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Kurzreferat:

In dieser Studie wurde der Einfluss eines neuen Implantates flir das Kniegelenk (Atlas
Knee System®) auf die SPECT/CT Untersuchung untersucht. Aufgrund der Materialei-
genschaften des Implantats entsteht im CT ein Metallartefakt. Der Einfluss des Metall-
artefakts im CT auf die quantitative SPECT-Bildgebung wurde fur das spezielle Pro-
thesendesign systematisch analysiert.

Durch Variation von Aufnahmeparametern des Low Dose CT (LD-CT) und der Anwen-
dung verschiedener Rekonstruktionsalgorithmen konnte die statistische Auswertung
von ROls ein geeignetes Protokollsetup identifizieren. Als Optimierungskriterium galt
dabei eine mdglichst geringe Strahlenexposition durch das LD-CT und eine Minimie-
rung der Beeinflussung der quantitativen SPECT-Ergebnisse.

Das optimierte Scan-Protokoll liefert reproduzierbare Ergebnisse mit den geringsten
Abweichungen der Aktivitatskonzentration in den assoziierten Gelenkbereichen
(Femur- und Tibia) im Vergleich zur Referenzregion. Die mittlere Unterschatzung der
Aktivitatswerte im Femurvolumen betrug bei diesen Protokollen < 10%.

Die Studie hat gezeigt, dass das Metallartefakt in der LD-CT einen signifikanten Ein-
fluss auf die Ergebnisse der quantitativen SPECT hat. Dieser Effekt ist insbesondere
bei der Interpretation der SPECT-Bilder in bestimmten klinischen Szenarien, z. B. bei
der Verlaufskontrolle des Knochenumbaus nach der Prothesenimplantation oder bei
der Entscheidung hinsichtlich eines Prothesenwechsels zu beachten.

Schliisselwbrter:

Hybridbildgebung, Knieprothese, Metallartefakt, Low dose CT, SPECT/CT Rekon-
struktion, quantitative Bildgebung, Aktivitatskonzentration, Optimierung
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1. Einfuhrung

Die statistischen Analysen zeigen, dass die Inzidenz von Knie- und Hiftendoprothesen
in den letzten Jahren deutlich angestiegen ist [1, 2]. Aktuelle Daten der OECD Landern
(Organization for Economic Cooperation and Development) berichten, dass im Mittel
pro Jahr 182 Huft- und 135 Knieendoprothesen pro 100.000 Einwohner implantiert
werden [1]. Eine Ursache hierflr ist die Arthrose, eine der haufigsten Gelenkerkran-
kungen im Erwachsenenalter. Sie ist durch den Verlust von Knorpelgewebe gekenn-
zeichnet und tritt neben den Knie- und Huftgelenken besonders haufig auch an den
Schulter- und Handgelenken auf. Bedingt durch die erhéhte Wahrscheinlichkeit von
Arthrosen im Alter wird mit steigender Lebenserwartung in Zukunft die Zahl der Arth-

roseerkrankten weiterhin ansteigen [3].

Die arthrotische Erkrankung des Kniegelenkes (Gonarthrose) wird im Anfangsstadium
durch konservative eher nichtinvasive Therapien behandelt. Erst bei starkerer Auspra-
gung einer Fehlstellung und andauernden Schmerzen kommen invasive operative Ein-
griffe zum Einsatz. Hier kdnnen beispielsweise mithilfe einer Umstellungsosteotomie
Gelenkfehlstellungen korrigiert oder bei starker Degeneration der Gelenkanteile durch

kinstliche Teil- oder Total- Knieendoprothesen ersetzt werden.

Die Komplexitat des Kniegelenkes mit acht Bewegungsfreiheitsgraden und die Inten-
tion, jedem Patienten eine an die Beschwerdesymptomatik angepasste optimale The-
rapie zu bieten, motiviert die Herstellerfirmen zur Entwicklung neuer Prothesensys-
teme. Die Verflgbarkeit von vielen verschiedenen Prothesentypen mit innovativem
Design in Kombination mit modernen Verbundwerkstoffen erfordert objektive Diagno-

semethoden fur die Beurteilung der Behandlungsergebnisse [4-9].

Vor diesem Hintergrund konnte in verschiedenen Studien bereits gezeigt werden, dass
detailliertes Wissen Uber den Verlauf der Osteointegration einer Endoprothese (z.B.
Einheilzeiten der Prothesen, Intensitat und Dauer des Knochenstoffwechsels nach der
Implantation und Belastbarkeit des Gelenkes) fur die Optimierung einer individuellen

operativen Therapie und einer sich daran anschlieRenden physiotherapeutischen Re-



habilitation von wesentlicher Bedeutung ist. Insbesondere gilt dies, wenn neue Prothe-
sendesigns oder Implantatsysteme entwickelt und in die Klinik eingefuhrt werden [4-
9].

Die Verwendung der modernen Hybridbildgebung in Form von SPECT/CT-Untersu-
chungen mit speziellen Radiopharmaka hat sich bei der Beurteilung des Knochenstoff-
wechsels [10, 11] und im postoperativen Management nach einer Prothesenimplanta-
tion [11, 12] in den letzten Jahren etabliert. Das Material der Endoprothesen kann je-
doch durch den sogenannten CT-Metallartefakt die Bildqualitat und die Befundung ne-
gativ beeinflussen [12, 13]. Die Prothetik schwacht die Rontgenstrahlung in so hohem
Mafde (70 und 99 %), dass in der unmittelbaren Umgebung des Implantats Bildarte-
fakte durch Streu- und Ausldoschungsphanomene entstehen und die Beurteilung des

biologischen Gewebes extrem erschwert bzw. sogar unmaoglich wird [14, 15].

Fir die Hybridbildgebung in Rahmen von SPECT/CT Untersuchungen lassen sich da-
raus zwei Konsequenzen ableiten: Zum einen kann die Beurteilbarkeit der Anatomie
im morphologischen Bild beeintrachtigt sein. Zum anderen wird die CT-Bildmatrix ver-
wendet, um eine Schwachungskorrekturmatrix (u-map) zu berechnen. Diese wird im
Rahmen der SPECT Rekonstruktion verwendet, um die gemessene Aktivitatsvertei-
lung bezuglich des immanenten Schwachungsartefaktes zu korrigieren und somit eine

prazisere Quantifizierung von Stoffwechselprozessen zu ermdglichen.

Das CT-Metallartefakt bewirkt eine artifizielle Modulation der rekonstruierten HU-Werte
(HU: Hounsfield Units) in der direkten Umgebung eines metallischen Implantates und
spiegelt die typische Zusammensetzung (z.B. Materialien und Geometrie) des Fremd-
materials wider. Aufgrund der Vielzahl verschiedener Endoprothesenformen und de-
ren unterschiedlichen Materialzusammensetzung kann das Ausmal} des Metallarte-
fakts nicht verallgemeinert und pauschal modelliert werden. Daher sind flr jedes Pro-
thesenmodell eine individuelle Bewertung des Artefaktes sowie der Einfluss auf die
SPECT-Bildgebung erforderlich. In der Literatur finden sich fur einige spezifische Pro-
thesendesigns Hinweise Uber die Art und das Ausmal} von Metallartefakten [5, 12, 13,
16]. Parallel zur Entwicklung neuer Prothesen (z.B. unter Verwendung neuer Verbund-

werkstoffe bzw. optimierter Geometrien) und der angepassten klinischen Verfahren



(z.B. angepasste Operationsverfahren zur Implantation) ist auch die Optimierung nuk-
learmedizinischer Bildgebungsverfahren zur Messung des Knochenstoffwechsels von

wesentlicher Bedeutung.

Diese Umstande sind die Motivation, die SPECT/CT-Bildgebung des Knochenstoff-
wechsels bei Patienten mit Prothesen unter Verwendung eines speziellen Radiotra-
cers systematisch zu untersuchen. Eine systematische Analyse ermdglicht es, den
Einfluss von Metallartefakten in der Low Dose CT (LD-CT), die bei einer solchen
SPECT/CT-Untersuchung verwendet wird, auf die SPECT-Datenrekonstruktion und
die Quantifizierung des Knochenstoffwechsels zu beschreiben. Sowohl die einzeitige
Bildgebung und deren Befundung als auch die Beurteilung des intraindividuellen zeit-
lichen Verlaufs (z.B. im Vergleich vor und nach der Implantation einer Endoprothese)
profitiert dabei von einer moglichst artefaktfreien Beurteilung des Knochenstoffwech-
sels. Die Ergebnisse einer systematischen Analyse von Einflussfaktoren auf die Bild-
qualitat liefern die Voraussetzung fur eine Optimierung der Akquisitions- und der Re-

konstruktionsparameter.

In der vorliegenden Studie wird am Beispiel eines neuartigen unikompartimentellen
Lastabsorber fir das Kniegelenk der Einfluss der CT-basierten Schwachungskorrektur
auf die SPECT systematisch untersucht. Den Einfluss der CT-Schwachungskorrektur
auf die rekonstruierten SPECT-Daten wurden durch Phantommessungen mit verschie-
denen CT-Protokollen (Variation von Réhrenstrom und Pitch) und verschiedenen CT-

Rekonstruktionsalgorithmen (einschliel3lich der quantitativen SPECT) analysiert.

Im Ergebnis dieser Analyse sollen geeignete Akquisitions- und Rekonstruktionsproto-
kolle identifiziert werden, mit denen eine quantitative Bestimmung des Knochenstoff-
wechsels nach der Implantation des unikompartimentellen Lastabsorbers im Rahmen
der SPECT Diagnostik moglich wird. Gleichzeitig ist das anzuwendende LD-CT-Proto-

koll unter radiobiologischen Aspekten zu optimieren.



2. Material und Methoden

2.1 Das Knieimplantat

Bei dem untersuchten Knieimplantat handelt es sich um einen neuartigen Lastabsor-
ber (Atlas Knee System®, Moximed Inc., Hayward, CA, USA), der entwickelt wurde,
um die Belastung des medialen Kniekompartiments bei Patienten mit unikondylarer

Gonarthrose zu verringern.

Die mechanische Entlastung des Gelenks erfolgt durch das am medialen Knie implan-
tierte System (Abb. 1). Das Atlas Knee System® wird auerhalb des Gelenks ohne
Knochen-, Knorpel- oder Bandresektion platziert. Es enthalt einen speziellen mecha-
nischen Last- oder StoRdampfer (mechanischer Absorber), der zwischen der femora-

len und tibialen Basis auf der medialen Seite des Knies fixiert wird.
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Abb. 1:  Darstellung des Atlas Knee System® an einem Kniegelenkmodell:
a) Kniegelenk in Extension und b) Kniegelenk in Flexion



Auf diese Weise sorgt das Atlas Knee System® nach Herstellerangaben fiir eine

klinisch wirksame Entlastung des Gelenks von 13 kg (30 Ibs).

Das Implantat ist aus modernen Biomaterialien gefertigt. Die Absorbereinheit besteht
aus dauerfestem, biokompatiblem Polycarbonate Urethane (PCU) und der Metallkorb
sowie der Fuhrungsstift, der in den PCU-Absorber ein- und ausgleitet, aus einer CoCr-
Legierung. Fur die Femur- und Tibiabasis zur Verankerung des Lastabsorbers wird

eine Titanlegierung verwendet.

Die eingesetzten Prothesenmaterialien weisen einen grof’en Dichtebereich auf. Im
Vergleich zum homogenen Gewebe sind dabei an den Grenzschichten von Materialien
mit grof3en Dichtewerte und -unterschieden deutliche energieabhangige Variationen in
der Schwachung und Streuung von Photonen zu beobachten. Diese spiegeln sich in

den zur Materialdichte korrespondierenden HU-Werte im CT wider (Tab. 1).

Im Rahmen der ublicherweise verwendeten gefilterten Rickprojektion (FBP — Filtered
Back Projektion) entsteht somit, bedingt durch den Dichtesprung an den Grenzschich-
ten, das CT-Metallartefakt.

Tab. 1:  Unterschiede von Dichte und HU-Werten verschiedener Materialien [17] [18]
[19] [20]

Material Dichte [g/cm?] HU-Werte
CoCr-Legierung 8,0 > 7000
Titanlegierung 4,5 1500 — 2300
Polycarbonate Urethane (PCU) 1,04 -56 — 26
Kompakter Knochen 1,7 250 — 2000
Spongidser Knochen 0,15 50 — 200
Muskelgewebe 1,05 35-55
Wasser 1,0 -4 -4
Fettgewebe 0,95 -100 - -80
Luft 0,001 -1000 — -990




In der Abb. 2 ist der Bereich der HU-Werte fur biologische Gewebe beim Menschen

noch einmal grafisch veranschaulicht.
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Abb. 2:  Zuordnung der HU-Werte flr verschiedene biologische Gewebearten [19]

Die Auswirkung des Implantatsystems auf das Metallartefakt im CT und die
SPECT/CT-Bildqualitat (Quantifizierung und Homogenitat der rekonstruierten Aktivi-
tatskonzentrationen) im Bereich des Kniegelenks wurde unter Verwendung eines spe-
ziellen Phantomaufbaus untersucht. Dafur wurde der Lastabsorber auf einen diinnen
Plexiglasrahmen (Dicke = 4 mm) montiert und in ein zylindrisches Standard-SPECT-
Phantom (Flangeless Deluxe Jaszczak Phantom ohne Einsatze, Fa. Data Spectrum,
Durham, NY, USA) installiert.

Die Fixierung des Implantats durch eine Rahmenkonstruktion wurde gewahlt, um in
dem diagnostisch relevanten Volumen neben dem Implantat (reale Position von Tibia-
plateau und Femurkondylus) eine homogene Dichte und Aktivitatskonzentration zu ge-
wahrleisten (Abb. 3).



-

s
el

Abb. 3:  Fixierung des Atlas Knee System® auf einem Plexiglasrahmen fiir die Posi-
tionierung in dem Zylinderphantom [21]

Fur die Bildgebung wurde das Zylinderphantom mit destilliertem Wasser und einer
definierten Tc-99m Aktivitatskonzentration geflllt. Die naheren Spezifikationen des
Aufnahmeprotokolls werden im Abschnitt SPECT/CT Bildgebung beschrieben.

Klinische Darstellung mittels SPECT/CT

In der klinischen Anwendung erfolgt die diagnostische Darstellung des Effektes des
Lastabsorbers z.B. mittels SPECT/CT. Ublicherweise kénnen SPECT/CT-Untersu-
chungen zur Darstellung des Knochenstoffwechsels vor und nach der Implantation ei-
nes Atlas Knee Systems® durchgefiihrt werden. Die Anreicherung des Radiopharma-
kons im Knochen ist dabei als Surrogatparameter fir den Knochenstoffwechsel zu ver-
stehen [5]. Der erhdhte Knochenstoffwechsel im Bereich eines Gelenkes kann dabei
als Indikator fur einen Bereich mit erhdhter biomechanischer Belastung, Gewebeneu-

bildung, Materiallockerung oder einer Gelenkinfektion interpretiert werden [22] [23].



Fir die Skelettszintigraphie einschliellich dem Knochen-SPECT stehen verschiedene
kommerzielle Markierungskits fur das Diagnostiknuklid Tc-99m zur Verfugung. In un-
serer Klinik wird das Radiopharmakon Tc-99m-2,3-Dicarboxypropan-1,1-diphospho-
nat (Tc-99m-DPD, TECEOS®, IBA Molecular, CIS Bio GmbH, Berlin, Deutschland) ein-
gesetzt. Gemal der Leitlinie fur die Skelettszintigraphie [24] und den aktuellen diag-
nostischen Referenzwerten fur nuklearmedizinische Untersuchungen wird Erwachse-
nen eine gewichtsadaptierte Aktivitat von 8 MBq/kg Kdrpergewicht verabreicht [25].
Demgemal} erhalt z.B. ein 75 kg schwerer Patient eine Aktivitat von 600 MBq appli-
ziert. Die Untersuchungen erfolgen auf der Grundlage einer rechtfertigenden Indikation

gemal §83 des Strahlenschutzgesetzes [26].

Exemplarisch werden typische Anreicherungsmuster anhand von zwei klinischen Fal-
len dargestellt. Beim ersten Patienten konnte eine signifikante Reduktion der Aktivi-
tatskonzentration (AK) am Femurkondylus und Tibiaplateau durch das Implantat nach-

gewiesen werden (Abb. 4).
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Abb. 4: (A, C) Praoperative SPECT/CT-Bilder einer Patientin (46 Jahre, SPECT/CT:
5 Monate vor der Implantation) mit beginnender Gonarthrose und (B, D) entspre-
chende postoperative Bildgebung (14 Monate nach der Implantation) als Beispiel fur
die Wirkung des untersuchten Atlas Knee System®. Das Metallartefakt ist in (B, D) mit
einem Pfeil markiert.

Bei der Patientin zeigt sich eine signifikante Abnahme des Knochenstoffwechsels nach
der Implantation des Lastabsorbers auf Hohe des linken Tibiaplateaus (AKmax, pra =
309,2 kBq / ml, [SUVmax = 77,5] und AKmax, post = 99,0 kBq / ml, [SUVmax = 31,7]).
Zur besseren visuellen Beurteilung wurde die Aktivitatsanreicherung als Surrogatpa-
rameter des Knochenstoffwechsels in den pra- und postoperativen Fusionsbilder iden-
tisch gefenstert [27].
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Bei der zweiten Patientin konnte mittels SPECT/CT nur eine geringfligige Anderung

der AK im Bereich des Kniegelenkes nachgewiesen werden (Abb. 5).

Abb. 5: (A, C) Praoperative SPECT/CT-Bilder einer zweiten Patientin (36 Jahre,
SPECT/CT: 8 Monate vor der Implantation) mit einer sekundaren Gonarthrose und (B,
D) entsprechender postoperativer Bildgebung 10 Monate nach der Implantation als
Beispiel fur die Wirkung des untersuchten Knieimplantatsystems. Das Metallartefakt
ist mit einem Pfeil markiert (B, D).

Die Aufnahme der Patientin zeigt nach der Implantation des Lastabsorbers eine kon-
stant erhohte Aktivitatskonzentration am medialen Kondylus des rechten Femurs (AK-
max, pra = 118,6 kBq / ml [SUVmax = 35,6] und AKmax, post = 110,89 kBq / ml,
[SUVmax = 32,9]). Auch hier wurde zur besseren visuellen Beurteilung der Aktivitats-
konzentration, stellvertretend fir den Knochenstoffwechsel, die pra- und postoperati-

ven Fusionsbilder identisch gefenstert [27].
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2.2 CT Akquisition und Rekonstruktion

Alle Untersuchungen wurden unter Verwendung eines SPECT/CT vom Typ Discovery
NM/CT 670 (Fa. GE Healthcare, Haifa, Israel) mit einem fur die Knochenbildgebung
angepassten SPECT/CT-Hybridprotokoll durchgeflhrt. Bei dem SPECT handelt es
sich um eine Doppelkopf-Gammakamera mit zwei 3/8“ Natriumiodid Detektoren und
entsprechenden LEHR-Kollimatoren (Low Energy High Resolution). Der LEHR-Kolli-
mator ist fur die Akquisition der Aktivitatsverteilung von niederenergetischen Nukliden
insbesondere fur Bildgebung mittels Tc-99m optimiert. Die integrierte CT-Komponente
ist vom Aufbau identisch mit einem 16-Zeilen-CT, der auch fir die diagnostische CT-
Bildgebung verwendet wird (Modell: Bright Speed 16, GE Healthcare, Milwaukee,
USA).

Fir die Hybrid-Bildgebung eines SPECT/CT ist i.d.R. keine diagnostische Bildqualitat
der CT-Aufnahme erforderlich, da anhand dieser Aufnahme keine radiologische Be-
fundung erfolgt. Sie dient einerseits zur morphologischen Lokalisation der Aktivitats-
anreicherung, die in der SPECT ermittelt wurde und andererseits der Schwachungs-
korrektur der Aktivtaten. Daher kdnnen die dosisbestimmenden Akquisitionsparameter
des CT so eingestellt werden, dass im Vergleich zur diagnostischen Nutzung eine fur
den Patienten geringere Dosisexposition zu beobachten ist. Die Aufnahmen werden

daher als Low Dose CT (LD-CT oder auch als auxiliare CT) bezeichnet.

Die LD-CT-Scans des Phantoms wurden alle in einem axialen Sichtfeld mit einem
Durchmesser des Field of View (FOV) von 50 cm als Spiral-Scans aufgenommen. Die
Gantry-Rotationszeit betrug 0,8 s und fur die primare Kollimation des 16-Zeilen Detek-
tors wurde die feinste Schichtung mit 16 x 0,625 mm ausgewahlt. Die CT-Akquisition
des Prothesenphantoms wurde mit sechs verschiedenen Scan-Protokollen durchge-
fuhrt, wobei der Rontgenrohrenstrom (I mit 10, 40 und 125 mA) und der Pitch (p mit
0,562 und 1,375) variiert wurden. Die Rontgenrohrenspannung (U = 120 kVp) und die

Primarkollimation von 16 x 0,625 mm waren fur alle Protokolle konstant.

Nach Positionierung des befilliten Zylinderphantoms auf der Untersuchungsliege wur-
den alle Kombinationen aus Rontgenrohrenstrom und Pitch konsekutiv gescannt, um

die Phantomgeometrie in identischer Positionierung zu erfassen. Wahrend aller LD-
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CT-Scans wurde der Rontgenrohrenstrom nicht moduliert, sondern konstant auf den

jeweiligen Wert eingestellt.

Fir jeden CT-Scan erfolgte die Rekonstruktionen mit zwei verschiedenen Schichtdi-
cken (1,25 mm und 3,75 mm) in einer Bildmatrix von 512 x 512 Pixel (PixelgroRe =
0,977 x 0,977 mm) sowie mit jeweils funf herstellerspezifischen Rekonstruktions-
kernels (siehe Tab. 2). Die Unterschiede der den Programmen zugrundeliegenden Re-

konstruktionsalgorithmen sind im CT Manual beschrieben [28].

Ein spezieller Rekonstruktionsalgorithmus zur Reduktion von Metallartefakten, wie er
fur moderne High-End CT- Diagnostikgerate als Option etabliert ist [15, 29], war fur

das verwendete System nicht verfugbar.

14



Tab. 2:  Ubersicht der untersuchten CT-Rekonstruktionsprotokolle

Protokoll ID Name des Protokolls" Beschreibung

S Plus Standard Plus Standard CT Rekonstruktionsprotokoll mit CT-Rekonstruktionskernel ,Stan-
dard® fir Routineuntersuchungen (z.B. Thorax und Abdomen), Hersteller-
empfehlung fur die Rekonstruktion der LD-CT Daten im Rahmen der
SPECT/CT Hybridbildgebung. Zusatzlich Verwendung der “Plus” Option

B Plus Bone Plus CT-Rekonstruktionskernel ,Knochen® mit aktivierter ,Plus“ Option

B Plus IQE? Bone Plus with IQE CT-Rekonstruktionskernel ,Knochen® mit aktivierter ,Plus“ Option und zu-
satzlichem IQE Modus

B+ Plus Bone+ Plus CT-Rekonstruktionskernel ,Knochen+* mit aktivierter ,Plus“ Option

B+ Plus IQE? Bone+ Plus with IQE CT-Rekonstruktionskernel ,Knochen+“ mit aktivierter ,Plus® Option und zu-
satzlichem IQE Modus

IQE Modus: beinhaltet die Kompensation fur Spiral-CT-Artefakte (z.B. Helixartefakt),
IQE ist fir Rekonstruktionen mit einer Schichtdicken von 3,75 mm nicht verfugbar

,Plus® Option: Rekonstruktion der Spiral-CTs mit bis zu 20% erweiterter Schichtendicke

1) CT Rekonstruktionsprotokoll und Optionen (z.B. zur Artefaktreduktion bei Spiral-CT), die Bezeichnung entspricht den
herstellerspezifischen Bezeichnungen.

2)Weitere Einzelheiten sind bei Solomon et al. [30] dokumentiert

15



2.3 Quantitative SPECT - Akquisition und Rekonstruktion

Das Phantom wurde mit 955 MBq Tc-99m-Pertechnetat geflllt und homogen durch-
mischt. Der Aktivitatswert wurde zerfallskorrigiert auf den Beginn der SPECT-Akquisi-
tion berechnet. Bei einem Fullvolumen des Zylinderphantoms von 6230 ml ergibt sich

eine Aktivitatskonzentration von 153,3 kBg/ml.

Die SPECT-Bildgebung wurde Uber 360° mit einem Energiepeak-Fenster von 141 keV
+ 10%, 60 Projektionen in Winkelschritten von 6 Grad und einer Akquisitionszeit von
30 Sekunden/Projektion mit einer 256 x 256-Matrix (Pixelgrofle = 2,21 x 2,21 mm) und
einem Zoom = 1,0 fur eine Bettposition durchgefuhrt. Zusatzlich wurde ein separates
Streustrahlungsfenster bei 120 keV + 5% akquiriert. Der Abstand zwischen Zylinder-
phantom und Detektor wurde wahrend der SPECT-Aufnahme mittels einer automati-

schen Korperkonturerkennung auf ein Minimum reduziert.

Das SPECT-Bildgebungsprotokoll und der verwendete quantitative SPECT-Rekon-
struktionsalgorithmus entspricht in seiner Parametrisierung dem klinisch genutzten
Setup fur die Knochen-SPECT/CT (3D-OSEM: 3D-Ordered Subset Expectation Maxi-
mization mit 4 Iterationen und 10 Subsets mit keiner zusatzlichen Pra- und Postfilte-
rung). Die fur die Schwachungskorrektur erforderliche Schwachungsmatrix wurde unter
Verwendung der rekonstruierten LD-CT-Untersuchungen generiert. Dabei wurde mit-
tels jedes rekonstruierten LD-CT-Datensatzes (definiert durch Variationen des Ront-
genréhrenstroms, des Pitch, der Schichtdicke und des CT-Rekonstruktionskernels)
und der daraus abgeleiteten Schwachungsmatrix eine separate SPECT-Rekonstruk-

tion erzeugt.

Die weitere Verarbeitung der SPECT und CT-Daten erfolgte mit einer speziellen Bild-
verarbeitungsworkstation (Xeleris 4, Fa. GE Healthcare, Haifa, Israel). Dabei wurde ein
spezieller Algorithmus fur die quantitative Bildrekonstruktion (Preparation for Q.Metrix,
GE Medical, Milwaukee, USA) verwendet. Dieser korrigiert die nativen Detektordaten
fur verschiedene physikalische Effekte (z.B. Resolution Recovery, Streustrahlung
(Streufraktionsfaktor [SCF] = 1,1) und Photonenschwachung) [31].
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Wahrend der Rekonstruktion erfolgt die Umrechnung der gemessenen Counts in eine
entsprechende Aktivitatskonzentration. Dazu wurde eine experimentell ermittelte Sys-

temempfindlichkeit der Detektoren von 72,3 cps/MBq (Mittelwert aus beiden Detekto-
ren) genutzt [32].

17



2.4 Region of Interest Analyse der Hybridbildgebung
Die LD-CT, die Schwachungsmatrix und die quantitativen SPECT-Bilder wurden mittels

eines ROI-Templates analysiert: 6 ROls in einer 2x3 Anordnung, pro ROl jeweils 7x7
Pixel fur SPECT und y-map sowie fur die CT in korrespondierender Grole adaptiert an
die modalitatsspezifische Auflésung.

Die ROIs wurden so positioniert, dass sie sich neben dem Implantat im Bereich des
erwarteten kndchernen Kniegelenks befanden (Abb. 6).

Abb. 6: Schematische Darstellung des Zylinderphantoms mit Darstellung der Pro-
these und der Lage der ROls in den drei Schnittebenen [21]
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Die ROI-Analyse wurde in drei Ebenen der Phantomgeometrie durchgefuhrt: Zwei Ebe-
nen korrelierten dabei mit einem typischen axialen Schnitt durch das Tibiaplateau bzw.
den Femurkondylus. Zusatzlich wurden die ROls in einer in axialer Richtung entfernten
Referenzschicht mit homogener Dichte und Aktivitatskonzentration (ohne Artefakt
durch den Lastabsorber oder die Halterahmenkonstruktion) ausgewertet. Das ROI-
Template in der Referenzschicht definiert die Vergleichswerte fur alle entsprechenden
Messwertverteilungen der HU-Werte, der korrespondierenden py-maps und der rekon-

struierten Aktivitatskonzentrationen [21].

Die anatomischen Schichten orientieren sich an der typischen Lage des Tibiaplateaus
und des Femurkondylus in Relation zum Lastabsorber (Abb. 7). Zum besseren raumli-
chen Verstandnis der Auswertung in der Phantomgeometrie wurde das ROI-Template
exemplarisch im Vergleich zwischen der Phantommessung (CT- und SPECT-Daten,
Abb. 7A und 7B) und der SPECT/CT Untersuchung bei einem Patienten (Abb. 7C) nach
Implantation eines Atlas®-Kniesystem dargestellt. Die dargestellte Ebene reprasentiert
das ROI-Template fur den Femurkondylus und ist an der Lage des Lastabsorbers aus-

gerichtet.

Abb. 7:  Darstellung der standardisierten ROls im Zylinderphantom in der Femure-
bene in Bezug zum Lastabsorber (1): (A) Positionierung des im CT-Scan eingezeich-
neten ROI-Templates zur Analyse des CT-Artefakts vom Lastabsorber auf die HU-
Werte und (B) Darstellung der ROI in den korrespondierenden quantitativen SPECT-
Daten. (C) Identisches ROI-Template Ubertragen auf ein typisches SPECT/CT eines
Patienten. lllustration der Korrespondenz zwischen dem ROI-Template im Phantom
und der untersuchten anatomischen Region (Femurregion) [27].
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Fir die ROI-Analyse wurde die Bildverarbeitungssoftware ImagedJ V1.52a [33] verwen-
det. Durch Implementierung von Makros wurden alle drei Bilddatensatze (LD-CT, p-

map und SPECT) fur jeden Rekonstruktionsdatensatz standardisiert ausgewertet.

2.5 Statistik

Das R-Softwarepaket (Version 3.6.0; R Foundation for Statistical Computing) wurde fur
die statistischen Auswertungen verwendet [34]. CT-HU, Schwachungskoeffizient y und
die rekonstruierte Aktivitatskonzentration in den SPECT-Bildern wurden fur jedes ein-
zelne Protokoll in Abhangigkeit von den CT-Scan-Parametern und den Rekonstrukti-
ons-Setup analysiert. Die Auswertung erfolgte Uber die in der ROI-Analyse ermittelten
Messwertverteilungen. Deskriptive Parameter wurden in Abhangigkeit von der zugrun-
deliegenden Verteilung der Messwerte durch den Mittelwert + Standardabweichung,
den Median, den 25 — 75% Interquartilabstand (IQA) und der Spannweite (Minimum -

Maximum) dargestellt.

Alle Daten wurden mit dem Kolmogoroff-Smirnov-Test auf Normalverteilung gepruft.
Fir den Fall einer Nichtnormalverteilung bei den rekonstruierten HU-Werten, den
Schwachungskoeffizienten (u) und den Aktivitatskonzentrationen wurde mit dem nicht-
parametrischen Kruskal-Wallis-Rangsummentest auf Signifikanz getestet. Der paar-
weise Vergleich von Parametern wurde mit dem Wilcoxon-Rangsummentest durchge-

fuhrt, wobei die Bonferroni-Holm-Korrektur fur wiederholte Testung angewendet wurde.

Alle verwendeten Tests wurden 2-seitig durchgefuhrt. Fur die statistische Signifikanz

wurde ein p-Wert kleiner als 0,05 angenommen.
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3. Ergebnisse

3.1 CT-Bildgebung

3.1.1 Auswirkung von Pitch und Schichtdicke auf die HU-Werte

Die CT Akquisition erfolgte mit zwei verschiedenen Pitches: Pitch1 = 0,562 und Pitchz
=1,375. Aus den CT-Rohdaten wurden fur beide Akquisitionen zwei Rekonstruktionen
mit jeweils einer Schichtdicke von 1,25 bzw. 3,75 mm erstellt. Fir alle untersuchten CT
Protokolle waren die HU-Werte in den analysierten ROIls nicht normalverteilt (p <
0,0001). Ein signifikanter Effekt der rekonstruierten Schichtdicke und des Pitchs (p <
0,0001) auf die rekonstruierten HU-Werte konnte nachgewiesen werden. Generell wur-
den die beobachteten Effekte durch paarweise Tests bestatigt (p < 0,0001). Die signi-

fikanten Unterschiede werden im folgenden Interaktionsplot dargestellt (Abb. 8).
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Abb. 8: Darstellung des Effektes (Interaktionsplot) von Pitch und rekonstruierter
Schichtdicke auf die HU-Werte [27].
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Die beobachten Messwertverteilungen und die Ergebnisse der einzelnen statistischen

Vergleiche wurden zusatzlich in Tab. 3 dokumentiert.

Tab. 3: Darstellung des Effektes von Pitch und Schichtdicke auf die Verteilung der
beobachteten HU-Werte. Die HU-Werte wurden jeweils als Mittelwert + Standardab-
weichung, Median (25% - 75% - IQA) und Spannweite angegeben.

Schichtdicke HU Werte HU Werte
[35] (PltCh1 = P (PItChZ = P2 P3)
0,562) 1,375)
1,25 39+474 n.s. -15,25 + 81,2 <0,0001 <0,0001
3 (-13/21) (0,14) -4 (-39/20)
-415 - 521 -1118 - 624
3,75 42 +28,6 1,2+42,5 < 0,0001
3 (-7/15) 1 (-14/17)
-262 — 247 -400 - 294

1) Signifikanz der Differenzen der HU-Werte, Vergleich der Schichtdicken von 1,25 mm
und 3,75 mm fur den Pitch = 0,562 (Wilcoxon-Rangsummentest)

2) Signifikanz der Differenzen der HU-Werte, Vergleich der Schichtdicken von 1,25 mm
und 3,75 mm fur den Pitch = 1,375 (Wilcoxon-Rangsummentest)

% Signifikanz der Differenzen der HU-Werte, Einfluss des Pitch bei konstanter Schicht-
dicke von 1,25 mm bzw. 3,75 mm (Wilcoxon-Rangsummentest)
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3.1.2 Auswirkung von Rohrenstrom und Rekonstruktion auf die HU-Werte

Weiterhin wurde der Einfluss der drei unterschiedlichen Rohrenstrome (1 = 10, 40 bzw.
125 mA), die bei der CT Akquisition verwendet wurden und die funf verschiedenen
Algorithmen, mit denen die Rekonstruktion durchgefiihrt wurde, auf die HU-Werte be-

stimmt.

Far alle untersuchten CT Protokolle waren die HU-Werte in den analysierten ROIs nicht
normalverteilt (p < 0,0001). Ein signifikanter Effekt des Rontgenréhrenstroms und der
CT-Rekonstruktion (p < 0,0001) auf die rekonstruierten HU-Werte wurde beobachtet.
Auch hier wurden alle beobachteten Effekte durch paarweise Tests bestatigt (p <
0,0001).

Darlber hinaus wurde ein signifikanter Einfluss des Rontgenréhrenstroms auf die HU-
Werte nur zwischen dem Scan mit | = 10 mA und 40 mA bzw. 125 mA (beide, p <
0,0001) beobachtet. Ein Unterschied der HU-Werte zwischen den beiden verwendeten
Rohrenstromen von 40 mA und 125 mA wurde nicht beobachtet (p = 0,17). Weiterhin
wurde beim paarweisen Vergleich der mit den Rekonstruktionen "S Plus" und "B Plus"
berechneten HU-Werte kein signifikanter Unterschied festgestellt (p = 0,12). Alle ande-
ren Parameterkombinationen mit den funf Rekonstruktionskernel zeigten einen signifi-
kanten Unterschied in den HU-Werten (p < 0,0001).

Die signifikanten Unterschiede werden im folgenden Interaktionsplot dargestellt (Abb.
9).
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Abb. 9: Darstellung des Effektes von Rontgenrohrenstrom und CT-Rekonstruktion
auf die HU-Werte [27].

In der Tab. 4 wird der Einfluss von Rohrenstrom und Rekonstruktionskernel in ihren

Kombinationen auf die Ergebnisse der ROI-Auswertung dokumentiert.
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Tab. 4: Darstellung der Effekte von Rdhrenstrom und Rekonstruktionsalgorithmus
auf die HU-Werte (Mittelwert £ Standardabweichung, Median (25% - 75% - IQA) und
Spannweite).

Rekonstruktion HU Werte fiir verschiedene Rohrenstrome P
=10 mA I =40 mA 1=125 mA
B Plus 6,9 + 50,3 1,63 £ 23,6 1,36 £ 14,7 <0,0012
7 (-24/38) 2 (-12/16) 2 (-7/124)
-285 - 202 -129 -124 -103-72
B Plus IQE -7,0+87,9 1,3 +40,7 0,1+24,7 <0,02?
-3 (-59 50) 0 (-25/24) 1 (-7/124)
-455 — 366 -201 - 162 -103-72
B+ Plus 29+76,7 0,3+36,5 0,4+ 22,6 < 0,0082
4 (-44/51) 2 (-21/23) 1(-12/14)
-400 — 294 -230-173 -149 - 102
B+ Plus IQE -28,3+143,4 -14,8 + 70,4 -10,2 + 47,8 < 0,002
-18 (-108/64) -8 (-52/31) -3 (-29/17)
-1118 — 624 -573 - 243 -386 - 175
S Plus 7,3+31,4 2,0+ 14,5 1,3+ 10,0 < 0,001
7 (-11/26) 2 (-6/10) 1 (-4/7)
-199 — 169 -81-73 -85-60

1) Signifikanz der Differenzen der HU-Werte zwischen den untersuchten Rontgenroh-
renstromen

2) Nicht signifikante Differenzen in den HU-Werten der CT-Scans mit einem Rontgen-
rohrenstrom von 40 mA gegenuber 125 mA

3.1.3 Einfluss der Schichtebene auf die HU-Werte

Der Einfluss der Lokalisation der Schichtebene fur die ROI-Auswertung und der ver-
wendete Rekonstruktionsalgorithmus auf die HU-Werte sind in der folgenden Analyse
betrachtet worden. Hierfur wurden drei Ebenen im Phantomvolumen definiert: Zwei
Ebenen im Bereich des Implantats, die anatomisch an einer Femur- bzw. Tibiaschicht
orientiert sind. Die dritte Schicht befindet sich als Referenzschicht im homogenen Me-

dium.
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Fir alle untersuchten CT Protokolle waren die HU-Werte in den analysierten ROIs nicht
normalverteilt (p < 0,0001). Ein signifikanter Einfluss der Schichtposition und der CT-
Rekonstruktion (p < 0,0001) auf die rekonstruierten HU-Werte wurde beobachtet. Die
beobachteten Effekte konnten ebenfalls durch paarweise Tests bestatigt (p < 0,0001).
Zwischen den anatomischen Ebenen Femur und Tibia gab es keinen signifikanten Un-
terschied in den HU-Werten. Der Unterschied zur Referenzschicht und zu beiden ana-
tomischen Ebenen war signifikant (p < 0,0001).

Die signifikanten Unterschiede sind im folgenden Interaktionsplot grafisch dargestellt
(Abb. 10).
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Abb. 10: Darstellung des Effektes der CT-Rekonstruktion in Abhangigkeit von der
analysierte Schnittebene auf die HU-Werte [27].

In der Tab. 5 wird der Einfluss der finf verschiedenen Rekonstruktionsalgorithmen auf
die ROI-Werte in den drei betrachteten Schichtebenen in ihren Kombinationen auf die

Ergebnisse der ROI-Auswertung dokumentiert.
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Tab. 5:

Darstellung der Effekte der Rekonstruktionsalgorithmen und der ROI-Werte in den verschiedenen Schichten

(Femur und Tibia als anatomisch orientierte Schichten bzw. die Referenzschicht) auf die HU-Werte (Mittelwert + Standardab-
weichung, Median (25% - 75% - IQA) und Spannweite).

Rekonstruktion Tibia Femur P Referenz® P2
(HU Werte)  (HU Werte) (HU Wert)  (Tibia / Femur)
B Plus 2,6 £325 42+37,6 n.s. 3,2+29,2 n.s./n.s.
2(-1217) 3 (-13/20) 2 (-10/15)
-242 — 191 -285 - 202 -168 — 190
B Plus IQE 56+57,8 -6,0+648 n.s. 34+493 <0,0001/< 0,000
2(-29/22) -1 (-31/25) 3 (-18/24)
-358 — 236 -455 - 366 -271 - 323
B+ Plus -1,4 + 50,9 1,7 £ 55,9 n.s. 3,3+44,7 n.s./<0,0001
1(-24/23) 2 (-23/26) 2 (-16/22)
-352 - 277 -400 - 294 -266 — 286
B+ Plus IQE -20,0+ 92,2 -36,6+113,7 <0,0001 3,3+75,9 < 00,0001 /< 0,0001
10 (-60/28)  -18 (-83/23) 3 (-32/37)
-695 — 424 -1118 — 624 -424 — 486
S Plus 3,2+19,6 4,6 + 25,1 n.s. 2,8+17,4 n.s/n.s.
2 (-6/12) 3(-8/15) 2 (-5/9)
-168 — 131 -199 - 169 -125 - 155

1) Signifikanz des Unterschieds in den HU-Werten im Vergleich zur Tibia- und Femur-ROI (Wilcoxon-Rangsummentest)

2) Signifikanz des Unterschieds in den HU-Werten beim Vergleich der Tibia- (oder Femur-) ROl mit der entsprechenden
Referenz-ROI (Wilcoxon-Rangsummentest)

3) Hinweis: Keine signifikante Auswirkung des CT-Rekonstruktions-Setups auf die HU-Werte in der Referenz-ROI
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3.2 Schwachungskorrektur und p-map

Die fur die CT-Daten beobachteten Effekte wurden auch in den daraus abgeleiteten u-
Werten der Schwachungskorrekturmatrix (u-map) in gleicher Weise beobachtet. Die
Daten waren ebenfalls nicht normalverteilt (p < 0,0001). Réntgenréhrenstrom, Schicht-
position, rekonstruierte Schichtdicke, Pitch und CT-Rekonstruktion hatten einen signi-
fikanten Einfluss auf die ermittelten y-Werte (p < 0,0001).

Auf eine detaillierte Darstellung der inhaltlich redundanten Ergebnisse im Vergleich zu

den vorherigen Auswertungen der CT Bilddaten wurde an dieser Stelle verzichtet.

3.3 SPECT/CT Bildgebung

3.3.1 Auswirkung von Pitch und Schichtdicke auf die Aktivitatskonzentration

In Analogie zur Auswertung des Einflusses der Akquisitions- und Rekonstruktionspa-
rameter auf die HU-Werte im CT wurde deren Einfluss auf die berechneten Aktivitats-

konzentrationen in den ROls betrachtet.

Die quantitativen SPECT-Daten, die die rekonstruierten Aktivitatskonzentrationen in
den ROI darstellen, waren nicht normalverteilt (p < 0,0001). Im Gegensatz zu den HU-
und y-Werten, die zur Schwachungskorrektur der SPECT-Daten dienten, wurden sig-
nifikante Effekte durch den Pitch und die rekonstruierte Schichtdicke in Bezug auf die
Aktivitatskonzentration beobachtet (p < 0,0001).

Die signifikanten Unterschiede wurden in den Interaktionsplots dargestellt (Abb. 11).
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Abb. 11: Darstellung des Effektes von Pitch und rekonstruierter Schichtdicke auf die
rekonstruierten Aktivitatskonzentrationen im Interaktionsplot [27]

In der Tab. 6 ist der Einfluss von Pitch und Schichtdicke auf die Aktivitatskonzentration
in ihren Kombinationen in der ROI-Auswertung noch einmal detailliert statistisch zu-

sammengefasst.
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Tab. 6: Darstellung der Effekte des CT-Pitch und der rekonstruierten Schichtdicke
auf die ermittelte Aktivitatskonzentration. Sie ist als Mittelwert £ Standardabweichung,
Median (25% - 75% -IQA) und Spannweite angegeben.

Schichtdicke Aktivitatskonzentration [kBg/ml]
[35] (Pitch = 0,562) P" (Pitch = 1,375) P2 P3)
1,25 194,4 + 13,6 n.s. 191,4+156  <0,0001 <0,0001
192 (184/206) 189 (180/205)
163 — 228 141-205
3,75 195,6 £ 12,9 194,9 + 13,1 n.s.
193 (185/206) 193 (184/206)
167 — 228 163 - 228

1) Signifikanz der Differenzen der ermittelten Aktivitatskonzentrationen, die unter Ver-
wendung von CT-Daten mit einer Schichtdicke von 1,25 mm und 3,75 mm (Pitch =
0,562) fur die Schwachungskorrektur (Wilcoxon-Rangsummentest) rekonstruiert
wurden.

2) Signifikanz der Differenzen der ermittelten Aktivitatskonzentrationen, die unter Ver-
wendung von CT-Daten mit einer Schichtdicke von 1,25 mm und 3,75 mm (Pitch =
1,375) flr die Schwachungskorrektur (Wilcoxon-Rangsummentest) rekonstruiert
wurden.

%) Signifikanz der Differenzen in den ermittelten Aktivitatskonzentrationen, die unter
Verwendung von CT-Daten zur Schwachungskorrektur mit einem Pitch = 0,562 bzw.
1,375 fur beide Schichtdicken rekonstruiert wurden (Wilcoxon-Rangsummentest).
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3.3.2 Auswirkung von Rohrenstrom und Rekonstruktion auf die
Aktivitatskonzentration

Weiterhin wurde untersucht, wie sich die unterschiedlichen drei Rohrenstrome und die
funf verschiedenen Rekonstruktionsalgorithmen auf die Aktivitatskonzentration auswir-

ken.

Die quantitativen SPECT-Daten, die die rekonstruierten Aktivitatskonzentrationen dar-
stellen, waren nicht normalverteilt (p < 0,0001). Im Gegensatz zu den HU- und p-Wer-
ten wurden signifikante Effekte der CT-Rekonstruktionen auf die Aktivitdtskonzentra-
tion beobachtet (p < 0,0001). Ein Einfluss des Rontgenrohrenstroms auf die rekonstru-

ierte Aktivitatskonzentration wurde nicht beobachtet (p = 0,79).

Daruber hinaus wurde kein signifikanter Unterschied durch paarweisen Vergleich der
quantitativen SPECT-Werte festgestellt, die unter Verwendung der Schwachungskor-
rektur aus den CT-Rekonstruktionen unter Verwendung der Programme ,Standard
Plus®, ,Bone Plus“ und ,Bone + Plus® (p > 0,29) rekonstruiert wurden. Alle anderen
Kombinationen der Rekonstruktionen zeigten einen signifikanten Unterschied in den
rekonstruierten SPECT-Werten (p < 0,0001).

Die signifikanten Unterschiede wurden im Interaktionsplot dargestellt (Abb. 12).
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Abb. 12: Darstellung des Effektes von Rdntgenrohrenstrom und CT-Rekonstruktion
auf die rekonstruierten Aktivitdtskonzentrationen [27]

In der Tab. 7 ist der Einfluss des Rohrenstroms auf die Aktivitatskonzentration fur ver-
schiedene Rekonstruktionsalgorithmen in ihren Kombinationen bei der ROI-Auswer-

tung noch einmal detailliert statistisch dargestellt.
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Tab. 7:

Darstellung der Zahlenwerte aus dem Interaktionsdiagramm (Abb. 12), die

die Wirkung des Rontgenréhrenstroms auf die rekonstruierte Aktivitatskonzentration fur
verschiedene Rekonstruktionsalgorithmen zeigt (Mittelwert + Standardabweichung,
Median (25% - 75% - IQA) und Spannweite).

Rekonstruktion

Rekonstruierte Aktivitatskonzentration [kBg/ml]

=10 mA I =40 mA | =125 mA P
B Plus 195,7 + 13,2 1952+12,9 1950+ 12,8 n.s.
193 (185/207) 193 (185/206) 193 (185/206)
166 — 228 166 — 227 166 — 227
B Plus IQE 192,7 + 14,8 193,5+14,0  193,5+13,7 n.s.
190 (181/206) 191 (183/206) 191 (183/205)
156 — 228 159 — 227 161 - 227
B+ Plus 195,2 + 13,5 194,9+13,2  194,8 £ 13,0 n.s.
193 (185/207) 193 (184/206) 193 (184/206)
163 — 228 163 — 227 165 — 227
B+ Plus IQE 189,5 + 17,6 1916 +156  192,0+151  0.0032
188 (177/205) 190 (180/205) 190 (181/205)
141 -228 147 — 227 150 — 227
S Plus 195,4 + 13,3 1947131 1944 + 13,1 n.s.
193 (185/207) 192 (184/206) 192 (184/205)
165 — 228 164 — 227 164 — 227

1) Signifikanz des Einflusses des Rontgenréhrenstroms auf die verschiedenen betrach-
teten Rekonstruktionsalgorithmen

2) nicht signifikanter Unterschied der rekonstruierten Aktivitatskonzentration fur einen
Rohrenstrom von 40 mA gegenuber 125 mA
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3.3.3 Einfluss der Schichtebene auf die Aktivitatskonzentration

Der Einfluss der Position der Schichtebene und der Rekonstruktionsalgorithmen auf
die ROI-Auswertung bzgl. der Aktivitatskonzentration wurde in der folgenden Analyse
betrachtet. Bei den Schichtebenen handelt es sich auch hier um die Femur-, Tibia- und

Referenzebene.

Die quantitativen SPECT-Daten waren nicht normalverteilt (p < 0,0001). Im Gegensatz
zu den HU- und py-Werten wurden signifikante Effekte der Schichtposition und der CT-
Rekonstruktion in Bezug auf die Aktivitatskonzentration beobachtet (p < 0,0001).

Kein signifikanter Unterschied konnte bei den quantitativen SPECT-Werte durch paar-
weisen Vergleich festgestellt werden, die unter Verwendung der Programme ,Standard
Plus®, ,Bone Plus® und ,Bone + Plus® (p > 0,29) rekonstruiert wurden. Alle anderen
Kombinationen der Rekonstruktionen zeigten einen signifikanten Unterschied in den
rekonstruierten SPECT-Werten (p < 0,0001).

Die signifikanten Unterschiede wurden in den Interaktionsplots dargestellt (Abb. 13).
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Abb. 13: Darstellung des Effektes von CT-Rekonstruktionskernel und analysierter
Schnittebene auf die rekonstruierten Aktivitatskonzentrationen [27]

Neben der grafischen Darstellung der Ergebnisse im Interaktionsplot ist in der Tab. 8
der Effekt der verschiedenen Rekonstruktionsalgorithmen in den verschiedenen

Schichten noch einmal detailliert statistisch dargestellt.
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Tab. 8:

Darstellung der Effekte des Rekonstruktionsalgorithmus in den verschiedenen Schichten (Femur und Tibia als ana-

tomisch orientierte Schichten, Referenz) auf die rekonstruierte Aktivitatskonzentration (Mittelwert £ Standardabweichung, Me-
dian (25% - 75% - IQA) und Spannweite).

Rekon- Region
struktion Tibia Femur PY Referenz? P3
(Tibia/lFemur)
B Plus 188,1+9,6 190,4 + 11,0 < 0,0001 207,3+8,5 < 0,0001
188 (182/198) 186 (182/191) 208 (203/213) (both)
168 — 222 166 — 220 184 — 228
B Plus IQE 186,0 + 9,8 186,6 + 12,1 n.s. 207,1+8,5 < 0,0001
185 (180/190) 185 (178/195) 208 (203/212) (both)
158 — 218 156 — 222 184 — 228
B+ Plus 187,8 £ 9,8 189,9 + 11,3 < 0,0001 207,4 +8,5 < 0,0001
187 (181/197) 186 (182/191) 208 (203/213) (both)
165 — 222 164 — 220 184 — 228
B+ Plus IQE 183,7 + 11,0 182,2 + 14,0 0,0005 207,2+8,5 < 0,0001
184 (177/189) 181 (173/191) 208 (184/212) (both)
148 — 218 141 — 221 184 — 228)
S Plus 187,7+9,4 189,5+ 11,3 < 0,0001 207,3+8,5 < 0,0001
189 (182/198) 186 (183/191) 208 (203/213) (both)
168 — 222 167 — 220 183 — 228

1) Signifikanz des Unterschieds in der rekonstruierten Aktivitadtskonzentration im Vergleich zwischen Tibia- und Femur-ROI
(Wilcoxon-Rangsummentest)

2) Signifikanz des Unterschieds in der rekonstruierten Aktivitatskonzentration im Vergleich zwischen Tibia- (oder Femur-) ROI
mit der entsprechenden Referenz-ROI (Wilcoxon-Rangsummentest)

3) Hinweis: Keine signifikante Auswirkung des Rekonstruktionsalgorithmus auf die Aktivitdtskonzentration in der Referenz-ROI
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3.4 Radiobiologische Optimierung

Unter Berucksichtigung der resultierenden Auswirkungen des CT-Scan- und des Re-
konstruktionsprotokolls auf die rekonstruierte Aktivitatskonzentration (siehe Ergebnisse
der vorhergehenden Analyse) wurde eine Untergruppe unter dem Aspekt einer radio-
biologischen Optimierung separat betrachtet. Die Untergruppenanalyse wurde fur die
ROI-Datensatze durchgefiihrt, die bei einem Pitch von 1,375 und einem Rdntgenroh-
renstrom von 10 mA und 40 mA gemessen wurden. Beide Parameter wurden ausge-
wahlt, um eine geringere CT-Exposition im Vergleich zu den anderen Protokollen zu
erzielen (10 mA und 40 mA gegenuber 125 mA, Pitch = 0,562 gegenuber 1,375). Wei-
terhin wurden CT-Rekonstruktionen betrachtet, die die geringste Abweichung in den
HU-Verteilungen zwischen der Referenzregion und den anatomisch orientierten Ebe-
nen (Femur und Tibia) zeigten (,Standard Plus®, ,Bone Plus® und ,Bone+ Plus®, Abb.
10 und 13).

In dieser Kohorte war der Effekt des Rontgenrdohrenstroms auf die rekonstruierte
Schwachungskorrektur nicht signifikant (p = 0,35). Dagegen wurde der Einfluss der
Schichtebene auf die rekonstruierte Schwachungskorrektur (p < 0,0001) beobachtet.
Ein signifikanter Unterschied der rekonstruierten Aktivitatskonzentrationen zwischen
den unterschiedlichen CT-Rekonstruktionsverfahren wurde nicht nachgewiesen

(,Bone+ Plus® vs. ,Standard Plus®, p = 0,07; alle anderen Kombinationen, p > 0,29).

Die rekonstruierten quantitativen Daten zeigten einen signifikanten Unterschied der
ROls zwischen den verschiedenen Bildebenen (Femur, Tibia, Referenz). Die mittlere
Abweichung in der Schicht, die ein Surrogatparameter fir die Inhomogenitat darstellt,
wird in Tabelle 9 veranschaulicht. Die Aktivitdtskonzentration wurde im Vergleich zur
Referenzregion signifikant unterschatzt (p < 0,0001, Tab. 9). Abhangig von der CT-
Rekonstruktion und der anatomischen Region wurde die Aktivitdtskonzentration inner-
halb der ROIs des Kniegelenks im Vergleich zur Referenzregion niedriger geschatzt
(Median zwischen -10,1% und -8,9%, Tab. 9).
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Tab. 9: Darstellung der Inhomogenitat der rekonstruierten Aktivitatskonzentration in den anatomisch orientierten ROIls und
die mittlere Abweichung zur Referenzregion fir das optimierte Scanprotokoll | = 40 mA, Pitch 1,375, Schichtdicke
3,75 mm (Mittelwert £+ Standardabweichung, Median (25% - 75% - IQA) und Spannweite) [27]

Rekon Region SPECT P Inhomogenitéat P3) Mittlere Abweichung P4
in der Schicht 2 zur Referenz
[kBg/ml] [%] [%]
S Plus Femur 186 (183/191) 0,019 0,27 (0,00/0,54) <0,0001 -10,08 (-11,53/-7,66) < 0,0001
167 — 220 -3,23-7,53 -19,27 - 6,36
Tibia 189 (182/198) 0,26 (-3,05/3,18) < 0,0001 -8,87 (-12,02/-4,28) < 0,0001
168 — 222 -4,51 - 6,63 -18,78 — 7,32
BPlus  Femur 186 (182/191) 0,015  0,81(0,00/0,54) <0,0001 -10,13 (-12,06/-7,71) < 0,0001
166 — 220 -3,76 — 7,53 -19.79 - 6.30
Tibia 188 (182/198) -0,26 (-3,05/3,18) < 0,0001 -9,16 (-12,06/-4,33) < 0,0001
168 — 222 -5,04 — 6,63 -18,83 — 7,26
B+Plus  Femur 186 (182/191) 0,049 0,00 (-0,40/0,40) < 0,0001 -10,13 (-12,06/-7,83) < 0,0001
164 — 220 -4,30 - 7,53 -20,76 - 6,23
Tibia 187 (181/197) 0,27 (-2,81/3,74) <0,0001  -9,65 (-12,54/-4,81) < 0,0001
165 — 222 -5,35 - 7,47 -20,28 — 7,27

1) Signifikanzniveau fir die Differenz zwischen Femur und Tibia fiir das identische Rekonstruktionsprotokoll

2 Streuung des beobachteten Mittelwertes in den 6 unterschiedlichen ROIs (n = 6) normiert auf den Mittelwert der rekonstru-
ierten Aktivitatskonzentration Uber alle ROls in der jeweiligen Schicht der anatomischen Region

3 Signifikanzniveau der Abweichung zwischen den ROls in der gleichen Schicht fiir das identische Rekonstruktionsprotokoll
4)  Signifikanzniveau der Abweichung zwischen der rekonstruierten Aktivitatskonzentration in der anatomischen Ebene und
der rekonstruierten Aktivitatskonzentration in der Referenzebene
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3.5 Vergleich zwischen Phantomgeometrie und Patientenanatomie

Um beurteilen zu kdnnen, ob die Ergebnisse der Phantomstudie auf reale Patienten
SPECT/CT-Untersuchungen Ubertragbar sind, wurde die Phantomgeometrie exempla-
risch mit typischen Patientendaten verglichen.

Acht SPECT/CT-Untersuchungen von Patienten mit einem Atlas®-Kniesystem wurden
hierfur analysiert. Zum Vergleich mit der Phantomgeometrie wurde die Querschnittsfla-
che beider Knie in einer einzelnen CT-Schicht durch ROI-Analyse abgeschatzt. Die
ROls (Knie rechts und links) wurden durch die individuelle Grenzschicht zwischen
Haut/Luft definiert (Tab. 10). Die analysierte CT-Schicht stellt die maximale Quer-

schnittsflache fur den jeweiligen Patienten dar.

Tab. 10: Querschnittsflachen im Bereich der Kniegelenke bei 8 Patienten mit einem
Atlas®-Kniesystem

Patienten- Ge- Alter Querschnittsflache [cm?]
Nr. schlecht
[Jahren] Knie rechts  Kbnie links gesamt

1 w 47 226 204 430
2 W 36 130 129 259
3 w 48 111 114 225
4 w 47 123 133 256
5 w 58 121 105 226
6 m 39 141 123 264
7 w 32 188 175 363
8 m 62 133 143 276

Die resultierende Querschnittsflache betrug durchschnittlich 287,4 + 71,9 cm? (Median
(Interquartilabstand IQA) = 261,5 (248,5 / 297,8) cm?, Spannweite = 225 - 430 cm?). Im

Vergleich dazu hat das verwendete Jaszczak-Phantom (Innendurchmesser 20,9 cm,
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Zylinderwanddicke von etwa 0,64 cm) eine Querschnittsflache von 343,1 cm? (ent-
spricht der aktiven Flache im SPECT) und 366,4 cm? (Flache im SPECT/CT). Die Quer-
schnittsflache der Phantomgeometrie Uberschatzt die in der kleinen Kohorte beobach-

tete GroRenordnung leicht.

Die gewahlte Zylindergeometrie stellt einen etablierten Standard bei der Qualitatskon-
trolle von SPECT-Kameras dar und wird deshalb auch bei der Optimierung der SPECT-
Bildgebung verwendet. Weiterhin dienen derartige Zylinderphantome der Beurteilung
der Bildqualitédt und der Ubereinstimmung der Abbildungsebenen von multimodalen
Hybridgeraten [36]. In Dimension und Zusammensetzung ist es vergleichbar mit dedi-
zierten Phantomen, die bei der CT-Optimierung verwendet werden (z. B. Catphan 500,

Durchmesser mit Gehause = 20 cm, The Phantom Laboratory, Salem, NY, USA).

3.6 Exemplarische Validierung der Methode mit Patientendaten

In diesem Abschnitt wird die Auswertung einer Patientenuntersuchung zur Veran-
schaulichung der Auswirkung des CT-Rekonstruktionsalgorithmus auf die quantitativen
SPECT-Daten prasentiert. Hierfur wurden die SPECT/CT Daten einer Patientin (48
Jahre) mit Arthrose im rechten Kniegelenk und implantiertem Atlas Knee System® ana-
lysiert. Die entsprechenden CT-Daten (120 kV, 55 mA, Rotationszeit = 0,8 s, Pitch =
1,375) wurden fur die klinische Befundung unter Verwendung des Rekonstruktionsal-
gorithmus ,S Plus” rekonstruiert. Die Aktivitatskonzentration im medialen Kniegelenk
wurde in drei aufeinanderfolgenden Schnitten analysiert. Weiterhin wurde ein Satz von
drei aufeinanderfolgenden ROls in den rechten Femurschaft gelegt. Dieser Bereich
dient als Referenzbereich zur Bewertung der Daten im Bereich des Kniegelenkspaltes,
die von Metallartefakten des Implantats betroffen sind. Die Femurschaftebene wurde
etwa 10 cm kranial des Gelenkspaltes positioniert (Abb. 14). Die ROIls wurden von
einem Untersucher eingezeichnet, der Erfahrung in der Beurteilung von SPECT/CT-
Bildgebung hat. Sie wurden identisch in jedem Rekonstruktionsdatensatz eingezeich-

net und ausgewertet.
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*

Analysierte Schicht im
medialen Kniegelenkspalt

** Refernez im Femurschaft
ohne Metallartefakt

Abb. 14: Die Anreicherung von Tc-99m-DPD im medialen Kompartiment des rechten
Femurs ist in den drei Schnittebenen dargestellt: (A) - sagittal, (B) - koronar und (C)
axial. Die Schnittebene der Zielregion (mediales Kniegelenk *) und der Referenzregion
(Femurschaft **), die zum methodischen Vergleich analysiert wurden, sind als Balken
gekennzeichnet [27].

Die berechneten Aktivitatskonzentrationen und Signifikanzen in Vergleich der beiden
Schichten sind in der Abb. 15 graphisch dargestellt und in Tab. 11 numerisch doku-
mentiert.
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Abb. 15: Die Auswirkungen der CT-Rekonstruktion auf die Aktivitatskonzentration (A)
im Zielvolumen (mediales Kniegelenk) und (B) im Referenzbereich (Femurschaft) au-
Rerhalb des von Metallartefakten betroffenen Volumens [27].
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Tab. 11: Einfluss der CT-Rekonstruktion auf die rekonstruierte Aktivitatskonzentration
im medialen Kniegelenk (Mittelwert + Standardabweichung, Median (25% - 75% - IQA)
und Spannweite).

Rekonstruktion Aktivitatskonzentration P
[kBq/ml]

B Plus 216,9 +/- 78,8 0,044
217,0 (163 — 268,0)
58,0 — 387,0
B PlusIQE 206,9 +/- 78,0 n.s.
202,4 (50,4/259,1)
50,4 — 376,4
B+ Plus 216,4 +/- 78,5 (0,053)
215,0 (162,2 — 268,0)
59,0 — 387,0
B+ Plus IQE 186,9 +/- 76,5 -
179,1 (134,3 — 239,8)
33,5 — 355,5
Std Plus 217,2 +/- 78,9 0,041
218,0 (163,0 — 268,0)
58,0 — 387,0

1) Signifikanz der Differenzen in den Aktivitatskonzentrationen im Vergleich zum Re-
konstruktionsalgorithmus ,B+ PlusIQE*

3.7 Potential fur Optimierungsansatze

Mit den im Ergebnis der strahlenbiologischen Optimierung abgeleiteten Rekonstrukti-
onssetups wurden exemplarisch die CT-Rohdaten einer Patientin (48 Jahre, Implanta-
tion des Atlas Knee System®im rechten Kniegelenk) rekonstruiert (s. a. Abschnitt 3.6).
Die Ergebnisse sind in Abb. 16 dargestellt und dienen der Visualisierung des erreich-
baren Bildeindruckes der LD-CT. Weitergehende Analysen erfolgten nicht, da bei den
in der Klinik verfiUgbaren Patientendaten routinemafig keine Sicherung der CT-Rohda-
ten (Detektordaten) erfolgt und somit die retrospektive Nachverarbeitung der Rohdaten
nicht moglich war.
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Abb. 16: LD-CT-Scan einer Patientin (48 Jahre) mit einem Atlas Knee System® im
rechten Kniegelenk: Drei Rekonstruktionen aus den identischen CT-Detektorrohdaten
(120 kV, 55 mA, Trot = 0,8 s, Pitch = 1,375). Die Ergebnisse der Rekonstruktionen sind
fur zwei Schnittebenen (die Region des Femurs A-C und der Tibia D-F) gezeigt. Die
CT-Rekonstruktionen wurde mit folgenden Programmen (A, D) ,Standard Plus®
(Schichtdicke = 3,75 mm), (B, E) ,Bone+ Plus” (Schichtdicke = 3,75 mm) und (C, E)
,Bone Plus IQE* (Schichtdicke = 1,25 mm) realisiert [27].

Fir die auf den hier gezeigten CT-Daten basierende SPECT-Rekonstruktion konnte
kein signifikanter Effekt festgestellt werden (s.a. Abb. 15). Es ist zu bemerken, dass in
den LD-CT-Bilder anatomische Strukturen unterschiedlich dargestellt werden (z.B.
Textur knécherner Strukturen, Muskulatur). Der unterschiedliche Bildeindruck unter-
streicht das Potential fur weitere Optimierungsansatze (z.B. bezuglich der Erkennbar-
keit von Strukturen).
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4. Diskussion

Die Studie untersucht fur ein spezielles unikompartimentelles Knielastabsorptionssys-
tem (Typ Atlas Knee System®der Fa. Moximed Inc.) den Einfluss des von der Prothese
verursachten CT-Metallartefaktes auf die mittels CT-basierter Schwachungskorrektur

rekonstruierten quantitativen SPECT-Daten.

Historisch gesehen hat sich die Quantifizierung in der Nuklearmedizin von der einfa-
chen Uptake-Messung der Schilddrise, Uber die Nutzung der Schwachungs- und Scat-
terkorrektur bei der SPECT, bis hin zur SUV-Bestimmung mit Hilfe der PET entwickelt.
Gegenwartig erlebt die Quantifizierung von SPECT-Untersuchung eine Evolution. Ins-
besondere aufgrund der Notwendigkeit der dosimetrischen Dokumentation bei moder-
nen Radionuklidtherapien wird die Quantifizierung der SPECT-Daten weiterentwickelt.
Die Methoden der Quantifizierung reichen von relativen und semiquantitativen Verfah-
ren bis hin zur absoluten Bestimmung von Aktivitatskonzentrationen (als Bg/ml) in Ri-
siko- und Zielorganen. In Anlehnung an die PET-Auswertung wird auch bei der SPECT

der SUV flr eine normalisierte Darstellung angewendet.

Fur die quantitative Auswertung der Bilddaten steht auf der Bildverarbeitungsworksta-
tion Xeleris unseres SPECT/CT das Softwaretool Q-Metrix zur Verfugung. Durch ent-
sprechende Kalibrierung der Gammakamera mit standardisierten Methoden, liefert das
Programm fur die ROI- bzw. VOI Analyse quantitative Ergebnisse als Aktivitatskonzent-
ration in Bg/ml oder als SUV [37].

Das Potential der Dosisoptimierung beim LD-CT im Rahmen von SPECT/CT-Untersu-
chungen konnte in verschiedenen Studien [38, 39] gezeigt werden. Zum Beispiel wurde
im Rahmen einer klinischen Studie nachgewiesen, dass durch die Anwendung eines
speziellen iterativen Rekonstruktionsalgorithmus fir die LD-CT im Bereich des Abdo-
mens der Réhrenstrom sich auf die Halfte reduzieren l3sst ohne das signifikante An-
derungen von objektiven Bildparametern (Signal-Rausch-Verhaltnis und Erkennbarkeit

von Strukturen) und der visuellen Beurteilung der Bildqualitat eintreten [40] [41].
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Das Potential zur Optimierung von LD-CT-Scan-Parametern (z. B. der Pitch oder die
rekonstruierte Schichtdicke) und die Parametrisierung der CT-Rekonstruktion (z. B. das
verwendete Rekonstruktionskernel oder der Korrekturalgorithmus) wurden fur die dar-
gestellte SPECT/CT Phantommessungen analysiert. Dazu wurden klinisch relevante
Kombinationen von Scan- und Rekonstruktionsprotokollen betrachtet. Die Effekte wur-
den durch Messungen eines Zylinderphantoms mit einem installierten Lastabsorberim-
plantat in einem homogenen Medium untersucht. Das Ziel der Studie war es, ein Scan-
und Rekonstruktionssetup zu identifizieren, mit dem ein minimaler Einfluss des CT-
Metallartefakts auf die schwachungskorrigierten quantitativen SPECT-Daten hervorge-

rufen wird.

Die Auswertung erfolgte anhand standardisierten ROls die bezuglich der Prothese so
positioniert wurden, dass typische klinisch relevante anatomische Lokalisationen ana-
lysiert werden konnten (z.B. im Bereich der Femurkondylen und des Tibiakopfes). Zu-
satzlich wurde aus den quantitativen SPECT-Daten die Aktivitdtskonzentration in einer
Referenzregion berechnet, die den Bezugswert fir die weitere Analyse darstellt. Ge-
nerell wurde in den Bereichen der anatomischen Zielstrukturen die Aktivitatskonzent-
ration im Vergleich zur Referenzregion durch die gSPECT signifikant unterschatzt. Es
muss davon ausgegangen werden, dass dieser Einfluss auf die verschiedenen Materi-
alien des Lastabsorbersystems (Metalllegierung, Polycarbonaturethan usw.), die sich
im Bereich des Rontgenstrahlenganges befinden, zurtuckzufuhren ist. Dabei zeigten
Rekonstruktionsprotokolle, die einen Dateninterpolationsalgorithmus zur Verminde-
rung von CT-Spiral-Artefakten verwendeten (Rekonstruktionskernel mit der IQE Op-

tion), die hdchste Abweichung hervorrufen.

In einem weiteren Optimierungsschritt, der unter radiobiologischen Aspekten erfolgte,

wurden der niedrigste Pitch ausgeschlossen, da der Pitch von 0,562 eine héhere CT-

Exposition als der Pitch von 1,375 bedeutet. Die Rekonstruktion diinnerer Schichten

(Schichtdicke = 1,25 mm) wurden ebenfalls verworfen, da hier eine groRere Unter-

schatzung der Aktivitatskonzentration impliziert ist. SchlieRlich lieferten Scan-Proto-

kolle mit einem Pitch von 1,375 und einer Schichtdicke = 3,75 mm in Kombination mit
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einem der drei Rekonstruktions-Setups (,Standard Plus®, ,Bone Plus®, ,Bone+ Plus®)
ein vergleichbares Ergebnis mit der geringsten Abweichung von der Aktivitatskonzent-
ration in der Referenzregion. Die mittlere Unterschatzung der Aktivitatswerte in der
Femurebene betrug bei diesen Protokollen <= 10%. Die Homogenitat innerhalb einer

Schicht war jedoch in beiden anatomisch orientierten Ebenen gut.

Weiterhin muss diskutiert werden, dass die rekonstruierte Aktivitatskonzentration des
Referenzbereiches im Vergleich zur tatsachlichen Aktivitatskonzentration im Phantom
uberschatzt wurde. Es ist hier zu vermuten, dass der herstellerspezifische Rekonstruk-
tionsalgorithmus die Streuung im Phantom unterschatzt. In diesem Zusammenhang ist
zu beachten, dass die Streufaktoren fir Punktquellen in einem homogenen (nicht akti-
ven) Medium angenommen werden. Diese modellhafte Annahme ist im Allgemeinen
nicht reprasentativ fur klinische Szenarien (z. B. Blutpoolaktivitat im gesamten Korper
oder das Vorhandensein von Metallimplantaten). Die Streuung wird durch diesen Ka-
librierungsansatz unterschatzt. Dadurch werden gestreute Photonen als primare Emis-
sion (Photoemissionen) gewertet. Dies fuhrt zu einem physikalisch nicht vorhandenen
Signalbeitrag, der eine hdohere Aktivitatskonzentration suggeriert [32]. Es muss ange-
nommen werden, dass optimierte Streukorrekturen (z. B. aus der Monte-Carlo-Simula-
tion) die quantitative Rekonstruktion weiter verbessern kénnen [42-47]. Zusatzlich
wurde die Uberschatzung der rekonstruierten Aktivitatskonzentration durch eine Varia-
tion der HU-Werte beeinflusst. Wir beobachteten in unserem Versuchsaufbau einen
leichten Anstieg der HU-Werte im Referenzbereich. Infolgedessen wurden die Materi-
aldichte und damit die Abschwachung der Photonen Uberschatzt. Dieser Effekt wird in
der Literatur auf Abweichungen der CT-Kalibrierung bei der Niedrigdosis- / Ultra-Nied-
rigdosis-Bildgebung zurtckgefuhrt [38]. Das Problem kann vermieden werden, indem
spezielle CT-Kalibrierungsalgorithmen fur niedrige Dosen verwendet werden, die quan-
titativ korrekte Schwachungskoeffizienten liefern (z. B. quantitative Schwachungskor-
rektur - Q.AC, GE Healthcare).

Die Fortpflanzung des Metallartefakts vom CT zum SPECT durch CT-basierte Schwa-
chungskorrektur ist flr die Standarddiagnostik bekannt und wurde systematisch durch

Simulationen [48] und Phantommessungen analysiert [38] [35] und von verschiedenen
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Autoren beschrieben z.B. beim PET/CT [49-51]. Der Einfluss von Metallimplantaten auf
die Quantifizierung des Knochenstoffwechsels wurde dabei unterschiedlich interpre-
tiert. Amarasekera et al. [12] berichteten in ihrer Phantomstudie Uber einen signifikant
erhohten (Uberschatzten) Uptake in der SPECT-Aufnahme in der Nahe einer speziellen
Prothese, die als Oberflachenersatz des Femurkopfes verwendet wird. Im Gegensatz
dazu zeigt unsere Studie eine signifikante Abnahme der gemessenen Aktivitatskon-
zentration (hier im Vergleich zur Referenzregion unter Beachtung der Streustrahlungs-
problematik). Die aufgetretenen Differenzen sind durch Unterschiede in der Geometrie
der implantierten Prothesen, der Materialzusammensetzung (die eventuell einen ande-
ren Dichtebereich abdeckt) und den untersuchten Regionen (z. B. innerhalb des Kopfs
einer massiven Huftprothese oder im Abstand von wenigen Millimetern zu einem ver-
gleichbar kleinen Lastabsorbersystem) zu erklaren. Diese Aspekte haben moglicher-
weise einen Einfluss auf die Intensitat und die Geometrie des Metallartefakts, die durch
die Schwachungskorrektur auf das quantitative SPECT ubertragen wird. Weiterhin ver-
anschaulicht diese Abweichung auch die Notwendigkeit einer implantatspezifischen
Analyse des CT-Metallartefakts (z. B. Lastabsorber, Teil- oder Totalendoprothese) und
dessen Auswirkung auf die nuklearmedizinische Bildgebung beim quantitativen
SPECT.

In modernen High-End-CT-Geraten werden bei der diagnostischen CT-Bildgebung seit
einigen Jahren dedizierte Rekonstruktionsalgorithmen verwendet, die Metallartefakte
durch gezielte Vorverarbeitung der CT-Rohdaten minimieren. Trotzdem wurde der Op-
timierungsansatz auf die Standard-CT-Rekonstruktionen beschrankt, die bei der LD-
CT angewendet werden konnen. Dies geschieht insbesondere unter dem
Aspekt, da die spezialisierte CT-Rekonstruktion zur Metallartefaktreduktion derzeit nur

auf speziellen (High-End-) SPECT/CTs von einem Hersteller beschrankt ist.

Die in der Routinediagnostik verbreiteten Systeme bieten dagegen nur Standardrekon-
struktionen (gefilterte Ruckprojektion oder iterative CT-Rekonstruktion) fur CT-Daten
mit verschiedenen Rekonstruktionsmodi aber ohne spezielle Metallartefaktreduktion
[52].
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Es kann davon ausgegangen werden, dass zukulnftig die Verwendung moderner CT-
Metallartefakt-Reduktionsalgorithmen die nuklearmedizinische Hybrid-Bildgebung wei-
ter qualifizieren wird. Dabei muss die Verwendung zur Schwachungskorrektur beim
quantitativen SPECT und die mogliche Anwendung von LD-CT zur Abgrenzung spezi-
fischer anatomischer Strukturen (z. B. Corticalis, Spongiosa, Weichgewebe) untersucht
werden. Mogliche Anwendungen sind das Monitoring implantierter Systeme z. B. Lo-
kalisierung von Osteosynthesematerialien (Fixationsplatten und Schrauben) oder die

Darstellung von Knochendichteveranderungen.

Unabhangig von der Optimierung der CT fur die Schwachungskorrektur ist auch zu
prufen, ob die vorhandene LD-CT Bildqualitat fir weitere Anwendungen ausreichend
ist und wie diese flr das klinische Management der Patienten genutzt werden kann

(z.B. die Messung von Gelenkwinkeln, Messung der Knochendichte etc.)

Die Notwendigkeit einer Optimierung der SPECT/CT-Bildgebung wird durch das An-
steigen der Implantationszahlen von kiinstlichen Gelenken im internationalen Malstab

und die daraus resultierende Notwendigkeit einer effizienten Bildgebung unterstrichen.

Im Unterschied zu Implantaten, die Bereiche von Gelenken komplett ersetzen, ist das
hier untersuchte Implantatsystem entwickelt worden, um das Gelenk biomechanisch
zu entlasten und damit eine Verringerung des Knochenstoffwechsels im Knie zu bewir-
ken. Die Ergebnisse der Studie haben erneut gezeigt, dass die Veranderung des Kno-
chenstoffwechsels in einem Gelenk durch eine SPECT/CT-Untersuchung quantifizier-
bar ist [5].

Bei Verlaufskontrollen mit einem intraindividuellen Vergleich zur praoperativen Unter-
suchung muss eine kleine aber signifikante systematische Unterschatzung der Aktivi-
tatskonzentrationen im Gelenk oder in der Nahe des Gelenks bei der Beurteilung der

postoperativen Situation berlcksichtigt werden.

Dies ist besonders bei der Befundinterpretation von Patientenuntersuchungen zu be-
achten, wenn die Quantifizierung nur eine leichte Abnahme des Knochenstoffwechsels

nach Implantation des Knieentlastungssystems im SPECT/CT darstellen kann.
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5. Zusammenfassung

In dieser Studie wurde mit Hilfe eines speziellen Versuchsaufbaus der Einfluss eines
neuen Lastabsorbers flir das Kniegelenk (Atlas Knee System®) auf die SPECT/CT Un-
tersuchung systematisch untersucht. Aufgrund der Materialeigenschaften des Implan-
tats entsteht im Low dose CT ein Metallartefakt. Der Einfluss des Metallartefakts im CT
auf die quantitative SPECT-Bildgebung wurde fur das spezielle Prothesendesign sys-
tematisch analysiert. Die Besonderheit des Implantats besteht darin, dass es aul3erhalb
des Kniegelenkes ohne Resektion von Knochen, Knorpel oder Weichteilgewebe im-
plantiert wird. Au3erdem weist es nur ein vergleichsweises kleines Volumen réntgen-
dichter Materialien auf.

Das LD-CT wird einerseits fur die Fusion der morphologischen Bilddaten des CT mit
den Aktivitatsanreicherungsmustern aus dem SPECT genutzt. Andererseits wird aus
den CT-Daten eine Schwachungskorrekturmatrix (u-map) generiert, die auf die native
Zahlstatistik angewendet wird und durch spezielle Rekonstruktionsalgorithmen eine
quantitative Auswertung der SPECT-Daten ermdoglicht.

Durch systematische Variation von Aufnahmeparametern des LD-CT und der Anwen-
dung verschiedener Rekonstruktionsalgorithmen konnte die statistische Auswertung
der ROls ein geeignetes Setup identifizieren. Als Optimierungskriterium gilt dabei eine
moglichst geringe Strahlenexposition durch das LD-CT und eine Minimierung der Be-
einflussung der quantitativen SPECT-Ergebnisse. Das Scan-Protokoll mit einem Pitch
von 1,375 und einer Schichtdicke von 3,75 mm in Kombination mit einem der drei Re-
konstruktionskernel (,Standard Plus®, ,Bone Plus®, ,Bone+ Plus®) liefert ein reprodu-
zierbares Ergebnis mit der geringsten Abweichung der Aktivitdtskonzentration in den
assoziierten Gelenkbereichen (Femur- und Tibiaebene) im Vergleich zur Referenzre-
gion. Die mittlere Unterschatzung der Aktivitatswerte im Femurvolumen betrug bei die-
sen Protokollen < 10%.

Die Ergebnisse dieser Studie haben gezeigt, dass das Metallartefakt in der LD-CT ei-
nen signifikanten Einfluss auf die Ergebnisse der quantitativen SPECT hat und nicht zu
vernachlassigen ist.

50



Das Wissen uber die Effekte des Metallartefakts ist unabdingbar, insbesondere bei der
Interpretation der SPECT-Bilder in bestimmten Szenarien, z. B. bei der Verlaufskon-
trolle des Knochenumbaus nach Entlastung des Kniegelenkes oder bei der Entschei-
dung hinsichtlich eines Prothesenwechsels.

Im weiteren Fokus sollte die mdgliche Etablierung einer Option zur Metallartefaktunter-
drickung in kommerziell verfigbaren SPECT/CT-Gerate sein. Hier wirde die Aufgabe
bestehen, die im Rahmen dieser Studie erhaltenen Ergebnisse mit der Performance
dieser dedizierten Lésungen zu evaluieren. Das ware ein weiterer Schritt zur Optimie-
rung der quantitativen SPECT/CT hin zu einem Verfahren, mit dem eine absolute Akti-
vitatsbestimmung in Risiko- oder Zielorganen moglich ist wie beim PET/CT.

Als Ausblick fur zukunftige Studien besteht die Vision, Referenzwerte fur die Aktivitats-
konzentration als Surrogatparameter des Knochenstoffwechsels bzw. fir eine entspre-
chende Ratio zu definieren. Mit ihrer Hilfe ware es moglich, das Implantationsergebnis
einer Prothese im Verlauf zu beurteilen und gegebenenfalls frihzeitig therapeutische
Konsequenzen abzuleiten (Verlauf des Einheilungsprozesses, qualifizierte Beurteilung
bei Fragestellungen bzgl. einer Protheseninfektion oder -lockerung usw.).
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