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1. Zusammenfassung

Die Prostataarterienembolisation ist eine neue Therapieoption flr Patienten mit benigner
Prostatahyperplasie. Im Helios Klinikum Krefeld wird sie mit Unterstitzung einer 3D-
Navigation durchgefuhrt. Durch eine Fusion von Cone-Beam CT-Bildern und Echtzeit-
Durchleuchtungsaufnahmen wird eine 3D-Roadmap erstellt und so eine zuverlassige
Darstellung der pelvinen GefalBanatomie sowie die farbliche Markierung der
prostataversorgenden GefalRpfade ermoglicht. Fir den erfolgreichen Einsatz der 3D-
Navigation ist die akkurate Gefalidarstellung Voraussetzung.

Ziel dieser Arbeit ist es, die optimale Kontrastmittelkonzentration zur GefalRdarstellung im
Rahmen der 3D-Navigation zu ermitteln. Es wurden 40 Embolisationen retrospektiv
ausgewertet, um den Einfluss der Kontrastmittelkonzentration auf Injektionsschmerzen,
Bildqualitdt und technische Erfolgsrate der Navigationssoftware zu analysieren. Die
Beurteilung der Bildqualitdt setzt sich hierbei aus den Kategorien Artefaktniveau,
Gefallkontrast und nachweisbarer Gefalleintritt in das Prostataparenchym zusammen. Zur
Analyse der technischen Erfolgsrate wurde sowohl eine automatisierte als auch eine halb-
automatisierte GefalRpfaderkennung bewertet.

Es zeigt sich ein signifikanter Einfluss der Kontrastmittelkonzentration auf den
Injektionsschmerz. Daraus resultieren Bewegungsartefakte wahrend und nach der
Bilderfassung und in der Folge eine fehlerhafte Fusion des 3D-Modells mit den
Durchleuchtungsaufnahmen. Dartber hinaus nimmt die Kontrastmittelkonzentration Uber das
Artefaktniveau und den GefalRkontrast signifikanten Einfluss auf die Bildqualitat. Einerseits
leidet die Bildqualitdt bei steigender Kontrastmittelkonzentration unter zunehmenden
Aufhartungsartefakten, andererseits geht eine hohe Kontrastmittelkonzentration auch mit
einem — vor allem in der Peripherie - ausreichenden Gefal3kontrast einher. Durch den
Gefallkontrast wird eine luckenlose Detektion der arteriellen Versorgung ermoglicht.
AulRerdem kann gegebenenfalls eine arterielle Mehrfachversorgung der Prostata detektiert
werden. Demnach ist ein ausreichender GefalRkontrast essentiell um Fehlembolisationen
sicher zu vermeiden und trotzdem ein gutes Langzeitergebnis zu erzielen. Eine Auswirkung
der Kontrastmittelkonzentration auf die Erfolgsquote der 3D-Navigation konnte nicht
nachgewiesen werden. Eine Erklarung hierfur 1asst sich in weiteren, auf die Untersuchung
einflussnehmenden Faktoren finden. Hierzu zadhlen neben der individuellen GefalRanatomie
auch die Erfahrung des Untersuchers und die Art der Markierung des Zielvolumens.

Die Arbeit weist einige Limitationen auf. Es handelt sich um eine retrospektive Auswertung
ohne Follow-up mit einem Umfang von 40 Embolisationen und lasst damit nur begrenzt
Ruckschlisse auf die Gesamtpopulation zu. Dariber hinaus wurden mégliche Einflisse wie

Herzzeitvolumen, Blutdruck und Kérpergewicht der Patienten nicht berticksichtigt.



2. Einleitung

2.1. Benignes Prostata Syndrom

2.1.1. Definition und Klinik

Das benigne Prostatasyndrom (BPS) ist eine Erkrankung des alteren Mannes und beschreibt
ein Zusammenspiel aus benigner ProstatavergréfRerung (BPE), Blasenauslassobstruktion
(BOO) und Lower Urinary Tract Symptoms (LUTS). Die Auspragung der einzelnen

Komponenten zeigt sich individuell sehr variabel.[34]

Benigne ProstataverqgréBerung

Die zugrundeliegende histologische Veranderung des BPS wird als benigne
Prostatahyperplasie (BPH) bezeichnet.[34] Die Atiologie der BPH ist aktuell noch nicht
ausreichend geklart, man geht jedoch von einer multifaktoriellen Genese aus. Zentral fir die
Entwicklung scheint eine erhéhte Zellproliferation bei verminderter Apoptose zu sein.[69] Zu
den stimulierenden Faktoren der prostatischen Zellhyperplasie gehdéren ein durch
fortschreitendes Alter zunehmend gestortes Androgen-/Ostrogen-Verhaltnis, eine defekte
parakrine Stroma-Epithel-Kommunikation sowie der Einfluss von Wachstumsfaktoren.
Darlber hinaus gibt es Hinweise auf weitere Risikofaktoren, wie beispielsweise genetische
Dispositionen, Nikotinkonsum, das metabolische Syndrom sowie eine chronische
Entzindung der Prostata.[46,61,69] Von der BPH sind ausschlieBlich periurethrale
Stromazellen und Drisen der Transitionalzone betroffen. In diesem Bereich beginnt durch
oben genannte Stimuli eine Zunahme von epithelialen und stromalen Zellen, gefolgt von
einer Ausbildung zunachst kleinknotiger Veranderungen, die sich im weiteren Verlauf

grofRenprogredient zeigen.[40]

Blasenauslassobstruktion

Die Kombination aus Hyperplasie und begrenzender Organkapsel lasst den subvesikalen
Widerstand steigen und verursacht durch eine Druckibertragung auf die prostatische
Urethra eine verminderte Detrusorfunktion und eine pathologische Miktion. Dartiber hinaus
konnte in hyperplastischem Prostatagewebe auch ein erhdhter Anteil glatter Muskulatur und
Alpha1-Adrenorezeptoren festgestellt werden, woraus eine verminderte Elastizitat der Drise
resultiert.[40,69]

Lower Urinary Tract Symptoms

LUTS werden in Speicher-, Miktions- und postmiktionelle Beschwerden eingeteilt.



Speicherbeschwerden, auch irritative Symptome genannt, dufern sich in Nykt- und

Pollakisurie sowie Drang- oder Stressinkontinenz.

Miktionsbeschwerden entstehen durch das zunehmende Prostatavolumen. Sie werden auch
als obstruktive Symptome bezeichnet und zeigen sich durch einen abgeschwachten
Harnstrahl, intermittierende oder verzégerte Miktion, splitting and spraying, straining und

terminales Tropfen.

Zu den postmiktionellen Beschwerden zahlen vor allem das Gefuhl der unvollstandigen

Entleerung und postmiktionelles Trépfeln.[1,32,69]

In einer groRen deutschen Studie zur Pravalenz des BPS (HERNER-LUTS Studie) wurden
Fragebogen von rund 5000 Mannern zwischen 50 und 80 Jahren ausgewertet. Bereits in der
funften Lebensdekade gaben circa 20% der Manner mittlere bis starke Beschwerden an.

Dies steigerte sich sogar auf rund 40% in der Altersgruppe 70-80 Jahre.[7]

Nicht nur die alltagseinschrankenden Symptome und die hohe Pravalenz verleihen dem BPS
seine grofle Relevanz, auch die hohen Therapiekosten stellen eine Herausforderung flr das
Gesundheitswesen dar. Laut der Gesundheitsberichterstattung des Bundes beliefen sich
allein die Ausgaben flr die medikamentdse Therapie des BPS 2003 auf rund 320 Millionen €
und machten damit 1,2% der Gesamtarzneimittelausgaben aus. Aufgrund des
demographischen Wandels werden die Ausgaben fiir benigne Prostataerkrankungen in den

kommenden Jahren voraussichtlich noch weiter ansteigen. [60]

2.1.2. Aktuelle Diagnostik und Therapie

Die aktuelle S2e Leitlinie der AWMF zur Diagnostik und Therapie des benignen
Prostatasyndroms aus dem Jahre 2014 wird derzeit Uberarbeitet und war zum Abgabetermin

dieser Promotion noch nicht fertiggestellt.[34]

Grundsatzlich stehen sowohl konservative als auch operative Therapieoptionen zur
Verfligung. Das Ziel der jeweiligen Therapie ist der rasche Rickgang klinischer Symptome,
die Verbesserung der Lebensqualitdt und die dauerhafte Progressionshemmung. Das
Therapieregime wird in Abhangigkeit von einer absoluten OP-Indikation, dem alltaglichen

Leidensdruck, dem Prostatavolumen und besonderen Patientenwiinschen gewahit.[34]



Konservative Therapie

Zu den konservativen Therapieoptionen zahlen das kontrollierte Zuwarten und die
medikamentdse Therapie. Eine konservative Therapie sollte nur durchgeflihrt werden, wenn

absolute OP-Indikationen ausgeschlossen wurden.[34]

Das kontrollierte Zuwarten wird risikoadaptiert eingesetzt und durch zusatzliche

Lebensstilanderungen unterstitzt. Zu diesen gehdren:

- eine regulierte und Uber den Tag gleichmafig verteilte Flissigkeitszufuhr,

- Vermeidung des diuretischen und irritativen Effekts von Kaffee, Alkohol und
scharfen Gewlirzen,

- postmiktionelles Ausstreichen der Harnréhre und

- Blasentraining.

Das kontrollierte Zuwarten ist die Therapie der Wahl bei Patienten mit geringem

Leidensdruck, geringem Progressionsrisiko sowie bei ausdricklichem Patientenwunsch.[34]

(2) Besteht ein ausgepragter Leidensdruck, wird die medikamentése Therapie empfohlen.
Daruber hinaus flief3t eine ablehnende Patientenhaltung und bestehende Kontraindikationen

gegenuber einer operativen Versorgung mit in die Entscheidung ein.[34]

Die Auswahl des geeigneten Wirkstoffes wird anhand des Prostatavolumens und des
jeweiligen Nebenwirkungsprofils getroffen. Zur Verfigung stehen 5a-Reduktasehemmer, a1-

Blocker, Muskarinrezeptorantagonisten und Phosphodiesterase-Inhibitoren.[34]

Bei einem Prostatavolumen > 30 ml ist die Gabe von 5a-Reduktasehemmern die Therapie
der Wahl. Fehlender Therapieerfolg kann die Indikation zu einer Kombinationstherapie mit
al1-Blockern sein.[34] Zu den Nebenwirkungen von 5a-Reduktasehemmern gehoéren vor
allem Ejakulationsstérungen, Libidoverlust, erektile Dysfunktion und Gynakomastie.[34] Das
Bundesinstitut fur Arzneimittel und Medizinprodukte (BfArM) informierte im Juli 2018 Uber
gehauft aufgetretene Depressionen unter der Einnahme des 5a-Reduktasehemmers
Finasterid. [12]

Liegt ein geringes Prostatavolumen vor, wird zunachst die Einnahme von a1-Blockern
empfohlen. Weitere Moglichkeiten sind hier eine Monotherapie mit
Muskarinrezeptorantagonisten oder eine Kombinationstherapie beider Medikamente. a1-

Blocker gehen oft mit Mdudigkeit und Abgeschlagenheit, Schwindel, Kopfschmerzen,



Diarrhoe, hypotonen Dysregulationen und Synkopen einher. Unter der Einnahme von

Silodosin wurden vermehrt Ejakulationsstérungen nachgewiesen.[34]

Die Haufigkeit von Therapieversagern unter medikamentdser Therapie wird mit 25-30%
angegeben, wobei 7% sogar eine Symptomprogression aufweisen.[31] Uberdies gibt es eine
gehauft auftretende Incompliance aufgrund ausgepragter Nebenwirkungen. Von 1,4
Millionen Mannern waren nach einem Jahr nur 29% der Patienten weiterhin zu einer
Medikamenteneinnahme bereit. Vor allem Kombinationstherapien wurden nur in 9% der
Falle weitergefiuhrt.[19]

Operative Therapie

Es steht eine Vielzahl operativ/instrumenteller Verfahren zur Behandlung des BPS zur
Verflgung. Zu den ,historisch etablierten(34] Prozeduren zahlen die transurethrale
Resektion der Prostata (TURP) und die offene Adenomenukleation (0AE). Dartiber hinaus
wurden mehrere minimal-invasive Verfahren entwickelt, wobei durch eine heterogene und
teilweise unzureichende Datenlage nur einige der jingeren Methoden in der AWMF-Leitlinie
von 2014 vertreten sind. [34]

Zu den absoluten OP-Indikationen zahlen neben dem ausdrucklichen Patientenwunsch und
Therapieversagern unter Medikamenteneinnahme auch rezidivierende Harnverhalte,
Harnwegsinfektionen, konservativ nicht beherrschbare Makrohamaturien,
Harnblasenkonkremente, Dilatation des oberen Harntraktes und eine durch BOO begrindete

Nierenfunktionsstérung.[34]

Aufgrund der eindeutigen Langzeiteffektivitdt und der umfangreichen Datenlage gilt die
transurethrale Resektion der Prostata nach wie vor als Referenzmethode bei den
instrumentell operativen Verfahren. Trotz guter Wirksamkeit in subjektiven und objektiven
Parametern, gibt es Anlass zur Entwicklung weiterer Therapiemdglichkeiten. So wird das
TUR-Syndrom, eine durch Spulflissigkeit hervorgerufene hypotone Hyperhydratation, mit
einer Pravalenz von 0,8-1,4% angegeben. Eine retrograde Ejakulation tritt sogar in 50-90%
der Falle auf. Die Transfusionsrate steigt mit der ProstatagréfRe und ist bei > 60 ml in 9,5%
der Falle notwendig. Die Re-Interventionsrate aufgrund von Blasenhalssklerose oder
Harnréhrenstrikturen ist in 3,8 — 6,1% erforderlich.[34]

2.2. Prostataarterienembolisation

Die PAE ist ein noch junges Verfahren zur Behandlung des BPS mit bisher

vielversprechenden Ergebnissen. Durch eine kathetergestitzte Embolisation der A.
5



prostatica wird die Blutzufuhr der Prostata unterbunden und dadurch sowohl das

Prostatavolumen als auch die BPS-Symptome reduziert. [58]

Der Grundgedanke, GefalRembolisationen als Therapie bei BPS einzusetzen, entstand
erstmals im Jahr 2000, als sich nach einer GefalRembolisation aufgrund rezidivierender
Makrohamaturien im postoperativen Verlauf nebenbefundlich eine Volumenreduktion der

Prostata um 50-60% sowie eine Besserung der bestehenden BPS-Beschwerden zeigte.[23]

Es folgten Publikationen von Sun et al. Uber die Auswirkungen von PAE im Tierversuch
[67,68] und 2010 die erste Fallbeschreibung einer erfolgreichen Behandlung am
Menschen.[14]

2012 veroffentlichte Pisco et al. die erste groRere prospektive Studie, in der 255 bis dahin
therapierefraktare Patienten mit moderatem und schwerem BPS durch eine PAE behandelt
wurden. Die technische Durchfihrung war in 97,9% erfolgreich. Der klinische Erfolg betrug
72 — 81,9% und wurde als eine Reduktion des IPSS um mindestens 25% sowie einer

verbesserten Lebensqualitdt um mindestens 1 Punkt definiert.[55]

Die bisher umfangreichste Studie stammt ebenfalls von Pisco et al. mit einer retrospektiven
Auswertung von 630 Patienten und einem Follow-up von insgesamt 6,5 Jahren. Es zeigte
sich ein positiver Effekt auf IPSS, QoL sowie alle objektiven Parameter des BPS. Relevante
Komplikationen traten in zwei Fallen auf, woraus jedoch keine dauerhaften Folgen
resultierten.[56]

2.2.1. Wirkmechanismus

Der Wirkmechanismus der PAE ist noch nicht vollstandig geklart, wobei man von einer
multifaktoriellen Genese ausgeht. Es wird ein Zusammenspiel von ischamischer Nekrose

und Infarzierung sowie den Folgen einer unterbundenen Testosteronzufuhr diskutiert.[13]

Histopathologische Untersuchungen von prostatischem Gewebe nach TURP und
vorangegangener erfolgloser PAE haben gezeigt, dass eingeschwemmte Partikel die
Blutzufuhr zur Prostata unterbinden und so zu einer ischamischen Nekrose und Infarzierung
fuhren.[13]

Eine MRT-gestutzte Auswertung von 34 Embolisationen zeigte Infarzierungen in 70,6% der
Falle im zentralen Prostataanteil. Eine signifikante Volumenreduktion trat vor allem bei

Patienten mit nachgewiesenen Infarkten auf, eine Reduktion des IPSS jedoch bei allen
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Patienten. Dies lasst den Schluss zu, dass nicht allein die hervorgerufenen Infarzierungen,
sondern viel mehr ein Zusammenspiel verschiedener Mechanismen ausschlaggebend fur
den Erfolg einer PAE sind.[27]

In diesem Zusammenhang wird auch eine unterbundene Testosteronzufuhr als
beeinflussender Faktor diskutiert. Testosteron wird in der Entstehung des BPS eine
grundlegende Rolle zuteil. Durch den fehlenden Einfluss von Testosteron entfallt einerseits
die direkte Wirkung auf das Organwachstum, andererseits resultiert hieraus moglicherweise

auch eine abnehmende alpha1-Rezeptordichte.[27]

2.2.2. GefaBRanatomie der Prostata

Voraussetzung fiir eine sichere, schnelle und effektive PAE ist die genaue Kenntnis der
prostatischen Gefallversorgung. Durch die ausgepragte individuelle Variabilitat [22] ergibt
sich ein hohes Risiko fiir Fehlembolisationen, lange Interventionszeiten und somit auch eine
erhdhte Strahlenbelastung flr Patient und Arzt. [63]

In den bisherigen Publikationen wird der Ursprung des prostataversorgenden Gefalles
uneinheitlich dargestellt. Da dieses Gefald in der Regel neben der Prostata auch den
Blasenboden und die Samenbldschen versorgt, reicht die Namensgebung von einer
prostata-vesicalen Arterie Uber eine genito-vesicale Arterie bis hin zu einer A. vesicalis
inferior [8,20,29]. In Tabelle 2-1 werden die haufigsten Urspriinge der A. vesicalis inferior als
prostataversorgendes Gefall zusammengefasst. Wahrend sich diese Bezeichnung in der
aktuellen Literatur nicht durchzusetzen scheint, dient die Einteilung von Assis et al. bezuglich

mdglicher Gefalurspriinge oftmals als Vorlage. [22]

Typ | Ursprung Antell

I A. vesicalis inf. und sup. entspringen einem gemeinsamen Gefalisstamm | 28,7%

aus dem anterioren Anteil der A. iliaca interna

Il A. vesicalis inf. entspringt selbstandig aus dem anterioren Anteil der A. | 14,7%

iliaca interna distal der A. vesicalis sup.

[l A. vesicalis inf. entspringt der A. obturatoria 18,9%
v A. vesicalis inf. entspringt der A. pudenda interna 31,1%
Vv Ursprung ist keiner der Kategorien |-V zuzuordnen 5,6%

Tabelle 2-1  Verlauf der A. vesicalis inferior als prostataversorgendes Gefalt nach Assis et

al.



Im peripheren Verlauf der A. prostatica bildet sich ein oberer und unterer Gefalisstamm aus.
Der obere Gefallstamm verzweigt sich wiederum in einen medialen und lateralen Endast.
Auf dem Weg zur Prostata werden Aste zum Trigonum vesicae und den ipsilateralen
Samenblaschen abgegeben. Wahrend der mediale Endast den oberen Anteil des
Mittellappens und die Urethra proximal der Crista urethralis versorgt, verlauft der laterale Ast
entlang der lateralen Prostata kaudal des Apex, gibt dort Aste zur Prostata ab und endet an

der prostatischen Urethra [29].

Der untere GefaRstamm bildet einen Gefallplexus am Apex und am membrandsen Anteil der
Urethra. Er weist auBerdem Anastomosen zu den lateralen Asten des oberen

Gefalistammes auf. [29]

2.2.3. Komplikationen

Nach aktueller Studienlage ist die PAE mit einer geringen Komplikationsrate verbunden.
Gleichwohl ist eine genaue Kenntnis von moglichen Komplikationen die Basis fur eine
sichere und effektive Untersuchung. [14,23,55,67].

Komplikationen durch Embolisationsmaterial und Embolisationstechnik

Welche Auswirkungen die Art der Embolisationspartikel und -technik auf die Wirksamkeit und

Nebenwirkungsrate bei PAE haben, ist weiterhin Anlass aktueller Diskussionen.

Als Embolisationsmaterial werden Ublicherweise spharische und nichtspharische polyvninyl-
Alkohol (PVA)-Partikel, Trisacryl-Gelatine-Mikrospharen (Embosphere TAGM) und Polyzen-

ummantelte Hydrogel Mikrospharen (Embozene PCHM) eingesetzt.

Zur Optimierung des Therapieerfolges ist die gleichmaRige Partikelverteilung im gesamten
Gefallbett der Prostata winschenswert. Eine Beeintrachtigung der periprostatischen

Blutzufuhr durch Anastomosenverschlisse oder Partikelreflux gilt es dabei zu vermeiden.

Die Studienlage Uber den Einfluss von PartikelgroRe auf den klinischen Erfolg und die
Komplikationsraten zeigt sich aktuell noch recht uneinheitlich. Diskutiert wird einerseits eine
verbesserte Wirksamkeit durch tieferes Eindringen kleinerer Partikel in das Gefalibett der
Prostata [73]. Andererseits wurden Studien verdffentlicht, die Uber ein erhdhtes

Komplikations- und Fehlembolisationsrisiko berichteten.[30,71]



Bei der Verwendung spharischer und nichtspharischer PVA-Partikel konnte in den
veroffentlichten Studien bisher kein signifikanter Unterschied in der Wirksamkeit

nachgewiesen werden. [10]

Der Einfluss von Embolisationstechniken wird aktuell ebenfalls diskutiert. Carnevale et al.
berichten unter der Verwendung der PErFecTED-Technik mit zwei verschiedenen
Embolisationspositionen (proximal embolization first, then embolize distal) einerseits von
einer grolReren Erfolgsrate, andererseits aber auch von einem vermehrten Auftreten
unerwiunschter Ergebnisse.[15] Hier gilt es noch weitere Daten flr eine abschlielende

Empfehlung abzuwarten.

Intraoperative Komplikationen

Die intraoperativ auftretenden Komplikationen entsprechen den allgemeinen Risiken
kathetergestitzter Untersuchungen. Zu ihnen zahlen Kontrastmittelunvertraglichkeiten,
Hamatome, Gefaldissektionen, Thrombosen und Verletzungen perivaskularer Strukturen.
Sie kénnen in einer unvollstdndigen Embolisation resultieren oder zum Abbruch der

Prozedur fuhren.[51]

Postoperative Komplikationen

Komplikationen konnen einerseits durch eine Uberschiefende Gewebsreaktion auf die
hervorgerufene Infarzierung (Postembolisations-Syndrom), andererseits durch
Fehlembolisationen periprostatischer Organe hervorgerufen werden. Fehlembolisationen
entstehen durch Misinterpretation der individuellen Gefallversorgung, unerkannte
Anastomosen und embolischen Reflux wahrend der Embolisation. Typischerweise
gefahrdete Organe stellen hierbei die Hamblase, das Rektum, der Penis, die

Samenblaschen und die Haut dar. [51]

Postembolisations-Syndrom

Die in der Prostata herbeigefiuhrte Ischamie fihrt zu Apoptose und Nekrose mit Freisetzung
verschiedener Zellabbauprodukte, Entzindungsmediatoren und weiteren vasoaktiven
Substanzen. Neben einem zytotoxischen Odem kénnen auch eine leukozytare Infiltration
und gegebenenfalls eine ischamisch bedingte Prostatitis auftreten. Die dabei entstehenden
Symptome machen einen Grol3teil der unerwlnschten Ereignisse aus und werden unter dem
Begriff Postembolisations—Syndrom (PES) zusammengefasst. Typischerweise aufdert sich
dieses durch Schmerzen (perineal, suprapubisch, coccygeal, rectal, urethral,
testicular/scrotal), Fieber, Ubelkeit und temporare Verschlechterung der vorbestehenden

Symptome. Das PES ist mit prophylaktischer Antibiose, antiemetischer Therapie, Analgesie
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und antiinfammatorischer Medikation gut behandelbar. Das Auftreten eines ausgepragten
zytotoxischen Odems kann zu einem akuten Harnverhalt fiihren und dadurch die temporare

Anlage eines Blasenkatheters erforderlich machen. [51]

Fehlembolisationen

Aufgrund der oben bereits aufgefuhrten GefaRanatomie stellen vor allem der
Harnblasenboden, die Samenblaschen, das Rektum und der Penis besonders gefahrdete

Strukturen dar.

Das Auftreten klinischer Beschwerden und deren Intensitat korreliert mit der Grofle des
ischamischen Areals. Wahrend kleine Areale meist asymptomatisch bleiben, kénnen groRere
Areale zu teils schwerwiegenden Komplikationen wie Schmerzen, akutem Harnverhalt,
Infektionen [55], Rektitis [50], penile Ischamie [21,39,51] und Hamatospermie [72,75] flhren.

Radiodermatitis

Das klinische Bild einer akuten Radiodermatitis zeichnet sich durch erythematdse
Hautveranderungen, Uberwdrmung, Pruritus, Brennen und Schmerzen aus. Bei
ausgepragten Verlaufen kann es zu Blasenbildung, Schuppung, Erosionen und Ulzerationen
kommen.[59] Eine akute Radiodermatitis kann ab einer Kumulativdosis von mehr als 2 Gy
auftreten.[3] Neben der Kumulativdosis (in Gy) bietet auch das Dosisflachenprodukt (DAP)

(in Gy x cm?) eine Mdglichkeit die applizierte Strahlendosis zu messen.[48]

In der aktuellen Literatur reichen die Angaben des DAP bei PAE von 176,5 Gy x cm? bis
2.415 Gy x cm?.[63] Die deutlichen Unterschiede in den Angaben lassen sich durch die
Erfahrung des Untersuchers, die individuellen Voraussetzungen des Patienten und auch

durch unterschiedliche Studienprotokolle erklaren.

In den bisher verdffentlichten Publikationen wurde zur Visualisierung und Katheterisierung
der Prostataarterien hauptsachlich die digitale Subtraktionsangiographie (DSA)
genutzt.[5,14,28] Alternativ basieren einige Studiendaten auf dem Einsatz eines CBCT mit
Navigation durch fusionierte 3D-Roadmaps.[2,18] Zur Verfligung standen darliber hinaus
eine prainterventionelle CT-Angiographie zur Planung der Intervention[2,56,55] und ein
CBCT nach distaler Kontrastierung tUber den liegenden Mikrokatheter zum Ausschluss von
Fehlembolisationen.[4,5,15]

10



2.3. 3D- Navigationstechnik

Die 3D-Navigationstechnik von Philips wurde sowohl zur Identifizierung der A. prostatica als
auch zur Unterstitzung der Katheterfliihrung eingesetzt. Dies sollte die Sicherheit erhéhen
und die Untersuchungsdauer verkurzen. Die Technik setzt sich aus vier Komponenten

zusammen:

- Erfassung eines Volumendatensatzes mittels Cone-Beam CT (,XperCT")

- Markierung des Zielvolumens mittels Workstation (,Interventional Workspot®)
durch Umrandung der Prostata (automatisierte Gefalldetektion) bzw. manuelle
Markierung der A. prostatica (halbautomatisierte GefaRdetektion).

- Fusion des Volumendatensatzes mit aktuellen Durchleuchtungsbildern (,3D-
Roadmap®).

- Semiautomatische Detektion des zuflhrenden GefalBpfades mit farblicher

Abgrenzung der A. prostatica (,Emboguide“)[26]

2.3.1. Cone Beam CT

Das Cone-Beam CT (CBCT) ist, ahnlich wie das Spiral-CT, ein schnittbildgebendes
Verfahren, nutzt jedoch kegelformige Rontgenstrahlung (,Cone beam®) zur Bilderzeugung.
Wie in Abbildung 2-1 dargestellt, besteht es aus einem um das Zielobjekt rotierenden C-
Bogen, Uber den eine konventionelle Roéntgenrbhre mit einem gegenlberliegenden
Flachbilddetektor (FBD) verbunden wird. Zur Nachbearbeitung der generierten Daten steht
eine Workstation Version 1.3.1. (Philips Healthcare) zur Verfugung, die mit einer 3D-
Fuhrungssoftware (Emboguide Version 1.1.6; Philips Healthcare) ausgestattet ist. Um
dreidimensionale Bilder zu erzeugen, werden zweidimensionale R&ntgenbilder aus
verschiedenen Winkeln auf einer kreisformigen Bahn von mindestens 180 Grad

aufgenommen.[65]
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Abbildung 2-1 Aufbau CBCT

Schematische Darstellung von Start- und Endposition eines CBCT im Rahmen eines Aufnahmeprozesses: der
FBD, die Rontgenréhre und der C-Bogen rotieren um das zentrale Objekt.

Die Bildrekonstruktion beruht auf dem Prinzip der Ruickprojektion. Die durch Materie
abgeschwachte Rdntgenstrahlung wird registriert und auf die durchlaufenden Voxel
verteilt.[65]

Das CBCT erflllt im Rahmen einer PAE unterschiedliche Aufgaben: Einerseits erleichtert es
die Identifikation der A. prostatica sowie die Navigation des Mikrokatheters, andererseits
dient es nach der Embolisation in distaler Katheterlage dem Ausschluss von

Fehlembolisationen.

Bisher wird die digitale Subtraktionsangiographie (DSA) als Standardprozedur zur
Darstellung der pelvinen GefaRanatomie bei PAE genutzt. Die Ergebnisse sind bezlglich der
Gefallkontrastierung zwar sehr gut, jedoch ermoglicht die DSA keine Beurteilbarkeit von
Weichteilgewebe. Daruber hinaus erschwert die zweidimensionale Darstellung immer wieder
die korrekte Identifikation der komplexen und individuell sehr variablen prostatischen
Gefallversorgung.[18,26] Der Einsatz des CBCT im Rahmen von PAE wurde in
verschiedenen Studien untersucht und zeigte sich immer wieder dem alleinigen Einsatz der
DSA Uberlegen.[4,17,18]

Die Datenerhebung erfolgte durch die Angiographieeinheit AlluraClarity FD20-15 (Philips

Healthcare, Best, The Netherlands) ausgestattet mit XperCT, dem Interventional Workspot

und der GefalRdetektionssoftware Emboguide.
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Abbildung 2-2 Angiographieeinheit AlluraClarity FD20-15
(Philips Healthcare, Best, The Netherlands)

2.3.2. 3D-Roadmap und Emboguide

Die Software Emboguide (Philips Healthcare, Best, The Netherlands) dient der (halb-)
automatischen GefalRpfaderkennung. Urspringlich fir die Erkennung von Feeder-Gefallen
hypervaskularer hepatischer Tumoren bei palliativer transarterieller Chemoembolisation

entwickelt, erschlielen sich zunehmend weitere Anwendungsgebiete.

Hierzu gehéren neben der Embolisation arterieller Blutungen in Notfallsituationen[16] auch
die Therapie von Typ 2-Endoleckagen[74], die Embolisation pulmonaler arteriovendser
Malformationen bei hereditarer hamorrhagischer Teleangiektasie[11] und

pankreatikoduodenaler Aneursymata[49].

Der Einsatz von Emboguide zur Erleichterung der Katheternavigation entlang komplexer
Gefalstrukturen bei Prostataarterienembolisationen stellt ein weiteres Anwendungsgebiet

dar. Eine Zulassung hierflr besteht zum aktuellen Zeitpunkt nicht.
Grundlage fur Emboguide ist die 3D-Roadmap. Diese entsteht durch eine Fusion von 3D-

Datensatzen des CBCTs und Echtzeit-Durchleuchtungsaufnahmen. Es werden hierbei die

Katheterspitze, die versorgenden Gefalte und das Zielgewebe dargestellt[53]
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Abbildung 2-3 3D-Roadmap
mit Markierung des versorgenden
Gefalipfades (rot) von Katheterspitze (griin)

bis zum Zielvolumen (blau)

In der 3D-Roadmap erfolgt die Markierung von Zielgewebe und Katheterspitze. Dabei kann
das Zielgewebe entweder durch Umrandung der Prostatagrenze oder durch manuelle
Markierung des versorgenden Gefaldes kurz vor Einmindung in das Prostataparenchym
erfolgen (siehe Abbildung 2.3.). In der anschlieRenden GefaRpfadanalyse (,Emboguide®)

wird der Verlauf der A. prostatica berechnet und farblich hervorgehoben.

Vorliegende Studien zeigen eine signifikant genauere Identifikation der A. prostatica sowie
eine verbesserte Katheterpositionierung in 50% der Falle durch den Einsatz von Emboguide
im Vergleich zur alleinigen Bildgebung mittels DSA [62][18]. Dartber hinaus konnte durch die
Anwendung von Emboguide sowohl die Strahlendosis als auch die Kontrastmittelmenge bei

der Prostataarterienembolisation reduziert werden [63].

Im Rahmen des urspringlichen Anwendungsgebietes - der Embolisation hepatischer
Tumoren - erschweren das begrenzte ,Field of View* sowie Bewegungsartefakte durch
Herzaktionen und Darmperistaltik den Einsatz von Emboguide. Die Anwendung bei der
Prostataarterienembolisation wird durch die geringere Organgrdfie und die zentrische Lage

der Prostata im Vergleich zu hepatischen Embolisationen erleichtert.
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3. Fragestellung und Zielsetzung

Bei routinemaRiger Gefalldarstellung mit 70%iger Kontrastmittellésung (25 ml mit 17,5 mi
KM und 7,5 ml NaCl) gaben die Patienten auffallend haufig Injektionsschmerzen an. Hieraus
resultierte eine eingeschrankte Bildqualitdt durch Bewegungsartefakte. Es erfolgte daraufhin
die notwendige Reduktion der Kontrastmittelkonzentration auf zunachst 50% (12,5ml
KM/12,5 ml NaCl), spater auch auf 30% (7,5 ml KM/17,5 ml NaCl).

Zur internen Qualitatssicherung erfolgte eine Dokumentation der verwendeten KM-

Konzentration sowie die Erfassung der assoziierten Schmerzen.

Anhand der bisherigen Ausfuhrungen wird ersichtlich, dass die PAE eine effektive aber auch
sehr anspruchsvolle Intervention ist. Um die Nebenwirkungsrate zu minimieren, ist nicht nur
die genaue Kenntnis, sondern auch die adaquate Darstellung der individuellen
Gefallanatomie essentiell. Unter der Voraussetzung einer ausreichenden Bildqualitat kann
der Einsatz einer 3D-Navigationssoftware zu einer gesteigerten Sicherheit und Effektivitat in

der Behandlung von klinisch symptomatischem BPS beitragen.

Ziel der vorliegenden Auswertung war die Evaluation des Einflusses der
Kontrastmittelkonzentration auf die GefaRdarstellung sowie auf die Zuverlassigkeit 3D-
Navigation. Hierflr erfolgte eine retrospektive Auswertung der akquirierten Bilddaten sowie

der routinemaRig erhobenen Daten aller PAE im Zeitraum von Mai 2017 bis Ende Juni 2017.

Folgende Fragen sollten im Rahmen der Studie geklart werden:

- Ist eine hohere Kontrastmittelkonzentration mit  einem starkeren
Injektionsschmerz  assoziiert und welche Folgen hat das auf die

Gefalidarstellung?
- Welche Auswirkungen hat die Kontrastmittelkonzentration auf die Bildqualitat
bezuglich Bildartefakten, GeféaRkontrast und sicheren Nachweis eines

Gefaldeintritts in das Prostataparenchym?

- Hat die Kontrastmittelkonzentration Einfluss auf die technische Erfolgsrate der

automatisierten oder semiautomatisierten Gefal3pfaderkennung?
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4. Material und Methoden

4.1. Datenerhebung

Als Grundlage flr die vorliegende Arbeit dienen die Daten von 20 Patienten mit BPS, die im
Zeitraum vom 11.5.2017 bis zum 27.6.2017 durch eine PAE behandelt wurden. Bei
ausnahmslos doppelseitiger Embolisation ergeben sich daraus 40 auszuwertende
Datensatze. Insgesamt wurden 10 Datensatze mittels 30%iger (Gruppe A), 20 Datensatze
mittels 50%iger (Gruppe B) und 10 Datensatze mittels 70%iger Kontrastmittellésung (Gruppe
C) erstellt.

4.1.1. Prainterventionelle Daten

Die routinemaRige, prainterventionelle Datenerhebung umfasste neben Alter, alltédglichem
Leidensdruck (International Prostate Symptom Score - IPSS) und Lebensqualitdt auch
Inkontinenz (International Consultation on Incontinence Modular Questionnaire - 1CIQ) und
Erektionsstorungen  (Internationaler Fragebogen zu  Erektionsbeschwerden-lIEF-5).
Vervollstandigt wurde die prainterventionelle Diagnostik durch Bestimmung des PSA-Wertes
im Serum, eine digital rektale Untersuchung und die sonographische Bestimmung des

Prostatavolumens.

Folgende Kriterien mussten zur Indikationsstellung einer PAE erfullt werden:

- moderat bis stark ausgepragtes BPS mit einem IPSS von mindestens 8 Punkten,

- unzureichendes Ansprechen auf eine medikamentdse Therapie fur mindestens
sechs Monate,

- Prostatavolumen von mindestens 30 ml,

- bestehende Kontraindikationen fiir ein operatives Verfahren oder

- Ablehnen einer medikamentdsen/operativen Therapie durch den Patienten bzw.

ausdrucklicher Patientenwunsch nach einer PAE.
Patienten mit einer karzinomatdsen Entartung der Prostata, einer hohergradigen

Niereninsuffizienz oder einer akuten Infektion der ableitenden Harnwege wurden nicht fir

eine Embolisation zugelassen.
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4.1.2. Periinterventionelle Daten

Folgende Daten wurden standardmalig erfasst bzw. lieRen sich aus den

Interventionsprotokollen und dem Dosisbericht entnehmen:

- Datum der Intervention;

- Punktionsseite der A. femoralis communis;

- Ein- oder beidseitig durchgefuhrte Embolisation bzw. Embolisationsseite;
- Anzahl der durchgeflihrten 3D-Rotationsangiographien;

- Seitengetrennte Kontrastmittelkonzentration;

- Kontrastmittelvolumen;

- Injektionsgeschwindigkeit des Kontrastmittels;

- Zeitintervall zwischen Kontrastmittelinjektion und Start CBCT (Vorlaufzeit);
- Gesamte Interventionsdauer;

- Gesamte Durchleuchtungszeit;

- Gesamtdosis der Strahlung;

- Verwendetes Material (Katheter, Draht, Partikel);

- Komplikationen und Schmerzen wahrend der Kontrastmittelinjektion.

Eine weitere Analyse der periinterventionellen Daten fand im Rahmen dieser Arbeit nicht
statt.

4.1.3. Patientenkollektiv

Das durchschnittliche Patientenalter betrug 70 (x 7,5) Jahre. Das Prostatavolumen zeigte
sich durchschnittlich mit 72,45 (+ 35,76) ml. Die Werte fir IPSS, QoL, ICIQ und IEFF-5
gaben die Patienten im Mittel mit 22,5 (+ 6,5), 4,15 (+ 1,3), 6,5 (£5,5) und 15,61 (x 10,0) an.
Der laborchemische PSA-Wert wies einen Mittelwert von 4,09 (+ 3,285) mg/d| auf.

MW SD Min Max N
Alter (Jahre) 69,55 7,48 56 84 20
Prostatavolumen (ml) | 72,45 35,76 30 150 20
IPSS 22,5 6,56 10 32 20
QoL 4,15 1,27 2 6 17
ICIQ 6,5 55 0 13 16
IEFF 15,61 10,0 1 32 18
PSA (mg/dl) 4,09 3,29 1 12 20

Tabelle 4-1  Ubersicht Patientenkollektiv
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4.2. Untersuchungsablauf

Die schriftliche Aufklarung Uber Ablauf und mdgliche Komplikationen erfolgte bei allen
Patienten mindestens 24 Stunden vor dem Eingriff. Um einem 06dembedingten,
postinterventionellen Harnverhalt vorzubeugen, erhielt jeder Patient prainterventionell einen

transurethralen Blasenkatheter.

Nach Lokalandsthesie erfolgte eine retrograde Punktion der rechten A. femoralis communis
mit nachfolgender Einbringung einer 4F-Schleuse als Gefallzugang. Durch eine
Kontrastmittelinjektion wurde die ipsilaterale A. iliaca interna dargestellt und mit einem 4F-
Katheter (SHK 0,8, Cordis, Milpitas, California, USA) in Kombination mit einem 0.035""
hydrophilen Flihrungsdraht (Terumo, Tokio, Japan) sondiert.

Zur weiteren Darstellung folgte eine CBCT-Aufnahme. Hierfir wurde das Kontrastmittel
maschinenassistiert durch einen Powerinjektor mit einer Gesamtmenge von 25 ml eines
Kontrastmittel/NaCl-Gemisches (Ultravist 370, Bayer Vital, Leverkusen, Germany), in einer

Geschwindigkeit von 2,5 ml/Sekunde und einer Vorlaufzeit von 2 Sekunden injiziert.

Der C-Bogen des CBCTs rotierte in 8 Sekunden um 180° (22,5°/Sekunde) und fertigte dabei
480 Einzelaufnahmen (60 Aufnahmen/Sekunde) an. Die GroéRe des Flachbilddetektors
betrug 25 x 25 x 19 cm und die MatrixgroRe 384 x 384 x 296. Die Schichtdicke der
Schnittbilder betrug 2 mm. Es wurde ein 3D-Model erstellt, um die arterielle Versorgung der
Prostata zu identifizieren. Die entsprechenden versorgenden Gefal3pfade wurden farblich
hervorgehoben. Die weitere Katheternavigation erfolgte nach Uberlagerung der Datenséatze

aus konventioneller Durchleuchtung und 3D-Model des CBCT.

Mittels eines Mikrokatheters (Direxion 21, Boston Scientific, Marlborough, Massachusetts,
USA) und einem Mikrodraht (Fathom 16, Boston Scientific, Marlborough, Massachusetts,
USA) wurde die A. prostatica sondiert. Um Gefalispasmen vorzubeugen und die Aufnahme
der Hydrogel-Partikel durch Induktion einer Vasodilatation zu optimieren, wurde unmittelbar
vor der Partikelinjektion 0,1 mg Glycerintrinitrat als Bolus verabreicht. Die Embolisation
erfolgte bis zur Erreichung einer kompletten Blutstase mit 250 ym grof3en sphéarischen

Hydrogel-Partikeln (Embozene, Boston Scientific, Marlborough, Massachusetts, USA).

Die Erfolgskontrolle erfolgte mittels DSA (2 ml Kontrastmittelvolumen, 2 Frames/Sekunde) in

anteroposteriorer Projektion.

18



Bei untbersichtlicher GefalRanatomie wurde in einigen Fallen ein weiteres CBCT in distaler
Katheterposition Uber den einliegenden Mikrokatheter akquiriert. Hierdurch konnten

Kollateralen zu Nachbarorganen detektiert bzw. ausgeschlossen werden.

Abbildung 4-1 Digitale Subtraktionsangiographie Prostata
A DSA vor Embolisation mit kontrastierter A. prostatica B DSA nach erfolgreicher Embolisation mit fehlender
Prostataperfusion

Bei Bedarf wurden unerwiinschte Anastomosen zunachst durch Mikrospiralen verschlossen.
Nach einem Cross-over-Manéver wurde die linke A. iliaca interna sondiert und eine
kontralaterale Embolisation in gleicher Vorgehensweise durchgefihrt. War ein Cross-Over-
Mandéver aufgrund komplexer anatomischer Verhaltnisse nicht moglich, wurde die

kontralaterale A. femoralis communis punktiert.

Am ersten postinterventionellen Tag wurde der Patient bezliglich Hamatochezie und
Hamaturie befragt. Nach Entfernung des Blasenkatheters und Ausschluss eines
Harnverhaltes konnte der Patient in sein hausliches Umfeld entlassen werden. Die Einnahme
von l|buprofen und Pantoprazol fir zehn Tage sowie die erneute Vorstellung in einer

urologischen Ambulanz nach sechs Wochen wurde empfohlen.
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4.3. Auswertungskriterien

4.3.1. Injektionsschmerz

Wahrend der Kontrastmittelinjektion wurden die Patienten zu auftretenden Schmerzen

befragt.

Schmerzintensitat bei Kontrastmittelinjektion

2 Starke Schmerzen
1 Moderate Schmerzen
0 Keine Schmerzen

Tabelle 4-2 Injektionsschmerz durch Kontrastmittelgabe

4.3.2. Bildqualitat

Die Auswertung der Bilddatensatze erfolgte retrospektiv durch einen interventionellen
Radiologen mit funfzehnjahriger Berufserfahrung. Die Bildqualitdt wurde anhand folgender

Merkmale beurteilt.

4.3.21. Allgemeine diagnostische Verwertbarkeit
Um als diagnostisch verwertbar zu gelten, mussten die Bilder den Startpunkt
(Katheterspitze), das Zielvolumen (Prostata) und eine verwertbare Darstellung der

prostatischen Gefalversorgung beinhalten.

Allgemeine diagnostische Verwertbarkeit der Bilder

2 Diagnostisch verwertbar
1 Eingeschrankt verwertbar
0 Nicht verwertbar

Tabelle 4-3 Allgemeine diagnostische Verwertbarkeit der Bilder

4.3.2.2. Artefaktniveau

Das Artefaktniveau wurde jeweils auf Hohe der Katheterspitze, des Foramen obturatorium
und des Femurkopfes beurteilt. Hierbei galten solche Artefakte als gering ausgepragt, die
sichtbar waren, jedoch keine umliegenden GefalRverlaufe Uberstrahlten. MaRig ausgepragte
Artefakte wiesen eine lokale Uberlagerung der umliegenden Strukturen auf, beeintrachtigen
dabei jedoch nicht die Beurteilung der Gefalverlaufe. Ausgepragte Artefakte zeigten
weitreichende Uberlagerungen und hatten eine erschwerte Beurteilung der individuellen

Anatomie zur Folge.
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Artefaktniveau (Katheterspitze; Foramen obturatorium; Femurkopf)

2 Ausgepragtes Artefaktniveau
1 MaRiges Artefaktniveau

0 Geringes Artefaktniveau

Tabelle 4-4 Artefaktniveau

Abbildung 4-2 Artefaktniveau in Abhangigkeit der Kontrastmittelkonzentration
Darstellung des Artefaktniveaus mit A: 70%iger, B: 50%iger und C: 30%iger Kontrastmittelldsung

4.3.23. Gefalkontrast

Der GefalRkontrast wurde ebenfalls auf Hohe der Katheterspitze, des Foramen obturatorium
und des Femurkopfes beurteilt. Es erfolgte die Einteilung in eine gute, moderate und
schlechte Kontrastierung. Ein guter Gefalikontrast ist stark ausgepragt und lasst dabei
problemlos eine Differenzierung zu umliegenden anatomischen Strukturen zu. Eine
moderate Kontrastierung ermdglicht noch eine sichere Abgrenzung des GefaRverlaufs,

wohingegen ein schlechter Kontrast dies nicht mehr zulasst.

Kontrastierung der Gefalle (Katheterspitze; Foramen obturatorium; Femurkopf)
2 Gute Kontrastierung

1 Moderate Kontrastierung

0 Schlechte Kontrastierung

Tabelle 4-5 GefalRkontrast
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4.3.2.4. Sichere Gefalddarstellung bis in das Prostataparenchym

Bei der Beurteilung der peripheren Gefalle wurde zwischen mit Sicherheit intraparenchymal
nachweisbaren Gefalverlaufen und solchen, die ausschlieBlich bis an die Organgrenze in
ihrem Verlauf beurteilbar waren, differenziert. Eine dritte Kategorie erfasste alle nicht

durchgangig verfolgbaren Gefalverlaufe.

Gefalidarstellung bis in das Parenchym

2 Bis in das Parenchym darstellbar

1 Bis an die Organgrenze darstellbar
0 Nicht durchgangig darstellbar

Tabelle 4-6 GefalRdarstellung bis in das Parenchym

4.3.3. Technische Erfolgsrate

Die technische Erfolgsrate wurde sowohl fir eine vollautomatisierte als auch fur eine

halbautomatisierte Gefa3pfaderkennung untersucht:

(1) vollautomatisierte GefaRpfaderkennung: Hierbei erfolgte die Markierung des Zielgewebes

durch Umrandung der jeweiligen Prostatahalfte auf den Schnittbildern des CBCT.

(2) halbautomatisierte GefaRpfaderkennung: Das versorgende Gefall wurde durch den

Radiologen manuell identifiziert und kurz vor Einmindung in die Prostata markiert.

Die GefaRdetektionssoftware erfasste auf dieser Basis die kontrastierte A. prostatica und

berechnete den Gefalpfad bis zur Katheterspitze.
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Abbildung 4-3 Markierung fur voll- und halbautomatisierte Gefa3pfaderkennung

A Markierung der rechten Prostatahalfte auf einer CBCT-Aufnahme fur die vollautomatisierte
Gefalipfaderkennung B halbautomatisierte GefalRerkennung mittels Markierung des prostataversorgenden
Gefales (roter Pfeil) mit Berechnung des GefaRpfades (gelbe Markierung)

Sowohl fur die automatisierte als auch die halbautomatisierte Gefal3pfaderkennung wurden

die Ergebnisse der 3D-Navigation wie folgt bewertet:

Technische Erfolgsrate der 3D-Navigation

4 Fehlerfrei erkannte A. prostatica

Mit geringflgigen Fehlern erkannt, ohne Einfluss auf den Untersuchungsablauf

3
2 Mit gravierenden Fehlern erkannt, Ergebnis nicht verwertbar
1

A. prostatica wurde nicht erkannt, obwohl eine Vaskularisation darstellbar ist

Tabelle 4-7 Ergebnisbeurteilung der 3D-Navigation

Zur Beurteilung der Intrarater-Reliabilitat erfolgte fir jeden Datensatz zu einem spateren

Zeitpunkt eine erneute Auswertung durch denselben Radiologen.
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4.4. Statistische Auswertung

Die Erstellung der zugrundeliegenden Datenmatrix und die folgenden statistischen
Auswertungen erfolgten mit Microsoft® Excel fur Mac Version 15.33 (170409) (Microsoft
Corporation, Redmond, Washington, USA). Weitere Auswertungen, insbesondere
statistische Tests wurden mit IBM SPSS Statistics 22 flr Windows (IBM Corporation, Armok,
New York, USA) durchgefiihrt.

Im Rahmen der rein deskriptiven Statistik wurden ordinalskalierte Patientendaten
(Fragebdogen — ICIQ, IPSS, IEFF und QoL) durch absolute und relative Haufigkeiten
dargestellt. Fir intervallskalierte Daten (Patientenalter, Aufenthaltsdauer im Krankenhaus,
Untersuchungsdauer, Strahlenexposition und PSA) wurden folgende Kennzahlen berechnet:
Arithmetischer Mittelwert, Standardabweichung, Minimum, Maximum und Median. Die

Prifung auf Normalverteilung erfolgte mittels Kolmogorov-Smirnov-Test.

Nominalskalierte Daten (Seitenangaben Uber durchgefihrte Embolisationen und verwendete

Zugange) wurden durch absolute und relative Haufigkeiten dargestellit.

Im analytischen Anteil der statistischen Auswertung wurden Einflisse der
Kontrastmittelkonzentration auf Injektionsschmerzen, Bildqualitat und technische Erfolgsrate
der 3D-Navigation untersucht. Die Bildqualitat wurde durch die weiteren Unterpunkte

- diagnostische Verwertbarkeit der Bilder,

- AusmalR des Artefaktniveaus,

- Intensitat des GefaRkontrastes und

- sicherer Gefaleintritt in das Prostataparenchym definiert.

Hierfir wurden zunachst absolute und relative Haufigkeiten der jeweiligen
Kontrastmittelkonzentrationen errechnet und diese durch Kreuztabellen miteinander ins
Verhaltnis gesetzt. Da die entsprechenden Daten ein ordinales Skalenniveau aufweisen,
fand anschlielend die Spearman-Korrelation Anwendung, ein nicht-parametrischer Test auf
monoton steigende oder fallende Zusammenhange. Das gewahlte Signifikanzniveau betrug
5% (0,05).

Die Intrarater-Reliabilitat als Mal fur die Zuverlassigkeit der Ergebnisse bezlglich der

technischen Erfolgsrate wurde anhand des Kappa-Koeffizienten nach Cohen berechnet.
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5. Ergebnisse

Die Darstellung der Studienergebnisse erfolgt jeweils anhand des nachstehenden Aufbaus:

- Von der Kontrastmittelkonzentration unabhangige absolute und relative
Haufigkeiten, im Folgenden als gruppenunspezifische Ergebnisse bezeichnet.

- Haufigkeiten in Abhangigkeit der verabreichten Kontrastmittelkonzentration, im
Folgenden als gruppenspezifische Ergebnisse bezeichnet. Folgende

Gruppenzuordnung wurde vorgenommen:

o Gruppe A: 30%ige Kontrastmittellésung;
o Gruppe B: 50%ige Kontrastmittelldsung;
o Gruppe C: 70%ige Kontrastmittelldsung;

- Statistische Analyse auf signifikante Zusammenhange von gruppenspezifischen
Ergebnissen und Kontrastmittelkonzentration, jeweils mittels Spearman-

Korrelation

5.1. Injektionsschmerz

Es zeigte sich eine signifikante Zunahme der Injektionsschmerzen mit steigender

Kontrastmittelkonzentration.

Gruppenunspezifische Ergebnisse

Die Auswertung der 40 vorliegenden Datensatze ergab 30 schmerzfreie, 6 moderat

schmerzhafte und 4 sehr schmerzhafte Kontrastmittelinjektionen.

Absolute Haufigkeiten Relative Haufigkeiten
Schmerzfrei 30 75%
Moderat schmerzhaft 6 15%
Sehr schmerzhaft 4 10%

Tabelle 5-1 Gruppenunspezifische Ergebnisse: Injektionsschmerz

Gruppenspezifische Ergebnisse

In Gruppe A gab kein Patient Schmerzen an. In Gruppe B wurden 17 Injektionen als
schmerzfrei und 3 Injektionen als moderat schmerzhaft beschrieben. In Gruppe C wurden
3 Injektionen als schmerzfrei, 3 Injektionen als moderat schmerzhaft und 4 Injektionen als

sehr schmerzhaft beschrieben.
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Gruppe A Gruppe B Gruppe C
Schmerzfrei 100% 85% 30%
Moderat schmerzhaft | 0% 15% 30%
Sehr schmerzhaft 0% 0% 40%

Tabelle 5-2 Gruppenspezifische Ergebnisse: Injektionsschmerz

Statistische Analyse

Anhand der Spearman-Korrelation konnte ein signifikanter Zusammenhang zwischen
Injektionsschmerzen und Kontrastmittelkonzentration nachgewiesen werden. Der
Korrelationskoeffizient betragt 0,611, der p-Wert < 0,001.

Injektionsschmerz
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20%
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0%

30% 50% 70%
Kontrastmittelkonzentration

keine Schmerzen moderate Schmerzen Starke Schmerzen

Abbildung 5-1 Injektionsschmerz

Es zeigt sich eine Schmerzzunahme mit steigender Kontrastmittelkonzentration
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5.2. Bildqualitat

5.2.1. Diagnostische Verwertbarkeit der Bilder

Es zeigte sich eine nicht signifikante Tendenz einer besseren diagnostischen Verwertbarkeit

mit steigender Kontrastmittelkonzentration.

Gruppenunspezifische Ergebnisse

Die Auswertung der vorliegenden Datensatze ergab 39 gut und 1 eingeschrankt verwertbare

Gefalidarstellung.

Absolute Haufigkeiten

Relative Haufigkeiten

Diagnostisch verwertbar 39 97,5%
Eingeschrankt verwertbar 1 2,5%
Nicht verwertbar 0 0%

Tabelle 5-3 Gruppenunspezifische Ergebnisse: diagnostische Verwertbarkeit

Gruppenspezifische Ergebnisse

Der Datensatz mit eingeschrankt verwertbarer Bildqualitat entstand unter der Verwendung

von 30%iger Kontrastmittelldsung.

Gruppe A Gruppe B Gruppe C
Uneingeschrankt verwertbar | 90% 100% 100%
Eingeschrankt verwertbar 10% 0% 0%
Nicht verwertbar 0% 0% 0%

Tabelle 5-4 Gruppenspezifische Ergebnisse: diagnostische Verwertbarkeit
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Statistische Analyse

Anhand der Spearman-Korrelation konnte ein schwach positiver, jedoch nicht signifikanter
Zusammenhang von diagnostischer Verwertbarkeit und Kontrastmittelkonzentration

nachgewiesen werden. Der Korrelationskoeffizient betragt 0,226, der p-Wert 0,160.

Diagnostische Verwertbarkeit

(=2
Q

U
Q
P

30%
20%
10%

0%
30% 50% 70%

Kontrastmittelkonzentration
eingeschrankt verwertbar uneingeschrankt verwertbar

Abbildung 5-2 Diagnostische Verwertbarkeit
Es zeigt sich eine nicht signifikante Tendenz von schlechterer diagnostischer Verwertbarkeit bei geringerer
Kontrastmittelkonzentration
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5.2.2. Artefaktniveau

Das Artefaktniveau wurde jeweils auf Hohe der Katheterspitze, des Foramen obturatorium
und des Femurkopfes beurteilt. An allen drei Messpunkten zeigte sich mit steigender

Kontrastmittelkonzentration eine signifikante Zunahme des Artefaktniveaus.

5.2.21. Katheterspitze

Gruppenunspezifische Ergebnisse

Auf Hoéhe der Katheterspitze zeigten 10 Datensatze ein geringes, 20 Datensatze ein

mafiges und 10 Datensatze ein hohes Artefaktniveau.

Absolute Haufigkeiten Relative Haufigkeiten
Geringes Artefaktniveau 10 25%
MaRiges Artefaktniveau 20 50%
Hohes Artefaktniveau 10 25%

Tabelle 5-5 Gruppenunspezifische Ergebnisse: Artefaktniveau Katheterspitze

Gruppenspezifische Ergebnisse

In Gruppe A =zeigten 5 Datensatze ein geringes und 5 Datensatze ein maRiges
Artefaktniveau. In Gruppe B zeigten 5 Datensatze ein geringes, 14 Datensatze ein mafkiges
und 1 Datensatz ein hohes Artefaktniveau. In Gruppe C zeigte 1 Datensatz ein mafiges und

9 Datensatze ein hohes Artefaktniveau.

Gruppe A Gruppe B Gruppe C
Geringes Artefaktniveau 50% 25% 0%
MaRiges Artefaktniveau 50% 70% 10%
Hohes Artefaktniveau 0% 5% 90%

Tabelle 5-6 Gruppenspezifische Ergebnisse: Artefaktniveau Katheterspitze
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Statistische Analyse

Anhand der Spearman-Korrelation =zeigte sich eine signifikante Zunahme des
Artefaktniveaus bei steigender Kontrastmittelkonzentration. Der Korrelationskoeffizient
betrug -0,700, der p-Wert < 0,001.

Artefaktniveau - Katheterspitze
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Abbildung 5-3 Artefaktniveau Katheterspitze
Darstellung zunehmender Artefakte mit steigender Kontrastmittelkonzentration: Katheterspitze
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5.2.2.2. Foramen obturatorium

Gruppenunspezifische Ergebnisse

Auf Héhe des Foramen obturatorium zeigten 19 Datensatze ein geringes, 19 Datensatze ein

mafiges und 2 Datensatze ein hohes Artefaktniveau.

Absolute Haufigkeiten

Relative Haufigkeiten

Geringes Artefaktniveau

19

47.5%

Moderates Artefaktniveau

19

47.5%

Hohes Artefaktniveau

2

5%

Tabelle 5-7 Gruppenunspezifische Ergebnisse: Artefaktniveau Foramen obturatorium

Gruppenspezifische Ergebnisse

In Gruppe A zeigten 9 Datensatze ein geringes und 1 Datensatz ein maRiges Artefaktniveau.

In Gruppe B zeigten 10 Datensatze ein geringes und 10 Datensatze ein maliges

Artefaktniveau. In Gruppe C zeigten 8 Datensatze ein maRiges und 2 Datensatze ein hohes

Artefaktniveau.

Gruppe A Gruppe B Gruppe C
Geringes Artefaktniveau | 90% 50% 0%
MaRiges Artefaktniveau | 10% 50% 80%
Hohes Artefaktniveau 0% 0% 20%

Tabelle 5-8 Gruppenspezifische Ergebnisse: Artefaktniveau Foramen obturatorium
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Statistische Analyse

Anhand der Spearman-Korrelation zeigte sich eine signifikante Zunahme des
Artefaktniveaus bei steigender Kontrastmittelkonzentration. Der Korrelationskoeffizient
betrug -0,663, der p-Wert < 0,001.

Artefaktniveau - Foramen obturatorium
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Abbildung 5-4 Artefaktniveau Foramen obturatorium
Darstellung zunehmender Artefakte mit steigender Kontrastmittelkonzentration
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5.2.2.3. Femurkopf

Gruppenunspezifische Ergebnisse

Auf Héhe des Femurkopfes zeigten 25 Datensatze ein geringes, 14 Datensatze ein mafkiges

und 1 Datensatz ein hohes Artefaktniveau.

Absolute Haufigkeiten

Relative Haufigkeiten

Geringes Artefaktniveau

25

62,5%

Moderates Artefaktniveau

14

35%

Hohes Artefaktniveau

1

2,5%

Tabelle 5-9 Gruppenunspezifische Ergebnisse: Artefaktniveau Femurkopf

Gruppenspezifische Ergebnisse

In Gruppe A zeigten 9 Datensatze ein geringes und 1 Datensatz ein maRiges Artefaktniveau.

In Gruppe B zeigten 16 Datensatze ein geringes und 4 Datensatze ein maRiges

Artefaktniveau. In Gruppe C zeigten 9 Datensatze ein mafiges und 1 Datensatz ein hohes

Artefaktniveau.

Gruppe A Gruppe B Gruppe C
Geringes Artefaktniveau | 90% 80% 0%
MaRiges Artefaktniveau | 10% 20% 90%
Hohes Artefaktniveau 0% 0% 10%

Tabelle 5-10 Gruppenspezifische Ergebnisse: Artefaktniveau Femurkopf
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Statistische Analyse

Anhand der Spearman-Korrelation zeigte sich eine signifikante Zunahme des
Artefaktniveaus bei steigender Kontrastmittelkonzentration. Der Korrelationskoeffizient
betrug -0,646, der p-Wert < 0,001.

Artefaktniveau - Femurkopf
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Abbildung 5-5 Artefaktniveau Femurkopf
Darstellung zunehmender Artefakte mit steigender Kontrastmittelkonzentration
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5.2.3. GefaRkontrast

Der GefalRkontrast wurde jeweils auf Hohe der Katheterspitze, des Foramen obturatorium
und des Femurkopfes beurteilt. Es zeigte sich ein schlechterer GefalRkontrast bei
Verwendung niedriger Kontrastmittelkonzentrationen, wobei dieser Effekt auf HOohe des
Femurkopfes am deutlichsten wurde und auch nur dort eine Signifikanz nachgewiesen

werden konnte.

5.2.3.1. Katheterspitze

Gruppenunspezifische Ergebnisse

Auf Hohe der Katheterspitze zeigten sich 39 Datensatze mit guter und 1 Datensatz mit

moderater Kontrastierung.

Absolute Haufigkeiten Relative Haufigkeiten
Guter GefalRkontrast 39 97,5%
Moderater Gefalikontrast 1 2,5%
Schlechter GefaRkontrast 0 0%

Tabelle 5-11 Gruppenunspezifische Ergebnisse: GefalRkontrast Katheterspitze

Gruppenspezifische Ergebnisse

In Gruppe A zeigten 9 Datensatze eine gute und 1 Datensatz eine moderate Kontrastierung.
In Gruppe B zeigten 20 Datensatze eine gute Kontrastierung. In Gruppe C zeigten 10

Datensatze eine gute Kontrastierung.

Gruppe A Gruppe B Gruppe C
Guter GefaRkontrast 90% 100% 100%
Moderater Gefallkontrast | 10% 0% 0%
Schlechter GefaRkontrast | 0% 0% 0%

Tabelle 5-12 Gruppenspezifische Ergebnisse: GefalRkontrast Katheterspitze
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Statistische Analyse

Anhand der Spearman-Korrelation zeigte sich ein schwacher Zusammenhang von
Gefallkontrastzunahme und zunehmender Kontrastmittelkonzentration. Der
Korrelationskoeffizient betrug 0,226, der p-Wert 0,160. Eine Signifikanz konnte nicht

nachgewiesen werden.
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Abbildung 5-6 Gefallkontrast Katheterspitze
Darstellung des Einflusses der Kontrastmittelkonzentration auf den GefalRkontrast: Katheterspitze
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5.2.3.2. Foramen obturatorium

Gruppenunspezifische Ergebnisse

Auf Héhe des Foramen obturatorium zeigten sich 39 Datensatze mit guter und 1 Datensatz

mit moderater Kontrastierung.

Absolute Haufigkeiten

Relative Haufigkeiten

Guter GefalRkontrast 39 97.5%
Moderater GefalRkontrast 1 2,5%
Schlechter Gefaltkkontrast 0 0%

Tabelle 5-13 Gruppenunspezifische Ergebnisse: Gefaltkontrast Foramen obturatorium

Gruppenspezifische Ergebnisse

In Gruppe A zeigten 9 Datensatze eine gute und 1 Datensatz eine moderate Kontrastierung.

In Gruppe B zeigten 20 Datensatze eine gute Kontrastierung. In Gruppe C zeigten

10 Datensétze eine gute Kontrastierung.

Gruppe A Gruppe B Gruppe C
Guter GefaRkontrast 90% 100% 100%
Moderater Gefalkontrast | 10% 0% 0%
Schlechter GefalRkontrast | 0% 0% 0%

Tabelle 5-14 Gruppenspezifische Ergebnisse: Gefaltkontrast Foramen obturatorium
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Statistische Analyse

Anhand der Spearman-Korrelation konnte ein schwacher Zusammenhang von
Gefalikontrastzunahme und steigender Kontrastmittelkonzentration nachgewiesen werden.
Der Korrelationskoeffizient betrug 0,226, der p-Wert 0,160. Eine Signifikanz konnte nicht

nachgewiesen werden.
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Abbildung 5-7 Gefallkontrast Foramen obturatorium
Darstellung des Einflusses der Kontrastmittelkonzentration auf den Gefaf3kontrast: Foramen obturatorium
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5.2.3.3. Gefallkontrast Femurkopf

Gruppenunspezifische Ergebnisse

Auf Hohe des Femurkopfes zeigten sich 28 Datensatze mit guter, 10 Datensatze mit

moderater und 2 Datensatze mit schlechter Kontrastierung.

Absolute Haufigkeiten

Relative Haufigkeiten

Guter GefalRkontrast 28 70%
Moderater GefalRkontrast 10 25%
Schlechter Gefaltkkontrast 2 5%

Tabelle 5-15 Gruppenunspezifische Ergebnisse: Gefaltkontrast Femurkopf

Gruppenspezifische Ergebnisse

In Gruppe A zeigten 3 Datensatze eine gute, 6 Datensatze eine moderate und 1 Datensatz

eine schlechte Kontrastierung. In Gruppe B zeigten 15 Datensatze eine gute, 4 Datensatze

eine moderate und 1 Datensatz eine schlechte Kontrastierung. In Gruppe C zeigten 10

Datensatze eine gute Kontrastierung.

Gruppe A Gruppe B Gruppe C
Guter GefaRkontrast 30% 75% 100%
Moderater GefaRkontrast | 60% 20% 0%
Schlechter GefalRkontrast | 10% 5% 0%

Tabelle 5-16 Gruppenspezifische Ergebnisse: Gefaltkontrast Femurkopf
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Statistische Analyse

Anhand der Spearman-Korrelation konnte ein signifikanter Zusammenhang von
Gefalikontrastzunahme und steigender Kontrastmittelkonzentration nachgewiesen werden.
Der Korrelationskoeffizient betrug 0,531, der p-Wert 0,000.
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Abbildung 5-8 Gefalikontrast Femurkopf
Darstellung des Einflusses der Kontrastmittelkonzentration auf den Gefalikontrast: Femurkopf
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5.2.4. GefaBRdarstellung bis in das Parenchym

Es konnte kein signifikanter Einfluss von der Kontrastmittelkonzentration auf eine

GefaRdarstellung bis in das Prostataparenchym nachgewiesen werden.

Gruppenunspezifische Ergebnisse

In 27 von 40 Datensatzen wurden die Gefalle bis in das Parenchym dargestellt.
9 Datensatze zeigten sich bis an die Prostatagrenze darstellbar und 4 Datensatze

erschienen nicht durchgangig.

Absolute Haufigkeiten | Relative Haufigkeiten

A. Prostatica bis in das Prostataparenchym | 27 67,5%

A. Prostatica bis an die Organgrenze 9 22,5%

10 %

A. Prostatica nicht durchgangig dargestellt | 4

Tabelle 5-17 Gruppenunspezifische Ergebnisse: GefalRdarstellung bis in das Parenchym

Gruppenspezifische Ergebnisse

In Gruppe A zeigten 4 Datensatze eine Gefalidarstellung bis in das Prostataparenchym,
5 Datensatze eine Gefaldarstellung bis an die Prostatagrenze und 1 Datensatz eine nicht
durchgangige GefalRkontrastierung. In Gruppe B zeigten 15 Datensatze eine
GefaRdarstellung bis in das Prostataparenchym, 4 Datensatze eine GefalRdarstellung bis an
die Prostatagrenze und 1 Datensatz eine nicht durchgangige Gefallkontrastierung. In
Gruppe C zeigten 4 Datensatze eine Gefalldarstellung bis in das Prostataparenchym und

2 Datensatze eine nicht durchgangige Gefalikontrastierung.

Gruppe A | Gruppe B | Gruppe C
A. Prostatica bis in das Prostataparenchym 40% 75% 80%
A. Prostatica bis an die Organgrenze 50% 20% 0%
A. Prostatica nicht durchgangig dargestellt 10% 5% 20%

Tabelle 5-18 Gruppenspezifische Ergebnisse: GefalRdarstellung bis in das Parenchym
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Statistische Analyse

Anhand der Spearman-Korrelation konnte eine schwache Abhangigkeit von sicherer
Gefaldarstellung bis in das  Prostataparenchym und einer  steigenden
Kontrastmittelkonzentration nachgewiesen werden. Der Korrelationskoeffizient betrug 0,243,

der p-Wert 0,131. Eine Signifikanz konnte nicht nachgewiesen werden.

GefaRdarstellung bis in das Prostataparenchym
100%

90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

30% 50% 70%

Kontrastmittelkonzentration

Nicht durchgéngig Bis an die Prostata Bis in die Prostata

Abbildung 5-9 Gefalidarstellung bis in das Prostataparenchym
Darstellung des Einflusses der Kontrastmittelkonzentration auf die GefaRRdarstellung bis in das Parenchym
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5.3. Technische Erfolgsrate

Die Darstellung der gruppenspezifischen Ergebnisse sowie die Testung auf statistische
Zusammenhange mittels Spearman-Korrelation beziehen sich auf die Werte des ersten

Auswertungsdurchgangs.

5.3.1. Automatisierte GefaBpfaderkennung

Gruppenunspezifische Ergebnisse

Im ersten Durchgang zeigten sich 28 Datensatze gut verwertbar, dabei wurden
18 Datensatze vollstandig fehlerfrei und 10 Datensatze mit geringen Fehlern dargestellt.

3 Datensatze zeigten gravierende Fehler und 9 Datensatze wurden gar nicht erkannt.

Im Wiederholungsdurchgang zeigten sich 27 Datensatze gut verwertbar, dabei wurden
17 Datensatze vollstandig fehlerfrei und 10 Datensatze mit geringen Fehlern dargestellt.

3 Datensatze zeigten gravierende Fehler und 10 Datensatze wurden gar nicht erkannt

Automatisierte GefaRerkennung Erster Durchgang Zweiter Durchgang
GefaR fehlerfrei erkannt 45% 42.5%

Gefald mit kleinen Fehlern erkannt 25% 25%

Gefald mit gravierenden Fehlern erkannt | 7,5% 7,5%

Kein Gefald erkannt 22,5% 25%

Tabelle 5-19 Zusammenfassung der technischen Erfolgsrate bei automatisierter
Gefaldetektionen
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Gruppenspezifische Ergebnisse

In Gruppe A wurden 3 Datensatze fehlerfrei und 3 Datensatze mit geringen Fehlern
dargestellt. In einem Fall wurde die A. prostatica mit gravierenden Fehlern, in 3 weiteren
Fallen gar nicht erkannt. In Gruppe B wurden 10 Datensatze fehlerfrei und 5 Datensatze mit
geringen Fehlern dargestellt. In 5 Fallen wurde die A. prostatica gar nicht erkannt. In Gruppe
C wurden 5 Datensatze fehlerfrei und 2 Datensatze mit geringen Fehlern dargestellt. In 2

Fallen wurde die A. prostatica mit gravierenden Fehlern, in 1 weiteren Fall gar nicht erkannt.

Gruppe A Gruppe B Gruppe C
Gefald fehlerfrei erkannt 30% 50% 50%
Gefald mit kleinen Fehlern erkannt 30% 25% 20%
Gefald mit gravierenden Fehlern erkannt | 10% 0% 20%
Kein Gefald erkannt 30% 25% 10%

Tabelle 5-20 Gruppenspezifische  Ergebnisse  der technischen  Erfolgsrate  bei

automatisierter GefalRdetektion
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Statistische Analyse

Anhand der Spearman-Korrelation zeigte sich ein schwach positiver Zusammenhang
zwischen technischer Erfolgsrate mittels automatisierter GefalRerkennung und
Kontrastmittelkonzentration. Der Korrelationskoeffizient betrug -0,152, der p-Wert 0,350. Es

lieR® sich keine Signifikanz nachweisen.
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Abbildung 5-10 Automatisierte GefalRpfaderkennung

Darstellung der gruppenspezifischen Ergebnisse: Erfolgsrate im ersten Durchgang der automatisierten
Gefalpfaderkennung
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5.3.2. Halbautomatisierte GefaRpfaderkennung

Gruppenunspezifische Ergebnisse

Im ersten Durchgang zeigten sich 34 Datensatze gut verwertbar, dabei wurden
19 Gefalipfade vollstandig fehlerfrei und 15 Gefalipfade mit geringen Fehlern dargestellt.
4 Datensatze zeigten gravierende Fehler und bei 2 Datensatzen wurde die A. prostatica gar

nicht erkannt.

Im Wiederholungsdurchgang zeigten sich 35 Datensatze gut verwertbar, dabei wurden
19 Gefalipfade vollstandig fehlerfrei und 16 Gefalipfade mit geringen Fehlern dargestellt.
4 Datensatze zeigten gravierende Fehler und bei 1 Datensatz wurde die A. prostatica gar

nicht erkannt.

Halbautomatisierte GefaBpfaderkennung | Erster Durchgang | Zweiter Durchgang
GefaR fehlerfrei erkannt 47,5% 47,5%

Gefald mit kleinen Fehlern erkannt 37,5% 40%

Gefald mit gravierenden Fehlern erkannt 10% 10%

Kein Gefald erkannt 5% 25%

Tabelle 5-21 Zusammenfassung der technischen Erfolgsrate bei halbautomatisierter
Gefalpfaddetektion

Gruppenspezifische Ergebnisse

In Gruppe A wurden 5 Datensatze fehlerfrei und 4 Datensatze mit geringen Fehlern
dargestellt. In 1 Fall wurde die A. prostatica nur mit gravierenden Fehlern erkannt. In Gruppe
B wurden 11 Datensatze fehlerfrei und 7 mit geringen Fehlern dargestellt. In 1 Fall wurde die
A. prostatica mit gravierenden Fehlern, in 1 weiteren Fall gar nicht erkannt. In Gruppe C
wurden 3 Datensatze fehlerfrei und 4 mit geringen Fehlern dargestellt. In 1 Fall wurde die A.

prostatica mit gravierenden Fehlern, in 2 weiteren Fallen gar nicht erkannt.

Gruppe A Gruppe B Gruppe C
Gefal fehlerfrei erkannt 50% 55% 30%
Gefald mit kleinen Fehlern erkannt 40% 25% 40%
Gefald mit gravierenden Fehlern erkannt | 10% 10% 10%
Kein Gefald erkannt 0% 10% 20%

Tabelle 5-22 Gruppenspezifische  Ergebnisse der technischen  Erfolgsrate bei

halbautomatisierter Gefallpfaddetektion
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Statistische Analyse

Anhand der Spearman-Korrelation zeigte sich ein schwach negativer Zusammenhang
zwischen der technischen Erfolgsrate mit halbautomatisierter GefaRpfaderkennung und der
Kontrastmittelkonzentration. Eine Signifikanz konnte nicht nachgewiesen werden, der
Korrelationskoeffizient betrug 0,187, der p-Wert 0,247.

Halbautomatisierte Gefalpfaderkennung
100%

90%
80%
70%
60%
50%
40%
30%
20%
10%

0%

30% 50% 70%

Kontrastmittelkonzentration

GefaR nicht erkannt/nicht gefunden
Gefal mit groBen Fehlern erkannt (Methode nicht mehr verwertbar)
Gefal mit geringen Fehlern erkannt (Methode trotzdem gut verwertbar)

Gefal ohne Fehler und direkt erkannt

Abbildung 5-11 Halbautomatisierte Gefalipfaderkennung

Darstellung der gruppenspezifischen Ergebnisse: Erfolgsrate im ersten Durchgang der halbautomatisierten
Gefalpfaderkennung

5.3.3. Intrarater Reliabilitat

Als Mal fir die Interpretations- und Auswertungsobjektivitdt wurden sowohl fir die
automatisierte als auch die halbautomatisierte GefaRpfaderkennung alle Datensatze auf ihre
Intrarater-Reliabilitat mittels Kappa-Test nach Cohen geprift. Es ergaben sich Werte von
k=0,93 (automatisierte = GefaRpfaderkennung) und «=0,96 (halbautomatisierte
Gefalipfaderkennung). Dies geht laut Landis et al mit einer sehr guten Intrarater-Reliabilitat
einher.[42]
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6. Diskussion

Eine sichere Anwendung der 3D-Navigation bei Prostataarterienembolisation ist nur auf dem
Boden einer optimalen Bildqualitdt moglich. Diese wird durch eine gute Gefallkontrastierung
bis in die unmittelbare Organnahe bei moglichst geringer Artefaktauspragung definiert. Ein
weiterer wichtiger Therapieaspekt ist die Patientensicherheit durch Schmerzvermeidung,
Minimierung von kontrastmittelinduzierten Nebenwirkungen und Verklrzung der
Untersuchungsdauer, da hiermit auch eine geringere Strahlenbelastung flr den Patienten
einhergeht. Um diesen Anforderungen zu entsprechen, gilt es, eine optimale
Gefaldarstellung mit mdglichst geringer jedoch noch ausreichender

Kontrastmittelkonzentration zu erzeugen.

Die vorliegende Auswertung zeigt eine signifikante Zunahme von Aufhartungsartefakten bei
steigender Kontrastmittelkonzentration. Es besteht ein linearer Zusammenhang zwischen
lokaler Jodkonzentration und der Abschwachung von Rontgenstrahlung [25]. Dem liegt eine
wellenlangenabhangige Absorption polychromatischer Strahlung zugrunde, wodurch die
aufgehartete Strahlung zu hohen Intensitdten am Detektor fihrt und auf dem Bild durch

dunkle Streifen in Erscheinung tritt.[38]

Die Ergebnisse dieser Auswertung lassen sich mit vorangegangenen Studien gut in Einklang
bringen. [43,44,70] So sprechen sie beispielsweise sowohl Loffroy et al. als auch Lucatelli et
al. fir den Einsatz verdinnten Kontrastmittels zur GefaRdarstellung aus, um vermehrte

Aufhartungsartefakte zu vermeiden.

Der gezeigte Zusammenhang hat Auswirkungen auf die korrekte Rekonstruktion des
gesuchten Gefalipfades fir die 3D-Navigation. Die prostataversorgenden Gefalie zeichnen
sich durch einen kurvigen und individuellen Verlauf aus. Mit zunehmender Artefaktbildung
kénnen beispielsweise eng benachbarte Gefallgrenzen durch die Software nicht mehr sicher
differenziert werden. Dieses sogenannte ,kissing-vessel-Phanomen® fihrt zur Berechnung
eines falschen Gefalpfades und muss dann durch den Radiologen erkannt und manuell

ausgebessert werden.
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Abbildung 6-1 Kissing-vessel Phdnomen

A Markierung des Abgangs der A. prostatica (Typ | nach Assis et al.) B Darstellung der falschen Berechnung,
bedingt durch eine anatomische Nahe der beiden benachbarten Gefale

Durch akkumuliertes Kontrastmittel traten darlber hinaus noch vermehrt Artefakte auf Héhe
der Katheterspitze auf. Da sich diese jedoch auflerhalb des zu untersuchenden Areals

befanden, spielten sie in der Auswertung der Datensatze nur eine untergeordnete Rolle.

Neben zunehmenden Aufhartungsartefakten hat eine hohe Kontrastmittelkonzentration auch
ein signifikant gehauftes Auftreten von Injektionsschmerzen zur Folge. Der verantwortliche
Pathomechanismus ist noch nicht vollstdndig geklart, man geht jedoch von einem
multifaktoriellen Geschehen aus. In diesem Zusammenhang berichten Masui et al. Gber eine
Vasodilatation als Folge einer kontrastmittelbedingten Veranderung der intravasalen
Osmolaritédt sowie von einer direkten Reaktionen des Kontrastmittels mit der Gefalwand
[47].

Aus Schmerzen resultieren vermehrt unkontrollierte Patientenbewegungen. Dies nimmt
Einfluss auf die Qualitdt der Untersuchung durch inkonsistente Daten wahrend der
Akquisition.[45] Patientenbewegungen sind, bei einer relativ langen Aufnahmezeit von acht
Sekunden, ein bekanntes Problem von CBCT-Aufnahmen. Abhangig von der untersuchten
Region handelt es sich bei den typischen Bewegungen um unwillkirliche Faktoren wie
Herzaktionen oder Darmperistaltik, Atembewegungen bei mangelnder Mitarbeit des
Patienten oder Bewegungen im Rahmen von Unwohlsein und Schmerz.[36,64] Durch die
anatomische Lage der Prostata fallen Herzaktionen, Darmperistaltik und Atmung nicht ins

Gewicht. Neben dem grundsatzlichen Ziel, dem Patienten keine unnétigen Schmerzen
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zuzufligen, kann also durch eine adaquate Anpassung der Kontrastmittelkonzentration auch
eine Optimierung der Bildqualitdt durch Minimierung von Bewegungsartefakten erreicht

werden.

Eine weitere Folge von unkontrollierten Patientenbewegungen ist eine inadaquate
Uberlagerung von CBCT- und Durchleuchtungsaufnahmen. Die prazise Uberlagerung ist bei
der 3D-Navigation jedoch eine grundlegende Voraussetzung fur die korrekte Erstellung der
3D-Roadmap. Sie kann manuell ausgeglichen werden, geht jedoch dementsprechend mit

einer verlangerten Untersuchungsdauer einher.

Auch das Auftreten kontrastmittelassoziierter Nebenwirkungen ist ein relevanter Faktor bei
der Suche nach der sinnvollsten Kontrastmittelkonzentration. So ist beispielsweise das
Risiko einer kontrastmittelinduzierten Nephropathie (CIN) wesentlich von der injizierten
Kontrastmittelmenge abhangig.[6] Durch die Abnahme der glomerularen Filtrationsrate und
durch eine renale Vasokonstriktion kann es zu einem vorlibergehenden Anstieg des
Serumkreatinins innerhalb des ersten Tages mit einem Maximum bis zum flnften
postinterventionellen Tag kommen. Dies flhrt in bis zu dreiBig Prozent der Falle zu einer
dauerhaften Nierenschadigung.[24] Das Risiko einer CIN ist bei vorbestehender
Niereninsuffizienz deutlich erhoht. Dies gewinnt vor allem in Hinblick auf das hohe
Durchschnittsalter des vorliegenden Patientenkollektivs mit entsprechend haufig

vorkommenden Begleiterkrankungen an Bedeutung.

Ein mit Biguaniden behandelter Diabetes mellitus birgt in Kombination mit einer
Kontrastmittelgabe ebenfalls Risiken flr den Patienten, da eine voribergehende CIN die
renale Ausscheidung der Biguanide reduziert und so zu einer Laktatazidose flihren kann.[6]

Ferner kdnnen anaphylaktoide Reaktionen durch eine Kontrastmittelgabe hervorgerufen
werden. Das Kontrastmittel interagiert dabei direkt mit Mastzellen, aktiviert basophile

Granulozyten und fuhrt so dosisabhangig zu einer Histaminfreisetzung.[52]

In der vorliegenden Studie zeigt die 30%ige Kontrastmittelldsung gegenlber der 50- und
70%igen Kontrastmittelldsung zwar Vorteile bezlglich eines geringeren Artefaktniveaus,
schmerzloser Kontrastmittelinjektion und einer Risikoreduktion von kontrastmittelassoziierten
Nebenwirkungen, allerdings konnte nur eine schlechtere Gefallkontrastierung erzeugt
werden. Dies ist eine Konsequenz des bekannten linearen Zusammenhangs von
Jodkonzentration und intravasalem Roéntgendichteanstieg.[33] Ein ausreichender

Gefalikontrast ist Voraussetzung, um Anastomosen und Mehrfachversorgungen erkennen zu
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kénnen. Nur so kdnnen Fehlembolisationen effektiv vermieden und gute Langzeitergebnisse

- durch Embolisation aller versorgenden Gefalie - erzielt werden.

Eine ungenugende Kontrastierung kann aulRerdem durch notwendige
Wiederholungsaufnahmen zu einer langeren Untersuchungsdauer fiihren, woraus

unweigerlich eine hdhere Strahlenbelastung fur Untersucher und Patienten resultiert.

Neben der Kontrastmittelmenge pro Zeiteinheit nehmen noch weitere Faktoren Einfluss auf
die Intensitat des GefalRkontrastes. Einerseits nimmt der Gefalldurchmesser in der
Peripherie immer weiter ab, sodass weniger Kontrastmittel fir eine gleichbleibende
Kontrastierung notwendig ist, andererseits steht dieser Wirkung ein fortwahrender
Verdiinnungsprozess durch einen sich immer weiter verzweigenden Gefallbaum entgegen,
da sich hierdurch der kumulative GefaRdurchmesser kontinuierlich vergréRert. Auch der
Einstrom von nichtkontrastietem Blut verstarkt die Verdinnung des injizierten
Kontrastmittels. Da die Menge des einstromenden Blutes vom Herzzeitvolumen abhangt
[25], ware hier grundsatzlich ein Zusammenhang mit einem beispielsweise durch
Injektionsschmerzen hervorgerufenem Anstieg des Herzzeitvolumens denkbar. Ein solcher
moglicher Zusammenhang nimmt jedoch durch die relativ weit distal liegende

Katheterposition nur einen geringen Stellenwert ein.

Die Auswertung der vorliegenden Daten zeigt einen schlechteren GefalRkontrast bei
Verwendung niedriger Kontrastmittelkonzentrationen, wobei dieser Effekt auf HOohe des
Femurkopfes am deutlichsten wird und sich auch nur dort eine Signifikanz nachweisen Iasst.
Dies lasst sich vor dem Hintergrund oben aufgefiihrter Uberlegungen gut begriinden, da eine
héhere Kontrastmittelkonzentration dem Verdinnungseffekt durch den zunehmenden

Gesamtdurchmesser der Gefalle entgegenwirkt.

Ein weiterer wichtiger Aspekt fur eine erfolgreiche und sichere PAE ist die eindeutige
Differenzierung zwischen tatsachlich prostataversorgenden Gefal’en und solchen, die zwar
eine anatomische Nahe zur Organgrenze aufweisen, jedoch keine versorgenden Aste
abgeben. Diese Unterscheidung ist essentiell zur Identifizierung falsch positiver
Gefallmarkierungen sowie zur Risikominimierung von Fehlembolisationen. In der
vorliegenden Auswertung zeigen sich nicht signifikante Tendenzen auf einen
Zusammenhang von Kontrastmittelkonzentration und nachweisbaren Gefaliverlaufen bis in
das Parenchym. Die sichere GefaRRdarstellung bis in das Parenchym ist abhangig von der

Bildqualitat, die ihrerseits von Gefal3kontrast und Artefaktniveau kurz vor Eintritt in das Organ

51



beeinflusst wird. In dieser Arbeit wird flir beide genannten Teilaspekte ein signifikanter

Einfluss der Kontrastmittelkonzentration gezeigt.

Alles in allem kann kein signifikanter Einfluss der Kontrastmittelkonzentration auf die
technische Erfolgsrate der 3D-Navigation gezeigt werden. Es ergibt sich jedoch durch
gehauftes Auftreten nicht verwertbarer Ergebnisse unter der Verwendung 30%iger
Kontrastmittelldsung eine Tendenz. Eine mdgliche Erklarung fur den fehlenden
Signifikanznachweis ist einerseits die Grofle des Patientenkollektivs, anderseits scheinen
auch noch weitere Faktoren die technische Erfolgsrate zu beeinflussen. So nehmen auch die
Art der Zielmarkierung, die individuelle GefalRanatomie mit typischen Fehlerquellen fir die
3D-Navigation und die im Verlauf zunehmende Erfahrung des Untersuchers Einfluss auf den
Verlauf der PAE.

Bei der Markierung des Zielvolumens stehen dem Untersucher die automatisierte und die
halbautomatisierte GefalRpfaderkennung zur Verfigung. Wahrend die automatisierte
Gefalpfaderkennung in einigen Fallen kein prostataversorgendes Gefall analysieren kann,
wird der entsprechende GefalRpfad durch die halbautomatisierte Gefalpfaderkennung
fehlerfrei dargestellt. Der limitierende Faktor fir eine erfolgreiche Anwendung der 3D-
Navigation ist hier also die Identifizierung des versorgenden GefalRes und nicht die
Berechnung des Gefal3pfades. Dies verdeutlicht erneut, wie wichtig ein ausreichender
Gefallkontrast in der Peripherie ist. Die softwaregesteuerte Identifizierung einer
Mehrfachversorgung kann hingegen nur durch die automatisierte Gefal3pfaderkennung
erfolgen. Beim Einsatz der halbautomatisierten GefaRpfaderkennung muss jedes
prostataversorgende Gefall gesondert durch den Radiologen markiert werden. Da bei
unvollstandiger Embolisation das Risiko einer Revaskularisation der Prostata steigt, ist die
vollstandige Erfassung der versorgenden Gefalle ausschlaggebend fiir einen nachhaltigen
Behandlungserfolg.[9] Bei einer doppelten GefalRversorgung — im Sinne eines jeweils
eigenen Gefalles fir die zentrale und periphere Drise — in immerhin 8% der Falle [22] und
einer regelhaften Prostataversorgung durch einen anteromedialen und posterolateralen Ast,

gilt es diesen Aspekt in der Methodenwahl zur Zielmarkierung zu bertcksichtigen.

Geringe Fehler, ohne dabei die Verwertbarkeit der Bilder einzuschranken, treten in
insgesamt 31,25% aller GefalRpfaderkennungen auf. Es lassen sich einige typische
Fehlerquellen erkennen: Neben dem oben bereits beschriebenen kissing-vessel-Phanomen
wird der transurethrale Blasenkatheter und auch GefalRe zur Samenblase immer wieder

falschlicherweise als prostataversorgende Gefalle eingestuft.
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Abbildung 6-2 Fehlinterpretation Blasenkatheter

A Darstellung 3D-Roadmap mit Markierung (roter Pfeil) auf falsch berechneten GefalRpfad durch Blasenkatheter
mit passenden Schnittbildern in B Frontal- C Sagittal- und D Transversalebene

Durch die schlechte Abgrenzbarkeit des Prostataparenchyms zum umliegenden Gewebe ist
auch die Markierung der Prostatagrenze sehr von der subjektiven Einschatzung des
Untersuchers abhangig und hat somit wesentlichen Einfluss auf die technische Erfolgsrate.
Dieser Umstand ist vor allem in den ersten CBCT-Aufnahmen auschlaggebend, da zu
diesem Zeitpunkt die renale Ausscheidung des Kontrastmittels noch nicht weit genug
fortgeschritten ist und sich dementsprechend noch kein Kontrastmittel als
Differenzierungshilfe in der Harnblase angesammelt hat. lwazawa et al. verdffentlichen 2013
eine Studie Uber den Einfluss akkurater Tumormarkierung auf Sensitivitat, Spezifitdt und
Zielgenauigkeit von automatisierter GefalRdetektionssoftware bei Chemoembolisationen

hepatozellularer Karzinome. In dieser Studie zeigt sich eine steigende Sensitivitat und
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abnehmende Spezifitidt bei groRziigiger Markierung des Zielvolumens.[37] Ubertragen auf
die PAE wirden bei grof3ziigig eingezeichneter Prostatagrenze vermehrt falsch positive
Gefallmarkierungen auftreten, was eine Fehlinterpretation der GefalRversorgung nach sich
ziehen konnte. Bei zu eng gefasster Prostatagrenze hingegen wird eine mogliche
Mehrfachversorgung der Prostata durch den Algorithmus nicht erfasst. Eine unvollstandige
Embolisation mit schlechteren Langzeitergebnissen ware die Folge. Um bei dieser
Auswertung eine gute Vergleichbarkeit zu gewahrleisten, wurden die Markierungen
ausnahmslos durch denselben interventionellen Radiologen (15-jahrige
Interventionserfahrung und 5-jdhrige Erfahrung in Prostataarterienembolisationen)

vorgenommen.

Die vorliegende Datenerhebung und -auswertung weist einige Limitationen auf. Es handelt
sich um eine retrospektive Auswertung mit einem Studienumfang von 40 Embolisationen.
Dies ermdglicht nur eingeschrankt Rickschlisse auf die Gesamtpopulation. Einige auf den
Gefalikontrast einflussnehmende Faktoren werden in der Auswertung nicht bertcksichtigt.
Fleischmann et al. zeigten beispielsweise eine Reduktion der individuellen Variabilitdt des
Gefallkontrastes bei Anpassung der Kontrastmittelmenge an das Koérpergewicht und den
Blutdruck des Patienten.[25,35] Auch der Einfluss von Kontrastmittelresten der ersten
Embolisationsseite auf die weitere Prozedur kann in der hiesigen Auswertung keine
Bericksichtigung finden. Diesbezlglich diskutieren lwazawa et al. bereits die Auswirkungen
von Lipiodolresten auf hepatische Chemoembolisationen. Ubertragen auf die PAE konnte
eine starkere Kontrastierung der Prostata nach kontralateraler Embolisation dem
Untersucher die akkurate Markierung der Prostatagrenze erleichtern, da die Organgrenzen

durch die verbliebenen Kontrastmittelreste deutlicher sichtbar sind.

Unter Bericksichtigung aller oben dargestellter Daten ergibt sich, dass die Verwendung
einer 30%igen Kontrastmittelldsung zu einer Einschrankung der Gefalkontrastierung fuhrt
und so das Risiko von Fehlembolisationen und unzureichenden Langzeitergebnissen durch
unentdeckte prostatische Mehrfachversorgung erhdht. Dem stehen eine unerwiinscht starker
Schmerzreiz sowie eine ausgepragte Artefaktbildung durch 70%iger Kontrastmittelldsung
gegenuber. Die Verwendung von 50%iger Kontrastmittellésung erzielt im Rahmen unserer
Auswertung den bestmdoglichen Kompromiss zwischen Artefaktbildung, Schmerzvermeidung

und ausreichender Kontrastierung.
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