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Einfiihrung

Der Schlaganfall wird heute als akuter Notfall
betrachtet. Mehr und mehr Daten zeigen, dass
eine frithe Intervention mittels Thrombolyse
zu einer deutlichen Besserung der Prognose
fithren kann [1-4]. Die intravenose, aber vor
allem die intraarterielle Thrombolyse haben
hervorragende Resultate gezeigt, wie in der
Berner Serie. Deswegen ist es absolut notwen-
dig geworden, diagnostische Mittel zu haben,
die eine sichere frithe Diagnose ermoglichen.

Die ischdmische Penumbra wird definiert als
eine Zone verminderten zerebralen Blutflusses,
wo keine vollstindige Infarzierung eingetreten
und die potentiell heilbar ist [5, 6]. Die Durch-
blutungsverbesserung in der Penumbra ist das
Ziel der neuen interventionellen Massnahmen.
Die traditionelle Computertomographie (CT)
wird heute verwendet, um eine akute Blutung
auszuschliessen [7]. Obwohl das CT friithe Zei-
chen der akuten Ischdmie zeigen kann, braucht
man eine Methode, welche Ischdmie und Ne-
krose verlédsslich unterscheiden kann. Eine re-
lativ neu entwickelte Methode ist die Diffusions-
und Perfusions-Magnetresonanztomographie [8],
die uns erlaubt, nicht nur mit grosser Sicher-
heit eine frithe Ischdmie zu erkennen, sondern
auch therapierbares Gewebe zu identifizieren,
bevor man eine Lyse startet. Die Diffusions-
bildgebung erkennt die Brown-Molekular-
bewegung im Gewebe: im frischen Infarkt
kommt es wahrscheinlich zu einer Dysfunktion
der Na-K-ATPase und Umverteilung des Was-
sers im Gewebe. Dies wird als Hyperintensitét
auf dem diffusionsgewichteten Bild (genannt
DWI-Bild fiir «diffusion-weighted image») mit
maximalem b-Wert (b-Wert = Diffsionsgewich-
tung des Bildes — ein Bild mit maximalem b-
Wert ist das diffusionsgewichtete Bild und ein
Bild mit minimalem b-Wert ist ein T.-gewich-
tetes Bild) und als Abstieg im apparenten Dif-
fusions-Koeffizient (ADC - gibt Bilder, die die
Diffusibilitdt im Gewebe zu quantifizieren er-
lauben) erkannt. So erlaubt die Diffusionsbild-
gebung eine frithe Erkennung der Ischdmie auf
den diffusionsgewichteten Bildern und eine
Quantifizierung der Tiefe der Ischdmie mittels
den ADC-Maps (parametrische Bilder, die Werte
enthalten). Die Diffusionshildgebung ist aber
sehr empfindlich auf sogenannte Anisotropie-

Effekte: Das Vorhandensein von natiirlichen
Barrieren vermindert die Bewegung der Proto-
nen (z.B. durch die Axonenfasern, Abb. 1).
Mittels Perfusionsbildgebung kann man noch
zusétzlich die zerebrovaskuldren Verdnderun-
gen im Gewebe erfassen: Die Diffusionsbildge-
bung hat einen (z.T. endgiiltigen) Schaden er-
kannt, aber es ist wichtig zu wissen, ob noch
gefihrdetes Gewebe vorhanden ist, d.h. wo die
Perfusion erniedrigt ist, aber keine endgiiltige
Nekrose eingetreten ist. Aus diesem Grund hat
Steven Warach das Konzept des Diffusions-Per-
fusions-Mismatches entwickelt und verfeinert.
Das Gebiet ausserhalb der Diffusionsstérung,
das hypoperfundiert ist, sollte dieser Penumbra
entsprechen (Abb. 2).

Schilderung der aktuellen
Forschung

Bei Patienten mit akutem Schlaganfall wird die
Diffusions- und Perfusionshildgebung in Bern
seit etwa 6 Jahren verwendet. Die intraarteri-
elle Thrombolyse wird ebenfalls erfolgreich
durchgefiihrt.

In fritheren Studien haben wir gezeigt, dass die
Diffusionsbildgebung eine sensitive Methode
fiir die frithe Erkennung der zerebralen Isch-
dmie ist. Dies ist vor allem der Fall, wenn sie
innerhalb von 6 Stunden nach Beginn der Sym-
ptome durchgefiihrt wird. Die Ldsionsvolumina,
die man auf den Diffusionsbildern mit maxi-
malem b-Wert erkennt, entsprechen zum Teil
den spéten T,-gewichteten Lédsionen, aber kor-
relieren auch sehr gut mit dem klinischen Sta-
tus des Patienten [9]. Falls friithzeitig ebenfalls
eine Perfusionshildgebung durchgefiihrt wird,
ist es mdoglich, ein Gebiet von sogenanntem Dif-
fusions-Perfusions-Mismatch abzugrenzen
[10, 11]. Im frithen Stadium ist dieses Areal
hédufig gross, und die akute Diffusionsldsion
tendiert dazu, mit der Zeit und ohne Behand-
lung in diesem Areal nach aussen zu wachsen.
Dieses Mismatch scheint der Penumbra min-
destens zum Teil zu korrespondieren [12].

Die Diffusionsbildgebung kénnte auch hilfreich
sein, multiple akute kleine Lédsionen als embo-
lisch zu definieren, was die Behandlung édndert
(Embolus vs. Verschluss) [13]. Die Diffusions-
bildgebung kann auch bei nicht arteriellen



Abbildung 1.

Konzept der Anisotropie im diffusionsgewichteten Bild. Eine Reihe von diffusionsgewichte-
ten Bildern mit maximalem b-Wert auf der gleichen Hohe bei einem Probanden: Die oberen
Bilder sowie das untere Bild links entsprechen Diffusionsbildern mit den Gradienten in der
Richtung der Phase, des Reads und der Slice-Position; in diesen Bildern kommen soge-
nannte Anisotropie-Effekte vor: Man sieht in der Phasenrichtung Hyperintensitaten im Hin-
terschenkel der Capsula interna, und in der Slice-Richtung kommt es zu Hyperintensitaten
im Corpus callosum. Das Bild unten rechts entspricht einem «trace»-Bild, auf dem keine
Anisotropie-Effekte vorhanden sind.

Abbildung 2.

Mismatch-Konzept: Patientin mit
akutem Schlaganfall: Das diffu-
sionsgewichtete Bild (2a) zeigt eine
beginnende Hyperintensitat im
Mediaversorgungsgebiet rechts
(links auf dem Bild), und das
gleichzeitig erfasste Perfusionsbild
zeigt eine Hypoperfusion, die fast
die ganze linke Hemisphare be-
trifft (2b). Das Areal der Hypo-
perfusion ausserhalb der Diffu-
sionsstorung (Volumen von 2b-2a)
entspricht der Penumbra gemass
dem Mismatch-Konzept.

Forum Med Suisse N°41 9 octobre 2002 983

zerebralen Gefdsskrankheiten, z.B. bei der
Venenthrombose, verwendet werden, wo z.T.
reversible Diffusionsverdnderungen vorhan-
den sind, die einer Mischung von zytotoxischen
und vasogenen Odemen entsprechen [14, 15].
Bei extremen Situationen wie beim Hirntod er-
gibt die Diffusionsbhildgebung sehr tiefe ADC-
Werte, was Ausdruck eines ausgepréagten zere-
bralen Schadens ist [16].

Die interessanteste klinische Applikation der
Diffusionshildgebung liegt bei der Evaluation
der therapeutischen Massnahmen. Wir haben
festgestellt, dass die Diffusionsbildgebung ein-
gesetzt werden kann, um allfdllige Komplika-
tionen von Eingriffen darzustellen: Diffusions-
ldsionen, die z.T. klinisch «taub» sind, kénnen
nach Karotisendarterektomie oder Stentein-
lage nachgewiesen werden [17, 18].

Wenn man die Diffusionsbildgebung extrem
frith nach Infarkt veranlasst, ist es moglich,
dass die Diffusionsldsionen nach Thrombolyse
noch zumindest partiell reversibel sind [19].
Das wurde ebenfalls von unserer Gruppe be-
obachtet in einer Serie von Patienten, die in-
traarteriell thrombolysiert worden sind: Die Pa-
tienten, die eine bessere Rekanalisation hatten,
wiesen ebenfalls hohere ADC-Werte auf. Nichts
desto weniger liefert der ADC-Wert ebenfalls
dynamische Informationen iiber die zerebro-
vaskuldre Himodynamik und ist nicht gleich-
bedeutend mit Zellnekrose [20, 21]. Deswegen
ist es wichtig, bei der Evaluation der akuten Da-
tensétze die Informationen der ADC-Werte mit
einzubeziehen, da das einfache Diffusionsbild
nur einen Teil der Informationen enthélt [22].
Eine zusétzliche neue technologische Entwick-
lung ist die sogenannte Diffusionstensor-Bild-
gebung [23], die mittels mehr Diffusionsmes-
sungen als bei einer normalen diagnostischen
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Untersuchung nicht nur eine Messung der
Storung der Wasserbeweglichkeit erlaubt, son-
dern auch eine Quantifizierung der Stirke und
der Richtung dieser Beweglichkeit. Die Diffu-
sionstensor-Bildgebung haben wir erfolgreich
zur Faserdarstellung bei psychiatrischen Er-
krankungen angewendet. Es wird vermutet,
dass am Anfang der Ischimie eine Anderung in
der Anisotropie vorhanden sei [24]. Deswegen
wiirde sich die Diffusionstensor-Bildgebung
sehr gut dazu eignen, die frithen Verdanderun-
gen zu erfassen, bevor sie sogar im Diffusions-
bild erscheinen.

Es wird zum Teil postuliert, dass Verdnderun-
gen im DWI-Bild beobachtet werden konnen,
die zu passageren Phinomenen wie der «sprea-
ding depression» von Leao passen [25]. Ob-
wohl diese Phdnomene im Rattenmodell gut
etabliert sind, sind menschliche Beobachtun-
gen mittels MRI erfolglos gewesen [26]. Ein wei-
teres Argument dafiir ist, dass es bei der Epi-
lepsie DWI- und ADC-Verdnderungen gibt, die
mit den elektrophysiologischen Phédnomenen
korrelieren; dies bedeutet, dass es wahr-
scheinlich eine Information gleichzeitig iiber
neuronale Entladungen gibt [27, 28]. Fiir sol-
che Verdnderungen sind wahrscheinlich kon-
ventionelle Auswertungsmethoden insuffizient.
Um diese spontanen Verdnderungen fassen zu
konnen, sollte ein Auswertungsapproach mit
Fuzzy-logic-Algorithmen probiert werden.
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Ausblick

Weitere Ziele

Unser priméres Ziel ist es, eine Diffusions-
tensor-Bildgebung im Mismatch-Areal durch-
zufiihren und dort Messungen zu machen, um
zu sehen, ob frithe Faserrichtungs-Veranderun-
gen vorhanden sind, die einer reversiblen oder
irreversiblen neuronalen Schiadigung entspre-
chen.

Die Applikation der Tensorbildgebung sollte
auch bei anderen Krankheitshildern angewen-
det werden, wo sie hilfreich sein kdnnte, wie
z.B. der Multiplen Sklerose oder Hirntumoren.
Um diese Daten auswerten zu konnen, ist es
wichtig, neue prazisere Auswertungsmethoden
zu entwickeln.

Potentielle klinische Auswirkungen

Wir erwarten, dass frithe strukturelle Verdn-
derungen in der Diffusionstensorbildgebung
zeigen, ob eine definitive oder reversible Lasion
vorhanden ist. Diese Kenntnisse sollten uns er-
lauben, friih einerseits die Penumbra besser zu
erfassen, aber auch eine genauere Evaluation
des definitiv geschiddigten Gewebes zu machen.
Die Tensoren werden im ganzen Gehirn ausge-
wertet, aber vor allem im Bereich des Mismat-
ches. Das Ziel ist ebenfalls eine schnell durch-
fithrbare echo-planar basierte Diffusions-Se-
quenz zu entwickeln und auch neue Auswer-
tungsmethoden zu evaluieren. Diese Methoden
sollten hoffentlich bei der klinischen Evaluation
der akuten Schlaganfallpatienten helfen.
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