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| Zusammenfassung (Deutsch)

Ziel dieser Studie war es, Unterschiede zwischen radiocarpalen
Knorpelveranderungen bei Arthrose und Arthritis mittels multiparametrischer
Magnetresonanztomographie (MRT), bestehend aus morphologischen und
biochemischen Sequenzen, zu identifizieren. Zu diesem Zweck haben wir eine
prospektive Studie erstellt und eine multiparametrische MRT des radiocarpalen

Knorpels mit 47 Teilnehmern mittels 3-Tesla-MRT durchgeftihrt.

Insgesamt litten 11 der Patienten an Arthritis, 10 Patienten an Arthrose, 14
Patienten hatten eine distaler Radiusfraktur erlitten und 12 Teilnehmer waren
gesund. Der radiocarpale Knorpel wurde mittels morphologischer (DESS,
TrueFISP) und biochemischer Bildgebung (72*) untersucht. Die Gabe von
infravenésem Kontrastmittel war wahrend der gesamten Untersuchung nicht
erforderlich. Die  morphologische  Auswertung basierte auf dem
Klassifizierungssystem von Outerbridge. Fur die biochemische Analyse wurde
eine Region-of-Interest-Analyse verwendet, um den Grad der Knorpelschadigung
bei jedem Teilnehmer zu ermitteln. AnschlielRend wurden mittels eines post-hoc
Tukey-Tests statistisch signifikante Unterschiede zwischen den Gruppen
errechnet. Im Rahmen der morphologischen Auswertung fanden wir heraus,
dass Knorpelschaden bei Arthritis und Arthrose signifikant haufiger als bei
gesunden Probanden. Daruber hinaus zeigten sich in der T2*-Bildgebung bei
Patienten mit Arthrose hohere Knorpelverluste als bei Patienten mit Arthritis.

Zusammenfassend konnte gezeigt werden, dass die multiparametrische MRT
eingesetzt werden kann, um Unterschiede in den Veranderungen des
radiocarpalen Knorpels bei Patienten mit Arthritis und Arthrose festzustellen und
zu bewerten. Ermoglicht wird dies durch die Kombination von morphologischer
und biochemischer MR-Bildgebung des radiocarpalen Knorpels. Ein grof3er
Vorteil ist, dass bei den Untersuchungen weder eine Kontrastmittelgabe noch
Strahlenexposition erforderlich sind. Daher kann die multiparametrische MRT
eine sehr schonende Methode und ein kompetentes Werkzeug sein, um beide
Krankheitsbilder zu unterscheiden und die diagnostischen Moglichkeiten zu

erweitern.



Il Zusammenfassung (Englisch)

The aim of this study was to identify differences of radiocarpal cartilage
alterations in osteoarthritis and arthritis using multiparametrical magnetic
resonance imaging (MRI) consisting of morphological and biochemical
sequences. For this purpose, we have enrolled 47 participants in a prospective
study performing multiparametrical MRI of the radiocarpal cartilage on a 3 Tesla
MRI.

In total 11 patients were suffering from arthritis, 10 patients from osteoarthritis,
14 patients endured a distal radius fracture and 12 participants were healthy
volunteers. The radiocarpal cartilage was examined using morphological (DESS,
TrueFISP) and biochemical imaging (72*). The administration of intravenous
gadolinium-based contrast agents was not necessary during the entire
examination. The morphological evaluation was based on the Outerbridge
classification system. For biochemical analysis, a region-of-interest analysis was
used to assess the degree of cartilage damage in each participant. Subsequently,
significant group differences were calculated using a post-hoc Tukey test. In the
context of the morphological evaluation, we found out that cartilage damage was
significantly more frequent in arthritis and osteoarthritis than in healthy
volunteers. Furthermore, in T2*imaging, higher cartilage losses were reported in

patients with osteoarthritis compared to patients with arthritis.

In summary, it could be shown that multiparametric MRI can be used to detect
and assess differences in radiocarpal cartilage changes in patients with arthritis
and osteoarthritis. This is facilitated by the combination of morphological and
biochemical MRI of the radiocarpal cartilage. A major advantage is that neither
contrast agent administration nor radiation exposure is necessary in image
acquisition. Consequently, multiparametric MRI can be an innocuous method and

capable tool to distinguish both diseases and expand diagnostic capabilities.



lll Abkurzungsverzeichnis
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1. Einleitung

1.1 Epidemiologie

Die rheumatoide Arthritis ist eine chronisch-inflammatorische Erkrankung und
entspricht einem komplexen Krankheitsbild, welches unter anderem mit einer
Polyarthritis einhergeht. In der Regel verlauft sie schubweise progredient [1]. Sie
stellt die haufigste Form der chronischen Arthritis dar und weist hierbei eine
Pravalenz von etwa 1% in der adulten Bevdlkerung auf [1], [2], [3]. Am haufigsten
tritt diese Erkrankungen bei Frauen im Alter zwischen 55 und 64 Jahren auf, bei
Mannern hingegen liegt der Haufigkeitsgipfel im Bereich von 65 bis 75 Jahren,
aber auch Kinder und Jugendliche konnen von entzundlich-rheumatischen
Erkrankungen betroffen sein [4], [5]. Zudem scheint das Geschlecht eine Rolle
zu spielen, so sind Frauen etwa zweimal bis dreimal so haufig betroffen wie
Manner [6].

Im Verlauf der Erkrankung entstehen bei den meisten Betroffenen deutliche
Gelenkschaden und kdnnen neben chronischer Funktionsbeeintrachtigung sogar
zu einem vollstandigen Verlust der Gelenkfunktion fihren [1], [7]. Demnach kann
dieses Krankheitsbild oft schon friih zu Behinderungen flihren. Unter anderem im
Rahmen vermehrter Arbeitsausfalle sowie haufig notwendiger Frihberentung hat

die Rheumatoide Arthritis folglich auch eine grof3e soziobkonomische Relevanz

[5], [6].

Nicht minder relevant ist das zweite von uns untersuchte Erkrankungsbild, die
Arthrose. Sie ist weltweit verbreitet und gilt als haufigste Erkrankung des Gelenks
[8], [9]. Im Gegensatz zu der zuvor dargestellten Arthritis, handelt es sich hier um
eine degenerative Erkrankung, welche in der Regel primar durch andauernde
Uber- oder Fehlbelastung entsteht und mit einer progredienten Schadigung des
Gelenkknorpels, sowie im Verlauf auch der angrenzenden ossaren Strukturen,

einhergehen kann [10], [11]. Aufgrund dieser Entstehung sind vor allem altere



Patienten betroffen, so dass gerade im Zuge des demographischen Wandels mit
einer weiter steigenden Pravalenz zu rechnen ist [8]. Die durchschnittliche
Prévalenz liegt bei Mannern bei 18,1%, wahrend 22,3% der Frauen betroffen
sind, was die Relevanz der Erkrankung weiter verdeutlicht [10]. Das
Haufigkeitsgefalle zwischen beiden Geschlechtern ist bei Arthrose demnach
weniger ausgepragt als bei Arthritispatienten. Mit dem Fortschreiten der
Erkrankung kommt es bei Arthrosepatienten nicht selten zu chronischen

Beeintrachtigungen der Gelenkfunktion bis hin zum kompletten Funktionsausfall

[8].

1.2 Pathophysiologie

1.2.1 Arthritis

Bei der rheumatoiden Arthritis, der haufigsten Unterform der Arthritiden, kommt
es im Rahmen einer Autoimmunreaktion zu einer Entzindung der Synovia [12].
Ursache ist eine komplexe Interaktion verschiedener Mediatoren, wobei
besonders TNF-alpha, Interleukin-1 und Interleukin-6 eine entscheidende Rolle
zu spielen scheinen [13]. Man vermutet, dass dies vor allem bei entsprechender
genetischer Disposition hervorgerufen wird, aber auch extrinsische
Risikofaktoren, wie Rauchen, werden diskutiert [14]. Die genauen Ursachen der

Erkrankung sind jedoch bis heute nicht abschlieRend geklart.

Durch Reaktionen der autoreaktiven Zellen, vor allem der Lymphozyten und
Monozyten werden proinflammatorische Zytokine ausgeschuttet, welche im
Verlauf zur Freisetzung von Entzindungsmediatoren und Enzymen wie
Kollagenase fuhren. Diese greifen den Gelenkknorpel an. Zusatzlich kommt es
durch die typische Pannusbildung, eine Verdickung der Synovia, zu weiteren

Knorpelschaden. Klinisch kommt es folglich zu typischen Entziindungszeichen
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mit Schmerzen, Schwellung, Rdtung, Uberwérmung, Funktionseinschrankung
der betroffenen Gelenke, wobei sich im Verlauf oft auch eine Tendovaginitis und
Bursitis entwickeln kdnnen. In den Endstadien sind an den betroffenen Gelenken
in vielen Fallen Destruktionen mit Versteifungen und Fehlstellungen zu

verzeichnen [6].

1.2.2 Arthrose

Bei der zweiten Erkrankung, Arthrose, kommt es zu einer Ausdinnung des
Knorpelgewebes und zu Schaden der kartilaginaren Matrix, welche im Verlauf zu
einer reaktiven Gewebeproliferation des Bindegewebes flhren [15].
Physiologisch herrscht ein Gleichgewicht zwischen einem stetigen Aufbau und
Abbau der Knorpelmatrix durch anabol (insulin-like growthfactor-1) und katabol
(Interleukin-1) wirkende Faktoren [16]. Bei Uberlastung dieses Systems kommt
es zu einer Degeneration der Knorpelmatrix und der physiologisch vorhandene
hyaline Knorpel kann im Zuge der standigen Destruktionen nicht mehr durch
gleichwertiges Gewebe ersetzt werden. Durch den konsekutiven Mangel an
gesundem Knorpel entsteht eine Druckerhohung auf subchondrale, ossére
Strukturen. Im weiteren Erkrankungsverlauf beginnt das ohne schitzende
Knorpelschicht freiliegende Knochengewebe bei dem Versuch der Reparatur zu
Sklerosieren, in Form von seitlicher Osteophyten zu hypertrophieren, um
Stabilitat zu férdern und Pseudozysten, sogenannte ,,Gerdllzysten*zu bilden [15],
[17], [18]. Zudem kann das betroffene Gelenk einem chronisch-entztndlichen
Prozess im Rahmen der Gelenkschaden unterliegen. Zudem kommt es
typischerweise zu einem Verlust von Proteoglykanen im Gelenk, welche
physiologischerweise unter anderem der Gleitfahigkeit und
Wasserbindungskapazitat dienen [15].

Auch Auswirkungen auf periartikulare Strukturen sind nicht selten zu
verzeichnen, so kdnnen beispielsweise rezidivierende Gelenkergusse durch eine

reaktiv verdickte und entzlindete Synovialis entstehen [15]. Zusatzlich wird auch



der Bandapparat vermehrt belastet, verliert im Verlauf an Elastizitat und kann

sich ebenfalls im Rahmen einer aktivierten Arthrose entzinden.

Auch bei Arthrose werden diverse Risikofaktoren diskutiert. So scheinen neben
genetischen Dispositionen beispielsweise Ubergewicht und vorangegangene
Traumata von Ubergeordneter Bedeutung zu sein [19].

1.3 Klinische und laborchemische Diagnostik

Die Grundlage der Diagnostik von sowohl Arthritis als auch Arthrose umfasst
zunachst eine ausflhrliche Anamnese und befundorientierte korperliche
Untersuchung. Die dort gewonnen Erkenntnisse sind anschlieliend wegweisend

fur die Auswahl der Zusatzuntersuchungen zur genaueren Abklarung.

Hier muss bei Verdacht auf Arthritis unter anderem das Ausmal} der
Gelenkentzindungen gepruft werden. So gelten Entzindungen einzelner
Gelenke als Monoarthritis, einiger Gelenke als Oligoarthritis und vieler Gelenke
als Polyarthritis. Besteht zum Zeitpunkt der Untersuchung ein grolRerer
Gelenkerguss, kann der Erguss punktiert werden und Rickschlisse auf die
Genese der Entzindung ermdglichen. Laborchemisch geben Rheumafaktoren
und unspezifische erhdhte Entzindungsparameter wie das C-reaktive Protein,
Ferritin und BSG einen allgemeinen Hinweis auf eine Arthritis [20]. Zudem sollte
erganzend eine Autoantikorperdiagnostik erfolgen. Besondere Wichtigkeit
kommt hierbei vor allem dem Nachweis von CCP-Antikérpern zu, da sie auch die
Prognoseeinschatzung erleichtern und eine besonders hohe Spezifitat aufweisen
[21], [22], [23], [24], [25].

Zur Objektivierung klinischer Diagnosekriterien hat sich die ACR/EULAR-
Klassifikation etabliert [26].



Als Voraussetzung fur die Anwendbarkeit dieser Klassifikationskriterien gilt eine
gesicherte Synovialitis in mindestens einem Gelenk sowie das Fehlen einer
alternativen Diagnose als Erklarung der Synovialitis [27]. Die Diagnose einer
rheumatoiden Arthritis wird nach ACR/EULAR als gesichert bezeichnet, wenn
aus Punktzahlen vier verschiedener Domanen eine Gesamtpunktzahl von
mindestens 6 von maximal 10 mdglichen Punkten resultiert [27]. Diese Domanen
beinhalten folgende Kklinische Kriterien: Zeitlicher Verlauf (0-1 Punkte),
Lokalisation und Anzahl der betroffenen Gelenke (0-5 Punkte), Serologie
bezlglich beispielsweise Rheumafaktoren und Anti-CCP-Antikérpern (0-3
Punkte) und Entziindungsparameter wie CRP oder BSG (0-1 Punkte).

Auch bei Verdacht auf eine Arthrose wird schon anamnestisch auf typische
Merkmale geachtet. Klassischerweise sind unter anderem Steifheit, motorische
Einschrankung und Schmerzen entscheidend [15], [28]. Da der Schmerz als
fuhrendes Symptom der Arthrose qilt, wird besonders auf eine detailliertere
Differenzierung von Schmerzqualitat und Schmerzintervallen geachtet [28], [29].
So werden beispielsweise Anlaufschmerz ~und Ermuiddungs- oder
Belastungsschmerz und Ruheschmerz unterschieden, wobei Ruheschmerzen
schon fir ein fortgeschrittenes Stadium er Erkrankung sprechen [16]. Aulierdem
unterliegt auch die Steifigkeit der betroffenen Gelenke einer tageszeitlichen und
bewegungsabhangigen Dynamik, so dass Patienten typischerweise von
morgendlicher oder abendlicher Versteifung, sowie einer Verschlechterung der
Symptomatik nach langerer Zeit der Inaktivitat berichten [28]. Gerade im
Vergleich zu entzindlich-rheumatischen Erkrankungen gilt es zu beachten, dass
sich diese Steifheit der Gelenke jedoch meist innerhalb von wenigen Minuten
bessert [28]. Neben Schmerz und Steifheit gilt es zudem auch im Rahmen einer
korperlichen Untersuchung auf das Mal} der Bewegungseinschrankung und
mogliche periartikulare Beteiligungen zu achten [8]. Zudem kann die Arthrose
neben der subklinischen Phase auch als aktivierte oder dekompensierte Arthrose
vorliegen, was die Diagnostik erschweren kann [8]. Labordiagnostisch konnen
bei Arthrose, im Gegensatz zu den zuvor beschriebenen entzindlich-
rheumatischen Erkrankungen, meistens keine charakteristischen Auffalligkeiten

dargestellt werden [8], [15]. Dennoch kann eine serologische Untersuchung im



Sinne einer Ausschlussdiagnostik sinnvoll sein, so spricht beispielsweise das
Ausbleiben von CCP-AK gegen eine rheumatoide Arthritis oder unauffallige
Harnsaure-Werte gegen eine Gicht [28]. Die Bemuhungen, arthrosespezifische
Knorpelabbaumarker zum klinischen Langzeitmonitoring zu nutzen, konnten bis
heute keinen durchgreifenden Erfolg verzeichnen [8]. Wenn zusatzlich zu den
oben genannten Symptomen Gelenkergusse vorliegen, sollte zudem eine
Punktion und anschlielliende Analyse der Synovia angestrebt werden. Das Ziel
besteht primar in der Differenzierung degenerativer und rheumatisch-
entzindlicher Prozesse, aber auch in dem Ausschluss akuter septischer
Arthritiden. Bei einer nicht aktivierten Arthrose sind allenfalls moderat erhéhte
Zellzahlen und Leukozytenanteile bei ansonsten unauffalligem gelblich-klaren

und viskésen Punktat zu erwarten [8].

1.4 Bildgebende Diagnostik

1.4.1 Arthritis

Neben klinischen und laborchemischen Untersuchungen haben auch
verschiedene bildbebende Verfahren einen hohen Stellenwert in der Diagnostik
von Arthritiden. So sind konventionelle Rdntgenuntersuchungen sowohl zu
Beginn aus diagnostischen Grinden, als auch im Verlauf zur
Krankheitsbeurteilung sinnvoller Bestandteil der apparativen Diagnostik einer
Arthritis [30], [31]. Hierbei hat sich beispielsweise zur Untersuchung von
Handgelenk und Fingern die Réntgenuntersuchung der Hande in dorsovolarer
Aufnahme etabliert, welche gegebenenfalls jedoch auch um andere Aufnahmen,
wie beispielsweise die Zitherspielaufnahme als schrage Aufnahme, erganzt
werden konnen [32]. Primar erleichtert das konventionelle Rontgen die
Beurteilung ossérer Strukturen, so dass Knochenschadigungen gut dargestellt

werden konnen. Die als direktes Arthritiszeichen zu wertenden Erosionen,



welche etwa Kortikalisunterbrechungen beinhalten, kdnnen folglich zuverlassig
dargestellt werden, sind aber oft erst in fortgeschrittenen Stadien sichtbar [33].
So konnte unter anderem gezeigt werden, dass ein Grofdteil der neu
aufgetretenen Erosionen in konventionellen Rontgenaufnahmen erst mindestens
ein Jahr spater erkannt werden konnten als im MRT [34]. Indirekte
Arthritiszeichen wie Weichteilschwellungen durch Synoviaproliferation, perifokale
Odeme oder Gelenkerglisse sind oft nur eingeschrankt beurteilbar.

Demnach empfiehlt sich erganzend auch eine Ultraschalluntersuchung zur
Diagnostik heranzuziehen. Sonographisch lassen sich besonders Weichteile,
Gelenke und Sehnen gut darstellen, so dass unter anderem das Ausmal einer
Synoviahyperthrophie, sowie Enthesiopathien beurteilt werden kénnen [35].
Zudem sind auch ossare Lasionen wie Erosionen sonographisch sichtbar,
sodass diese Untersuchungsmethode vielseitige Informationen liefern kann.
Zusatzlich kann eine erganzende Farbdoppler-Sonographie Aufschluss Uber die
Krankheitsaktivitat geben, indem sie veranderte Perfusionsverhéltnisse darstellt
[36], [37].

Beide Verfahren sind kostengunstig, schnell und flachendeckend verfugbar [32],
[38]. Vorteil der Sonographie ist zudem die Durchfiuhrung ohne Verwendung
ionisierender Strahlung, was sie fur den Patienten zu einer besonders
schonenden Bildgebung macht. Allerdings besteht einschrankend eine groRere

Untersucherabhangigkeit [38].

1.4.2 Arthrose

Die bildgebende Diagnostik der Arthrose basiert meist auf konventionellen
Rontgenaufnahmen des betroffenen Gelenks, welche standardisiert in zwei

Ebenen (anterior-posterior und lateral) durchgefuhrt werden sollten [16]. Bei der
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Auswertung wird in der Regel als erstes eine subchondrale Sklerosierung
auffallig. Weitere arthrosetypischen Zeichen, wie eine
Gelenkspaltverschmalerung, Gerdllzystenbildung und periartikulére
Osteophytenbildung, werden haufig erst in fortgeschrittenen Stadien abgrenzbar
[8]. Die =zuvor genannten in konventionellen Rontgenuntersuchungen
erkennbaren Veranderungen werden in der Klassifikation nach Kellgren und
Lawrence (Grad 0-4) zusammengefasst. [16], [39]. Seltener kdnnen auch andere

Klassifikationssysteme angewandt werden.

Auch bei einer Arthrose kann eine Gelenksonographie erwogen werden, da diese
frihzeitig intraartikuldre Ergussbildung und synoviale Beteiligung darstellen kann
[40]. Gegebenenfalls konnen anschliefende Untersuchungen mittels CT
miteinbezogen werden. Besonders die Fruherkennung bleibt jedoch weiterhin

erschwert.

1.5 MRT-Bildgebung

Insbesondere bei der Friiherkennung einer rheumatoiden Arthritis, aber auch bei
der Beurteilung von Arthrose, gewinnt die Magnetresonanztomographie (MRT)
zunehmend an Bedeutung [41], [42]. Da es sich bei der MRT um ein
Schnittbildverfahren handelt, ermoglicht sie eine dreidimensionale Darstellung
und stellt besonders Weichteilstrukturen wie beispielsweise Muskulatur, Sehnen,
Bander und kartilaginédre Strukturen in hochaufldsender Qualitat dar [43], [44].
Gerade Gelenkknorpel kann mit hoher ortlicher Auflésung dargestellt und
quantitativ erfasst werden [40]. Demnach besteht ein Vorteil der MRT im
Vergleich zur Rontgenuntersuchung oder CT unter anderem darin nicht nur
Knochen, sondern auch Knorpel detailliert darzustellen, so dass sie flr
Erkrankungen welche primar mit Knorpelschaden einhergehen, wie bei Arthrose

oder Arthritis, frihzeitige Erkenntnisgewinne liefern kann.



Hinzu kommen Informationsgewinne Uber frihzeitige Strukturveranderungen
durch erganzende Anwendung biochemischer Bildgebung wie in diesem Fall
mittels T2* Mapping. Diese Sequenz ermoglicht die Bewertung des
Wassergehalts und der Integritat des Kollagennetzes und kann daher Aufschluss
uber frGhe Veranderungen geben, die morphologisch oft noch nicht nachweisbar
sind [41]. Zudem haben neueste Studien gezeigt, dass auch der Kollagengehalt
angezeigt werden kann, was die diagnostische Aussagekraft noch steigern
konnte [45]. T2* Mapping birgt viele Vorteile, so kann eine dreidimensionale
isotrope Knorpelauswertung bei guter Aufldsung, ohne Gabe von Kontrastmittel,
gewahrleistet werden, und (gleichzeitig eine verhaltnismalig kurze

Untersuchungszeit sichergestellt werden [46].

Neben der Fruherkennung bietet sich die MRT auch bei Verlaufskontrollen der
entsprechenden Erkrankungen an, da sie ohne lange Vorlaufzeit Veranderungen
an Weichteilstrukturen und Knochen darstellen kann [47]. Zudem geht diese
Untersuchung mit keinerlei Strahlenbelastung einher, da keine ionisierende
Strahlung, sondern eine Kombination aus Magnetfeld und Hochfrequenzimpuls

zur Anregung von Wasserstoffprotone , zur Bildgenerierung angewandt wird [48].

Folglich basiert die Magnetresonanz-Tomographie auf einem starken Magnetfeld,
in dem sich die Wasserstoffprotonen im Koérper ausrichten. Wahrend der
Messungen gibt das MRT-Gerat zudem durch das Einstrahlen eines
Hochfrequenzimpulses, welcher die Ausrichtung der Protonen im Magnetfeld
verandert, Energie in dieses System ab. AnschlieBend kehren die
Wasserstoffatome erneut in die durch den Magneten vorgegebene Langsrichtung
zuruck [48]. Das hierbei entstehende Signal kann anschliefend mit einer
Antenne gemessen und von Computern weiterverarbeitet werden. Je nach
Protonengehalt eines Gewebes werden verschiedene Signale vom Korper

ausgesendet. Zusatzlich konnen die Messeinstellungen so verandert werden,



dass bewusst bestimmte Arten von Gewebe abgeschwacht oder verstarkt

dargestellt werden.

Dennoch gilt es auch die Einschrankungen bezuglich der MRT zu beachten. So
ist die Untersuchungsdauer deutlich langer als beispielsweise bei einer
vergleichbaren CT und auch der Kostenfaktor ist deutlich hdher [49]. Zudem kann
es patientenbezogene Ausschlusskriterien geben, besonders im Hinblick auf
intrakorporales ~ Fremdmaterial. So ist beispielsweise nicht jeder
Herzschrittmacher MRT-tauglich, die gespeicherten Daten von Eventrekordern
kdnnen beeintrachtigt werden oder Metallimplantate konnen Artefakte generieren
[49], [50]. Patienten mit Klaustrophobie kénnen sehr unter der Enge der
Untersuchungsrohre leiden [51]. Die verhaltnismaRig lange Liegedauer in teils
unangenehmen Positionen, sowie das lange Stillhalten, kann unter anderem flr
Patienten mit ausgepragten muskuloskelettalen Erkrankungen und der damit
verbundenen Schmerzen und Beeintrachtigungen, die Durchfuhrung einer MRT
erschweren. Bei Untersuchungen mit gadoliniumhaltiger Kontrastmittelgabe
wlrde zudem das, wenn auch geringe, Risiko allergischer Reaktionen oder der
Auslosung einer nephrogenen systemischen Fibrose abgewogen werden
mussen [52]. Zusatzlich sollte neuerdings auch das kurzlich gewonnene Wissen
uber die nach intravenéser MR-Kontrastmittelgabe entdeckten Gadolinium-
Ablagerungen im Gehirn, besonders im Bereich des Nucleus dentatus, sowie des
Globus pallidum, miteinbezogen werden, auch wenn die klinische Relevanz und
der Krankheitswert der entdeckten Ablagerungen noch nicht vollends geklart

werden konnten [53].

1.6 Therapieoptionen

Aufgrund der unterschiedlichen Atiologie der verglichenen Erkrankungen, bieten

sich auch in der Therapie verschiedene Ansatzmoglichkeiten.
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1.6.1 Arthritis

Aufgrund moglicher weiterer Unterteilungen innerhalb des Krankheitsbildes der
Arthritis kann auch die Therapie variieren. Das grundlegende Konzept basiert
jedoch stets auf einem interdisziplinaren Therapieansatz. Dementsprechend
sollten nicht nur Rheumatologen, sondern auch Orthopaden, Physiotherapeuten,
Ergotherapeuten, Pflegekraften, Psychologen und weitere Berufsgruppen an der
Therapie beteiligt sein [54]. Oftmals muss ein ganzes Spektrum verschiedener
therapeutischer Malinahmen erfolgen, um die Symptome und die Aktivitat der

Erkrankung zu mildern und die Prognose zu verbessern.

Im Laufe der letzten Jahre hat sich eine Neuerung bezuglich des
Therapiekonzeptes ergeben. So soll inzwischen gleich nach Auftreten typischer
Symptome und somit unmittelbar nach Krankheitsbeginn mit der Therapie
begonnen werden. Diese sollte unter anderem auch mit einer moglichst frihen
Gabe von nachgewiesenermalden sehr wirksamen Medikamenten einhergehen
[55]. Gerade zu Beginn der Erkrankung scheinen die bildmorphologisch
erkennbaren Gelenkzerstérungen am schnellsten voranzuschreiten [56]. Zudem
kann eine antirheumatische Therapie das Fortschreiten solcher Veranderungen
in diesem Zeitraum am effektivsten aufhalten [57], [58]. So kann die Einleitung
einer antirheumatischen Therapie innerhalb der ersten sechs Monate laut
aktueller Studienlage das Risiko flr permanente Funktionseinschrankungen der
Gelenke signifikant reduzieren und die Wahrscheinlichkeit einer vollstandigen
Krankheitsremission erhohen [59]. AuRerdem wirkt sich ein friher Beginn der
antirheumatischen Therapie positiv auf die Lebenserwartung der Patienten aus,
welche somit durch keine signifikante Erhéhung der Mortalitdt gegenlber der

Normalbevolkerung mehr gekennzeichnet sind [60].
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Trotz der Vielseitigkeit der Behandlungsoptionen kommt der medikamentdsen
Therapie eine besonders grof3e Bedeutung zu, um das zentrale Ziel einer
vollstandigen Krankheitsremission zu erreichen [61]. Hierbei unterscheidet man
Basistherapeutika, die sogenannten konventionellen synthetischen Disease
Modifying Anti-Rheumatic Drugs (csDMARD) und biologic disease-modifying
anti-rheumatic drugs (bDMARDs). Durch die dauerhafte Einnahme der
Basistherapeutika, wie beispielsweise Methotrexat (MTX) als Vertreter der
cSDMARDs, kann neben einer Symptomlinderung vor allem der
Gelenkdestruktion entgegengewirkt werden [62]. Das haufig eingesetzte MTX gilt
hierbei als verhaltnismalig nebenwirkungsarm, besonders wenn zusatzlich eine
zeitversetze Folsauregabe erfolgt [63]. Dies ist auf die Wirkung des MTX als
Folsaureantagonist zurlckzufuhren. In der Regel wird bei erstmaliger
medikamentoser Therapie mit einer MTX - Monotherapie begonnen, was etwa in
20% bis 30% der Falle eine Remission zur Folge hat [64], [65]. Falls unter MTX
keine Remission erreicht werden konnte, wird empfohlen auf ein anderes der
csDMARDs, wie beispielsweise Sulfasalazin, zurlckzugreifen oder mehrere
Medikamente aus dieser Gruppe zu kombinieren [66]. Alternativ besteht die
Maglichkeit einer Kombination aus csDMARD und Biologikum [61], [65].

Neben der Behandlung der rheumatoiden Arthritis, wird haufig auch im Rahmen
onkologischer Therapien auf die Arzneistoffgruppe der Biologika zurtckgegriffen.
Meist handelt es sich hierbei um rekombinant hergestellte Antikorper. Bei der
Therapie von Arthritis kommen unter anderem Biologika aus der Gruppe der
Tumornekrosefaktor-alpha-Blocker  (TNF-a-Blocker), wie  beispielweise
Etanercept, oder Antikorper gegen das Oberflachenantigen CD20, welches sich
auf den B-Lymphozyten befindet, zum Einsatz [67]. Ein haufiger Vertreter der

anti-CD20-Antikérper ist zum Beispiel das Rituximab [68].

Eine Biologika-Monotherapie im Rahmen der rheumatoiden Arthritis ist bisher
umstritten, doch es gibt Ansatze, welche sogar eine Uberlegenheit von
bDMARDs gegenuber einer MTX-Monotherapie zeigen, auch wenn die

Ergebnisse einer Kombinationstherapie beider Medikamentengruppen weiterhin
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als uberlegen im Hinblick auf Symptomkontrolle, Hemmung eines Fortschreiten
radiologischer Krankheitszeichen und hoheren Remissionsraten gilt [61], [69].
Gerade bei ausgepragter Krankheitsaktivitat kann der Einsatz von Biologika in
Kombination mit csDMARD:s folglich durchaus bessere Therapieerfolge erzielen
[70].

Zusatzlich kann gerade in Phasen akuter starker Krankheitsaktivitat der Einsatz
von Glukokortikoiden eine schnelle Besserung bewirken. Neben der
ublicherweise systemischen Therapie sind je nach Lokalisation auch

intraartikuldre Injektionen zur zigigen Symptomlinderung maoglich.

1.6.2 Arthrose

Das grundsatzliche Therapieziel bei Arthrose besteht darin, die Schmerzen der
Erkrankten zu lindern und ihre Bewegungsfahigkeit wiederherzustellen [15], [71],
[72]. Um dies zu erreichen, stehen sowohl konservative als auch operative

Behandlungsoptionen zur Auswahl.

Patientenschulung, Selbsthilfe, pharmakologische und nicht-pharmakologische
Behandlungen und gegebenenfalls operative Eingriffe gelten hierbei als

Bestandteile der Behandlungsmoglichkeiten [15].

Grundlegend sollten demnach ein ausgiebiger Zugang zu Informationen, sowie
eine Schulung des Patienten im Umgang mit seiner Erkrankung sichergestellt
werden [73]. Zudem sollte moderate korperliche Aktivitat unter anderem zur

Starkung der Muskulatur empfohlen werden, welche beispielsweise im Rahmen

gezielter Physiotherapie, zusatzlich zu allgemeiner Bewegung, ermoglicht
werden kann [73]. So kann das Fortschreiten der Arthrose, beziehungsweise das
Ausmalyl an Symptomatik und Funktionseinschrankung anderem durch das
Vermeiden von Fehlbelastungen bei gleichzeitig gezielt schonender sportlicher

Belastung, verlangsamt werden [74], [75]. Auch stellt die korperliche Betatigung
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einen Bestandteil zur Erreichung eines weiteren Zieles dar, des Gewichtsverlusts
im Falle von Ubergewicht [73]. Erganzend konnen konservative nicht-
pharmakologische physikalische Therapien wie beispielsweise Warme- oder
Kalteanwendungen, sowie Transkutane Elektrische Nervenstimulation (TENS)

erwogen werden [73].

Die pharmakologische Therapie bei Arthroseschmerzen umfasst topische, orale
und intraartikulér injizierte Arzneimittel [71].

Die Verwendung multimodaler Analgesie kann hierbei die Medikamentendosis
verringern, so dass die Nebenwirkungen minimiert und gleichzeitig die Linderung

maximiert werden kénnen [15], [76].

Bei geringgradigen Schmerzen kénnen, aufgrund der oberflachlichen Lage von
Gelenken gerade bei Arthrose der Hand und des Knies, topische nicht-steroidale
Antirheumatika (NSARs) vor oralen NSARs, Cyclooxygenase-2 (COX 2) -
Hemmern und Opioiden in Betracht gezogen werden sollen [71], [73]. Topisches
Capsaicin kann verwendet werden, wenn andere Behandlungen unwirksam oder
kontraindiziert sind [71]. Bei kontinuierlicher Capsaicinexposition soll es durch
eine verminderte Expression von TRPV1 und eine verminderte
Neurotransmitterausschuttung zu einer Desensibilisierung der Schmerzfasern
und damit zu einer Schmerzreduktion kommen [71]. Im Falle starkerer
Arthroseschmerzen kann eine orale Einnahme von NSAR ndétig werden [77].
Hierbei sollte generell versucht werden, Schmerzmittel nur wahrend
symptomatischer Phasen einzusetzen, da primar symptomatische statt
krankheitsmodifizierender Effekte verzeichnet werden und zudem das Ausmaf}
unerwunschter Nebenwirkungen (UAW) zunehmen kann [78]. Besonders renale,
gastrointestinale und kardiovaskuldre UAW sind beschrieben [79], [80], [81]. Ein
weltweit haufig eingesetztes Medikament ist das den Aminophenolen zugehdorige
Paracetamol [82]. Opioide sollen nicht standardmalig eingesetzt werden,
konnen bei ausgepragten Schmerzen jedoch in Kombination mit NSARs
angewandt werden [71].

Bei ausgepragten Schmerzen konnen auch intraartikulére

Glukokortikoidinjektionen eine kurzfristige Schmerzlinderung bewirken [71].
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Chirurgische Therapieansatze bis hin zur Gelenkendoprothese oder
Gelenksversteifung sollten erst eingesetzt werden, wenn mittels zuvor
beschriebener konventioneller Therapieoptionen keine Symptomkontrolle

erreicht werden konnte [73].

1.7 Ziel der Studie

Muskuloskelettale Erkrankungen gehodren zu den haufigsten Krankheiten in
Deutschland [10]. Besonders wichtige Vertreter dieser Formenkreises sind die

meist degenerativ bedingte Arthrose und die chronisch-entzundliche Arthritis.

Das Ziel der Studie besteht darin, neue Moglichkeiten zur Frihdiagnostik von
Knorpelschaden zu entwickeln, die zudem frihzeitig Hinweise darauf geben
konnen, ob es sich um ein degeneratives Krankheitsbild, wie etwa Arthrose oder
um eine entzundlich-immunologische Genese wie bei der Arthritis handelt. Diese
Unterscheidung stellt sich klinisch trotz zahlreicher moderner Untersuchungen

und Biomarker oft als schwer heraus [83].

Da, wie bereits erlautert, gerade bei Arthritispatienten eine friihe und adaquate
Therapie entscheidenden Einfluss auf Morbiditat und Mortalitat hat, ware eine
frihzeitige Diagnostik von grof3er klinischer Relevanz [21], [84], [85]. Gleichzeitig
bringen die bei Arthritis empfohlenen Medikamente keinen Gewinn flr
Arthrosepatienten, so dass zudem vermieden werden sollte, dass diese
falschlicherweise mit solchen Medikamenten belastet werden. Unabhangig von
den medikamentdosen Moglichkeiten spielen Genese und Ausmal® der
Knorpelschaden auch eine entscheidende Rolle bei der Auswahl
physiotherapeutischer oder anderer interdisziplindrer Therapieverfahren. Die
Relevanz der Unterscheidung beider Krankheitsbilder, sowie der Fruhdiagnostik,

wird zudem deutlich, wenn man die hohe Pravalenz der Gelenkschmerzen, hier
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genauer der Schmerzen im distalen Radiocarpalgelenk, betrachtet, welche auf

eine der beiden Diagnosen zuruckzufuhren sind [86].

Dementsprechend soll diese Studie zeigen, ob es durch eine multiparametrische
MRT mit morphologischen und biochemischen Sequenzen ohne infravenése KM-
Gabe madglich ist, Arthritis und Arthrose anhand von Knorpelveranderungen zu

differenzieren.

Ein Ethikvotum mit dem Aktenzeichen 5087R liegt vor.
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3. Diskussion

3.1 Studiendesign

Wie bereits beschrieben stellt uns die Unterscheidung der beiden
Gelenkerkrankungen Arthritis und Arthrose noch immer vor eine grof3e
Herausforderung. Die in der Einleitung erlauterte Relevanz dieser
Unterscheidung und auch der Krankheitsbilder selbst hat uns dazu veranlasst
eine Studie aufzubauen, in welcher wir sowohl einzelne MRT-Sequenzen, als
auch deren Kombination in Anwendung auf ein Kollektiv aus Gesunden,

Arthritspatienten und Arthrosepatienten, untersuchen konnten.

Diverse vorherige eigene Erfahrungen aus der Arbeitsgruppe und Studien hatten
bereits bewiesen, dass neben verschiedensten Moglichkeiten multimodaler
Gelenkbildgebung die MRT zunehmend an Bedeutung und Aussagekraft
gewonnen hat [87], [88], [89], [90]. Demnach haben wir uns flr eben diese
Untersuchungsmethode entschieden. Wahrend oft entweder morphologische
oder molekulare Sequenzen in Anwendung auf Gelenkdestruktionen untersucht
wurden, haben wir uns zudem entschieden ein Untersuchungsprotokoll zu

erstellen, welches sowohl morphologische als auch molekulare beinhalten sollte.

Rehnitz et al. hatten bereits zuvor gezeigt, dass die True-FISP bei 3T als
Goldstandard zur Beurteilung von Knorpelstrukturen am Handgelenk zu
empfehlen sei, so dass wir diese als morphologische Sequenz untersuchten [91].
Erganzend haben wir die DESS als weitere morphologische Sequenz untersucht
und eine vergleichbare Aussagekraft in Bezug auf die untersuchten kartilaginéren
Lasionen beider Sequenzen festgestellt [92]. Unter anderem haben auch
Arbeiten von Kijowksi et al. und Algin et al. gezeigt, dass die DESS

Knorpelschaden nachweisen kann [93], [94].
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Neben der T2* Mapping hatten auch andere biomolekulare MRT-Sequenzen, wie
beispielsweise dGEMERIC, gagCEST und T1rho imaging zur Verfugung
gestanden, doch hatte der Einsatz all dieser verschiedenen Verfahren den
Rahmen der Studie und besonders der Untersuchungsdauer Uberstiegen. Die
Entscheidung fur den Einsatz der T2* Mapping kann jedoch unter anderem durch
Vorarbeiten von Hesper et al. gerechtfertigt werden [95]. So wurden unter
anderem der Vorteil der Durchfiihrung ohne die Notwendigkeit einer
Kontrastmittelgabe, wie auch die Ermodglichung der Erzeugung eines
hochauflosenden dreidimensionalen Bildes hervorgehoben. Zudem konnten eine
hohe Spezifitdt und Sensitivitat der T2* Mapping nachgewiesen werden, was die
diagnostische Qualitat weiter unterstreicht. Nicht minder relevant ist der von
Hesper et al. erwahnte Vorteil der moderaten Untersuchungsdauer, sodass eine

klinische Anwendbarkeit durchaus maglich erscheint.

Den radiokarpalen Knorpel als Untersuchungsregion haben wir gewahlt, da er
einerseits weniger genau erforscht ist als die kartilagindren Strukturen groRerer
Gelenke, wie beispielsweise des Kniegelenks. Andererseits hat er als zentraler
Bestandteil des Handgelenks grof3e klinische Relevanz und kann im Rahmen
einer Schadigung groRRen Einfluss auf den Alltag und die Selbststandigkeit der
Patienten haben [6], [73].

3.2 Interpretation und Einordnung der Studie

Unsere Daten haben gezeigt, dass die multiparametrische MRT des
radiokarpalen Knorpels mit der Kombination von hochauflésenden,
morphologischen DESS- und TRUFI-Sequenzen und biochemischem T2*
Mapping das Potenzial hat, Unterschiede von Knorpelveranderungen bei

Patienten mit Arthritis und Arthrose nachzuweisen [92].

19



Diese Erkenntnis gewinnt zudem an Relevanz, wenn man beachtet, dass es sich
klinisch oft als schwierig herausstellen kann, beide Krankheiten zu

unterscheiden. Dies trifft besonders auf Falle mit erosiver Arthrose zu [96].

Braum et al. machten bereits zusatzlich auf die Grenzen der
Unterscheidungsmaglichkeiten zwischen verschiedener Arthritisformen und
Arthrose aufmerksam, besonders wenn auch Phasen aktivierter Arthrose mit
einbezogen werden mussen. Dies sei weniger auf unzureichende technische
Maoglichkeiten im Bereich der Bildgebung, als vielmehr auf mikroanatomische
Ahnlichkeiten innerhalb der Krankheitsbilder zuriickzufiihren [83]. So wurde
beispielweise auch hervorgehoben, dass gerade bei stark betroffenen Patienten
das Ausmal an Synovialitis und Erosionen innerhalb der Krankheitsbilder des

rheumatischen Formenkreises, sehr ahnlich sein konne.

Daruber hinaus haben unsere Daten gezeigt, dass die multiparametrische MRT
neben der Beurteilung des radiokarpalen Knorpels, gesunde Teilnehmer von
Patienten unterscheiden kann, die an Arthritis, Arthrose oder einer distalen
Radiusfraktur leiden [92]. In vielen Fallen wird ein Gelenkknorpelschaden oder -

Verlust als Ursache fur Handgelenksschmerzen vermutet [97].

Als weitere Starke unserer Arbeit gilt es zudem zu beachten, dass es sich um
eine prospektive Studie handelt und dementsprechend auch mit in diesem

Rahmen gezielt gewonnen eigenen Datensatzen einhergeht.

Zudem waren die Untersucher bei der Auswertung der Daten verblindet in

Hinsicht auf die Erkrankungen des Studienkollektivs.

Auch die fur eine komplexe MRT-Untersuchung Uberschaubare
Untersuchungsdauer von 22 Minuten verbessert die Anwendbarkeit des

Studienprotokolls auf den klinischen Alltag. Gerade bei einem Patientenkollektiv,
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welches aufgrund muskuloskelettaler Beschwerden oft nur eine begrenzte
Zeitspanne lang schmerzfrei oder unter moderaten Schmerzen untersucht

werden kann, ist dieser Aspekt von groRer praktischer Bedeutung.

Ein weiterer Vorteil unseres MRT-Protokolls besteht aulRerdem darin, dass fur
diese Knorpeluntersuchung kein Kontrastmittel erforderlich ist [92]. Da
gadoliniumhaltiges Kontrastmittel neben mdglichen allergischen Reaktionen die
seltene aber schwerwiegende Komplikation einer nephrogenen systemischen
Fibrose bei nephrologisch vorerkrankten Patienten birgt, stellt unser MRT-
Protokoll somit eine besonders schonende Moglichkeit der Untersuchung dar
[52]. Auch im Hinblick auf die zudem Kkurzlich entdeckten Gadolinium-
Ablagerungen im Gehirn, die aus der Anwendung von intravenésem MRT-
Kontrastmittel resultieren konnen, rickt die Gadolinium-freie Bildgebung des
Gelenkknorpels sowohl fur die Forschung als auch fur die klinische Bildgebung
weiter in den Fokus [53], [98].

Das von uns untersuchte Areal, der radiocarpale Knorpel des Handgelenks, ist
von durchgreifender Relevanz, da er neben dem technischen Anspruch der
Auswertung kleiner Gelenkflachen und dunner hyaliner Knorpelschichten, auch
klinisch von grof3er Bedeutung ist. So stellt eine Einschrankung der Beweglichkeit
der Hand durch Schmerzen oder Versteifung einen enormen Einschnitt in die
Lebensqualitat und Unabhangigkeit im Alltag dar. Auch Erol et al. haben die
Relevanz radiocarpaler Erkrankungen und damit verbundener Schmerzen in

Bezug auf Alltag und Lebensqualitat hervorgehoben [99].

3.3 Limitationen

Dennoch hat unsere Studie auch Einschrankungen. Die grofdte Limitation besteht

trotz der 47 untersuchten Teilnehmer in der geringen Stichprobengrof3e. Hier
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ware die Durchfuhrung anschlieBender Studien in grolerem Umfang und
entsprechend mit héherer Probandenzahl sinnvoll um die Ubertragbarkeit der

Untersuchungsergebnisse genauer einschatzen zu konnen.

Zudem qilt es zu beachten, dass die Studie ohne arthroskopische oder
histologische Korrelation durchgefihrt wurde. Dies ware jedoch aus ethischen
Grinden nicht moglich gewesen, da es eine Invasivitat erfordert hatte, welche wir
strikt vermeiden wollten, da sie dem Grundsatz der Studientberlegungen ein fur

den Patienten schonendes Verfahren anzuwenden, widersprochen hatte.

Konventionelle Rodntgenaufnahmen wurden in dieser prospektiven Studie
ebenfalls nicht durchgefihrt. Demnach konnte kein direkter Vergleich zu
ebensolchen Aufnahmen gezogen werden. Allerdings ist zu bedenken, dass dies
mit einer Strahlenbelastung der Patienten und auch der Probanden innerhalb der
gesunden Kontrollgruppe einhergegangen ware. So ist gerade die Mdglichkeit
der hohen Aussagekraft unserer Untersuchungen ohne Kontrastmittel und ohne
Strahlenbelastung ein Aspekt, der fur uns bei der Durchfihrung aller

Untersuchungen im Rahmen der Studie von besonderer Wichtigkeit war.

Wahrend bei der morphologischen Bildgebung mittels TrueFISP und DESS eine
hinreichende Inter- und auch Intrareader-Reliabilitat sichergestellt wurde, besteht
in diesem Zusammenhang eine Einschrankung bezlglich ebendieser Reliabilitat
bei der Auswertung der mittels T2* Mapping gewonnenen Ergebnisse. Diese
Einschrankung betrifft folglich die fehlende Inter- und Intrareader-Reliabilitat fur
die biomolekulare Bildgebung. Aus unserer Sicht stellt dies jedoch nur eine
geringfugige Einschrankung dar, da T2* Mapping bereits in frGheren Studien
nachweislich eine hohe Zuverlassigkeit zwischen Inter- und Intrareader-

Systemen aufweisen konnte [95], [100].
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3.4 Schlussfolgerungen

Der Einsatz der Magnetresonanztomographie im Bereich der muskuloskelettalen
Radiologie, besonders in dem Bereich der Diagnostik von Knorpelschaden, gilt

heutzutage bereits als etabliert.

Zusatzlich konnten wir nun auch einen signifikanten Unterschied zwischen
Knorpeldefekten bei Patienten mit bekannter Arthritis und bekannter Arthrose
nachweisen. Folglich ist die Erkenntnis, dass bei kombinierter Anwendung
morphologischer und biomolekularer Sequenzen Knorpelschaden nicht nur
identifiziert werden konnen, sondern auch eine Unterscheidung zwischen
Arthritis und Arthrose als Ursache des radiocarpalen Knorpeldefekts mdglich

wird, eine zentrale Aussage dieser Studie.

Unsere aktuelle Studie liefert folglich vor allem Information im Bereich der
Grundlagenforschung und stellt dementsprechend eine Basis dar, auf welcher

weiteren Studien aufbauen konnten.

So ware neben der Durchfuhrung einer vergleichbaren Studie mit deutlich
gréReren Fallzahlen zur Verbesserung der allgemeinen Ubertragbarkeit, auch
eine weitere Einteilung in Subgruppen denkbar. Beispielsweise koénnte es
interessant sein, zu kontrollieren, ob die von uns getesteten Sequenzen je nach

Altersgruppe in lhrer Aussagekraft variieren.

Da wir beispielsweise keine Untergruppe mit friher Arthritis untersucht haben,
wurde sich eine solche Unterteilung fur Anschlussstudien anbieten und konnte

einen klinisch relevanten Informationsgewinn bedeuten.
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Da wir aulerdem auch Patienten mit vorausgegangener distaler Radiusfraktur
untersucht haben, welche des Ofteren im Verlauf eine Arthrose entwickelt haben,
ware zudem interessant in einer weiteren Studie zu untersuchen, ob eine
signifikante Korrelation zwischen distaler Radiusfraktur und der Entwicklung
eines frlheren oder ausgepragteren arthrosetypischen kartilaginéren Defektes,
besonders im Bereich der Frakturlinie besteht. Hierbei ware auch ein Unterschied
bezlglich des Knorpelschadens zwischen intra- und extraartikuldrer distaler

Radiusfraktur denkbar.

Eine weitere Moglichkeit einer Anschlussstudie ware aulerdem das von uns
angewandte MRT-Protokoll, neben dem Handgelenk, auch an anderen Gelenken

bei Arthritis und Arthrose zu testen.

Letztlich sollte trotz der Fortschritte in der Aussagekraft von MRT-Bildgebung zur
Beurteilung der radiocarpalen Knorpeldefekte eine Diagnose weiterhin
interdisziplindr unter Einbezug klinischer, laborchemischer und radiologischer
Kriterien erfolgen. Hierbei kann das von uns getestete multiparametische MRT

jedoch durchaus eine relevante Hilfestellung liefern.
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Patienten- und Probandeninformation

MRT-Bildgebung zur Unterscheidung von
entziundlichen und Verschleil bedingten

Gelenkveranderungen

Sehr geehrte/r Studienteilnehmer/in,

im Rahmen dieser Studie wollen wir eine Verbesserung der
diagnostischen Mittel zur Unterscheidung zwischen entzindlichen und
verschleillbedingten Gelenkveranderungen am Handgelenk erzielen, da
bei beiden Erkrankungen unterschiedliche Behandlungen durchgeflhrt
werden und eine friihe, schonende Untersuchung moglicherweise die
Behandlung entscheidend beeinflusst. Im Rahmen der Untersuchung

wird keine Medikamentengabe (z.B. Kontrastmittel) durchgefihrt.

Das bei Ihnen geplante Untersuchungsprotokoll umfasst mehrere Bilder
in unterschiedlichen Aufnahmetechniken, die es ermoglichen Ihre
anderen

Grunderkrankung genauer zu analysieren und von

Erkrankungen abzugrenzen, was in der klinischen Routine haufig nicht

maglich ist.

Im Rahmen der Studie muss darlber hinaus geklart werden, ob die

Veranderungen, die bei erkrankten Patienten gefunden werden, sich

gegenlber gesunden Probanden abgrenzen lassen.
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Die Untersuchungsdauer betragt ungefdhr 30-40 Minuten. Die geplante MRT-
Untersuchung wird in Bauchlage durchgefihrt, das zu untersuchende Handgelenk wird

Uber den Kopf nach vorne gestreckt (,Superman-Position®).

Die Untersuchungssequenzen dienen lediglich den Studienzwecken und beeinflussen
nicht das weitere klinische Vorgehen. Durch die Teilnahme an der Studie erwachst kein
fur Sie relevanter Nutzen, allerdings kdnnten die Ergebnisse mdglicherweise in Zukunft

einen medizinischen Fortschritt darstellen.

Ihre Teilnahme an dieser klinischen Studie ist absolut freiwilig. Wenn Sie sich
entscheiden, nicht an dieser Studie teilzunehmen, werden Sie weiterhin die normale
medizinische Versorgung von Ihrem Arzt bekommen. Sie haben ebenso das Recht, von
der Studie zu jedem Zeitpunkt ohne Angabe von Griinden zuriickzutreten ohne dass
Ihnen Nachteile in Bezug auf lhre weitere medizinische Versorgung entstehen. Ebenso
kann die Studie nach Ermessen des arztlichen Leiters (z. B. aus Grinden der
Vertraglichkeit) fur Sie beendet werden. Sollten im Verlauf der Studie neue Erkenntnisse
gewonnen werden, die Ihre Entscheidung, weiter teilzunehmen beeinflussen konnten,

werden lhnen diese Informationen ohne Verzégerung zuganglich gemacht.

Nach gegenwartigem Kenntnisstand ist eine MRT-Untersuchung flr den Menschen nicht

schadlich.

Bei Implantation eines neuen Fremdmaterials ist die Fortfihrung der Studie kritisch

durch den Studienarzt zu prufen.

Nicht teilnehmen kbénnen Patienten mit Herzschrittmachern, implantierten
Medikamentenpumpen, Innenohr-Implantaten oder Platzangst. Bei kulnstlichen
Herzklappen ist die MRT-Tauglichkeit zunachst durch den Studienarzt zu Uberprufen.

Bei bestehender Schwangerschaft ist eine Teilnahme an dieser Studie nicht méglich.

Alle im Rahmen der Untersuchung erhobenen personenbezogenen Daten
werden entsprechend der arztlichen Schweigepflicht und den gesetzlichen
Bestimmungen des Datenschutzes vertraulich behandelt und nicht an
Dritte weitergegeben. Bei der wissenschaftlichen Auswertung wird ihr
Name durch eine fortlaufende Nummer ausgetauscht. Falls Sie nicht mit der
Anfertigung der zusatzlichen Untersuchungssequenzen einverstanden

sind, entsteht fiir Sie selbstverstandlich kein Nachteil.



Patienten- und Probandeneinverstandnis zur Teilnahme
an der Studie:

MRT-Bildgebung zur Unterscheidung von
entzindlichen und Verschlei bedingten
Gelenkveranderungen

Hiermit bestatige ich, dass ich die Patienten- und Probandeninformation gelesen
und in einer Aufklarung durch einen Arzt ausfuhrlich und verstandlich Gber die
Bedeutung, Risiken und Tragweite der Untersuchung aufgeklart worden bin. Ich
habe dartber hinaus den Text der Patienteninformation sowie die hier nachfolgend
abgedruckte Datenschutzerklarung gelesen und verstanden. Ich hatte die
Gelegenheit, mit dem Prufarzt Uber die Durchfuhrung der Untersuchung zu

sprechen. Alle meine Fragen wurden zufriedenstellend beantwortet.

Mir ist bekannt, dass bei dieser Studie personenbezogene Daten, insbesondere
medizinische Befunde Uber mich erhoben, gespeichert und ausgewertet werden
sollen. Die Verwendung der Angaben uber meine Gesundheit erfolgt nach
gesetzlichen Bestimmungen und setzt vor der Teilnahme an der klinischen
Untersuchung folgende freiwillig abgegebene Einwilligungserklarung voraus, das
heil3t ohne die nachfolgende Einwilligung kann ich nicht an der klinischen

Untersuchung teilnehmen.

Ich erklare mich damit einverstanden, dass im Rahmen dieser Kklinischen
Untersuchung personenbezogene Daten, insbesondere Angaben Uber meine
Gesundheit, Uber mich erhoben und in Papierform sowie auf elektronischen
Datentragern im Institut fur Diagnostische und Interventionelle Radiologie

aufgezeichnet werden.

Ich bin dartber aufgeklart worden, dass ich jederzeit die Teilnahme an




der klinischen Untersuchung beenden kann. Beim Widerruf meiner
Einwilligung an der Studie teilzunehmen werden alle

personenbezogenen Daten unverzuglich geldscht.

Ich erklare mich damit einverstanden, dass meine Daten nach Beendigung oder
Abbruch der Untersuchung mindestens zehn Jahre aufbewahrt werden. Danach
werden meine personenbezogenen Daten geldscht, soweit nicht gesetzliche,

satzungsmafige oder vertragliche Aufbewahrungsfristen entgegenstehen.

Ich bin darUber informiert worden und einverstanden, dass meine Daten im
Rahmen der Studie sowie in wissenschaftlichen Publikationen anonymisiert

verwendet werden.

Entstehen durch die Untersuchung Personen- oder Sachschaden, sind diese,
soweit von den Dbeteiligten Mitarbeitern verursacht, durch die
Betriebshaftpflichtversicherung des Universitatsklinikums Dusseldorf versichert.

Fur unverschuldete Schaden besteht kein Versicherungsschutz.

Name Patient(-in)/Proband(-in): , geb.

Teilnehmer-Nr.:

Dusseldorf, Unterschrift Patient(-in)/Proband(in) Unterschrift Arzt
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