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ZUSAMMENFASSUNG

Die Kinderradiologie steht heute vor weitreichenden Verande-
rungen. Basismodalitdten wie Rontgen und Ultraschall werden
zunehmend durch neuere, moderne Techniken ergédnzt. Dieser
Ubersichtsartikel stellt Fortschritte in der Kinderradiologie
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sowie technische Innovationen vor, welche in Zukunft noch
groRere Bedeutung erlangen konnten. Hierzu werden CT-Do-
sisreduktionstechniken inklusive der Anwendung kiinstlicher
Intelligenz sowie Fortschritte in den Gebieten der Magnetreso-
nanztomografie und molekularen Bildgebung dargestellt.

Kernaussagen

= Technische Innovationen werden die Kinderradiologie
signifikant verandern.

= CT-Dosisreduktion ist insbesondere in padiatrischen
Patientenkollektiven bedeutsam.

= Neue MR-Techniken werden die Notwendigkeit von
Sedierung und Kontrastmittelapplikation reduzieren.

= Die funktionelle MR-Bildgebung kann bei Patienten mit
chronischen Lungenerkrankungen an Bedeutung gewinnen.

= Die molekulare Bildgebung ermdglicht die Detektion,
Charakterisierung und Quantifizierung molekularer
Prozesse in Tumoren.

ABSTRACT

Significant changes can be expected in modern pediatric radi-
ology. New imaging techniques are progressively added to
basic modalities like Xrays and ultrasound. This essay sum-
marizes recent advances and technical innovations in pedia-
tric radiology, which are supposed to gain further importance
in the future. Thus, CT dose reduction techniques including
artificial intelligence as well as advances in the fields of
magnetic resonance and molecular imaging are presented.

Key Points

= Technical innovations will lead to significant changes in
pediatric radiology.

= CT dose reduction is crucial for pediatric patient collectives.

= New MR-techniques will lower the need for sedation and
contrast media application.

= Functional MR-imaging might gain further importance in
patients with chronic lung disease.

= Molecularimaging enables detection, characterization and
quantification of molecular processes in tumors.
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Einleitung

Fiir die Kindermedizin bedeutete die Rontgentechnik, die erst-
mals 1897 in einer Kinderklinik installiert wurde, einen sensa-
tionellen Einschnitt: Die Tuberkulosediagnostik wurde auf eine
objektivierbare Basis gestellt. Rontgenbefunde markierten damit
den Beginn einer evidenzbasierten Kindermedizin. Die am hdu-
figsten durchgefiihrte Bildgebung im Kindesalter wurde jedoch
die Ultraschalldiagnostik, fiir die Kinderdrzte und Kinderchirurgen
friihzeitig den hohen Stellenwert erkannten.

Ein weiterer relevanter Entwicklungsschritt war die Einfiihrung
der Computertomografie (CT), welche erstmals die Notwendig-
keit eines spezialisierten Kinderradiologen erforderlich machte.

Obwohl zeitgleich mit der CT-Diagnostik entwickelt, war eine
breite Verfiigbarkeit der Magnetresonanztomografie (MRT) fir
die Kinderradiologie erst ab Mitte der 1990er Jahre gegeben.

Mit der MRT stand der Kinderradiologie eine neue Modalitdt zur
Verfiigung, die gerade von jungen Radiologen als attraktiv bewer-
tet wird und Forschungspotenzial hat. Mit dem Hybrid-Verfahren
der Positronen-Emissions-Tomografie (PET)/MRT kam ab 2013 nun
eine zusatzliche MRT-Variante hinzu, die auch von den Kinderradio-
logen mitgetragen wird. Bei den meisten Hybrid-Anwendungen
ware das PET/CT sowohl schneller als auch diagnostisch ausrei-
chend. Das PET/MRT begriindet dagegen seine klinische Anwen-
dung aber mit einem relevanten Strahlenschutzaspekt.

Low-dose-CT — Wie wenig Dosis wird
moglich sein?

Neue Detektor- und Bildrekonstruktionstechnologien sowie Com-
puteranwendungen erlauben deutliche Dosissenkungen in der
CT. Aktuell sind Begriffe wie , Artificial Intelligence (Al)“ und des-
sen Subbegriff ,Deep Learning (DL)“ zu hoffnungsfroh assoziier-
ten Schlagworten geworden - bekannt sind u.a. Anwendungen
von Al in der Bildsegmentierung/Klassifizierung [1, 2].

Im Bereich der Bildrekonstruktion sind erste Applikationen
berichtet worden mit einer Verbesserung der ,,Peak Signal to
Noise Ratio“ von 23 % [3]. Hier wird die Zukunft zeigen, ob man
mithilfe von Al und DL die Dosis senken oder die Scangeschwin-
digkeit durch Reduktion der Projektionen reduzieren kann.

Es scheint unstrittig, dass sich auch die Kinderradiologen zligig
den Al-Techniken zuwenden miissen. Wir missen uns auf eine
grundlegende Verdnderung auch unseres Befundungs-Verhaltens
und damit auch des ganzen Berufsbildes einstellen. Der Radiologe
wird dann letztlich entscheiden miissen, welche Struktur in der
Untersuchung ,real“ oder ein mathematisches Konstrukt (= Arte-
fakt) ist. Gepriifte kinderradiologische Bilddatensdtze miissen den
Entwicklern von Kinderradiologen selbst zur Verfligung gestellt
werden, um neue Anwendungen zu generieren.

Um auszuloten, wie weit man die Dosis bei der CT senken kann,
veroffentlichten Messerli et al. ein ,Ultra-Low-Dose-CT“ (Dosis
gleich der eines Lungenréontgens bei Erwachsenen=0,13 mSv)
fir die Detektion von Lungenrundherden bei Erwachsenen [4]. In
der Radiologie Graz wurde anhand einer Phantomstudie (4 Jahre
alter Knabe - http://www.kyotokagaku.com/products/detail03/
ph-2c.html) versucht, diese Ergebnisse am eigenen CT-Gerdt
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(AquilionONE, Canon Medical Systems Europe B.V., NL) nachzu-
vollziehen. Die Effektivdosis [5] eines Thorax-Réntgens in einer
Ebene betragt in der Abteilung 0,01 mSv und wiirde unter Berlick-
sichtigung der altersentsprechenden Konversionsfaktoren [6]
einem Dosis-Langenprodukt (DLP) von ca. 0,30 mGy - cm entspre-
chen. Das entsprechende DLP dieser Effektivdosis war beim
vorhandenen CT-Gerdt nicht einzustellen, sondern nur ein DLP
von 3,8 mGy - cm - die Effektivdosis entspricht dann etwa 13 Tho-
rax-Aufnahmen dieser Altersgruppe in einer Ebene. In » Abb. 1
finden sich axiale Schichten des Phantoms von der geringsten
Effektivdosis bis zu der in der Routine verwendeten. Es ist zu
erkennen, dass in diesem Phantom auch bei der geringsten Dosis
die Lungenstrukturen zu erkennen sind. Bei einem Hersteller, der
Einstellungen der R6hrenspannung von 70kV erlaubt, kdnnte
dann bei allen gleichbleibenden Faktoren eine weitere Dosisre-
duktion von 25% im Vergleich zu 80 kV ermdéglicht werden,
entsprechend einer Effektivdosis von ca. 10 Thorax-Réntgen.

Es ist zu spekulieren, dass durch neue Detektormaterialien,
Fortschritte in der statistischen Rekonstruktion, Einstellmdglich-
keiten von 60 kV fiir Rohrenspannung und Réhrenstrom von weni-
ger als 10mA diagnostisch verwertbare CT-Untersuchungen mit
einer vergleichbaren Effektivdosis von 3 -5 Thorax-Aufnahmen
anzufertigen sind.

Unter Beachtung einiger weniger Faktoren sind mit jedem CT
Dosiseinsparungen in Hohe von 50 % schon derzeit moglich mit
immer noch ,Luft nach oben“ [5, 7].

MRT-Techniken der Zukunft in der
padiatrischen Radiologie

Zukunftsweisende Konzepte zielen darauf ab, die Akzeptanz der
MRT-Untersuchung zu verbessern und die Methodik fiir ein erwei-
tertes Indikationsspektrum mit konkreten, klinisch relevanten
Endpunkten zu etablieren [8]. Mithilfe einer Kombination aus pa-
dagogisch-spielerischen Ansdtzen und neuen MRT-Techniken
ldsst sich das Risikoprofil der MRT verbessern und hierdurch die
Notwendigkeit einer Sedierung und die Verwendung von Gadoli-
nium-haltigen Kontrastmitteln minimieren. Mittels neuer
Sequenztechniken kann die Untersuchungsdauer verkirzt, eine
erhéhte Robustheit gegenliber Bewegung erreicht und Kontrast-
mittel vermieden werden [9, 10].

Beschleunigung

Die Beantwortung komplexer Fragestellungen im Rahmen padia-
trischer MRT-Untersuchungen fiihrt haufig zu langen Untersu-
chungszeiten. Mit der Dauer der MRT steigt die Wahrscheinlich-
keit von Artefakten durch Bewegung deutlich an. MRT-Techniken
wie die Multislice Akquisition [11-13] und das Compressed
Sensing, einer Kombination aus paralleler Bildgebung mit einem
rekonstruktionsbasierten iterativen Komprimierungsalgorithmus,
kénnen die Dauer einzelner Sequenzen und somit die Gesamt-
untersuchungsdauer deutlich verkiirzen (30 bis 50 %) [14].
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» Abb.1 CT eines Thorax-Phantoms einem Kind im Alter von 4 Jahren entsprechend - die obere Zeile enthdlt axiale Schichten rekonstruiert im
Weichteil-Kernel, die untere Reihe die gleiche Schichtposition im Lungen (= kantenbetonten) -Kernel. Die Effektivdosis steigt von A-E, und ist in
A die geringste einstellbare - A 0,13 mSv, B 0,26 mSyv, C 0,39 mSy, D 0,52 mSv und E 0,59 mSv.

Bewegungsstabilitat

Bewegung wdhrend der Akquisitionsphase fihrt zu Artefakten
und schrankt die Qualitdt pddiatrischer MRT-Untersuchungen
héufig ein. Durch nichtkartesisches K-Raum-Sampling (radial, spi-
ral) kdnnen bewegungsstabilere Ergebnisse erzielt werden [9, 15].
Die Technik kann in der 2D- und als 3D-Sequenz fiir die Akquisi-
tion von Volumendatensdtzen angewendet werden und steht
u.a. fir T1- und T2-Kontraste zur Verfligung. Das Verfahren eig-
net sich auch fiir dynamische T1-gewichtete Untersuchungen
des Abdomens nach Kontrastmittelgabe [16].

Kontrastmittelfreie Untersuchung

Zur Charakterisierung von entziindlichen und tumorassoziierten
Veranderungen, Darstellung von GefdRBen und der Gewebeperfu-
sion werden intravendse, Gadolinium-haltige Kontrastmittel ein-
gesetzt. Aufgrund des Risikoprofils soll die Kontrastmittelgabe in
der Padiatrie auf ein Minimum beschrankt werden. Zu den neuen
alternativen, kontrastmittelfreien MR-Techniken zur Gewebecha-
rakterisierung zahlt die molekulare APT-Bildgebung (Amide-Pro-
ton-Transfer) [17, 18]. Kontrastmittelfreie 3D-Angiografien sind
in hochauflésender Technik und freier Atmung beispielsweise
mittels REACT-Technik (Relaxation-enhanced MR-Angiografie) zu
realisieren [19]. Eine Analyse von komplexen intravaskuldren Stro-
mungssituationen kann {ber eine 4D-Flussdarstellung erfolgen
und mithilfe neuer ultraschallbasierter Trigger-Verfahren bereits
pranatal eingesetzt werden (> Abb. 2) [20 - 22].

Quantitative Techniken

In Ergdnzung zur konventionellen MRT finden zunehmend auch
quantitative Techniken zur genaueren Gewebecharakterisierung
Einzug in Forschung und Klinik, exemplarisch die Messung von
T1- und T2-Relaxationszeiten, Diffusions-Bildgebung, Eisen-/Fett-
quantifizierung, Elastografie etc. [23 - 25]. Die in Entwicklung
befindliche ,MR-Fingerprinting“-Technik kénnte in Zukunft die
quantitative MRT deutlich beschleunigen, indem multiple Para-
meter simultan in einer Messung erfasst werden [26, 27]. Mittels
Pseudo-Randomisierung von Sequenzparametern wie Repetiti-
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onszeit und Flip-Winkel und nachgeschaltetem Matching der
Sequenzrohdaten mit einer Datenbank (,Voxel-Fingerprint®) ist
eine Gewebeerkennung und -charakterisierung moglich [28].

Funktionelle MRT der Lunge bei Kindern

In Konkurrenz zur CT oder Szintigrafie ist die MRT der Lunge bei
Kindern aufgrund der fehlenden Strahlenexposition vielverspre-
chend. Durch Innovationen im Bereich der Sequenzmethoden
und der Nachverarbeitung wurden die Bildqualitdt und Reprodu-
zierbarkeit der Ergebnisse verbessert. Insbesondere Veranderun-
gen der kleinen Atemwege kénnen nur mit funktionellen
MR-Methoden untersucht werden [29]. Gerade die Beurteilung
der regionalen Funktion ist aufgrund der héheren Sensitivitat im
Vergleich zu globalen Lungenfunktionstests fiir das Monitoring
und Interventionen - z. B. bei zystischer Fibrose (CF) - von groRer
klinischer Relevanz [30]. Verschiedene Ansdtze wurden bei
Kindern untersucht, um Ventilation und Perfusion mit der MRT
abzubilden.

Inhalation von Gasen

Durch Polarisation der Edelgase *HE und dem besser verfligbaren
129XE lasst sich ein ausreichendes MR-Signal erzeugen, sodass ne-
ben der statischen Verteilung dynamische Messungen und u. a.
der regionale Sauerstoffpartialdruck erfasst werden kénnen [31].
Dem Vorteil der guten Loslichkeit in Blut von '2°XE und der damit
verbundenen Méglichkeit, den Gasaustausch zu quantifizieren,
steht die anasthetische Wirkung gegeniiber. Untersuchungen bei
gesunden Kindern und Patienten mit CF zeigen aber, dass dieser
Effekt nur gering und von kurzer Dauer ist [32]. Nicht zuletzt der
hohe technische Aufwand sowie die Kosten bei *HE stehen jedoch
einer weiten klinischen Verbreitung der Methoden entgegen.

Eine kostengtinstige, bisher nur bei Erwachsenen untersuchte
Alternative besteht in Form der fluorierten Gase [33]. Sowohl Vor-
kommen als auch fehlende Toxizitat von Fluor sprechen fiir den
klinischen Einsatz, allerdings miissen '°F-taugliche Spulen bzw.
Multikernspulen genutzt werden.

Bei Inhalation des molekularen Sauerstoffs als paramagne-
tisches Kontrastmittel (O2-MRT) hdngt die regionale Sig-
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» Abb.2 4D-Fluss-MRT-Bildgebung bei einem Fetus der 34.
Schwangerschaftswoche in parasagittaler Schnittbildfiihrung als
Uberlagerung einer T2-HASTE A und als Einzelbild B. Dargestellt ist
der Ductus arteriosus (Pfeil) zwischen A. pulmonalis (Pfeilspitze)
und Aorta ascendens (Pfeilspitze ohne Fiillung). Zusétzlich sichtbar
ist das Foramen ovale (gestrichelter Pfeil). Abbildung zur Verfiigung
gestellt von PD Dr. med. Schonnagel, UKE, Hamburg.

nalintensitat sowohl von Ventilation, Sauerstoffdiffusion und Lun-
genperfusion ab. Trotz guter Daten fiir die regionale Funktions-
analyse bei gleichzeitiger methodischer Verbesserung und mini-
maler Kosten konnte sich die O2-MRT klinisch bisher nicht
durchsetzen [34]. Neben langen Messzeiten sind der Methode
durch Maskeninhalation von reinem Sauerstoff im Wechsel mit
Raumluft in der Anwendung bei Kindern Grenzen gesetzt.

Dynamische, kontrastmittelverstarkte MRT

Die gut etablierte dynamische, kontrastmittelverstarkte MRT
(dynamic contrast-enhanced MRI; DC-MRI) bietet nicht nur die
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visuelle Beurteilung der regionalen Perfusion, sondern es kdnnen
mittels Indikatordilutionsmethode die mittlere Transitzeit, das
pulmonale Blutvolumen und der Blutfluss kartiert werden [35].
Da Ventilationsdefekte zu einer hypoxisch bedingten lokalen
Vasokonstriktion (v. Euler und Liljestrand) fiihren, wird so auch
eine Beurteilung der Obstruktionen der kleinen Atemwege mog-
lich, bevor morphologische Veranderungen mit der MRT erkenn-
bar sind [36]. So ldsst sich z.B. bei CF der positive Effekt einer
Antibiotikatherapie sehr sensitiv mit der DC-MRI nachweisen [37].

Nichtinvasive funktionelle MR-Methoden

Da nicht zuletzt der Einsatz Gadolinium-haltiger Kontrastmittel
bei Kindern besonderen Indikationen vorbehalten sein sollte, kon-
zentrieren sich die Entwicklungen auch auf nichtinvasive funktio-
nelle MR-Methoden. Hierzu zahlt das arterial spin labeling (ASL)
mit magnetischer Markierung des frei diffundierenden Wassers
des flieBenden Blutes [38] (» Abb. 3). Trotz Anfalligkeit fiir Arte-
fakte konnen auch im Kindes- und Jugendalter reprasentative
2D-Perfusionsmaps erstellt werden [39]. Da ein Zusammenhang
zwischen pulmonalem Volumen und MRT-Signal besteht, kom-
men weitere Methoden infrage.

Die Fourier-Dekompositions-MRT (FD-MRT) basiert auf der
nativen Messung der gleichzeitig stattfindenden periodischen
Signaldnderung durch Pulsation der Lungenarterien und der
Respiration. Mittels einer Registrierung auf ein Referenzbild und
anschlieBender Fourier-Analyse lassen sich damit sowohl Ventila-
tions- als auch Perfusionsmaps erstellen [40]. Das anfanglich zeit-
aufwendige 2D-Verfahren lieB sich durch ultraschnelle SSFP-
Sequenzen verbessern, wodurch sich neben visuellen auch
quantitative Ansdtze ergeben [41].

Auch eine direkte Visualisierung des Protonengehalts ist sehr
erfolgversprechend. Hierzu ist unter Hochfeldbedingungen eine
Messung mittels sehr kurzer oder ultrakurzer Echo-Zeit (very
short, ultra short TE; UTE) notwendig [42]. Mittlerweile stehen
3D-Verfahren zur Verfiigung, die sowohl statische als auch Mes-
sungen unter Atmung erlauben. Vielversprechende erste Ergeb-
nisse liefern eine qute Ubereinstimmung sowohl visueller als
auch funktioneller Parameter mit CT und Lungenfunktionstests
(» Abb. 4) [43, 44]. Wenn sich Robustheit und Sensitivitat der
Methode bestdtigen, wird dies einer breiten Anwendung in der
Kinderradiologie zugutekommen.

Pddiatrische molekulare Bildgebung

Die molekulare Bildgebung kann bestimmte Zielzellen oder Ziel-
molekiile in Tumoren erkennen, indem sie Gen- und Proteinfunk-
tionen und die daraus resultierenden Verdnderungen des Gewe-
bestoffwechsels in vivo markiert [45]. Damit kann die molekulare
Bildgebung spezifischere Informationen tiber Tumoren liefern als
herkommliche bildgebende Verfahren, die auf passiver Gewebe-
anreicherung von Kontrastmitteln beruhen [45]. Biomarker der
molekularen Bildgebung kénnen pathologische Prozesse quantifi-
zieren, die zur Friiherkennung von Tumoren, zur Einschatzung der
Tumor-Aggressivitit und zur Uberwachung der Therapie-Respon-
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» Abb.3 Lungen-MRT bei Swyer-James-Syndrom, 16-jdhrige Patientin, anhaltende Dyspnoe bei Zustand nach Pneumonie. Links: Morphologische
Bildgebung (VIBE-Sequenzen oben, T2w-TSE unten) ohne Hinweis auf eine Obstruktion der groRen Bronchien. Mitte: Die dynamische Untersu-
chung in In- und Exspiration (2D-Gradientenecho mit sehr kurzer Echo-Zeit) zeigt eine deutliche Uberblihung der gesamten linken Lunge. Rechts:
Arterial-spin labeling (flow-sensitive alternating inversion recovery HASTE). Nachweis der hochgradigen Minderperfusion der linken Lunge.

se genutzt werden kdnnen [46 - 438]. Eine Vielzahl von molekula-
ren Bildgebungs-Verfahren werden bereits in der Klinik einge-
setzt, wahrend andere noch in der Testphase sind [48].

Ultraschall

Neue Ultraschall-Kontrastmittel (microbubbles) werden inzwi-
schen von vielen Zentren verwendet und haben die Spezifitdt von
Ultraschalluntersuchungen fiir die Diagnose von Tumoren und
Entziindungen verbessert [49, 50]. Allerdings sind herkdmmliche
Ultraschall-Kontrastmittel nicht spezifisch. Da die meisten pm-
groRen Mikroblasen (microbubbles) im intravaskuldren Raum ver-
bleiben und nicht in das Interstitium von Tumoren gelangen, kon-
nen Mikroblasen vornehmlich Rezeptoren auf der intraluminalen
GefdRoberflache markieren [51]. Willmann und Mitarbeiter
haben gezeigt, dass Mikroblasen den kinase insert domain recep-
tor (KDR) in Mamma- und Ovarial-Karzinomen von erwachsenen
Patienten markieren und mit Ultraschall in vivo nachweisen konn-
ten [46]. Diese Studie zeigt das Potenzial der Ultraschall-Bildge-
bung fiir rezeptor-spezifische Tumor-Bildgebung auch im Hinblick
auf pddiatrische Patienten.
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Optische Bildgebung

Die optische Bildgebung (optical imaging, Ol) basiert auf der
Erkennung von sichtbarem Licht (Fluoreszenz, Biolumineszenz,
Absorption oder Reflexion). Ol ist aufgrund seiner schnellen
(<1 min) und strahlenfreien Bilddatenerfassung sehr attraktiv fir
padiatrische Bildgebungsanwendungen. Dariiber hinaus ist Ol
preiswert, nichtinvasiv und verfiigt iber molekulare Sensitivitét
[45, 52]. Zu den Einschrankungen der Ol gehoren eine begrenzte
Durchdringungstiefe, die begrenzte anatomische Auflésung und
komplexe Algorithmen zur Datenquantifizierung [45]. Mindestens
ein fluoreszierendes Kontrastmittel, indocyanine green (ICG), ist
zugelassen fiir die medizinische Bildgebung [53]. Beispiele fir
klinische Ol-Anwendungen sind die Diagnose von Retina-Erkran-
kungen [54], intraoperative Erkennung von Peritoneal-Metastasen
und die intraoperative Gehirntumorabgrenzung in Kombination
mit neuronaler Bildgebung [52].

Es gibt auch Ansétze fiir Hybrid-Bildgebung mittels Ol und
konventioneller Radiografie, Ultraschall, MRT und SPECT/PET [45].
Fiir diese Hybrid-Technologien wurden multifunktionale Kontrast-
mittel entwickelt, die eine Validierung der Biomarker-Verteilung
oder -aktivierung ermdglichen. So kénnten beispielsweise PET-
Daten verwendet werden, um die Konzentration eines tumorspe-
zifischen Biomarkers zu verfolgen und zu quantifizieren, wahrend
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> Abb.4 Ventilationsmessung mittels sehr kurzer Echo-Zeit bei CF. Oben: 13-jahriger Patient mit normalem Lung-clearance-index (LCI). Unten:
16-jahrige Patientin mit grenzwertig erhohtem LCI. Links: Reprasentative, nach Signal-Intensitdt farbkodierte Schichten in In- und Exspiration der
rechten Lunge von beiden Patienten. Bei normalem Muster oben findet sich unten eine verminderte Signalintensitat (blau) des Oberlappens bei
Uberblihung. Mitte: Die jeweiligen Histogramme in In- und Exspiration. Rechts: Kumulative Histogramme des prozentualen exspiratorischen
Volumens nach Normalisierung der Signalintensitdt (SI). Beide Darstellungen zeigen Unterschiede mit erhohtem Volumen bei niedriger SI der

16-jdhrigen CF-Patientin (rote Kurve).

begleitende Fluoreszenzmarker eine enzymatische Aktivierung
darstellen kénnen.

Fotoakustische Bildgebung

Die fotoakustische Bildgebung ist eine neue Technologie, die auf
der Aussendung von Laserlicht, das im Gewebe absorbiert und in
Wérme umgewandelt wird, basiert. Dies fiihrt zu einer thermo-
elastischen Ausdehnung des Zielgewebes und zur Emission von
Ultraschallwellen, die wiederum mit einem Ultraschallgerat nach-
gewiesen werden kénnen (,Licht rein - Ultraschall raus"). Eine
potenziell wichtige Anwendung fiir padiatrische Patienten ist die
fotoakustische Messung von Gewebe-Hamoglobin-Konzentratio-
nen und Sauerstoffsdttigungen. Diese Anwendung konnte z. B.
fiir die nichtinvasive Uberwachung der Oxygenierung des Gehirns
und der Viszeral-Organe bei Frithgeborenen eingesetzt werden

(8].

Positronen-Emissionstomografie (PET)
und PET/CT

PET und PET/CT sind seit vielen Jahren fir die molekulare Bildge-
bung von péddiatrischen Tumoren etabliert [55]. Zu den Vorteilen
gehoren die hohe Empfindlichkeit (Erkennung von Pikomolar-
Konzentrationen) und ein hoher Tumor-zu-Hintergrund-Kontrast.
18F-2-Fluoro-2-Deoxy-Glukose (FDG) ist der klinisch etablierte
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Tracer fir die Tumor-Bildgebung bei Kindern mit Lymphomen,
Knochensarkomen, Rhabdomyo-Sarkomen und Karzinomen [55].
Mehrere Studien zeigten eine héhere Sensitivitat der 18F-FDG-
PET/CT im Vergleich zu allen kollektiven Standarduntersuchungen
[56-60].

18F-FDG wurde auch als potenzieller Biomarker fiir das Anspre-
chen von Ewing-Sarkomen auf neue Antikdrper untersucht, die
insulindhnliche Wachstumsfaktor-Rezeptoren (IGF-R) blocken.
IGF-1 und IGF-2 sind Polypeptide, die die Zellvermehrung und -dif-
ferenzierung regulieren. Die Uberexpression von IGF-1R und
IGF-2 R wurde bei Knochensarkomen (IGF-1R) und Rhabdomyo-
Sarkomen (IGF-2R) festgestellt. In praklinischen Studien verhin-
derten Antikorper gegen IGF-1R/Insulin-Rezeptoren die Aufnah-
me von 18F-FDG in Tumorzellen. Eine klinische Studie an Erwach-
senen zeigte, dass die FDG-PET mit hoher Sensitivitdt ein
Ansprechen von Sarkomen auf Antikérper gegen IGF-R innerhalb
1 Woche nach Start der Therapie darstellen konnte. Neuere,
klinisch relevante Tracer sind 18F-deoxy-fluorothymidine (FLT),
ein Thymidin-Analog, fiir die Diagnose von Hirntumoren, sowie
1241-MIBG PET und 18F-DOPA PET/CT fir die Detektion von
Neuroblastomen [61, 62].

Eine Limitation der PET-Bildgebung ist die Unfahigkeit zur
simultanen Erkennung von mehr als einem Tracer. Die relative
hohe Strahlenexposition der PET/CT ist fiir die pddiatrische Bildge-
bung relevant, sodass die PET/MRT eine interessante Alternative
darstellt.

Staatz G et al. Vom Réntgen zum... Fortschr Rontgenstr 2019; 191: 357-366

Dieses Dokument wurde zum persénlichen Gebrauch heruntergeladen. Vervielfaltigung nur mit Zustimmung des Verlages.



MRT und PET/MRT

Die hyperpolarisierte MRT und spektroskopische Bildgebung ist
ein wichtiger, relativ neuer Bereich der molekularen MR-Bildge-
bung, der derzeit in praklinischen Studien und an erwachsenen
Patienten erforscht wird [63 - 66]. Fiir klinische Anwendungen
werden 13C-markierte Molekiile mit einem ,dynamischen nuklea-
ren Polarisierungssystem" (DNP) zu einer antiparallelen Orientie-
rung polarisiert. Die Hyperpolarisierung des Molekiils zerfallt
innerhalb von wenigen Minuten. Daher ist der Transport zum
Patienten, die intravendse Injektion und Bildgebung extrem zeit-
sensitiv. Jede zeitliche Verzogerung verhindert die Erfassung
hyperpolarisierter MRT-Daten, was eine groRe Herausforderung
fiir padiatrische Anwendungen darstellt. Dennoch ermdglicht die
hyperpolarisierte MRT, wenn erfolgreich, eine dynamische Kartie-
rung von wichtigen biologischen Prozessen. Zum Beispiel kann die
1-13C-Pyruvat-hyperpolarisierte MRT Stoffwechselprodukte des
Warburg-Zyklus messen. Verschiedene neue Chemotherapeutika,
wie die Retiniod-Sdure, fiihren zu einer Differenzierung von
Tumorzellen zu Zellen, die sich nicht weiter duplizieren (anstatt
einer Apoptose oder Nekrose). Die Retiniod-Sdure invertiert den
typischen Tumor-Stoffwechsel (erhéhte aerobe Glykolyse und ver-
minderte oxidative Phosphorylierung = Warburg-Effekt), der mit
der hyperpolarisierten MRT gemessen werden kann. Ein groRer
Vorteil der 13C-hyperpolarisierten Molekiile ist, dass sie keine be-
kannten biologischen Nebenwirkungen haben.

Die integrierte PET/MRT kombiniert die hohe anatomische
Auflésung und den hohen Weichteilkontrast der MRT mit der ho-
hen Empfindlichkeit der PET-Bildgebung und tiberwindet damit
die eingeschrankte Empfindlichkeit der traditionellen MRT-Kon-
trastmittel und die relativ hohe Strahlenbelastung der PET/CT
[67, 68]. Sie ist daher in besonderem MaRe fiir onkologische Ver-
laufskontrollen geeignet (> Abb. 5).

Eine weitere, direkt klinisch anwendbare molekulare MR-Bild-
gebungsmethode ist die Ganzkorper-MRT mit diffusionsgewich-
teter Bildgebung [69, 70]. Die diffusionsgewichtete Ganzkorper-
MRT kann einen dhnlichen Tumor-zu-Hintergrundkontrast und ei-
nen besseren Weichteilkontrast als die 18F-FDG-PET-Scans bieten
[70]. Diese strahlungsfreie Methode hat sich insbesondere fiir das
Ganzkorperscreening von Patienten mit Tumor-Pradispositions-
syndromen (z. B. p53-Mutationen, Li-Fraumeni-Syndrom, Hemi-
hypertrophie, Neurofibromatose [45]) durchgesetzt. In » Abb. 6
ist ein Beispiel einer PET/MRT mit integrierter diffusionsgewichte-
ter Bildgebung anhand eines Patienten mit M. Hodgkin darge-
stellt.

Mehrere Studien haben gezeigt, dass FDG-PET-Untersuchun-
gen ein Ansprechen von kindlichen Lymphomen und Sarkomen
auf Chemotherapie zeigen kénnen, bevor die Tumoren eine Ande-
rung des Volumens zeigen [68, 71 - 73]. Bei Patienten mit Osteo-
sarkomen konnte ein Ansprechen der Chemotherapie zuverldssig
anhand von FDG-PET-Scans vorhergesagt werden und korrelierte
mit einer Tumornekrose in der Histologie [49].

Es scheint einen Zusammenhang zwischen Tumorzellzahl und
Glukosestoffwechsel zu geben: Mehrere Autoren haben beschrie-
ben, dass ein Tumoransprechen auf Chemotherapie zu zunehmen-
den ADC (apparent diffusion-coefficient) -Werten und abneh-
mender Tumor-18F-FDG-Aufnahme fiihrt [74]. Die Messung der

Staatz G et al. Vom Rontgen zum... Fortschr Rontgenstr 2019; 191: 357-366

vor Chemotherapie

» Abb.5 14-jahriges Mddchen mit bioptisch gesichertem M.
Hodgkin: A Die Kontrastmittel-unterstiitzte T1-gewichtete MRT
zeigt vergroRerte mediastinale, supraklavikuldre und axilldre
Lymphknoten (Pfeile). B Die simultan akquirierte FDG-PET zeigt
einen erh6hten Tumormetabolismus. C Die simultane Datenakqui-
sition ermoglicht eine exzellente Korrelation der FDG-PET und MRT-
Daten. D Die Kontrastmittel-unterstiitzte T1-gewichtete MRT,

E simultan akquirierte FDG-PET und F integrierte PET/MRT zeigt
eine Rickbildung der Lymphknoten nach Chemotherapie.

ADC-Werte ist jedoch komplex und noch nicht standardisiert
oder validiert. Wenn diffusionsgewichtete Scans im Vergleich zur
18F-FDG-PET gleichwertige Informationen tber die Therapiereak-
tion liefern konnen, kann dies neue Méglichkeiten eréffnen, ande-
re, spezifischere PET-Tracer (z. B. 1241-MIBG) einzufiihren.

Fazit

Zukiinftige Entwicklungen werden sich darauf konzentrieren, die
Strahlenbelastung weiter zu reduzieren, unnétige Untersuchun-
gen zu vermeiden und den Ertrag der Bildgebung zu verbessern.
Das enge Zusammenspiel von naturwissenschaftlichen Innovatio-
nen und klinischem Fortschritt werden eine wichtige Plattform fir
die Entwicklung neuartiger, moderner bildgebender Technolo-
gien bieten, um Diagnosen in der Padiatrischen Radiologie siche-
rer, effizienter und akkurater zu gestalten.
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