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Zusammenfassung

Die lokale Applikation von [3-emittierenden
Strahlen wird seit tiber 40 Jahren erfolgreich
zur Therapie entziindlicher Gelenkverande-
rungen angewandt. Bevorzugt kommt die
Radiosynoviorthese (RSO) zur Therapie
rheumatoider Gelenkverdnderungen zum
Einsatz. Die Wahl des Radionuklids erfolgt
nach empirischen Kriterien. Die Beurteilung
des Therapieerfolgs basiert insbesondere auf
der Besserung der Bewegungseinschran-
kung des Gelenks. Bildgebende Verfahren,
wie z.B. die MRT, haben sich als unzuverlas-
sig in der Beurteilung des Therapieerfolgs
erwiesen. Ziel dieser Arbeit ist es, einen
Uberblick iiber die Auswahl der zur Verfi-
gung stehenden Radionuklide zu geben,
durch dosimetrisch berechnete Daten Auf-
schliisse tiber die zu erwartenden Therapie-
erfolge zu zeigen und die 3-Phasen-Skelett-
szintigraphie als zuverlassige und insbeson-
dere reproduzierbare Methode zur Beurtei-
lung des Therapieerfolgs vorzustellen.

Schliisselworter
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Radiosynoviorthese
bei entziindlichen
Gelenkerkrankungen

Begriff der Radiosynoviorthese

Der Begriff der Radiosynoviorthese
(RSO) wurde 1968 von Delbarre et al.
[2] geprigt. Darunter versteht man die
Wiederherstellung (Orthese) der Sy-
novialis durch Radionuklide. Durch lo-
kale Applikation radioaktiver Substan-
zen werden entziindliche Synovialpro-
zesse gehemmt. Die Methode versteht
sich als Alternative zur chirurgischen
Synovektomie. Im angloamerikani-
schen Sprachgebrauch wird die Metho-
de als ,,radiosynovectomy“ oder ,,radia-
tion synovectomy“ bezeichnet.

In den Anfangsstadien 1963 kam
zur Radiosynoviorthese insbesondere
im Bereich der Kniegelenke das Radio-
nuklid Gold 198 in kolloidaler Form zur
Anwendung. Wegen der unerwiinschten
Strahlenbelastung durch die y-Strah-
lung, aber auch wegen des Transports
iiber die Lymphknoten und in die Leber
wurde es spéter wieder verlassen.

Heute kommen (3-emittierende ([3-
Emitter) Radionuklide zur Anwendung,
die keine oder nur eine sehr geringe y-
Strahlung im Bereich von 137 KeV bei
Rhenium¢-Sulfid und 80 KeV bei Erbi-
um'®®-Zitrat besitzen. In Europa und
insbesondere in Deutschland wird die
Radiosynoviorthese bei einer Vielzahl
unterschiedlicher entziindlicher Ge-
lenkerkrankungen wie z.B. bei Hdmo-
philie, Chondromatose, Sakroileitis M.
Bechterew, Arthritis psoriatica oder
pigmentierte villonoduldre Synovitis
eingesetzt, wobei die Methode haupt-

sdchlich bei der rheumatoiden Arthritis
Anwendung findet.

Wie spéter noch genauer ausge-
fithrt eignet sich die RSO besonders gut
zur Therapie der Frithformen entziind-
licher Gelenkerkrankungen, da ent-
ziindliche Prozesse in diesem Stadium
auf die Synovia begrenzt sind. Bei Spit-
formen ist die Destruktion der Kno-
chen-Knorpel-Struktur zu weit fortge-
schritten: Der Destruktionsprozess der
knochernen Strukturen kann mittels
Strahlentherapie (interne wie externe
Radiatio) gestoppt werden (was eine lo-
kale Schmerzlinderung mit sich bringt).
Regenerative, insbesondere die physio-
logische Struktur wiederherstellende
Prozesse konnen damit jedoch nicht in-
itiiert werden.

Zur Vermeidung einer paraartiku-
laren Radionuklidinstillation empfiehlt
es sich, diese an allen grofleren Gelen-
ken (Schulter, Ellenbogen und Hiifte)
unter radiologischer Bildwandlerkon-
trolle durchzufiihren. Bei guten anato-
mischen Kenntnissen ist jedoch ggf.
eine korrekte intraartikuldre Radionu-
klidapplikation auch ohne Bildwandler
moglich.
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Summary

The use of 3-(beta) emitting radionuclides
for radiosynoviorthesis (RSO) has been a well
established therapy for inflammed joints for
more than 40 years. Radionuclides are often
applied to patients with rheumatoid arthritis
as local therapy. The choice of the radionu-
clide is empirical. The evaluation of the ther-
apeutic success is mainly based on the im-
provement of the joint motion. MRl and
other radiological examinations have not
been proved to be reliable for diagnosis of
the therapeutic success. The aims of this
manuscript are to familiarize physicians with
the different radionuclides, to explain the
therapeutic success which can be expected
due to dosimetric data, and to present the
three phase bone scintigraphy as a valuable
instrument for the evaluation of the thera-
peutic success.
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Radiopharmaka

Zur Radiosynoviorthese werden nur
Isotope verwendet, die unter Aussen-
dungvon (3-Energie zerfallen. Bei diesen
[-Strahlern handelt es sich um (-(Beta
minus) Korpuskularstrahler, die nach
Einfang eines Neutrons im Gewebe
kurzstreckige (nur wenige Millimeter)
monoenergetische f-Elektronen mit
kontinuierlicher Energieverteilung
emittieren und somit z.B. zur Ablati-
on entziindlicher Verdnderungen im
Weichteilgewebe fiihren.

Ein fiir die Radiosynoviorthese
ideales Radiopharmakon sollte folgende
Eigenschaften besitzen (nach [3]):

D Die 3-Energie mufl das entziindlich
geschwollene Synovialgewebe pene-
trieren und abladieren. Der unter der
Synovia befindliche Gelenkknorpel
und die dariiber liegende Haut diirfen
jedoch nicht geschidigt werden.

D Das Radionuklid muss an Partikeln
haften, die ausreichend klein sind,
um phagozytiert zu werden, jedoch
zu grof3, um das Gelenk zu verlassen,
bevor sie phagozytiert werden. Die
geeignete Partikelgrofle liegt zwi-
schen 2-5 um [17].

D Die Partikel sollten biologisch abbau-
bar sein, da sonst eine Gewebegranu-
lation induziert werden kann.

Fiir die Radiosynoviorthese stehen des-
halb verschiedene Radionuklide zur
Verfiigung, wobei die Auswahl des ein-
gesetzten Nuklids vor allem von der
Grofle der zu behandelnden Gelenke ab-
héngt. Es empfiehlt sich, bei kleinen Ge-
lenken Radionuklide mit kurzer Reich-
weite, entsprechend bei grofleren Ge-
lenken Radionuklide mit groflerer
Reichweite einzusetzen.

Rhenium®¢-Sulfid

Rhenium'-Sulfid ist ein Radionuklid
mit einer mittleren $-Energie von 1,07
MeV. Es hat eine dosimetrisch/bildge-
bend giinstige y-Komponente von 137
KeV. Rhenium®¢-Sulfid zerfillt unter
Emission von Betastrahlung zu Osmi-
um-186 und durch Elektroneneinfang
zu Wolfram-186. Als einziges derzeit
verwendetes Radionuklid weist es zu-
dem einen giinstigen y-Photopeak von
137 KeV auf, was eine szintigraphische
Darstellung erlaubt. Die Reichweite der

[-Strahlung liegt bei 3,7 mm und die
Halbwertszeit des Radionuklids bei
3,7 Tagen. Zur Chelatbildung wird Sulfat
als geeignetes Kolloid verwendet.

Die intraartikuldr applizierte Akti-
vitit betrdgt 74 MBq Rhenium*¢-Sulfid
am Hand-, Ellenbogengelenk und obe-
ren bzw. unteren Sprunggelenk. 111
MBq Rhenium®¢-Sulfid kommt an den
grofleren Gelenken wie Schulter und
Hiifte zur Anwendung. Die beschriebe-
nen Eigenschaften eignen Rhenium®®¢-
Sulfid zur Therapie mittelgrofler bis
grofler Gelenke wie Schulter, Ellenbo-
gen, Hand, Hiifte, und des oberen
(OSG) und unteren Sprunggelenks
(USG).

Yttrium®**-Zitrat

Bei Yttrium®°-Zitrat handelt es sich um
ein Radionuklid mit sehr hoher (3-emit-
tierender Energie von 2,26 MeV und ei-
ner maximalen Reichweite von 11 mm
im Weichteilgewebe. Die Halbwertszeit
betragt 2,7 Tage. Yttrium®® zerféllt in
iiber 99% unter Emission von f3-Teil-
chen zu stabilem Zirkonium?®®, das keine
therapeutische oder toxische Aktivitit
entwickelt. Yttrium®°-Zitrat hat eine
kleine Partikelgrofle und verteilt sich
homogen in der Synovialfliissigkeit.
Dies garantiert eine maximale thera-
peutische Strahlendosis auf die Synovia.
Trotzdem sind die Partikel immer noch
grof3 genug, den lymphogenen Abtrans-
port aus dem Gelenkspalt gering ausfal-
len zu lassen.

Aufgrund seiner physikalischen Ei-
genschaften wird Yttrium®°-Zitrat aus-
schliefSlich am Kniegelenk angewendet.
Hier wird mit einer Aktivitit von 185
MBq Yttrium®® therapiert.

Erbium'®-Zitrat

Erbium'®-Zitrat ist ein sogenannter
niederenergetischer beta-emittierender
Strahler mit einer maximalen Emissi-
onsaktivitit von 340 KeV bei sehr
kurzer Distanz im Weichteilgewebe
(1 mm). Erbium'® zerfillt unter Emissi-
onvon [3-Teilchen zu stabilem Thulium-
169. Die y-Strahlung von 80 KeV ist ver-
nachlédssigbar, wird aber fiir die post-
therapeutische ~ Verteilungsszintigra-
phie ausgenutzt. Die Halbwertszeit be-
trdgt 9,5 Tage und ist damit doppelt so
lange wie die der anderen Radionuklide.
Diese Eigenschaften lassen Erbium'®-
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Tabelle 1

Das therapeutische Prinzip

Ubersicht iiber die verwendeten Radionuklide mit den jeweiligen physikalischen
Eigenschaften, der maximalen Reichweite der Strahlen in mm, physikalischer
Halbwertszeit (HWZ) in Tagen und Energien fiir - oder f-Strahler

Radionuklid y-Komponente  f-Komponente Maximale Reich-  Physikalische
weite [mm] HWZ [Tage]

Re'®-Sulfid 137 KeV 1,07 MeV 3,7 3,7

Er'%-Zitrat 80 KeV 380 KeV 1 9,5

Y%0-Zitrat - 2,26 MeV 11 2,7

Zitrat als das geeignete Radionuklid zur
Therapie kleiner Gelenke wie z.B. des
Metakarpophalangealgelenks (MCP),
des proximalen Interphalangealgelenks
(PIP), des distalen Interphalangealge-
lenks (DIP) und des Metatarsophalan-
gealgelenks (MTP) erscheinen. Die Ge-
lenkaktivitit betragt 37 MBq Erbium'®-
Zitrat.

Ein kurzer tabellarischer Uberblick
fafit die physikalischen Eigenschaften
zusammen (Tabelle 1).

Therapeutische Erfolge

Autoradiographische Studien [10, 21]
haben gezeigt, dass Yttrium®’-Zitrat in
kolloidaler Form nach der Phagozytose
zunichst in den oberflichlichen, dann
aber rasch auch in den etwas tieferen
Schichten der Synovialis zu finden ist.
Der Knorpel zeigt keine Aufnahme des
Radionuklids.

Der Wirkmechanismus der intraar-
tikuldren Injektion von Radionukliden
muss dhnlich gesehen werden wie bei
externer Strahlenbehandlung [11]: in-
itiale Hyperdmie, erhohte Kapillar-
durchldssigkeit, gesteigerte Leukozy-
tenmigration und -untergang sowie an-
schlieflende Aktivierung der zelluldren
und humoralen Abwehrreaktionen mit
darauffolgender Reduktion der Kapil-
lardurchblutung.

Intraartikuldr injiziertes Yttrium®°-
Zitrat bewirkt einen Riickgang der loka-
len Hyperdmie mit Riickbildung der
entziindlich infiltrierten Synovialzotten
und sofortiger Inaktivierung entziindli-
cher Zellen. Konsekutiv bildet sich Gra-
nulationsgewebe mit Fibrosierung der
Synovialis unter Erhaltung der Knor-
pelkontinuitdt. Histologisch imponiert
die Synovialis noch iiber einen ldngeren
Zeitraum als geschwollen [23]. Erste
Sklerosierungs- bzw. Fibrosierungsvor-

166 ‘ Der Orthopédde 2:2000

gdnge des Synovialzottenstromas treten
etwa nach 2-3 Monaten auf. Ferner
kommt es zu einer Verminderung der
Filtration und Resorption der Synovial-
fliissigkeit [16]. Immunzytologisch lief3
sich nachweisen, dass sich nach ,,Ge-
lenkver6dung mittels radioaktiver Iso-
tope rheumatoider Arthritis“ [13] die
mononukledre Infiltration in der Sy-
novialis vollstandig zuriickbildet.

Aktivitatsdosierung

Alle Radionuklide werden zur Vermei-
dung eines schnellen Abtransportes aus
dem Gelenkinnenraum an Kolloide ge-
koppelt. Die Dosierung richtet sich
nach der Grof3e des Gelenks und beruht
auf empirischen Schitzwerten. Generell
gilt, dass mehrere Gelenke gleichzeitig
behandelt werden konnen, eine Ge-
samtaktivitdt von 400 MBq pro Sitzung

und eine Jahresaktivitdt von 750 Mbq je-
doch nicht tiberschritten werden darf
[1]. Tabelle 2 zeigt einen Uberblick iiber
bewiéhrte und international empfohlene
gelenkgroflenbezogene Aktivitdtsdosie-
rungen.

Kriterien zur Durchfiihrung
einer RSO

Klinische Kriterien

Bevor Patienten einer Radiosynovior-
these zugefiihrt werden kénnen, muss
die Diagnose gesichert sein. Eine ver-
stairkte Aufmerksamkeit gilt hierbei
dem Gelenkstatus. Erst wenn vorausge-
gangene systemische Therapieansitze
keinen ausreichenden Erfolg gezeigt ha-
ben, sollte die RSO gezielt an einzelnen
Gelenken eingesetzt werden. Zuvor
empfiehlt es sich, die Entziindungsakti-
vitdt des betroffenen Gelenkes zu unter-
suchen. Laborchemische Entziindungs-
parameter wie z.B. Blutsenkungsge-
schwindigkeit, CRP oder aber o-2 bzw.
y-Globuline konnen, miissen jedoch
nicht zwingend erhéht sein. Der Nach-
weis von Rheumafaktoren ist nicht obli-
gat.

Tabelle 2

Geeignete Radionuklide und empfohlene gelenkbezogene Aktivitats-

dosierungen

Gelenk Yttrium® Zitrat Rhenium'® Sulfid Erbium’'® Zitrat
[MBq] [MBq] [MBq]

Schultergelenk - 74 -

Ellenbogengelenk - 55,5-74 -

Handgelenk - 55,5-74 -

Daumensattelgelenk - - 30

McCP - - 22

PIP - - 18,5

DIP - - 15

Hiiftgelenk - 185 -

Kniegelenk 185 - -

0SG - 74 -

UsG - 37 -

Kuneonavikolargelenk - - 37

Tarsometatarsalgelenk - - 22

MTP | - - 30

MTP (andere) - - 22



Diagnostische Kriterien

Gelenkszintigraphie zur Beurteilung
der Entziindungsaktivitat

Dreiphasenskelettszintigraphie. Bei der
Skelettszintigraphie handelt es sich um
eine nuklearmedizinische Untersu-
chungsmethode, die in der sogenannten
Dreiphasentechnik durchgefiihrt wer-
den kann. Nach i.v.-Applikation von
370 MBq *°™Tc-MDP werden in einer
einzigen Untersuchung beurteilt:

D 1. Phase: arterielle/vendse Durchblu-
tung: Radionuklidangiographie

D 2. Phase: Frithphase oder Blutpool-
phase: Weichteilszintigraphie

D 3. Phase: Spitphase: Skelettszintigra-
phie

Planare Einzelaufnahmen der Gelenke
werden an einer hochauflgsenden y-Ka-
mera durchgefithrt. Verwendet wird
eine 256 X 256-Matrix und ein niederen-
ergetischer Kollimator, fiir die einzel-
nen Aufnahmen sind 300.000 cts vorge-
geben. Das verwendete Radiopharma-
zeutikum ist Technetium-MDP (Tech-
netium-99m-MDP). Hierbei handelt es
sich um einen Technetium markierten
Phosphatkomplex, der mittels Chemie-
sorbtion fiir eine Anhaftung des Methy-
lendiphosphonatkomplexes am Kalzi-
umapatit sorgt. Das so angekoppelte Ra-
dionuklid hat eine Halbwertszeit von
6 h und macht die Verteilung an den
Stellen vermehrten ossiren Umbaus
sichtbar. Da die Reaktionsgeschwindig-
keit der Chemiesorbtion jedoch direkt
mit der Blutversorgung des zu untersu-
chenden Areals korreliert, kann die
Frithphase der Szintigraphie als Weich-
teilszintigraphie verwendet werden.
Werden die Gelenkaufnahmen 10 min
nach Injektion des Radiopharmakons
durchgefiihrt, hat noch keine Reaktion
zwischen dem Methylendiphosphonat-
komplex (MDP) und dem Knochenkal-
ziumapatit stattgefunden. Die Bilder
spiegeln somit die Verteilung im Blut-
pool bzw. in den Weichteilen wieder.
Bei einer Entziindung der Gelenk-
schleimhaut (Synovialitis) mit der da-
mit verbundenen Hyperdmie zeigt sich
demnach eine erhohte Aktivitdtskon-
zentration. Dies ist beweisend fiir das
Vorhandensein einer Arthritis.

Pertechnetatszintigraphie. Zur Durch-
fithrung der reinen Pertechnetatszinti-
graphie ist eine einmalige i. v.-Applika-
tion von 185 MBq Technetium-99m-Per-
technetate ausreichend. Mit ihr kann
das Ausmaf3 der Entziindungsaktivitét
an der Synovia bestimmt werden. Auf-
nahmen werden nach 10-15min p.i.
durchgefiihrt [18].

Mit Hilfe der ROI (region of inte-
rest)-Technik wird semiquantitativ der
Anteil der Arthrose (normaler Blut-
pool) bzw. der Arthritis (gesteigerter
Blutpool) abgeschitzt. Die Dreiphasen-
szintigraphie dokumentiert somit auf
reproduzierbare Weise den arthroti-
schen/arthritischen Zustand eines Ge-
lenks.

Vorteile der Dreiphasenskelettszin-
tigraphie sind somit:

D Frithnachweis eines polyartikuldren
Befallsmusters,

D Frithnachweis der Arthritis,

D bessere Sensitivitdt gegeniiber radio-
logischen Methoden (bei geringerer
Spezifitit),

D Moglichkeit der semiquantitativen
Verlaufsbeurteilung bzw. Beurteilung
des therapeutischen Ansprechverhal-
tens nach Radiosynoviorthese.

Arthrosonographie zur Beurteilung
der Synoviaschwellung

Die Sonographie der Gelenke ist ein un-
verzichtbarer Bestandteil der Untersu-
chung vor der Radiosynoviorthese [4].
Beno6tigt wird ein 7,5-MHz-Schallkopf,
fiir adipose Kniegelenke und fiir Hiift-
gelenke ist ein zusidtzlicher 5-MHz-
Schallkopf empfehlenswert. Verwandt
wird ein ,,Real-time-linear-Schallkopf®.

Beurteilung
der Schmerzsymptomatik
und Synoviaschwellung

Bei allen Patienten empfiehlt sich vor
Durchfithrung einer RSO (und bis zu
1 Jahr danach) ein genaues ,,Follow up*
in Abstinden von 3 Monaten. Als ein-
fach in der Anwendung hat sich hierbei
die semiquantitative Skalierung von
0-4 modifiziert nach dem Score von
Ritchie erwiesen [19]:

D Grad o = kein Schmerz und auch kei-
ne Synoviaschwellung,

D Grad1 = leichter Schmerz und leichte
Synoviaschwellung,

D Grad 2 = mittlerer Schmerz mit einer
mittleren Synoviaschwellung,

D Grad 3 = intensiver Schmerz mit ei-
ner deutlichen Synoviaschwellung,

D Grad 4 = sehr starker Schmerz, Bewe-
gungseinschrankung, massive Syno-
viaschwellung.

Radionuklidapplikation
und Dosimetrie

Die intraartikuldre Radionuklidappli-
kation sollte an grofleren Gelenken wie
Schulter, Ellenbogen und Hiifte zur Lo-
kalisationssicherung mittels radiologi-
scher Bildwandlerkontrolle erfolgen.
Baker-Zysten im Kniegelenk und gro-
Bere Fliissigkeitsansammlungen miis-
sen vollstdndig entleert werden. Bei gu-
ter anatomischer Kenntnis kann in klei-
nere Gelenke nach genauer Ertastung
des Gelenkspalts direkt injiziert wer-
den. Zur Vermeidung eines lymphoge-
nen Radionuklidabflusses sollte das Ge-
lenk iiber einen Zeitraum von 72 h p.i
mit einer Schiene ruhiggestellt werden.
Die stationdre Aufnahme wire zur Ru-
higstellung ideal, ist jedoch nicht obli-
gat.

Fiir dosimetrische Berechnungen
werden planare Aufnahmen in Ganz-
korpertechnik mit einer Zweikopfgam-
makamera durchgefithrt. Verwendet
wird ein niederenergetischer, hochauf-
16sender Kollimator bei Erbium'®-Zi-
trat oder ein hochenergetischer All-pur-
pose-Kollimator fiir Yttrium®-Zitrat
und Rhenium*¢-Sulfid. Ganzkdrperauf-
nahmen erfolgen in anteriorer und po-
steriorer Sicht nach 4, 24, 48 und 72 h
nach  Radionuklidinstillation.  Zur
Quantifizierung der beiden reinen [3-
Strahler (Yttrium und Erbium) wird die
im Gewebe entstehende Rontgenbrems-
strahlung mit der Kamera quantitativ
erfasst. Bei Rhenium®¢-Zitrat kann auf
Grund der giinstigen y-Strahlen eine
Quantifizierung durch Messung dieser
erfolgen.

Daran schlieflen sich dosimetrische
Berechnungen an, die durch ein PC-
Softwareprogramm [5, 20, 22] durchge-
fithrt werden.
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Tabelle 3

Das therapeutische Prinzip

Reduktion der Entziindungsaktivitat der therapierten Gelenke (in %)
der Ausgangsaktivitdt (gemessen mit der ROI-Technik)

Weichteil-Uptake

Mittlere und groBe Gelenke

Kleine Fingergelenke

MW + SA [%] MW + SA [%]
1.Monat p. . 40,75+ 25,3 40,75+ 22,3
2.Monat p.i. 48 +33,0 48 £ 25,6
5.Monat p.i. 48+13,5 63,25 +45,4
Tabelle 4

Synoviaschwellung (sonographischer Messungen) vor und nach Radio-
synoviorthese in Bezug auf die einzelnen Radionuklide

Schwellung davor 3 Monate p.i. 6 Monate p.i. Kompletter
MW =+ SA [mm] MW + SA [mm] MW + SA [mm] Riickgang
MW + SA [mm]
Rh'8-Sulfid 3,68 £ 2,67 2,812, 1,75+1,12 1,93+1,24
Er'%-Zitrat 2,36 + 1,95 1,83 £1,31 0,6 0,41 1,76 £ 1,19
Y%0-Zitrat 6,8+4,79 513 +3,51 2,42 +1,94 4,38 +3,74
Tabelle 5

Auswertung nach Ritchie-Score-Index in Bezug auf Schmerz, Bewegungs-
einschrankung und Synovialschwellung

Ritchie Zuvor 1 Monat p.i. 3 Monate p.i. 5 Monate p.i.
MW + SA MW = SA MW =+ SA MW + SA

Er'®-Zitrat 3,0£1,0 06+03 - -

Y%-Zitrat 30£1,0 05+04 05+0,3 05+0,2

Rh'®-Sulfid 25+1,2 1,05+0,8 0,3+0,2 03x0,1

Ergebnisse ziindung auf als in schon weiter fortge-

Riickgang der Entziindungsaktivitat
nach RSO

In der Literatur gibt es bisher nur
sehr wenige und ungenaue Daten iiber
das Ansprechverhalten entziindlicher
Weichteilverdnderungen auf die Radio-
synoviorthese. Studien [7] haben ge-
zeigt, dass vor Radiosynoviorthese der
Uptake in der Weichteilphase der Ske-
lettszintigraphie (Entztindungsaktivitét
der Synovitis) bei Patienten mit aktiver
chronischer Polyarthritis im Vergleich
zu gesunden Gelenken deutlich héher
ist. Entsprechend weist die RSO in der
Frithform der chronischen Polyarthritis
quantifizierbar bessere Resultate in Be-
zug auf den Riickgang der lokalen Ent-
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schrittenen Stadien. Unterschiede des
therapeutischen  Ansprechverhaltens
groferer und kleinerer Gelenke nach
RSO bestehen in den ersten beiden Mo-
naten nach RSO nicht, da bei allen Ge-
lenken der Entziindungs- und Weich-
teilschwellungsriickgang vergleichbar
ist. Dartiber hinaus kann jedoch nur
bei den kleinen Fingergelenken in den
ersten 5 Monaten mit einer vollstindi-
gen Riickbildung der Entziindung ge-
rechnet werden, wohingegen bei grofle-
ren Gelenken der Entziindungsriick-
gang in diesem Zeitraum langsamer
voranschreitet (Tabelle 3).

Riickgang der Synoviaschwellung

In einem direkten Vergleich zwischen
Weichteilszintigraphie und Sonogra-
phie korreliert der Riickgang der Ent-
zlindungsaktivitit und der Riickgang
der Synoviaschwellung [7] zeitlich in
den ersten 6 Monaten nicht. Nach The-
rapie kleiner Fingergelenke mit Erbi-
um'®-Zitrat, gréf8erer Gelenke mit Rhe-
nium'®-Sulfid und Kniegelenke mit Yt-
trium®°-Zitrat tritt unabhingig von der
Gelenkgrofle ein Riickgang der Synovi-
alschwellung von 50% oder mehr erst
nach 6 Monaten ein (Tabelle 4) [s, 7],
wohingegen der Riickgang der Entziin-
dungsaktivitdt deutlich frither einsetzt
(Tabelle 7 in Gratz et al. [7]).

Korrelierende Werte beziiglich des
Riickganges der Synovialschwellung
und Entziindungsaktivitdt finden sich
mit beiden Untersuchungsmethoden
erst 6 Monate nach Radiosynoviorthe-
se. Es féllt auf, dass der Grad der Ent-
ziindungsaktivitdt ~weichteilszintigra-
phisch im 1. Monat schon um 40 % zu-
riickgeht, wohingegen sich dies sono-
graphisch zu diesem Zeitpunkt nicht
dokumentieren ldsst. Der Riickgang der
Synoviaschwellung ist um 4-5 Monate
zeitlich versetzt. Nach 5-6 Monaten
kommen jedoch beide Untersuchungs-
methoden zum gleichen Ergebnis.

Die radiologische Beurteilung der
Gelenke gestaltet sich problematisch,
da ein messbarer Riickgang der Syno-
viaschwellung strahlentechnisch nur
sehr eingeschriankt quantifizierbar ist.
Besser beurteilbar sind erosive Gelenk-
prozesse, da nach Radiosynoviorthese
keine Reparationsvorgénge an der Kno-
chen-Knorpel-Grenze [7] stattfinden.

Unter Zuhilfenahme des modifi-
zierten Ritchie-Scores [19] zeigen die
kleinen Fingergelenke wiederum die
besten Ergebnisse in Bezug auf den
Riickgang der Schmerzsymptomatik,
der synovitischen Entziindungaktivitit
und der Gelenkfunktionseinschrankun-
gen (Tabelle 5). Die Unterteilung o-4
auf der Werteskala ist im Ritchie-Score
vorgegeben.

Dosimetrie

Unter Anwendung der beschriebenen
Messmethode konnen dosimetrische
Daten der Tabelle 6 entnommen wer-
den. Aufgefiihrt sind die zu erwarten-
den mittleren absorbierten Strahlendo-



sen flir die therapierten Gelenke und
Organe bzw. Lympphknoten, ausge-
driickt in Gray (Gy).

Bei Ruhigstellung des Gelenks kann
szintigraphisch das Verweilen des Ra-
dionuklids im Gelenkinnenraum bis zu
72 h nach Radionuklidapplikation do-
kumentiert werden (Abb.1). Wenn eine
Ruhigstellung des Gelenks nicht mog-
lich ist, findet ein teilweiser Abfluss des
Radionuklids tiber die drainierenden
Lymphgefifle statt. Das Radionuklid
wird anschlieffend im Retikulo-Endo-
thelialen-System sowohl in den Lymph-
gefifle als auch in Leber und Milz aufge-
nommen. Szintigraphisch stellen sich
bei ausgeprigten Radionuklidabstro-
mungen ganze Lymphknotenketten dar
(Abb.2): Die Strahlendosis einzelner
Lymphknoten liegt im Mittel bei
14,67 £ 11,2 Gy.

Die effektive mittlere Aquivalenz-
dosis bei Patienten mit obligater Ge-
lenkruhigstellung ist mit 6,45 £ 3,43
cSv/mCi deutlich niedriger als bei Pati-
enten mit bewegungsinduziertem Ra-
dionuklidabfluss und einer mittleren
Aquivalenzdosis von 8,31 * 3,2 cSv/mCi.

Durch den Abfluss des Radionu-
klids aus dem Gelenk reduziert sich die
strahlenabsorbierte Dosis auf die ent-
ziindlich geschwollene Synoviaoberfli-
che erheblich. Maximal entziindungs-
hemmende Wirkungen auf die Synovia-
oberfliche werden bei Dosen von 120 Gy
[8, 9] erzielt. Nach einmaliger aktiver
Benutzung des Gelenks muss mit einem
Raionuklid-Abfluss von 40 % und mehr
gerechnet werden [7]. Bei einem 40-%-
Abstrom z.B. aus dem OSG reduziert

Tabelle 6

Abb.1 A Radionuklidverteilungsszintigraphie
nach intraartikuldrer Instillation von 185 MBq
Yttrium®-Zitrat in das Kniegelenk. Nach kor-
rekter Applikation verteilt sich das Radionuklid
homogen auf die Oberflache der Synovialzotten
im gesamten Kniegelenk. Um die Radionuklid-
verteilung zu fordern, wird das Gelenk passiv
vom Untersucher 2- bis 3mal sehr langsam
durchbewegt. Bei posttherapeutischer Gelenk-
ruhigstellung kann mit einem Verbleiben des
Radionuklids im Gelenkinnenraum bis zu 72 h
p.i. und langer gerechnet werden

Mittlere absorbierte Strahlendosen fiir die therapierten Gelenke,

Abb.2 A Nach Applikation von 74 MBq Rheni-
um'-Sulfid in das linke 0SG einmalige Mobili-
sation der Patientin. Das Verteilungsszinti-
gramm 3 h p.i. zeigt eine perlschnurartige An-
ordnung von 4 Lymphknoten in Hohe des linken
Leistenkanals sowie einen weiteren fiinften,
etwas kleineren Lymphknoten in Hohe des lin-
ken Kniegelenks. Aufgrund des deutlichen Ra-
dionuklidabstroms aus dem Gelenkinnenraum
iiber die Lymphbahnen und gleichzeitiger Aus-
scheidung iiber die Harnblase war die gelenk-
absorbierte Strahlendosis mit 65 Gy deutlich
erniedrigt und der Riickgang der Entziindungs-
aktivitat erreichte 5 Monate p.i. lediglich 30 %

sich die strahlenabsorbierte Dosis auf
ca. 65 Gy. Durch die reduzierte strahlen-
absorbierte Dosis auf die Synoviaober-

Organe und Lymphknoten flache reduziert sich in den ersten 6 Mo-
- oo o naten die Entziindung nur um 30 % (an

Organ Rh™-Sulfid Er™-Zitrat Y -Zitrat Stelle von 50% bei Ruhigstellung), die

Ganzkdrper 5,3+ 2,73 Gy 0,411 cGy 15,5 Gy ?Ch‘g’flﬂl ng der Syno‘ga. Iﬁurh‘.lmtlﬁ m“;

Leber 10,0 + 8,05 Gy 26,5 cGy anstellevon 1,9 mm bel Ruhugsteliung

Milz 20,3 + 22,87 cGy 11,9 Gy bei entsprechend eingeschrinkter Bes-

Nieren 9,38 + 11,35 cGy 67 cGy serung der Schmerzsymptomatik bzw.

Schulter 120,52 + 32,23 Gy der Bewegungseinschriankung.

Hand 130 + 12,56 Gy

Ellenbogen 83,55 + 38,71 Gy Nebenwirkungen der RSO

Sprunggelenke 84,12 + 30,69 Gy

ine Fi + . .

El:i':e Fingergelenke 13223£34.25 Gy 130,1 Gy Gelegentlich kann ein Riickfluss des Ra-

Reg. Lymphknoten 3 h ’ dioinuklids duth den E'instichk.anal

p.i. nach Bewegung 14,67 11,2 Gy 23 Gy auftreten [15]. Hier und bei paraartiku-

larer Injektion mit Paravasatbildung im
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Weichteilgewebe kann es zu Strahlenne-
krosen der Haut oder des Stichkanals
kommen.

Bei korrekter Applikation des Ra-
dionuklids in den Gelenkinnenraum
werden bei etwa 2% der Patienten [13]
leicht erh6hte Temperaturen und allge-
meines Unwohlsein beschrieben. Weni-
ge Stunden nach der Injektion muss bei
2% der Patienten mit Reizergiissen ge-
rechnet werden, die jedoch auch ohne
Behandlung innerhalb von 2-3 Tagen
abklingen [1]. Durch gleichzeitige In-
stillation eines Kortikoids in den Ge-
lenkinnenraum [4, 6, 7] kann ein An-
schwellen der Synovia p.i. erfolgreich
unterbunden werden. Von den Patien-
ten wird lediglich iiber ein leichtes Zie-
hen und kurzzeitiges Brennen berichtet,
weitere Angaben tiber Unwohlsein oder
Herz-Kreislauf-Beschwerden =~ werden
nicht gemacht. Blutbildverédnderungen
nach durchgefithrter Radiosynovior-
these wurden nicht beschrieben. Auch
andere systemische Nebenwirkungen
wurden bislang nicht veréffentlicht.

Das genetische Strahlenrisiko unter
Zugrundelegung der Daten der UNS-
CEAR (United Nations Scientific Com-
mittee on the Effects of Atomic Radiati-
on) liegt im Bereich einiger 10 er Poten-
zen unter einem Promille [12, 14]. Die
Daten weisen darauf hin, dass die RSO
damit auch bei Patienten unter 40 Jah-
ren angewandt werden kann.
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Das therapeutische Prinzip
Fazit fiir die Praxis

Die RSO stellt eine lokale, einfach handhab-
bare Therapie entziindlicher Gelenkerkran-
kungen dar. Entziindliche Prozesse der Syno-
via konnen durch lokale Applikation von Ra-
dionukliden friihzeitig therapiert werden.

Bei weiter fortgeschrittenen Entziin-
dungen (mit beginnender Gelenkdestruk-
tion) hat sich die RSO als Schmerztherapie
bewahrt. Radiologisch finden sich Hinweise
auf das Sistieren destruktiver Gelenkprozesse
unter Radiosynoviorthese, jedoch nicht auf
die Induktion reparativer Vorgange im 1. Jahr
nach Strahlenapplikation.

Die Weichteilszintigraphie als préathera-
peutische MaBBnahme zur Abklarung der Ak-
tivitat entziindlicher Gelenkerkrankungen
(z.B. der Friihform der rheumatoiden Polyar-
thritis) ermdglicht eine bessere Beurteilung
des therapeutischen Ansprechverhaltens.
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