ist mit einem geringen R fur den Patienten

verbunden(Seo and Stone, 2004). Es kann in seltesiéan zu Fazialisparesen oder
Hautnekrosen kommen (Reinhard et al., 2005, Reihlearal., 2004, Varma and
O'Neill, 2004).

11
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Es besteht jedoch die Mdoglichkeit einer falsch tigga Biopsie, da das
Verteilungsmuster der entziindeten GefaRabschmiggmental, nicht immer bilateral
und auch nicht nur beschrankt auf die KopfarteiséReinhard et al., 2005, Brack et
al., 1999, Bley et al., 2007c, Houthuizen et 02 Schmidt et al., 2008, Ashtonkey,
1992, Kattah et al., 1991, Schmidt and Vaith, 203®dall, 2012, Hedges et al., 1983,
Varma and O'Neill, 2004, Klein et al, 1976, Broamaet al., 2004).
Gewunscht wird deshalb eine Mindestlange des Raisakbn 2 bis 2,5 cm, die jedoch
oft nicht erreicht werden kann (Schaefer and L2012, Bhatti and Tabandeh, 2001).

Die Haufigkeit falsch negativer Biopsien wird inrdateratur mit Werten von 10 bis
40 Prozent angegeben (Gonzalez-Gay et al., 20Qiss|€t et al., 2012).

Die Sensitivitat/ Spezifitat der Biopsie wird mib Prozent/ beziehungsweise 90 bis
100 Prozent angegeben (Gonzalez-Gay et al., 20GQtiBnd Tabandeh, 2001). Somit
ist eine positive Biopsie zwar beweisend, eine tiegaBiopsie jedoch nicht
hinreichend flr einen Ausschluss einer GCA (Bhait Tabandeh, 2001, Varma and
O'Neill, 2004, Schaefer et al., 2009, Seo and $t2@@4, Kermani and Warrington,
2012, Hall et al., 1983).

Eine angefangene Kortisontherapie erschwert zudétdie Diagnosestellung, da oft
die Entziindungszeichen der Arterienwande unterlissfder Kortikosteroide nach
ungefahr zwei Wochen nicht mehr nachvollziehbad sfReinhard et al., 2005,
Weyand and Goronzy, 2003a, Bley et al., 2007c, $dthet al., 2008, Schaefer and
Lehr, 2012, Tyndall, 2012, Achkar et al., 1994).

2.2.4. American College of Rheumatology Klassifikeon

Da die klinischen Leitsymptome sehr unspezifiscla shat die ,American College of
Rheumatology” (ACR) eine Funf-Punkte-Klassifikatifiir die Diagnose der RZA
aufgestellt, die folgende Kriterien beinhaltet (ldenet al., 1990):

1. das Lebensalter des Patienten liegt Uber 5@dahr
2. es treten abrupt heftige Kopfschmerzen auf,
3. pathologische Befunde bei der Palpation

4. eine beschleunigte BSG von mindestens 50 Mitkménm) pro Stunde (nach
Westergren) als Entziindungszeichen, sowie

5. pathologische Biopsieergebnisse.

Die ACR Kriterien zeichnen sich durch einen hohegativ LR von 99 Prozent aus,
der positive LR liegt aber nur bei 29 Prozent (Rdcal., 1998). Im Falle, dass
(mindestens) 3 der 5 genannten Kriterien zutreffeingd die Sensitivitdat mit 93,5
Prozent, und die Spezifitdt mit 91,2 Prozent angeg€Hunder et al., 1990).

12
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2.3. Diagnostik mit bildgebenden Verfahren
2.3.1. Einfuhrung

Die moderne, nichtinvasive Bildgebung spielt hetdge in der Diagnostik der RZA
eine bedeutende Rolle. Sie ist essenzieller Besrmlir Erfassung des gesamten,
also auch extrakraniellen Befallmusters.

Die friher als Goldstandart benutzte Angiographier AJntersuchung der
GefalRverdnderungen wird heute durch die moderned aitht invasiven
Bildgebungsverfahren, wie der farbkodierte  Duplexspaphie, der
Magnetresonanztomographie, sowie der Positronesansomographie erganzt.

Inre Vorteile fur die intra- als auch extrakrargelDiagnostik gegentber der
Angiographie, neben dem Verzicht auf einen invasikZengriff, ist die Moglichkeit
bereits frihzeitig noch okkulte und klinisch niéhisgepragte Wandveranderungen/
sowie -Entzindungen auch an den schmalkalibrigeerflélchigen Kopfarterien
darzustellen (Atalay and Bluemke, 2001, Meller let 2003, Narvaez et al., 2005,
Schmidt and Blockmans, 2005, Stanson, 2000, Se&#ane, 2004).

R. frontalis R. parietalis

A.ooccipitalis

A. temporalis
superficialis

A. occhlis

A. casoexterna

Abbildung 2: Schematische Darstellung der Anatomieler oberflachlichen

Kopfarterien.

Die A. temporalis superficialis zieht als Endast Aecarotis externa zwischen dem
Unterkieferkdpfchen und dem &ufReren Gehdrgang diledfascia temporalis in die
Schlafenregion. Dort zweigt sie sich in die beidste Ramus frontalis und Ramus parietalis
auf, die sich an der Bildung des Arteriennetzeskimfschwarte beteiligen.

Die A. occipitalis geht als hinterer Ast der A. otis externa ab und verlauft medial vom
Processus mastoideus im Sulcus A. occipitalis zuntetaupt.

13



Einleitung

Abbildung 3: Anatomische Korrelate im MRT (Bley etal., 2011)

Das Bild zeigt zeigt ein typisches Schadel MRTrd¥&\ Patientin mit den sechs
verschiedenen Arterien, die in dieser Dissertateim Patientenkollektiv untersucht
wurden.

2.3.2. Farbkodierte Duplexsonographie

Die Farbkodierte Duplexsonographie (FKDS) war edw®r ersten nichtinvasiven
Methoden zur Diagnostik der RZA, und wurde Endel®®0er Jahren etabliert (Kraft
et al., 1996, Schmidt et al., 1997).

Das spezifische Kennzeichen einer aktiven Arteriiti der Sonographien ist die
echoarme, konzentrische Wandschwellung, auch ,Hgdéofannt, die das Farbsignal
der durchbluteten Arterie hofartig umgibt (Reinhatdl., 2005, Schmidt et al., 1997,
Reinhard et al., 2004, Schmidt and Blockmans, 28@bsarani et al., 2002).

Der Halo entspricht einem entzindlichen Odem derfa@eand und des
perivaskularen Gewebes (Schmidt et al., 2008, Aetdd., 2010, Reinhard et al., 2004,
Schmidt, 2007).

Stenosen lassen sich anhand der schnelleren Blsgiischwindigkeit, Okklusionen
durch ein fehlenden Fluss in den Temporalarterr&gereen (Reinhard et al., 2005,
Schmidt et al., 2008, Arida et al., 2010, Schmiut Blockmans, 2005).

Vorteil des Ultraschalls ist die grol3e Verfugbarkend Verbreitung der Gerate.
Die Untersuchung dauert ungefahr 15-20 Minuterkastengunstig, nicht invasiv und
sowohl bei den oberflachigen Kopfarterien, als audn Untersuchung groRerer
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extrakranieller Arterien, wie der A. Subclavia, et (Arida et al., 2010, Schmidt et
al., 2008, Schmidt et al., 2002, Pfadenhauer andéy2003).

Durch Markierungen auf der Hautoberflache konnegn&mnte, welche sich fur eine
Biopsie anbieten, gekennzeichnet werden (Reinhaaitl,2005).

Differentialdiagnosen lassen sich durch die Sormlgea jedoch nur teilweise
untersuchen oder ausschliel3en. Differenzierensédsbeispielsweise zwischen einer
Arteriosklerose und der RZA, da die Wandschwellingeim Krankheitsbild der
Arteriosklerose homogen und echoarm, und nichtnmingen, irreguléar und teilweise
echoreich wie bei der RZA erscheinen.

Allerdings lassen sich nicht andere Vaskulitidere beispielsweise die Panaarteritis
nodosa (PAN) differentialdiagnostisch ausschlief@®amnmidt et al., 2008, Reinhard et
al., 2004). Ein vorhandener Halo in der Ultrasalrairsuchung kann somit nur eine
Entzindung beziehungsweise Vaskulitis widerspiggest allerdings fur die
Aufstellung differentialdiagnostischer Bewertungecht zulassig.

Allgemeingultige Konventionen beziglich der Kriarieines Halos fehlen bislang in
der Diagnostik (Reinhard et al., 2005, Reinhardl 2004).

Die Untersuchung mittels des Ultraschalls solltsdunell wie mdglich durchgefiihrt
werden, da aufgrund der Steroidreversibilitat im tra#ichall sichtbaren
Wandveranderungen innerhalb der ersten 14 Tagenh nabkerapiebeginn
verschwinden (Seo and Stone, 2004, Tyndall, 20¢2m&t et al., 1997).

Ein weiterer Nachteil der Sonographie ist die Teltea dass die Anfangsstadien
(ohne Wandverdickungen mit nur leichter Infiltratialer Adventitia) nicht gut
darstellbar sind. Eine frilhe Diagnosestellung defARist jedoch fir den
Therapieerfolg sehr wichtig (Reinhard et al., 2005)

Des Weiteren ist die Diagnose und Qualitat desasdinallbildes, Geratestandart und
-qualitat sowie dessen Interpretation untersuchenadpg, sodass es auch hier zu
falschen Einschatzungen kommen kann (Seo and $3064, Pfenninger et al., 2012).

Zusammenfassend kann man sagen, dass sich Ultitast&guchungen durch einen
hohen positiven LR (92- 96 Prozent), aber geringegativ LR (58-64 Prozent)

auszeichnen. Verglichen mit der DiagnosestellurtteisiBiopsie werden sowohl die
Sensitivitat, als auch die Spezifitat fur die Krige Halo, Stenose, Verschluss mit 93
Prozent angegeben (Reinhard et al., 2004, Blely,&2G08, Schmidt et al., 1997).

Die FKDS wird in der Hand eines getbten Untersusheutzutage als diagnostisches
Verfahren der ersten Wahl angesehen.
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2.3.3. Positronenemissionstomographie

Zur Untersuchung grof3erer Arterien, nicht aberkigpfarterien, eignet sich auch die
Positronenemissionstomographie (PET). Ziel ist mshen der Entdeckung von
extrakraniellen Entziindungszeichen, den Verlauf diedTherapie zu kontrollieren

(Houthuizen et al., 2009, Schaefer et al., 2006cBhans et al., 2000, Blockmans et
al., 1999).

Die PET ist eine In-Vivo Untersuchung von Stoffwselvorgangen.

Als Tracer, also als Marker fur bestimmte Stoffwsslivege, kann man beispielsweise
Fluordesoxyglukose (FDG), insbesondere das radialgotop'®F-2-Fluor-2-deoxy-
D-glucose YF-2-FDG) verwenden, um den Glukosestoffwechsel ien d
verschiedenen Geweben darzustellen.

Moglich wird dies, da der Tracer zwar durch denoglen aktiven Transporter der
Glukose in die Zelle aufgenommen, und durch das yfnzHexokinase
verstoffwechselt werden kann, jedoch weitere Umargen wie im physiologischen
Glukose Metabolismus nicht moéglich sind.

Der Tracer akkumuliert somit zeitabhéangig intrazéll. Da die Tracer radioaktiv
markiert sind, wird die Menge der Speicherung iha#y der Zelle sichtbar und
messbar gemacht. Diesen Prozess nennt man auclabglisthes Trapping®
(Schaefer et al., 2009, Blockmans et al., 2000ish et al., 2002, Blockmans et al.,
1999, Jones, 1996).

Allerdings ist das Einsatzspektrum der PET limitiefu bedenken ist der hohe
Kostenfaktor. Zudem ist das Verfahren nicht Uberatfigbar.

Der grof3te Nachteil in der Diagnostik besteht darilass eine Darstellung
oberflachiger Kopfarterien nicht maéglich ist. Dlesgt zum einen an der Uberlagerung
des Signals durch die hohen Uptake-Signale der daaten Grol3hirnrinde.
Zusatzlich liegt der Wanddicke der oberflachigenhi@warterien unterhalb der
Auflésungsgrenze des PETs (Schmidt et al., 2008,ap€e Stone, 2004, Schaefer et
al., 2009).

Zum Ausschluss anderer Differentialdiagnosen eignelt die PET auch selten.
Beispielsweise gestaltet sich die Abgrenzung zuterosklerose sehr schwierig
(Schaefer et al., 2009, Blockmans et al., 2000aBeftral., 2008, Foerster et al., 2011,
Walter et al., 2005).

In der Literatur wird die Sensitivitdt des PETs &t Prozent, die Spezifitat mit 98
Prozent, und der positive LR mit 93 Prozent angege(Blockmans et al., 2000,
Blockmans et al., 1999).

Die Anwendung der PET-Untersuchung ist somit zursgizen Darstellung einer
Vaskulitis extrakranieller Gefal3e geeignet, briaber im Zusammenspiel mit den
klinischen Symptomen, der Biopsie und vor allem derderen bildgebenden
Verfahren wie FKDS, CT und MRT keine zusatzlicheriofmationen, die den
Aufwand und die Kosten der Untersuchung rechtfertigviirden (Foerster et al.,
2011).Dagegen ist die PET CT ein sehr gutes Diagresfahren zu Abklarung des
Fiebers unklarer Genese ( FUO), dem mitunter eid@& Ru Grunde liegen kann
(Wagner et al., 2005).
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2.3.4. Computertomographie und Magnetresonanztomogiphie

1998/99 wurde in drei Fallstudien in der medizihisassenschatftlichen Literatur
das erste Mal Uber die Mdglichkeit der magnetresptmanographischen Darstellung
der A. temporalis superficialis berichtet. Entziicitk Stenosen der A. temporalis
superficialis kdnnten mit einer Time-of-Flight-(TQFANngiographie und murale
Kontrastmittelanreicherung der Temporalarterie astfKontrastmittel-(KM)-T1-
gewichteten Bildern dargestellt werden (Bley et2005a, Harada et al., 1999,
Mitomo et al., 1998).

Weiterentwickelt wurde die Methodik durch die Datlstng mittels VergrofRerung
des ,field-of-view" (FoV), in dem sowohl der from¢aund parietale Ast der

A. temporalis superficialis, als auch die A. octaps superficialis beidseits in einer
einzigen Untersuchung dargestellt werden (Bley.e2@07a, Bley et al., 2005b).

Ein spezielles hochauflésendes MRT- Protokoll zatdgsuchung und Beurteilung
der RZA wurde erstmals von Bley et al. im Jahre20Gtellt

(Bley et al., 2005b, Bley et al., 2006, Bley et 2005d).

Die kontrastmittelverstarkte Magnetresonanz-Angapgie (KM-MRA)
ermoglichten die hochauflésenden Darstellungen_desens der Temporalarterien,
wahrend mit den klassischen MRT Aufnahmen auclGaiiRwand begutachtet
werden kann.

Das typische MR-Bild beim Befall der A. temporadigperficialis zeigt ein
hyperintenses, leuchtendes Signal, welches einetr&stmittelanreicherung
innerhalb der Wande und des perivaskularen Geweafitepricht (Flamm et al.,
1998, Tso et al., 2002, Bley et al., 2007b, Chad.e2000).
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Abbildung 4: MRT Bild mit typischen Korrelaten einer entziindeten Arterie (Bley et

al., 2011)

Pfeil: Zeigt auf eine Arterie mit Kontrastmittelaicherung in der Wand (T1- hyperintenses
Signal), bei signallosem, hypointensen Lumen.

Dreieck: zeigt auf eine Vene.

Zur Unterscheidung von Arterie und Vene macht meim@as sogenannte ,flow-void-
signal” (flussbedingte Signallticke) zu Nutze.

Das Lumen der Arterie zeichnet sich hypointensesh signalloses ab, wahrend das
Venenlumen eine kréaftige Kontrastierung aufweises®s liegt an der schnelleren
Flussrate der Erythrozyten in den Arterien. In demerien sind die Blutzellen
aufgrund des schnellen Blutflusses bei der Sigrnateggung aus der Schicht geflossen,
sodass das Lumen signallos, und somit schwarzeirdch

Dagegen ist aufgrund des langsameren BlutflusséemnVenen eine Signalgebung
durch das noch nicht aus der MelRRebene geflossemmatraktrierten Blutes
gewahrleistet. (Bley et al., 2005b, Bley et al02@, Bley et al., 2006).
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Abbild 5: MRT Bild- Darstellung des ,flow-void-signal” (Bley et al., 2011)

Weil3es Dreieck: Zeigt auf die Vene, welche bedingth den langsameren Fluss mit
kontrastrierten Blut ausgefuillt ist.

Pfeil: Zeigt auf die Arterie, deren Lumen kein Silgaufweist.

Der Vorteil dieser modernen Techniken der MRT it drtefaktfreie Darstellung
anatomischer,  funktioneller ~und  morphologischer oinfationen im
Submillimeterbereich (Bley et al., 2005c, Bley, 208ley et al., 2005b, Bley et al.,
2005d, Bley et al., 2007Db).

Sie bieten die Moglichkeit nicht-invasiv und ohnmel§en zeitlichen Aufwand multiple
Regionen darzustellen, und folglich den Krankheiteuf unter Therapie zu
beobachten. Nicht nur die Wandverdickungen und ldangskorrelate an den
Kopfarterien kdnnen zuverlassig dargestellt werdech extrakranielle pathologische
Veradnderungen, wie Dilatationen und Aneurysmata Beiall grof3erer Arterien
werden sichtbar (Bley et al., 2007b, Houthuizealet2009, Weyand and Goronzy,
2003a, Atalay and Bluemke, 2001).

Durch das MRT ist es moglich geworden, den gesar@efil3status des Korpers
durch eine einzige untersucherunabhéngige Unteusigchnnerhalb von knapp
40 Minuten zu ermitteln (Bley et al., 2005c).

Die Kenntnis des genauen Musters und Befalls dd¢éffgeist im Hinblick auf die
Vermeidung schwerwiegender Komplikationen wie HErbling wichtig.

Der sofortige Therapiebeginn ist zum Zeitpunkt Begnosestellung indiziert (Seo
and Stone, 2004).
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Differentialdiagnostisch hat man durch das MRT dbglichkeit bei der

Untersuchung der Aorta eine Aortitis auszuschlie@amicht nur die Wanddicke und
das Lumen dargestellt, sondern auch andere paikohlmy Veranderungen wie
arteriosklerotische Plaques und Odeme sichtbaremegéitalay and Bluemke, 2001).

Die Ergebnisse der Untersuchung kénnen zusatzlehutgt werden, um eine

Biopsiestelle zu definieren und mdéglicherweise Rlage falsch negativer Ergebnisse
zu mindern, sowie den Therapieerfolg unter Kortikosiden zu protokollieren

(Bley et al., 2005c, Bley et al., 2005b, Bley ef 2005d).

Wie bereits beschrieben, ist in einigen Klinikemeeibilaterale Biopsieentnahme
aufgrund des segmentalen Befalls Standard. DiesgriEe konnte man durch die
genaue Lokalisation der entziindeten Segmente séieér MRT Untersuchung auf
eine unilaterale Biopsie reduzieren.

In der von Bley et al. durchgeflhrte Studie aus dihr 2005 wurden initial 20
Patienten mit einem akuten Verdacht auf RZA miti#s MRTs untersucht. Die
Studie ergab, dass die MRT Untersuchung richtigtipdsei 16 von 20 Patienten, und
richtig negativ bei 3 von 20 Patienten war, eindtatwar (auch histologisch) falsch
negativ gewertet worden (Bley et al., 2005d).

Auch weiteren Studien, durchgefiihrt von Bley etak dem Jahr 2007 ergaben, dass
sich das MRT durch eine Sensitivitdt von 80,6 Pngzend einer Spezifitat von
96 Prozent auszeichnet (Bley et al., 2007b).

2.4. Komplikationen und Therapie

Komplikationen des Befalls extrakranieller groReef&@e sind nicht nur die
Lumenobstruktion der Gefal3e, sondern auch eineriémgeitung. Diese werden
wahrscheinlich durch eine Aortitis verursacht, mdén mdglichen Folgen von
Aneurysmata (in ca. 30 Prozent der Falle), einertéxruptur, sowie konsekutive
Aortenklappenschaden (Schmidt et al., 2008, Hoat#iet al., 2009, Agard et al.,
2012, Evans et al., 1995, Bongartz and Matteson06,20Evans, 1995).
Generell werden bei bis zu 80 Prozent der Falle @iffiektion der Aorta und ihren
Abgangen festgestellt (Herold and et.al., 2012 |&edt al., 2003).

FUr entzindliche Prozesse im Stromgebiet der Aotcarinterna sowie der
A.vertebralis und basilaris sind die transitorisdehamische Attacke (TIA) und der
zerebrale Insult eine mdgliche Konsequenz (Caselil., 1988, Herold and et.al.,
2012).

Schwere Komplikationen beim Befall der oberflachidg@pfarterien treten meistens
im Bereich des Sehvermdgens auf (Cheung and Risha@d6, Agard et al., 2012,
Herold and et.al., 2012, Tovilla-Canales, 1998, @@t al., 2009).
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Die Haufigkeit der Augenbeteiligung wird in der éigtur mit Werten bis zu
40 Prozent aller Patienten angegeben (Nesher, 2084, Agard et al., 2012, Rossler
et al., 2012, Herold and et.al., 2012, Gonzalez-&a}., 2000).

Die Breite von ophtalmologischen Komplikationensshr weit gefachert. Es kann zu
Amourosis fugax und Gesichtsfeldausfallen, sowiecllweine Ischamie der auf3eren
Augenmuskeln, zu einer Diplopie kommen (Seo andh&t®004, Cheung and
Richards, 2006, Agard et al., 2012, Rossler eR@ll2, Liu et al., 1994).

Ein vollstandiger Visusverlust, bedingt durch einenteriore ischamische
Opikusneuropathie (AION) aufgrund des entzindlicBerfalls der Ziliargefaf3en ist
meistens irrversibel (Cheung and Richards, 2006,shhie et al., 2004).
Das Erblindungsrisiko bei unbehandelten Patientah die Rezidivrate wird in der
Literatur mit bis zu 30 Prozent angegeben (Heraldi et.al., 2012).

Die Therapie der ersten Wahl der RZA bestent aus &abe von
Glukocorticosteroiden, welche umgehend bei demmgsten Verdacht auf eine RZA
substituiert werden mussen. Therapeutisches Zial Behandlung ist die
Symptomreduktion, sowie die Abwendung schwerwiegemplikationen wie ein
Visusverlust (Mazlumzadeh et al., 2006, Arida et 2010, Herold and et.al., 2012,
Weyand and Goronzy, 2003a, Nesher et al., 1997 €hal., 2001).

Eine Verbesserung der Symptomatik wird bereitsein drsten Stunden nach Beginn
der Therapie erreicht (Mazlumzadeh et al., 2006)thigizen et al., 2009, Salvarani
and Hunder, 1999). Je nach Stadium und Ausmalf g initial 40- 60 mg
Prednisolon pro Tag, welches jeweils in Wochenriraiéien um 5 mg reduziert wird,
und als Erhaltunsgdosis von >7,5 mg pro Tag fuzbi&4 Monate weiter verabreicht
werden sollte (Herold and et.al., 2012, Myles gtl&192, Cheung and Richards, 2006).

Beim Auftreten der Komplikation einer Amaurosis Buydasst sich meistens eine
stationére Therapie mit hohen Kortisongaben intrésenicht vermeiden (Herold and
et.al., 2012).

Die Behandlung wird unter Einbezug der Laborwerie aden Akute- Phase Proteinen
(insbesondere des CRPs), der BSG und dem Intent€ukilL6) durchgefihrt und
kontrolliert, da eine zu schnelle Dosisreduzieradgr ein zu frither Therapieabbruch
zu Rezidiven fuhren kann (Hoffman et al., 2007e@igy and Richards, 2006, Brack
et al., 1999, Schmidt and Vaith, 2005, Weyand aarb@zy, 2003a, Ness et al., 2006,
Mazlumzadeh et al., 2006, Jover et al., 2001).

Nebenwirkungen der Kortisontherapie kdonnen unteteeem eine Abnahme der
Knochendichte (Osteoporose), Frakturen (OsteopeniB®jabetis mellitus,
Bluthochdruck, oder eine erhohte Infektanfalligksein (Herold, 2012, Weyand and
Goronzy, 2003a, Cheung and Richards, 2006, Schae#dr, 2009, Mazlumzadeh et
al., 2006).
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Durch Gabe von Immunsuppressiva, wie beispielswdisthotrexat (MTX) kénnen
bei Unvertraglichkeit Steroide eingespart werdeeo(&nd Stone, 2004, Cheung and
Richards, 2006, Jover et al., 2001, Hoffman e2802, Herold and et.al., 2012).

Zur Vermeidung der bereits erwdhnten ophtalmoldgacKomplikationen durch
kranielle Ischamien wird auch die niedrig dosi€tbe von Acetylsalicylsaure (ASS)
in Form von Aspirin begleitend verabreicht. Nebekwngen kénnen hier Blutungen
im Gastrointestinaltrakt sein (Seo and Stone, 20@4her et al., 2004).

Des Weiteren gibt es Versuche, durch Tumornekrétmfaalpha-Antikérper
(TNF-0-AK) wie Infliximab die Abhangigkeit der Therapi®@n den Corticosteroiden
zu lésen. Grundlage hierfur ist, dass bei einigep8ieentnahmen von entzindeten
Arterien mit RZA erhohte Konzentrationen von TNE- beschrieben werden.
Die Antikdrper kénnten somit die Corticosteroidiggie erganzen. In klinischen
Studien zeigten sich allerdings keine therapeutistlirksamkeit dieser Antikorper,
sodass Cortison weiterhin das Mittel der Wahlkkiffman et al., 2007).

22



Material und Methoden

3 MATERIAL UND METHODEN

3.1. Ubersicht

In dieser retrospektiven Studie wurden die MRT @&ild/on 34 Patienten mit
histologisch nachgewiesener RZA untersucht undewsget.

Die Bilder wurden vom 05.11.2003 bis 19.09.2009dam Uniklinikum in Freiburg

von dem Team von Prof. Dr. Thorsten Bley erhober. Bllder wurden ab Februar
2010 in Hamburg am Universitatsklinikum Eppendasfath die Doktorandin Isabel
Lick, in Konsens mit dem betreuenden Doktorvater BD med. Thorsten Bley,
analysiert.

Die erhobenen Daten wurden in einer Access Datdéngespeichert, mit deren Hilfe
auch zusatzlich weitere Daten rechnerisch ermittetden.

Die Daten wurden in Zusammenarbeit mit Herrn Drddeas Treszl, (inzwischen
ehemaliger) wissenschaftlicher Mitarbeiter desitntst fir Medizinische Biometrie
und Epidemiologie des UKE, nach den aufgelistetag@&stellungen bearbeitete und
analysierte.

3.2. Patientenkollektiv

Im Rahmen einer Vorstudie wurden 34 Patienten mnsiiologisch nachgewiesener
RZA im Zeitraum von 2003 bis 2009 magnetresonanatpaphisch zur Darstellung

und Beurteilung der A. temporalis superficialis udéren Asten, sowie der

A. occipitalis superficialis untersucht. Zum Zeityi der Untersuchung befanden sich
alle Patienten im akut-entzundlich8tadium der Erkrankung.

Um schwerwiegende Komplikationen wie eine Erblinglun vermeiden war bei den
meisten Patienten (24 von den 34 Patienten) zutpudgit der Untersuchungen eine
Kortisontherapie bereits eingeleitet worden. 3 dfén hatten noch keine
Kortisongaben begonnen, und bei den restlicherr§Ren fehlen zum Zeitpunkt der
Auswertung detaillierte Angaben. Ublicherweise &gtrdie Initialdosis 1 mg pro
Kilogramm Korpergewicht (kgKG) und wird je nach bis aufgetretenen klinischen
Komplikationen verandert und angepasst. Auch imtewen Verlauf wurde die
Kortisontherapie der Aktivitat der Erkrankung angegt.

Die histologischen Befunde wurden stets nach def MRRtersuchung erhoben, um
kein post-operatives Granulationsgewebe mit eiméziithdung zu verwechseln.

Die Biopsien waren bei allen 34 Patienten posiemgR der Einschlusskriterien der
Studie positiv. Die ACR Kriterien trafen bei 23 aten zu, bei 3 Personen waren sie
negativ und bei 8 Patienten lagen keine detadiedihformationen tUber den Status
vor.
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Die Patientendaten wurden anonymisiert. Jedem rRatievurde eine Nummer von
1 bis 34 zugeordnet. Das Geschlecht, das Alter Zaitpunkt der Aufnahme, das
Geburtsdatum, sowie die verfiigbaren Entzindungspetea im Blut (BSG, CRP)
wurden erfasst.

Tabelle 1 Patientendaten des Kollektivs

PID Personally-Identifiable Datad:mannlich,? weiblich, ,-“ Daten nicht vorhanden,
ACR: American College of Rheumatology KlassifikatiORP:C-reaktives Protein,
BSG: Blutsenkungsgeschwindigkeit.

PID | @/ & | Alter | Biopsie | Steroide | ACR CRP BSG
(Jahre) (Tage) (mg/dl) | 1./2.Std.

(mm/h)

1 Q 60 Positiv | 5 Positiv | 12 100/-

2 48 76 Positiv | 3 Positiv | 93 71-

3 48 76 Positiv | 2 Positiv | 10 100/-

4 48 81 Positiv | 4 Positiv | 11 71/49

5 48 59 Positiv | O Positiv | 14 87!-

6 Q 61 Positiv | 1 - 7 21/96

7 a 79 Positiv | 3 Positiv | 60 70/90

8 Q 76 Positiv | 5 Positiv | 86 87/53

9 48 68 Positiv | - - 52 40/-

10 38 72 Positiv | - - 13 31/-

11 48 84 Positiv | - - 53 -/-

12 a 85 Positiv | - - 115 70/-

13 ) 66 Positiv | 3 Positiv | 46 92/-

14 Q 82 Positiv | - Positiv | 233 -/101

15 38 69 Positiv | - Positiv | - -/-

16 48 73 Positiv | 1 Positiv | 75 55/-

17 Q 69 Positiv | 1 Positiv | 35 82/46

18 ) 76 Positiv | O Positiv | 154 -/-

19 38 80 Positiv | 1 - 4 23/-

20 Q 62 Positiv | 3 Positiv | 10 51/126

21 48 85 Positiv | - Positiv | - -/-

22 48 75 Positiv | 0 Positiv | 86 75/-

23 Q 73 Positiv | 4 Negativ | 180 70/-

24 Q 76 Positiv | 2 - - -[-

25 Q 84 Positiv | 2 Positiv | 142 110/-

26 Q 70 Positiv | 4 Positiv | 267 -/-

27 38 56 Positiv | 5 Positiv | 150 100/-

28 38 61 Positiv | 7 Positiv | - -/-

29 &) 79 Positiv | 7 Negativ | 47 80/-

30 38 69 Positiv | 7 - - -/-

31 48 72 Positiv | - Positiv | 54 -/-

32 Q 75 Positiv | 4 Positiv | 10 70/110

33 Q 74 Positiv | 5 Negativ | - 88/-

34 38 85 Positiv |5 Positiv | - -/-
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3.3. Magnetresonanztomographie
3.3.1. Gerate

Die hochauflésenden magnetresonanztomographisclessuvigen wurden an einem
3-Tesla- Scanner (Magnetom Trio, Siemens Mediciltidos, Feldstarke 3 Tesla)
durchgefihrt. Als Sende- und Empfangsspule dierge der Untersuchung der
oberflachigen Kopfarterien eine 8 Kanal-Kopf-(Pligs&rray-Spule.

Zur Darstellung der Arterien wurden die Patientert miner hochauflésenden
fettunterdriickten kontrastmittelverstarkten multesl T1- gewichteten
Spinechosequenz untersucht.

Ziel war die optimale Darstellung der Arterienwamntt der Lumenkonfiguration im
Hinblick auf eine murale Kontrasmittelanreicherwmgl einer Gefal3wandverdickung
der oberflachigen Kopfarterien.

Bei den Untersuchungen wurde ein FoV von 200 x |208 verwendet, welches die
Abbildung der A. temporalis superficialis mit ihrdsten R.frontalis und R. parietalis,
sowie der A. occipitalis superficialis bilaterahgiglichte. Das Auflosungsvermégen
von 195 x 260 um? blieb trotz des grof3en FoV darkiMiatrix von 1024 x 768 Voxel
erhalten.

3.3.2. Durchfiihrung

Die Patienten wurden Uber die Untersuchung aufgekidd bekamen Uber einen
peripheren Venenkatheter das KM (MultiHafcegespritzt. Die Schichtfiihrung
wurde parallel zum Corpus callosum vom Epipharym mach kranial geplant.

Nach Kontrastmittelinjektion wurden fettunterdriekmultislice T1- gewichtete
Spinechosequenzen mit einem FoV von 200 x 200 pkojiigert. Mit einer
Akquisitionsmatrix von 1024 x 768 Voxel wurde somiihe Auflésung von 195 x 260
pumz2erreicht. Der Flipwinkel betrug 90°.

Desweiteren wurden folgende Parameter benutzt: tRepszeit (TR) 500 ms,
Echozeit (TE) 22 m®Bandbreite von 76 Herz (hz)/ Pixel. In transaxi@eientierung
wurden 10 Schichten mit Schichtdicken von jeweils n8n aufgenommen.
Durch den Einsatz der Half- Fourier-Technik unceeinHalf- Fourier-Faktor von 6/8
betrug die Akquisitionszeit 4 Minuten und 52 Sekemd

Die Sequenz wurde in drei nacheinander liegenderss®Mécken durchgefihrt.
So konnte in einem Grol3teil des Patientenkollelgins90 mm langes Gebiet tGber den
Verlauf der A. temporalis superficialis dargesteltérden.
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Tabelle 2: MRT Daten
TR: Repetitionszeit, TE: Echozeit, FoV: Field cdwi

3- Tesla

Scanner
Messzei (min.) 3x4,52
TR (ms) 500
TE (ms) 22
FoV(mm?2) 200 x 200
Matrix (Voxel) 1024 x 768
Schichten 10
Schichtdicke (mm) 3
Schichtabstanc (mm) | -
Flipwinkel 90°
Auflésung (Lm?2) 195 x 260
Bandbreite (Hz/ Pixel) | 76
Orientierung transaxial
Partial-Fourier-Faktor | 6/8
Lange der 90
Gefal3strecke(mm)

3.4. Beurteilung der Bilder

Die Beurteilung der Bilder anhand der folgendentéren geschah in Konsens mit
dem betreuenden Doktorvater Prof. Dr. Thorsten Bley

Die A. temporalis superficialis mit inren AstenfRantalis und R. parietalis sowie die
A. occipitalis superficialis wurden in ihrem gesamiVerlauf sorgfaltig untersucht.

Pro Aufnahme wurde zu Beginn folgender Datensatzuslherstellt und spéater in das
Programm eingegeben:

- die Dicke des entziindeten Gewebes,
- der Entzindungsgrad,
- sowie die schrittweise Positionsanderung.

(Die schrittweise Positionsdnderung bezieht sicH die Verschiebung des
Mittelpunktes des Arterienlumens beim Ubergang emer Schicht zur nachsten).

Zusatzlich wurden in dem Programm folgenden Romdéie jeden Patienten falls
vorhanden gespeichert: Name, Geschlecht, AufnahmegaGeburtsdatum, Alter,
und Laborparameter wie die BSG nach 1 und 2 Styrsteme das CRP.

Den Daten wurde der jeweilige Arterienast (A. tenaie superficialis mit ihrem
frontalen und parietalen Ast, sowie der A. occim)amit der Seitenangabe (links,
rechts) nach nummerischer Codierung zugeordnet.

26



Material und Methoden

In der Regel wurden folglich pro Patient je 30 Wefiir jede der sechs Arterien
bestimmt. Die Aufnahmebldcke bestanden immer amedEufnahmen von zehn
Schichten mit Schichtdicken von 3 mm und einem abdtvon 3 mm.

Diese Daten wurden, wenn mdoglich, bei jedem Parebeidseits flr den parietalen
und frontalen Ast der A. temporalis superficialsgwie fur die A. occipitalis
superficialis erhoben. In einzelnen Fallen waremnalle sechs Arterien auszuwerten,
da sie in den ausgewahlten Schichten nicht sichtbagn.

Im Ergebnisteil Entzindungsmuster konnten dahespoesweise fir die A.
occipitalis der rechten Seite nur 33 Patienten getveerden.

Bei einzelnen Patienten waren die gemessenen Gieféien kirzer, wenn z.B. nicht
der gesamte Arterienverlauf in dem gemessenen I8stapel lag oder die Arterien in
der Peripherie nicht eindeutig abgegrenzt werdemtem.

3.4.1. Berechnung der Arterienlange zwischen zwetBnitten

Der Verlauf der oberflachigen Kopfarterien ist riigeradlinig (siehe Abbildung 2).
Somit sind die Anschnitte der Gefal3e innerhalbrefahicht auch selten senkrecht
zu deren Verlauf. Um die Arterienlange zwischenizZBehichten zu bestimmen,
greift man als Grundlage der Abschatzung auf den & Pythagoras zurick.
Dies soll in der schematische Darstellung der déehfgen Kopfarterien und deren
Verlauf demonstriert werden.

M

Schicht 1 Schicht 2 Arterie

Abbildung 6: Systematische Darstellung der Anwendung des Satzeéss Pythagoras
M1: Mittelpunkt des Gefallslumens in Schicht 1; MZttpunkt des GefalRslumens in
Schicht 2

A= M2-M1 ; Positions&nderung des Mittelpunktes Aegrienlumens von Schicht 1 zu
Schicht 2)

C= Schichtdicke; Standart: 3mm

B= berechnete Lange der Arterie zwischen den Sténch und 2

Berechnung durch den Satz des Pythagoras:

> B?= C2+ A?
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Um die Segmentlange zwischen zwei Schnittebeneahmind abzuschéatzen wird der
Abstand der Mittelpunkte unter Anwendung des SatiessPythagoras berechnet.

Die Strecke C ist bekannt durch die Schnittweite 8anm.

Die Strecke A war gut zu bestimmen, indem der Marssr innerhalb einer Schicht
in der Mitte des Lumens positioniert und in dielmie Schicht gesprungen wird (ohne
den Mauscurser zu bewegen). Nun kann von dem urglctien Mittelpunkt die
Strecke gemessen werden, um welche sich die Maitispo&ndern muss, damit sie
sich wieder genau im Mittelpunkt des Lumens befindes ergibt folglich die
Strecke a, also die schrittweise PositionsandedesyMittelpunkts zwischen zwei
Schichten mit dem Abstand 3 mm.

Die Berechnung der Arterienlange B zwischen didseden Schnitten erfolgte mittels
der Access Datenbank.

3.4.2. Entztindungsgrad

Jedem Schnitt wurde ein Entzindungsstatus zugeprdwelche zwischen
»1“ (pathologisch entziindet) und ,0“ (nicht entzi@t) unterscheidet.

Richtungsweisende Kriterien waren die Wanddickéh@agisch ak>0,6mm), sowie
die murale Kontrastierung durch die Kontrastmifielsherung (pathologisch:
Signalanhebung).

Die Festlegung des Entzindungsgrades wurde pezrdwugl? getroffen, da unter der
vorliegenden Aufldsung korrekte Messungen von Oné sechwer moglich sind. Dies

erfolgte aber bei jedem Patienten und jeder Aufrealmmt RUcksprache zum

Doktorvater Prof. Dr. Thorsten Bley.

Tabelle 3 Kriterien des Entziindungsgrades

Entziindungsstatus | Gefallwanddicke(mm) Kontrastmittelanreicherung
Entzindet (1) >0,6 Signalanhebung

Nicht entziindet (0)| <0,6 keine relevante
Signhalanhebung

Zur Berechnung der Gesamtlange eines entziindetgne®és wurden die Langen der
aufeinander folgenden einzelnen Schnitte mit genelEntzindungsstatus zusammen
addiert.
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Dies soll im folgenden Beispiel verdeutlicht werden

Die Nummer kennzeichnet die Schnitte, also die @thin welcher gerade gemessen

wird. Zwischen jeder Schicht betragt der Abstamdr8. Der Entziindungsstatus wird

mit ,1“ (pathologisch entziindet) und , 0" (nichttetindet) angegeben.

Tabelle 4: Beispielberechnung

(a) Beispielwerte fiir 30 Schichten

Status: Entziindungsstatus, 0: nicht entziindettziiedet; Min. Dicke: Minimale
Wanddicke, Max. Dicke: Maximale Wanddicke Mittelwert Wanddicke

(b) Berechinder Segmente und Wanddicken

Schicht | Status | Dicke
(Lm)
1 0 300
2 0 350
3 0 100 Segment| Schnitte | Status| Min. | Max. | X
4 1 600 Dicke | Dicke | Dicke
5 1 1200 \\ (um) | (um) | (um)
6 1 650 ~N 1-3 0 100 350 225
7 1 700 2 4-15 1 600 1200 | 900
8 1 680 4 16-19 |0 120 | 400 | 260
9 1 900 (4 20-28 |1 630 |900 | 765
10 1 780 29-29 |0 110 |110 |110
1 1 960 ¢7\ 30-30 1 820 820 820
12 1 950
13 1 650
14 1 720
15 1 710
16 0 300
17 0 400
18 0 120
19 0 140
20 1 800
21 1 630
22 1 700
23 1 900
24 1 730
25 1 760
26 1 640
27 1 700
28 1 900
29 0 110
30 1 820
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Man fasst jeweils aufeinander folgende Schnittedaih gleichen Entziindungsstatus
zu einem Segment zusammen.

Andert sich der Entziindungsstatus liegt somit dien@e genau zwischen zwei
Segmenten. Jedes Segment erbt von seinen Schnidiem jeweiligen
Entzindungsstatus ,1“ oder ,0“. Im oberen Beisglalt man nun sechs Segmente
(siehe Tabelle 4b).

3.4.3. Dicke des entziindeten Gewebes

Zur Bestimmung der Wanddicke beim Auftreten voipsénformigen Lumen (durch

schragen Anschnitt bedingt) wird immer die dinri&telle als Beurteilungsmal3stab
genommen. Begrindet wird dies, da an diesen Stdieegeringste Abweichung zur
tatsachlichen Wanddicke zu erwarten ist.

Verdeutlichen lasst sich dies an der Abbildung ®idehlzylinders, welcher dem
Arteriengefald entsprechen soll.

7a) 7b)
—\
()

/

N

Abbildung 7: Systematische Darstellung der Festlegung der Wandzke
(a) Darstellung eines arteriellen GefalRes als draighsionaler Zylinder
(b) Darstellung eines Gefal3es als zweidimensior@iarschnitt

Wenn man sich nun vorstellt, dieser Zylinder ( Abbng ) wirde in schragen Winkeln
angeschnitten werden, kann man erkennen, dasgskhgne Wanddicke sich je nach
Anschnittswinkel andert, aul3er an den Stellen dengsten Dicke. Die Bestimmung
der Wanddicke erfolgt deswegen immer an der dinnastandstérke.

Die gemessene Wanddicke wird fur die jeweiligenrtd in das Programm mit
eingegeben.

Zur Auswertung wird nun fur jedes Segment die maleanund maximale Dicke
(Min./Max. Dicke), und der Mittelwert der Dickenn(iMikrometern) ermittelt, die
unter den Schnitten der jeweiligen Segmente aufiauc
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Beispielwerte fir die einzelnen Wanddicken sowieedeMinimal-, Maximal- und
Mittelwerte sind in Tabelle (4b)Berechnung der Segmente und Wanddicken* zu sehen.

3.4.4. Berechnung der Segmentlange

Die Segmentlange wird aus den vorher berechnetéeridmldngen zwischen den
einzelnen Schnitten berechnet.

Die Grundidee ist, die Lange einer Serie zwischemeiz Segmenten mit
unterschiedlichem Entziindungsstatus beiden Segmemte Halfte zuzuschlagen.
Das bedeutet, dass man einem Segment mit dem Sthtuslie Halfte der
Arterienlange des Ersten Schnittes und die HaHteldtzten Schnittes zurechnet.

3.5. Speicherung und Weiterverarbeitung der Daten

3.5.1. Access- Datenbank

Um eine einheitliche Struktur der Datengewinnung generieren wurde eine
Datenbank mit dem Programm Microsoft Access 2003e#t, in der die oben
beschriebenen erhobenen Daten in verschliisselten Edasst und Ubersichtlich
gespeichert wurden. Zudem konnten mit diesem Pnogradurchschnittliche
Segmentlange, minimale und maximale Wanddicke sodéeen Mittelwerte
berechnet werden.

3.5.2. Excel Auswertung

Die Werte aus der Access Datei wurden dann mitt®lgrosoft Excel
weiterverwendet, um die Standartabweichungen, sdfiemal- und Maximal des
Entziindungsmusters, der Segmentlangen und der Waeddzu bestimmen.

3.5.3. Statistik

Zur Beschreibung von quantitativen Merkmalen, wes &Entziindungsmusters, der
Segmentlangen und der Wanddicken, wurden statigtistal3zahlen berechnet:

- der arithmetische Mittelwert und der Median atgyemalie
- die Standardabweichung und die Quartile zur Gltarsierung der Streuung
- sowie die Konfidenzintervalle fur die Mittelwerte

Bei Vergleichen zweier Gruppen mit unterschiedlichEallzahlen wurden die
relativen Haufigkeiten in Prozent angegeben.
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Die qualitativen Merkmale wurden mit der Konting&afelmethode und dem
Chi Quadrat-Testy-Test) ausgewertet.

Zur Beschreibung der Verteilung der Werte eineskvhals in den einzelnen Gruppen
wurden zunéchst die Zeilen- beziehungsweise Spatieante der Kontingenztafel
ausgegeben.

Vor der Durchfiihrung der Analysen wurde die Veueg der Daten grafisch
Uberpruft. Die Messwerte, die nicht normverteiltrerg wurden logarithmiert.

Im Ergebnisteil werden immer die ricktransformierteWerte gezeigt.

Mittelwerte wurden mit dem T-Test verglichen. Wegleichzeitig mehrere Faktoren
betrachten worden sind, wurden allgemeine lineaneé¥l berechnet.

Dabei wurden, wie in der Medizin allgemein Ublichst,i von einer
Irrtumswabhrscheinlichkeit von 5 Prozento=0,05) ausgegangen. Es handelt sich um
eine hypothesengenerierende Arbeit. Um keine Paweerlieren, haben wir fur die
Multiplizitat nicht adjustiert.
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4 ERGEBNISSE
4.1. Patientenkollektiv

Das Alter der 34 untersuchten Patienten lag iméViiiei der Untersuchung bei

73,2 Jahren, die jliingste Patientin war zum Zeitpdek Untersuchung 56 Jahre,

die Alteste 96 Jahre alt. Der Anteil der Frauendbsich auf 67,6 Prozent, wahrend
32,4 Prozent des Patientenkollektivs Manner waren.

4.2. Entzindungsmuster

4.2.1. Befallsmuster der einzelnen Arterien/-Aste

Ziel dieser Dissertation war es, das Entzindungsmuter einzelnen Arterien zu
bestimmen.

Bei den 34 Patienten waren am haufigsten die Aipdatis superficialis betroffen.
Auf der linken Seite wiesen 32 von 34 Patientendagtens ein entziindetes Segment
auf (94,1 Prozent), rechts waren es 30 von 33 detear Personen (90,9 Prozent).
Der R. parietalis der linken Seite wies bei 25 88ngewerteten Patienten entziindete
Arterienabschnitte auf (75,8 Prozent), rechts wae83 von 33 Patienten

(69,7 Prozent). Beim R. frontalis wurden bei 27 \Bdhgewerteten Patienten links
entziindete Segmente gefunden (79,4 Prozent), aukdeten Seite bei 21 von 32
Patienten (48,5 Prozent).

Entziindungsmuster

Frontal
M Parietal

B Occipital

Anzahl der Patienten

Links Rechts

Seite

Abbildung 8: Anzahl der Patienten mit entziindlich veranderten Aterien in
Abhangigkeit der Seite

Frontal: R. frontalis der A. temporalis superfidsl

Parietal: R. parietalis der A. temporalis superélis

Occipital: A. occipitalis
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Insgesamt sind 62 von 67 (95,5 Prozent) gewertatbenflachigen Occipitalarterien
und in Summe beim R. frontalis und R. parietalis/66 132 Arterien (72,7 Prozent)
als entztindet gewertet worden (unabhéngig der)Seite

Die statistische Signifikanz (p-Wert) lag bei p=@1Q.

4.2.2. Lateralitat

Zusatzlich wurde bei jedem Patient die Lateratied Befalls bestimmt.

Am haufigsten, und zwar bei 29 der 34 Patienter, dwa A. occipitalis bilateral
entzundet

(85,3 Prozent), bei 4 Patienten nur unilateral 1&1Prozent) und nur bei einem
Patienten war die A. occipitalis superficialis fr@n entziindeten Abschnitten

(2,9 Prozent).

Der R. frontalis war bei 21 Patienten bilaterakéndet (61,8 Prozent), wies bei

7 Patienten bilateral (20,6 Prozent), und bei 6eRtgn unilateral kein entziindetes
Segment auf (17,7 Prozent). Ahnliche Ergebnissedenurfir den R. parietalis
ausgewertet. 20 Patienten hatten bilateral entzériglsgmente (58,8 Prozent),

8 Patienten nur unilateral (23,5 Prozent), und @eRten zeigten bilateral keine
Entzindungszeichen (17,7 Prozent).

Lateralitat des entziindlichen Befalls

35

30

25

20

Frontal

15 = Parietal

m Occipital
10

Anzahl der Patienten

Unilateral entziindet  Bilateral entziindet Bilateral nicht
entziindet

Abbildung 9: Lateralitat des entzindlichen Befalls in Abhéangigké der Arterie
Frontal: R. frontalis der A. temporalis superfidsl

Parietal: R. parietalis der A. temporalis superéilis

Occipital: A. occipitalis
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Von den 70 Patienten, bei denen eine Arterie bahentzindet war, waren bei

41,4 Prozent die A. occipitalis bilateral entziindet

Daflir waren bei den 14 Patienten, bei denen eiteri@milateral nicht entziindet war,
bei 50 Prozent der R. frontalis frei von Entziindsr@gchen.

Vergleicht man die Werte der beiden temporalen rfate (R. frontalis und
R. parietalis) zusammen als Gruppe mit den Ergseni der A. occipitalis
superficialis erkennt man, dass die A. occipitalis einer Signifikanz von p= 0,0249
die Tendenz hat bilateral entziindet zu sein, @iddn Arterien R. frontalis und
R. parietalis nicht.

4.3. Segmentlangen

Aus den ausgewerteten Segmenten wurden dann, wiéetitmodik Teil beschrieben,
die einzelnen Segmentléangen berechnet.

Sieht man sich nur die Mittelwerte der entziindeted nicht entziindeten Segmente
an, sind diese unabhangig der Arterie gleich |&hg.entziindeten Segmente sind im
Durchschnitt 2,68 cm, die nicht entziindeten Absitér@,47 cm lang (p=0.9601).

Bezieht man aber die Standartabweichung,en sowieMigimal- und Maximalwert
der Segmentlangen mit ein, erkennt man eine gr@®®ivz der Langen.

Tabelle 5: Durchschnittliche Segmentlangen in Abhangigkeit deStatus
0: Status nicht entziindet, 1: entziindet

Status | Anzahl Mittelwert | Standart- Standart- | Minimum | Maximum
gemessener | (cm) abweichung | fehler (cm) (cm)
Segmente (cm)

0 302 2,465 2,526 0,145 0,301 12,184

1 290 2,679 2,688 0,167 0,301 13,153

Segmentlange |

Mittelwert (cm)
o = N w H (0] (e)]

Entziindungsstatus

Abbildung 10: Durchschnittliche Segmentlangen in Abhéangigkeit deStatus
O: Status nicht entziindet, 1: Status entziindet
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Aufgeteilt nach einzelnen Arterien und den Seiteigen sich deutliche Unterschiede
zwischen den einzelnen Arterienasten, beziehungswaine grofRe Spannbreite der
Segmentlangen.

Die klrzesten nicht entziindeten Segmente besitRRunchschnitt die A. occipitalis
superficialis auf der rechten Seite mit 1,87 cra,ldngsten der R. frontalis der rechten
Seite mit durchschnittlich 3,32 cm.

Die langsten entziindeten Arterienabschnitte wasRdfrontalis der linken Seite mit
3,91 cm auf, wahrend die kirzesten beim R. paisetdér linken Seite mit
durchschnittlich 1,56 cm ausgewertet wurden.

Tabelle 6 Durchschnittliche Segmentlangen in Abhéangigkeit deStatus, der
Lokalisation und der Seite

R: Ramus, Status: Entziindungsstatus, 0: nicht edé&t{i1: entzindet, Mittelwert der
Segmentlangeng: Standartabweichung der Segmentlangen, Min: MiterS@gmentlange,
Max: maximale Segmentlange

Arterie Seite Stat | Anzahl X o (cm) | Min. Max.
us der (cm) (cm) (cm)
Segmente
R.frontalis | Links |0 38 2,8179| 2,7091| 0,3071| 8,3171
1 40 3,9134| 3,3789| 10,3119 12,1172
Rechts | 0 39 3,3195 3,0372| 0,3147| 10,8357
1 38 3,1333| 3,2632| 0,3094| 12,8000
R.parietalis | Links | 0 60 2,4719| 2,5169| 0,3019| 10,9034
1 48 1,5838| 1,7859| 0,3023| 8,4384
Rechts | 0 52 2,6058| 2,3467| 0,3133| 9,0106
1 50 2,0668| 2,5877| 0,3053| 11,5377
A.occipitalis | Links | 0 56 2,1006| 2,1350, 0,3035/ 9,3386
1 58 2,9776| 3,0647| 0,3076| 13,1531
Rechts | 0 57 1,8670| 2,4292| 0,3017| 12,1838
1 56 2,6626| 2,4907| 0,3006| 9,2460
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Segementlangen Il

8
7
6
Es
:%, : = Frontal
=, Parietal
1 - u Occipital
0 -
Nicht entziindet Entziindet

Status/ Seite

Abbildung 11: Durchschnittliche Segmentlangen in Abhangigkeit deStatus, der
Arterien und der Seite

Frontal: R. frontalis der A. temporalis superfidsl

Parietal: R. parietalis der A. temporalis superéilis

Occipital: A. occipitalis

Die Werte der Segmentlangen folgen nicht der Norteitang, wie auch schon die
hohen Standardabweichungen vermuten lassen.
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Abbildung 12: Verteilung der Werte fir die Langen entziuindeter undnicht entziindeter
Arteriensegmente

Status: Entziindungsstatus; 0: Status nicht entz{ihd&tatus entziindet

Lange: angegeben in Mikrometer
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Um die Werte auf der Basis einer Normverteilungeaniirkende Faktoren auswerten
zu koénnen, wurden die Ergebnisse logarithmiert.

Hier zeigte sich, dass der Status und die SeiteckeEffekt auf die Segmentlange
haben (p> 0,05), jedoch der Faktor Arterie einemgnifkanten Einfluss
(p: 0,0009) ausubt.

Tabelle 7: Einwirkende Faktoren auf die Segmentlange

Faktor P-Wert

Arterie 0.0009
Seite 0.8797
Status 0.9763

Die Segmente des R. frontalis sind signifikant Erajs die Segmente des R. parietalis
(p=00002), oder der A. occipitalis superficiajpis(0,003). Zwischen dem R. parietalis
und der A. occipitalis lasst sich kein Zusammenhakgnnen (p > 0,05).

Tabelle 8: Wirkung des Faktors ,Arterie” auf die Segmentlange

Faktor 1 Faktor 2 P-Wert

R.frontalis R.parietalis 0.0003

R.frontalis A.occipitali 0.0030
S

R. parietalis | A.occipitali 0.4601
S

4.4. \Wanddicke

Zusatzlich wurde bei jedem ausgewertetem Segmenddinddicke mitbestimmt.

Die durchschnittliche Wanddicke der entziindetem&ade betragt 694 pum,

die nicht entztindeten Segmente weisen eine Wargldimk gemittelt 470 um auf.
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Tabelle 9: Durchschnittliche Wanddicke der Segmente in Abhangjkeit des
Status
Status: Entziindungsstatus, 0: nicht entziindettkiiedet, xMittelwert der Wanddicken,

o. Standartabweichung der Wanddicken; Min. Minim&landdicke, Max: Maximale
Wanddicke

0 302 480 120 221 1008
290 694 132| 296 1086

Wanddicke |

900

800 T
700 -
g 600 -
% 500 -
5 400 -
2
S 300 -
= 200 -

100 -

® Wanddicke

Entziindet Nicht entziindet
Entziindungsstatus

Abbildung 13: Durchschnittliche Wanddicke der Segmente in Abhéngjkeit des Status
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Auch in Abhangigkeit zur Arterie ist die Wanddickker entziindeten Segmente
durchschnittlich dicker als die der nicht entziedeSegmente.

Tabelle 10:Durchschnittliche Wanddicke der Segmente in Abhangjkeit des
Status und der Arterie

Status: Entziindungsstatus, 0: nicht entziindehtkiirdet, X Mittelwert der
Wanddicken,s: Standartabweichung der Wanddicken; Min. Minim&landdicke, Max:
Maximale Wanddicke, Frontal: R. frontalis der Angoralis superficialis, Parietal: R.
parietalis der A. temporalis superficialis, OcahitA. occipitalis

Nicht
entziindet

Nicht
entziindet

Entziindet Entziindet

Status | Arterie Anzahl der | X c Min. Max.
Segmente | (um) (kM) (kM) (kM)
1 Frontal 78 707 138 192 1710
Parietal 98 715 134 244 1450
Occipital 114 667 123 265 1480
0 Frontal 77 477 122 180 1050
Parietal 112 114 482 141 1110
Occipital 113 453 123 127 1290
Wanddicke I
1000
_ 900 T
@ 800 T T -
S 700 -
2 600 -
S 500 -
= _ 400 - m Frontal
Q g 300 - .
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Status und Seite

Abbildung 14:Durchschnittliche Wanddicke in Abhéngigkeit des $ta, der Arterie und
der Seite

Frontal: R. frontalis der A. temporalis superfidml Parietal: R. parietalis der A. temporalis
superficialis, Occipital: A. occipitalis
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Ergebnisse
Die Mittelwerte der Wanddicke sind normalverteilt.
Einwirkende Faktoren auf die Wanddicke sind dezEntlungsstatus des Segments

(p <0,001), sowie die Arterie (p 0,0038).
Die Seite hat keinen Einfluss auf die Wanddicke @2375).

Tabelle 11:Einwirkende Faktoren auf die Wanddicke

Faktor P-Wert
Arterie 0,0038
Seite 0,2375
Status <0,001

Die Wanddicke der A. occipitalis superficialis ward(unabhangig vom
Entzindungsstatus) geringer als die Wanddicke dé®Ralis (p= 0,015) oder des
R. parietalis (p=0,0018) gemessen.

Zwischen dem R. frontalis und R. parietalis gibt kesnen signifikanten Effekt
(p=0,6607). Der zweite signifikante Faktor ist &rtziindungsstatus.

Die nicht entziindeten Segmente haben eine gerivgareldicke als die entzlindeten
Segmente (p <0,0001).
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5 DISKUSSION

5.1. Diskussion der Ergebnisse

In der Wissenschaft wird weiterhin kontrovers dis&d, welches Vorgehen der
Goldstandard in der Diagnostik der Arteriitis temgdis sein sollte.

Bezogen auf die Biopsie der Temporalarterie gibketse klare Richtlinie Gber den
besten Zeitpunkt (vor oder nach Therapiebeginmgr de Lokalisation

(einseitig, beidseitig, ultraschallkontrolliertlér die Lange oder tber den Anschnitt
(horizontal oder vertikal) (Sudlow, 1997).

5.1.1. Anknupfung an den Stand der Wissenschaft

Als wichtigster Risikofaktor fur eine falsch negeatiBiopsie werden die mangelnde
Lange der entnommenen Segmente, die unterschiedtider falsche Technik der
Chirurgen und Pathologen, die falsche LokalisatienArterie und damit verbundene
Entnahme einer Vene oder eines Nervenastes, soavidaifalschung der Ergebnis
durch die zuvor begonnene Einnahme von Steroidskutiert (Meyers and Said,
2004).

Die minimal bendétigte Biopsielange ist einer dareBpunkte in den Richtlinien der

Diagnostik. Die Empfehlungen schwanken zwischemlnod 3,5 cm (Sudlow, 1997,

Mahr et al., 2006, Taylor-Gjevre et al., 2005, Anzand, 2006, Achkar et al., 1994,
Allison and Gallagher, 1984, Chong and Robertsdd)52 Dhar et al., 2005,

Rodriguez-Pla et al., 2007, Murchison et al., 2@Rambers and Bernardino, 1988,
Matthew Eskridge, 2002, Sharma et al., 2007, Tahkmize, 2013).

In einer britischen Studie von Ypsilantis et aln\2D11 wurden retrospektiv die Daten
von 966 Patienten aus 6 verschiedenen Krankenhausggrsucht.

Verglichen wurden die Unterschiede im chirurgisciengehen der Biopsieentnahme
und der histologischen Aufarbeitung mit den falselyativ- und richtig positiv Raten

der entnommenen Biopsien.

Als ausschlaggebender Einflussfaktor auf die Spgéisf und Sensitivitatsraten wurde
hier vor allem die Biopsielange sowie die Anzahlr dmtnommenen Proben
beschrieben. Da die entnommenen Proben nach darbitung und Fixation sich

um ungefahr 15-20 Prozent verkirzen, empfehlen Adieoren letztendlich eine

Mindestlange von 1 cm um nach der Fixation einegedmon 0,7 mm zu erhalten
(Ypsilantis et al., 2011).

Andere Studien hingegen, sowohl mit einer kirzé€benlange von 0,7 cm (Allison
and Gallagher, 1984, Dhar et al., 2005, Mahr e2806), als auch mit einer deutlich
langeren Biopsie von 3-6 cm (Achkar et al., 199@men im Vergleich zu den
Ergebnissen von Ypsilantis et al. jedoch zu hdhe®ensitivitits- und

Sensibilitatswerten.
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Zusatzlich gibt es wiederum Verdffentlichungen, digberhaupt keinen
Zusammenhang zwischen der entnommenen Lange urem epositiven oder
negativen Biopsieergebnis herstellen (Chamber®Bandardino, 1988).

Abgesehen von der umstrittenen Lange ist auch diestggste Lokalisatiorder
Biospieentnahme umstritten. Bereits in den 1970adh1980ern wurde tber die uni-
oder bilaterale Biopsieentnahme diskutiert (Kldiale 1976, Sorensen and Lorenzen,
1977, Hall and Hunder, 1984, Roth et al., 1984 etadl., 2003).

Die von Hall et. all 2003 verdffentlichten Datensbbreiben, dass eine unilaterale
negative Biopsie nur mit der geringen Wahrschdmkigt von 1 Prozent mit einer
positiven kontralateralen Biopsie einhergeht (léakhl., 2003).

Um die Sensitivitdt der TAB zu erhohen, sollte daheerst nur eine unilaterale
Entnahme erfolgen, bei negativen Ergebnis und weitebestehendem klinischen
Verdacht aber auch die kontralaterale Seite untbtswerden (Matthew Eskridge,
2002, Hall et al., 2003, Ball and Malhotra, 200€8¢|.2000).

Auf der anderen Seite wird generell wiederholt Biage gestellt, ob eine Biopsie
Uberhaupt notwendig ist. Einige Autoren sind dezitMing, dass die Klinik fur die
Entscheidung einer Steroidtherapie wichtiger istean positives Biopsieergebnis.

Chong et al. kamen zu dem Ergebnis, dass in jedath dine histologische

Untersuchung erfolgen muss. In 2005 kamen die Auatan einer retrospektiven

Studie mit 70 Patienten zu dem Ergebnis, dass d@tniedrigen Sensitivitat

(86 Prozent der Biopsien waren negativ), eine Beogeei klinischen Verdacht

entnommen werden sollte, da die Biopsie bei pasitiZrgebnis die Diagnosestellung
zu 100 Prozent gesichert werden kann (Chong aneéifsamn, 2005).

Die histologische Untersuchung sei der einzige Mat, der sicher eine GCA
bestétigen (aber auch nicht ausschliel3en) kann.

Bezieht man sich in der Diagnostik auf die in denlétung beschriebenen
ACR Kriterien, von denen drei Kriterien ausreicheimm eine Behandlung mit
Steroiden zu beginnen, muss die TAB nicht notwesrdigise eine von diesen drei
Kriterien sein. Bei einem starken klinischen Vetdawird oft trotz (falsch) negativer
Biopsie die Therapie mit Steroiden begonnen (Sudl®97, Bury et al., 2012, Chong
and Robertson, 2005, Ball et al., 2010).

Andere Autoren sehen die Auspragung der Klinik higibedingt als entscheidendes
Kriterium flr das Ansetzen einer Steroidtherapiandern mehr als ein wichtiger
beeinflussender Faktor fur die Entscheidung, ob Bilmpsie erforderlich ist.

2007 veroffentlichte Rodriguesz-Pla et al. die baten 125 Patienten, denen in den
Jahren von 1997 bis 2002 Biopsien der Temporalarientnommen, 63 Prozent
hiervon mit einem negativen histologischen Ergebnis
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Wie auch bereits in anderen Studien beschrieberetg@ra and Shmerling, 2002,
Younge et al., 2004, Gonzalez-Gay et al., 2001@)yekeren klinische Zeichen, wie
Kopfschmerzen, Kauschmerz oder Druckdolenz mit \dthrscheinlichkeit einer
positiven Biopsie. Die Autor zeigen daher die Wigkeit einer grundlichen
klinischen Untersuchung des Patienten auf, um ug@dtnegative Biopsien zu
vermeiden (Rodriguez-Pla et al., 2007).

Einige Autoren gehen noch weiter und empfehlens 8asjedem klinischen Verdacht
noch nicht mal der BSG- Wert der ersten Stundewbadet werden musste, wenn sich
hier schon zu Beginn, in Kombination mit dem CRFoate Werte abzeichnen
(Januschowski and Wilhelm, 2012).

Lenton et al. sehen die TAB nicht als zwingend reotgig an, fordern aber als Ersatz
der TAB dringend eine Bildgebung. Sie untersuch2€05 die Biopsien von 44
Patienten. Nur von 7 waren die Biopsien positi3Tnfielen sie negativ aus.

31 dieser Patienten wurden trotz negativer BiopsieSteroiden behandelt, da sie eine
ausgepragte Klinik zeigten.

Da die Biopsie an sich als chirurgisches, invasWedahren auch gewisse Risiken
mit sich bringt, sollte nach Meinung der AutoreneeBiopsie durch nicht invasive
bildgebende Verfahren, wie Ultraschall- oder MR-@hastik ersetz werden (Lenton
et al., 2006).

Avitabile et al. hingegen kommen zu dem Ergebrassdler Ultraschall eine Biopsie
nicht ersetzen kann. Ein negativer Sonographieldenfordere eine histologische
Untersuchung. Jedoch sei der Ultraschall ein gastsument, um gezielt eine Biopsie
zu entnehmen (Avitabile et al., 2012).

Andere Studien wiederum belegen, dass ein positiesmschallergebnis (Halo,

Wandverdickung) sehr wohl eine Biopsie Uberflissarht. Bei klinischem Verdacht
sollte immer vor der Biospieentnahme eine UltraBohtersuchung erfolgen, da bei
bilateralem positivem Ergebnis eine Biopsieht mehr erforderlich sei. Bei unklarem
Ergebnis kdnnte die Biopsie dann zumindest ultralégbsteuert durchgefiihrt werden
(Karahaliou et al., 2006).

Das gleiche Fazit ziehen Ball et al. Es wurdernSiifdien retrospektiv untersucht.
Verglichen wurde die Ultraschalluntersuchung mit B®psie, beziehungsweise mit
den ACR Kiriterien. Fazit dieser studienibergreiamtUntersuchung war, dass eine
Biopsie nur bei einem negativen Ultraschall durétige werden sollte. Bei positivem
Sonographiebefund, unabhéngig ob uni- oder bilateeader Ultraschall ausreichend
und eine Biopsie nicht mehr notwendig (Ball et 2010).

Stammler et al. untersuchten bei 182 Patientenr\ketigkeit der Sonographie in
Abhangigkeit zur Klinik, und kamen zum Schluss, dasit Hilfe der Klinik in
Kombination mit der Duplexsonographsegar bei 2/3 der Patienten eine Biopsie
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vermieden werden kann. Bei Korrelation der Klinik dem Nachweis eines Halos in
der Sonographie sei dies beweisend, bei schwadirek kind negativen Ultraschall
konnte eine GCA ausgeschlossen werden. Indizieeise gesteuerte Biopsie nur bei
Diskordanz der Klinik und des Ultraschallbefund&saMmmler et al., 2009).

Untersucht wurde auch die Bildgebung durch ein MRBar Diagnostik der GCA.

Je nach Madglichkeiten vor Ort und spezifischer Etpe der Untersucher hat ein
MRT im Vergleich zu der Sonographie mehrere Voeteilntersucherunabhangiger,
mehr Ubersicht mit Hinblick auf extrakraniellen Bif(Bley et al., 2008).

Statt eines MRTs wird auch immer wieder die CT-Aggaphie (Angio-CT) in der

extrakraniellen Diagnostik der GCA diskutiert. limem Kollektiv von 40 Patienten

mit einer durch Biopsie bestéatigten GCA wurden imgl-CT bei 67,5% auch

entziindliche Veranderungen in der Aorta gefundetet@Gonzalez et al., 2012).
Auch hier wird die standartméalfige Darstellung defRgn Arterierempfohlen, um die

Ausbreitung auf die extrakraniellen Gefal3e nicht (taersehen. Dies kann die
Sonographie nicht in diesem Umfang leisten.

5.1.2. Die Biopsielange

In den von uns erhobenen Daten wurden die Segmeetidje nach Status, Arterie
und Seite bestimmt. Uber das gesamte Patientekkiollgemittelt san man keine
signifikanten Unterschiede zwischen den Langen detzindeten und nicht
entziindeten Segmente.

Untersucht man jedoch die Ergebnisse der durchgletimen Segmentlange der
einzelnen Arterien, erkennt man deutliche Schwag&aon Der Wertebereich der nicht
entziindeten Segmente reicht von 1,89 cm bis zu@yB2lie Werte der entziindeten
Segmente liegen sogar zwischen 1,56 cm und 3,91acme.

Sowohl hinsichtlich der entziindeten, als auch dgrtrentziindeten Segmente weist
der R. frontalis die durchschnittlich langsten Segte auf.

Da auch die nicht entziindeten Segmente im Durclits&8 cm lang sind, kbnnen
falsch negative Biopsien vorkommen, wenn die bispeforderte Mindestlange
ungefahr

1 cm betragt. Um also die Komplikationen des invasi Eingriffes einer
Biospieentnahme von bis zu 3,3 cm zu vermeiden, tustddem das Risiko eines
falsch negativen Ergebnisses moglichst gering zlierma bietet sich hier die
Ultraschall- oder MRT- gesteuerte Biopsieenthahme a

5.1.3. Die Lokalisation

Bezieht man die von uns erhobenen Daten und Ergebrauf die beschriebenen
Streitpunkte in der aktuellen Literatur ist wichtigervorzuheben, dass die
Biospieentnahme grundsatzlich am Ramus frontalisAdegemporalis superficialis
erfolgt, und auch hier die glnstigsten  Voraussejeon einer
Ultraschalluntersuchungen gegeben sind. Hinsi¢htlider oben beschrieben
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Ergebnisse ist es nun generell fraglich, wie sitinoerhaupt eine Biospieentnahme
des R. frontalis ist, unabangig ob mit oder ohneddthall, uni- oder bilateral.

In unserem Patientenkollektiv wiesen die Patieatarhaufigsten an der A. occipitalis
superficialis entziindete Abschnitte auf. Diese wiaditineméaf3ig jedoch weder
sonographisch noch histologisch untersucht.

Im Vergleich hierzu waren der R.frontalis und der garietalis weniger héufig
entzundlich befallen.

5.1.4. Die Lateralitat

Bezieht man die Lateralitat des Befalls mit eighsiman, dass der R. frontalis am
haufigsten entweder nur unilateral Entzindungsesicbhder bilateral kein einziges
entziindetes Segment aufwies. Am haufigsten wauédie A.occipitalis entztindlich

verandert.

Geht man davon aus, dass die Untersuchung mittélsaschall sowie die
Biopsieentnahme am héaufigsten am R.frontalis dwefiligt werden, kann man die
hohe Rate falsch negativen Diagnosen anhand diegebnisse erklaren.

Das MRT hingegen wére von der Lateralitat beziebwajse des Befallmusters der
Arterien unabhangig. So wiirden selbst bei Patiemti¢mneinem Befall der

A. occipitalis superficialis die Diagnose der Aiities temporalis gestellt werden
konnen.

5.1.5. Die Wanddicke

Es wurde in unserem Kollektiv auch die Wanddickesr @inzelnen Segmente
bestimmt und gemittelt. Die Arterienwdnde der ent®@ien Segmente waren
signifikant dicker als die der nicht entziindetemgrS8ente. Dies zeigte sich auch im
Vergleich der einzelnen Arterien.

Bei jedem Arterienast war auf jeder Seite die dscbhittliche Wanddicke der
entzindeten Abschnitte dicker. Diese Verdickung Agerienwand spiegelt sich
durch Kontrastmittelanreicherung und damit Signla¢édoung im MRT wieder, und
kann als Kriterien zur Biopsieentnahme, sowie zugraépiekontrolle benutzt werden.

5.2. Limitationen der Auswertung
Die Problematik, die sich bei dieser Auswertungzaigft, ist bedingt durch den

gekrimmten Verlauf der Arterien, sodass es zulfidisczen Segmentlangen kommen
kann.

46



Diskussion

Die 30 Schichten wurden immer in Zehner Blockerabedn. Grundsatzlich kann der
Abstand zwischen den Blécken durch Einstellungen Gommputer auf einen fest
definierten Abstand von 3 mm eingestellt werdedass auch zwischen den Schichten
10 und 11, sowie 20 und 21 mit einem Abstand venn2 gerechnet und gearbeitet
werden kann. Jedoch kann retrospektiv nicht mebhvalzogen werden, ob dies
auch so durchgefuhrt wurde, und der Abstand nitlveen Einzelfallen manuell
eingestellt wurde.

Bei der Auswertung dieser Bilder wurde davon auagggn, dass zwischen zwei
Blocken die Arterie einen geradlinigen Verlauf vgeanau 3 mm vollzieht, da die

Positionsanderung des Mittelpunktes zwischen detele Schicht des einen und der
ersten Schicht den darauf folgenden Aufnahmeblockelst wie innerhalb eines

Blocks erhoben werden kann, und somit der SatAgésagoras keine Anwendung
findet.

Die Abweichung zur Realitat, da die Arterienlangelazwischen den Blocken mal
mehr oder weniger als 3 mm betragen wird, wird sithder Masse der Daten
ausgleichen.

Auch die Bestimmung der Wanddicke birgt Mdoglichkait fir fehlerhafte

Abweichungen, da die Dicke der Wand sich je naclscAnittswinkel anders

prasentiert. Hier wird versucht durch die Messumgder jeweils dinnsten Wanddicke
ein moglichst realitdtsnahes Ergebnis zu erhalten.

Zudem ist es in diesen Auflosungsgrof3en schwer, eddzlindete Gewebe auf
Mikrometer genaue Grenzen festzulegen. Deshalb dds Kriterium des
pathologischen Entziindungsgrades ab 600 um auicjtidecals Leitfaden.

Die letztendliche Festlegung des Entziindungsgraatesias Segment als entziindet
oder nicht entztindet eingeordnet wird, wird untémbEziehung der Wanddicke,
Kontrastierung, einer vorhandenen Lumenverengurdy aufgrund der klinischen
Erfahrung individuell getroffen. Da die Arteriertiwie ein Baum verzweigen, kann
nicht ausgeschlossen werden, dass nicht im Haygtastern in einem Nebenast der
Arterien gemessen wurde. Hier wurde immer der Asitev verfolgt, welcher die
starksten Entziindungsmerkmale aufwies.

Nicht immer gab es zu jedem Patienten 30 Schichédumhen. Teilweise wurden nur
2 Blocke a 10 Aufnahmen gefahren. Auch kam esdess Aufnahmen aufgrund von
Artefakten auf gleicher Lokalisation zweimal gefammwurden. In diesen Fallen wurde
der Block mit der besten Bildqualitdt ausgewahid ansgewertet. Bedingt durch den
Verlauf und die Lange der Arterien sind in einigahichten der Peripherie auch keine
Anschnitte mehr sichtbar gewesen, sodass auchidssrdPatienten nicht 30 Bilder
pro Arterie ausgewertet werden konnten.

Die Ergebnisse wurden mehrfach zusammen von dertoRokin und dem
Doktorvater angesehen, um die korrekte Position Loldhlisation der Messung zu
kontrollieren, und um durch eine zweite Meinung Betzindungsstatus zu bestatigen
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Zusammenfassung

6 ZUSAMMENFASSUNG

Die Arteriitis temporalis ist die haufigste systestie Vaskulitis, und betrifft
vornehmlich Frauen ab dem 50. Lebensjahr. Da sleehandelt die Gefahr der
Erblindung birgt und eine Kortisontherapie begonmemden muss, ist eine schnelle
und genaue Diagnosestellung besonders wichtig.chedd das Risiko einer falsch
negativen Diagnosestellung mittels Ultraschalllsuehungen und
Biospieentnahmen, welche heute noch als Goldstdmygdten, durch den segmentalen
Befall der Arterien nicht gering.

Das Ziel dieser Dissertation ist die Darstellung Befallsmusters, beziehungsweise
die Berechnung der Segmentlangen und WanddickeaUmuhéter und nicht
entziindeter Abschnitte der einzelnen oberflachkigepfarterien.

Es wurden bei 34 Patienten bilateral jeweils inNBRT Schichtaufnahmen die A.
occipitalis superficialis, der R. parietalis undr d@. frontalis der A. temporalis
superficialis ausgewertet. Fur jede Schicht wusdeejls der Entzindungsstatus der
einzelnen Arterien bestimmt, sowie die Wanddickd Segmentlange berechnet.

Es stellte sich heraus, dass beim Patientenkolleligi A. occipitalis superficialis am
haufigsten entzindlich befallen war, links bei 24Pkozent, rechts bei 90,91 Prozent.
Im Vergleich hierzu zeigten sich der R. parietahsl der R. frontalis links bei

74 Prozent, bzw. 79 Prozent, rechts bei 58 Prazeriehungsweise bei 55 Prozent
entziindet. Die Unterschiede zwischen der A. oalipitind den beiden Asten

R. frontalis und R. parietalis waren mit einem pf¥W@n 0,0011 signifikant.

Auch hinsichtlich der Lateralitat stellte sich hesadass die A. occipitalis superficialis
signifikant haufiger bilateral entztindet war (p8249). Der R. frontalis zeigte sogar
bei 21 Prozent der Patienten bilateral kein eezigntziindetes Segment, der

R. parietalis bei 18 Prozent.

Bei der Berechnung der Segmentlangen zeigten sidfittel zwischen entztindeten
und nicht entziindeten Segmenten keine signifikaotaerschiede (p= 0,9763).

Die Mittelwerte der einzelnen Arterien wiesen eSpmannbreite von 1,87 cm

(A. occipitalis superficialis) bis 3,32 cm (R. fttafis) fir nicht entztindete Segmente,
und 1,56 cm (R. parietalis) bis 3,91 cm (R. fros)diir entziindete Segmente auf.

Es ist denkbar, dass die Magnetresonanztomograpiiggund ihrer diagnostischen
Genauigkeit, des nicht invasiven Charakters uneérihmtersucherunabhangigen
Reproduzierbarkeit den diagnostischen Goldstandaliy Biopsie mit der
histologischer Auswertung, in vielen Fallen unnatgrden lasst.
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Abklrzungsverzeichnis

7 ABKURZUNGSVERZEICHNIS

> 2 +00s

AC

AION
ANGIO-CT
ASS

AT

BSG

CK

CRP

CT

FKDS
FDG
Br.2-FDG
FoV

GCA

Hz

IL-6

KM

LR

LVV
(KM-)MRA
MRT

MTX

R.

Mannlich

Weiblich

Irrtumswabhrscheinlichkeit

Arteria

American College of Rheumatology
Anteriore ischamische Optikusneuropathie
CT-Angiographie

Acetylsalicylsdure

Arteriitis temporalis
Blutsenkungsgeschwindigkeit
Creatinkinase

C-reaktives Protein
Computertomographie

Farbkodierte Duplexsonographie
Fluordesoxyglukose
18F_2-Fluor-2-deoxy-D-glucose

Field of view

Giant Cell Arteritis

Herz

Interleukin-6

Kontrastmittel

Like-hood ( Vorhersagewert)
Large-Vessel-Vaskulitis ( Vaskulitis der gra3&efalle)
(Kontrastmittelverstarkte) Magnetresonafmgiographie
Magnetresonanztomographie

Methotrexat

Ramus

P-Wert Statistische Signifikanz

PAN
PID
PMR
PET
RZA
SE
TAB

TIA

TE
TNF-0-AK
TOF

TR
x2-Test

Panarteriitis nodosa
Personally-ldentifiable Data
Polymyalgia rheumatica
Positronenemissionstomographie
Riesenzellarteriitis
Spinechosequenz
Biopsie der oberflachigen Temporalarterie (eofp: temporal artery
biopsy)
Transistorische ischamische Attacke
Time to echo (Echozeit)
Tumornekrosefaktor-alpha-Antikoérper
Time-of-flight
Time to repeat (Wiederholungszeit)
Chi-quadrat-Test

49



Dimensionen von Langen- und Mal3einheiten:

kgKG Kilogramm Kdorpergewicht
mg Milligramm

mm Millimeter

mm?2 Quadratmillimeter

pm?2 Quadratmikrometer

h Stunde

min Minute

ms Millisekunde

dl Deziliter

Abklrzungsverzeichnis
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