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1. Verzeichnis der Abkiirzungen

CLOVES: Akronym flr die Symptome kongenitaler lipomatdser
Uberwuchs, vaskuldre Fehlbildungen und epidermale N&vi

CM: Capillary Malformation; kapillare Malformation
CT: Computertomographie
DSA: Digitale Subtraktionsangiographie

Fcy: kristallisierbares Fragment eines enzymatisch gespaltenen
Immunglobulin G-Molekiils; fur die Bindung des Antikérpers an einen
Immunglobulin G-Rezeptor verantwortlich

b-FGF: Basic Fibroblast Growth Factor; Fibroblasten-Wachstumsfaktor
FS: Fettsattigung

GLUT1: Glucose-Transporter 1; auch: Erythrozyten/Hirn-Hexose-
Facilitator

GRE: Gradientenecho; eine MRT-Sequenztechnik

ISSVA: International Society for the Studies of Vascular Anomalies
MMP-9: Matrixmetallopeptidase 9

MRT: Magnetresonanztomografie, Kernspintomografie

NICH: non-involuting congenital Hemangioma

PD: Protonendichte-Wichtung

PICH: partially involuting congenital hemangioma

RICH: rapidly involuting congenital hemangioma

SE: Spin Echo; eine MRT-Sequenztechnik

STIR: short tau inversion recovery, eine MRT-Fettsuppressionstechnik

TGF-beta 1: Transforming Growth Factor-f1, transformierender
Wachstumsfaktor

TSE: Turbo Spin Echo; eine MRT-Sequenztechnik

VEGF: Vascular Endothelial Growth Factor; Vaskularer endothelialer
Wachstumsfaktor

WHO: World Health Organisation; Weltgesundheitsorganisation
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2. Einleitung

Synoviale Hamangiome sind selten vorkommende, gutartige
GefaBmissbildungen, die ihren Ursprung im gefaBfihrenden subsynovialen
Gewebe der Synovialmembran nehmen. Ihre bei weitem haufigste
Lokalisation ist das Kniegelenk (Greenspan et al., 1995). Die
Erstbeschreibung erfolgte 1856 durch Bouchut. Seitdem wurden circa 400
Falle in der Fachliteratur beschrieben.

Der Terminus ,synoviales Hamangiom" ist per se ungenau und kommt in
der ISSVA-Klassifikation vaskularer Fehlbildungen (vgl. Tabelle 1) nicht vor.
Er wird rein deskriptiv verwendet und umfasst vaskuldare Lasionen in oder
an einem Gelenk. In der Liste der Weichteiltumoren der WHO werden
synoviale Hdmangiome als eigene Entitat geftihrt (Caloje, 2013); Uber die
Atiologie und die Pathogenese liegen keine gesicherten Erkenntnisse vor. In
aller Regel ist beim synovialen Hamangiom nicht bekannt, welche Art
GefaBmissbildung genau vorliegt. Selbst die Unterscheidung, ob es sich um
einen vaskularen Tumor oder eine vaskulare Malformation handelt, ist
normalerweise nicht moéglich. Der histopathologische Befund orientiert sich
typischerweise am lichtmikroskopisch vorherrschenden GefaBtyp. Nach den
Kriterien der MRT-Bildgebung werden die Lasionen unterteilt in synovial,
juxtaartikular und Mischtypen. Als ,synovial® werden Hamangiome
bezeichnet, die intraartikular liegen. Juxtaartikuldre synoviale Hdmangiome
liegen extraartikular, haben aber einen direkten Bezug zur Gelenkkapsel.
Bei Hamangiomen vom Mischtyp liegen sowohl intra- als auch
extraartikulare Anteile vor. Typischerweise handelt es sich um sogenannte
Low Flow-Lasionen, also solche mit einer niedrigen Flussgeschwindigkeit
innerhalb der vaskuldaren Matrix, und nicht um arteriovendse Fisteln.

Aufgrund ihrer Seltenheit sind synoviale Hdmangiome im klinischen Alltag
weitgehend unbekannt. Ihr symptomatologisches Erscheinungsbild ist
unspezifisch und ahnelt dabei zahlreichen anderen Erkrankungen wie
beispielsweise Arthritiden (z.B. Tsai, A. et al., 2011 oder Hospach et al.,
2011), die bedeutend haufiger auftreten. Die Diagnose ,synoviales
Hamangiom" wird daher klinisch nur aduBerst selten gestellt. Da das
Beschwerdebild oft nur gering ausgepragt ist, wird auch in vielen Fallen eine
weiterfiUhrende bildgebende Diagnostik erst spat im Krankheitsverlauf
durchgeflihrt. Als primare bildgebende Diagnhostik wird oft zunachst eine
Réntgenuntersuchung des erkrankten Gelenks durchgefuhrt. Die
Réntgendiagnostik liefert beim Vorliegen eines synovialen Hamangioms
haufig einen negativen Befund oder die sichtbaren Veranderungen sind nur
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auBerst diskret ausgepragt und unspezifisch. Die als richtungsweisend
geltenden Phlebolithen sind dabei nur selten nachweisbar (Wdértler 2005).
Im weiteren Verlauf wird Ublicherweise eine Magnetresonanztomographie
des betroffenen Gelenkes angefertigt. Die bisher vorliegende Literatur
liefert insgesamt wenige Daten zur Relevanz der Bildgebung und Angaben
zur Haufigkeit von magenetresonanztomographisch nachweisbaren Zeichen
synovialer Hdmangiome. Die Lasionen lassen sich zwar sehr gut mit dieser
Methode darstellen, werden aber oft nicht als solche erkannt, da es sich um
eine weitgehend unbekannte Erkrankung handelt. Die MRT liefert dann aber
letztlich die entscheidenden, grundlegenden Informationen flr die Planung
einer perkutanen oder offenen Biopsie.

Fir den betroffenen Patienten kann es aufgrund der geschilderten
Umstande zu einer Diagnoseverzégerung von zum Teil vielen Jahren, dem
sogenannten , Diagnostic Delay", kommen. Dieser Terminus bezeichnet die
Zeit, die zwischen erstmaligem Auftreten der Symptome und der definitiven
Diagnosestellung vergeht.

Dabei sind die frihzeitige Diagnosestellung und die Zuflihrung zu einer
definitiven Therapie flr die betroffenen Patienten von prognostischer
Bedeutung, um madgliche Spatfolgen wie Funktionseinschrankung des
betroffenen Kniegelenkes bis hin zur - im Falle von rezidivierenden
Gelenkeinblutungen - hamorrhagischen Arthropathie mit madglicherweise
notwendigem Gelenkersatz schon in jungen Jahren zu vermeiden.
Typischerweise werden die erkrankten Patienten einer operativen Therapie
zugefuhrt. Das Therapieregime orientiert sich dabei an der Lage und
Ausdehnung der Lasion. Kleinere, vor allem gestielte synoviale
Hamangiome kdnnen arthroskopisch entfernt werden. Bei groBeren oder
diffusen synovialen Lasionen sowie bei juxtaartikuldren und Mischtyp-
Hamangiomen ist eine partielle oder totale Synoviektomie von Né&ten.
Perkutane oder endovaskulare Therapieverfahren spielen aufgrund der Lage
in einem tiefen Kompartiment des Kérpers und der typischerweise niedrigen
Flussgeschwindigkeit innerhalb der synovialen Hdmangiome keine Rolle.

Hauptziel dieser Arbeit ist es, anhand der 29 vorliegenden Falle von
histologisch gesicherten synovialen Hdmangiomen am Kniegelenk die MR-
tomografischen Charakteristika der Lasionen zu definieren. Dabei werden
neue morphologische Merkmale etabliert und analysiert, die Uber die
basalen Gewebekriterien des Signalverhaltens in der T1- und T2-Bildgebung
hinausgehen und bisher im Zusammenhang mit synovialen Hdmangiomen
allenfalls in Einzelfallen beschrieben wurden. Es soll Uberprift werden, ob
das Vorliegen bestimmter, definierter Veranderungen Ruckschllsse auf den
histopathologischen Typ der Lasionen zulassen. Dabei werden -soweit
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vorhanden- die projektionsradiographischen Aufnahmen ebenfalls auf das
Vorliegen entsprechender Veranderungen untersucht. AuBerdem werden
die klinischen und anamnestischen Angaben der betroffenen Patienten
ausgewertet, um ein madglichst vollstandiges Portrait der Erkrankung zu
erstellen.



3. Grundlagen

3.1 Anatomische Grundlagen

Die Membrana synovialis ist einer der phylogenetisch neueren Bestandteile
des muskuloskelettalen Systems der Wirbeltiere. Embryologisch ist die
Synovialis abgeleitet vom sogenannten interzonalen Mesenchym, einem
spezialisierten Anteil des Mesoderms. Es differenziert sich aus dem
primitiven Mesenchym, welches zwischen den sich entwickelnden
knorpeligen Skelettelementen zu finden ist. Die Synovialmembran besteht
aus zwei bis drei Schichten spezialisierter Zellen, die Synoviozyten genannt
werden. Diese Synoviozyten haben groBe Ahnlichkeit mit Mesothelzellen
und genauso wie diese umsaumen sie fllssigkeitsgefillte Hohlraume. Man
unterscheidet oberflachliche Synoviozyten, welche B-Zellen genannt
werden, die darunter liegende Zellschicht setzt sich aus A-Zellen
zusammen. Diese synoviozytaren Zellschichten liegen auf einem lockeren
Bindegewebe, welches aus Fett, Kollagen und BlutgefaBen besteht. An
groBen Gelenken —wie dem Kniegelenk-, welche synoviale Falten aufweisen,
ist dieses subsynoviale Bindegewebe typischerweise deutlich ausgepragt
und enthalt auBer reichlich reifem Fettgewebe auch ein sehr gut
entwickeltes GefaBnetzwerk (O’Connel, 2000). Beim synovialen
Hamangiom handelt es sich um Ldasionen, die eben in diesem
gefaBfihrenden subsynovialen Bindegewebe entstehen (Nielsen et al.,
2011). Sie enthalten in variabler Auspragung Gewebeanteile der sie
hervorbringenden Schicht, namlich Fett und Bindegewebe, aber auch
Muskulatur als Bestandteil der Lasionen wurde beschrieben (Greenspan et
al., 1995). Erst jenseits dieser subsynovialen Schicht findet sich beim
typischen diarthrodialen Gelenk dann die straffe, fibrose Gelenkkapsel.
Wahrend die Membrana synovialis bestimmte intrakapsulare Strukturen wie
Fettpolster und Bander umhiillt, findet sich auf dem Gelenkknorpel, den
Menisci und Labren kein synovialer Uberzug. Hauptaufgabe der
Synovialmembran ist die Nahrstoffversorgung der Knorpelstrukturen und
die Aufrechterhaltung der Gelenkfunktion im Sinne eines ,Feuchthaltens",
einer ,Schmierung" des Gelenkbinnenraumes durch FlUssigkeitssekretion in
denselben (Kim H.K. et al.,, 2011). Abgesehen vom eigentlichen
Gelenkraum zwischen Femur und Tibia ist am Kniegelenk noch die Patella
an der Artikulation beteiligt. Im anterioren Gelenkkompartiment erstreckt
sich die Synovialis am Kniegelenk Uber die Patella hinaus nach proximal bis
tief in den Musculus quadriceps femoris hinein, um dort den Rezessus
suprapatellaris zu bilden. Dieser Rezessus wird durch einen kleinen Muskel,
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den Musculus articularis genu, ein Faserziigel vom Musculus vastus
intermedius, in Position und aufgespannt gehalten. Die Kreuzbander und
der Hoffa’sche Fettkdrper weisen einen synovialen Uberzug auf, sie liegen
aber innerhalb der Gelenkkapsel, somit intrakapsuldar-extrasynovial.
Dorsocaudal offnet sich aus dem Gelenkraum entlang der inneren
Oberflache der Sehne des Musculus popliteus die Bursa musculi poplitei,
eine Ausstilpung des Gelenkbinnenraumes. Haufig besteht zudem eine
Kommunikation des Gelenkes mit der Bursa semimembranosa, die zwischen
dem medialen Kopf des Musculus gastrochemius und der medialen
Femurkondyle liegt (Frick et al., 2007). Alle diese Strukturen kommen als
potenzieller Ausgangspunkt eines synovialen Hdmangioms am Kniegelenk
in Betracht, bei weiten am haufigsten betroffen ist aber das vordere
Gelenkkompartiment (Greenspan et al., 1995).

3.2 Atiologie und Klassifikation

Die Atiologie synovialer Hdmangiome ist bis dato unklar. Es wurde
vorgeschlagen, die Lasionen nicht als neoplastische Tumoren aufzufassen,
sondern vielmehr als Reaktion auf ein Trauma. Allerdings liefert die
Anamnese der betroffenen Patienten nur in einem Bruchteil der Falle
Hinweise auf ein relevantes Trauma, welches diese These stitzen wirde.
Die Tatsache, dass es sich bei den Betroffenen Uberwiegend um jlngere
Menschen handelt, fUhrte dazu, dass synoviale Hamangiome eher als
kongenitale Malformationen oder eben doch tumordse Lasionen angesehen
wurden, zumal ein Teil der Patienten auch Hamangiome in anderen
Kdrperregionen aufwiesen (Weiss et al., 2008). Letztlich besteht hier —auch
aufgrund der nur geringen Pravalenz- keine beweiskraftige Datenlage und
kein Konsens.

Synoviale Hamangiome werden typischerweise anhand anatomischer
Kriterien in unterschiedliche Typen eingeteilt: synovial, juxtaartikuladr oder
Mischtyp. Dabei bezeichnet der Terminus ,juxtaartikular® eine Lasion, die
extraartikular liegt, aber Kontakt zur Gelenkkapsel hat. Als Mischtyp werden
Lasionen bezeichnet, die sowohl innerhalb der Gelenkkapsel zu finden sind,
aber auch extraartikulare Anteile aufweisen. Da am Kniegelenk der Raum -
wie oben beschrieben- zwischen Synovia und fibréser Gelenkkapsel anders
als bei kleinen Gelenken sehr breit ist, kann versucht werden, die synovialen
Hamangiome des Kniegelenkes noch in intraartikuldr-synovial und
intraartikuldr-extrasynovial zu unterteilen. Diese Unterteilung wurde
beispielsweise von Dalmonte et al., 2012 bei der Beschreibung seiner Falle
von vendsen Malformationen am Kniegelenk benutzt. Desweiteren kénnen
synoviale Hdmangiome anhand morphologischer Kriterien in die Kategorien
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Lumschrieben®, ,gestielt" und ,diffus® eingeteilt werden. Histologisch
werden sie darlber hinaus in kavernés, kapillar, arteriovenés und vends
eingeteilt (z.B. Holzapfel et al., 2009), wobei Mischtypen nicht
ungewohnlich sind, die Klassifikation bezieht sich auf den dominanten
GefaBtyp. In der von Devaney et al., 1993 vorgestellten Serie von 20
Patienten lagen in 50% der Félle ein kavernéses Hamangiom, in 25% der
Falle ein kapillares Hdmangiom, in 20% ein arteriovendses und in 5% der
Falle ein venbses Hamangiom vor.

Die Einteilung von GefaBmissbildungen sollte heutzutage nach der gangigen
Klassifikation der ISSVA erfolgen. Die aktuell gultige, im April 2014 in
Melbourne verabschiedete Version dieser Klassifikation (ISSVA, 2014) ist in
vereinfachter Form in Tabelle 1 wiedergegeben.



Vaskuldre Tumoren benigne

Infantiles Hdmangiom

Kongenitales Hdmangiom Rapidly involuting (RICH)
Non-involuting (NICH)
Partially involuting (PICH)

Buschelartiges Angiom

Spindelzellhamangiom

Epithelioides Hdmangiom

Pyogenes Granulom

Sonstige

Borderline bzw.

lokal agressiv

Kaposiformes Hamangioendotheliom

Retiformes Hamangioendotheliom

Papillares intralymphatisches Angioendotheliom, Dabska-Tumor
Zusammengesetztes Hamangioendotheliom

Kaposi-Sarkom

Sonstige

maligne

Angiosarkom
Epithelioides Hdmangioendotheliom
Sonstige

Vaskulare

Malformationen einfach

Kapilldre Malformationen

Lymphatische Malformationen
Vendse Malformationen
Arteriovendse Malformationen

Arteriovendse Fistel

kombiniert

Kapillar-vendse Malformation
Kapilldr-lymphatische Malformation
Kapillar-arteriovendse Malformation
lymphovendse Malformation
kapillar-lymphovendse Malformation
kapilldar-lymphatisch-arteriovenése Malformation
kapillar-vends-arterioventdse Malformation

kapilldr-lymphatisch-vendse-arteriovendse Malformation

von groBen GefaBen

LymphgefaBe
Venen

Arterien

assoziiert mit

anderen Anomalien

Klippel-Trenaunay-Syndrom
Parkes-Weber-Syndrom
Servelle-Martorell-Syndrom
Sturge-Weber-Syndrom

Limb CM + congenital non-progressive limb hypertrophy
Maffucci-Syndrom

Macrocephaly - CM

Microcephaly - CM
CLOVES-Syndrom

Proteus-Syndrom
Bannayan-Riley-Ruvalcaba-Syndrom

Tabelle 1: Ubersicht iber die ISSVA-Klassifikation vaskuldrer Fehlbildungen
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3.3 Histopathologie

Theoretisch kdnnen synoviale Hdmangiome uberall dort entstehen, wo sich
synoviale Oberflachen im Koérper finden. Das charakteristische
Erscheinungsbild ist das einer intraartikuldren L&sion, die von der
Synovialmembran Uberzogen ist; dabei kann es sich um fokale oder diffuse
Veranderungen handeln. Bei Weitem am haufigsten betroffen ist das
Kniegelenk. Makroskopisch imponiert das synoviale Hamangiom in Falle
einer umschriebenen Lasion als gelappte, weiche, braune, teigige tumordése
Struktur mit darauf gelegener zottiger Synovialmembran, die durch das
Hamosiderin oft mahagonibraun gefarbt ist (Greenspan & Remagen, 2000).
Es lassen sich bereits makroskopisch zahlreiche gestaute Gefal3e
unterschiedlichen Kalibers erkennen, auch wenn eine diffuse Variante des
Hamangioms vorliegt (Calonje, 2013).

Histopathologisch handelt es sich meist um kavernése Hdmangiome, in
denen sich zwischen den sich verastelnden GefaBstrukturen
unterschiedlicher GréBe eine 6dematdse, myxoide oder fokal hyalinisierte
Matrix nachweisen lasst. Diese Matrix kann gelegentlich Entziindungszellen
und Siderophagen enthalten. Die Synovialis Uber der Lasion ist gelegentlich
villds aufgeworfen und kann maBig bis viel Hdmosiderin enthalten. Diese
synovialen Veranderungen sind in aller Regel sekundar, kbnnen aber derart
das histopathologische Bild pragen, dass Verwechselungsgefahr mit einer
primaren Synovialitis besteht. Entscheidendes Diagnosekriterium flr ein
synoviales Hdmangiom ist in diesen Fallen, dass die zugrunde liegenden
GefaBe deutlich vermehrt und dilatiert sind (Weiss et al., 2008).

Lobulare kapillare und arteriovendse Varianten des synovialen Hdmangioms
sind deutlich seltener, diese weisen histopathologisch das gleiche Bild wie
Hamangiome anderer Lokalisationen auf. Gelegentlich kénnen grofBe,
thrombosierte vaskulare Strukturen nachweisbar sein, in denen sich eine
papillare Endothelhyperplasie nachweisen lasst (Nielsen et al., 2011). Die
histopathologische Diagnose kann wesentlich erschwert sein, wenn
rezidivierende Einklemmungen, verbunden mit sekundaren Ischamien,
aufgetreten sind (Krenn und Rither, 2012).

3.4 Vorkommen und Haufigkeit

Hinsichtlich der Geschlechtsverteilung fand Moon 1973 eine geringfligig
erhohte Haufigkeit beim weiblichen Geschlecht (53%) gegentber dem
mannlichen Geschlecht (47%), wobei die Erstmanifestation der Erkrankung
beim weiblichen Geschlecht mit 10,9 Jahren angegeben wurde, die beim
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mannlichen Geschlecht mit 12,5 Jahren. In einer 1993 von Devaney et al.
veroffentlichten Publikation von 20 Fallen hingegen waren mannliche
Patienten mit 65% haufiger betroffen als weibliche Patienten (35%), die
Erstmanifestation lag mit 25 Jahren deutlich spater als bei den von Moon
analysierten Fallen. Das Symptomenspektrum war nahezu identisch.
Betrachtet man auch die zahlreichen Einzelfallpublikationen und kleinen
Serien, so bleibt zusammenzufassen, dass die Erstmanifestation
Ublicherweise im Kinder-, Jugend- und jungen Erwachsenenalter stattfindet
und dass das weibliche Geschlecht geringfligig haufiger betroffen ist.

3.5 Klinisches Erscheinungsbild

Die Erkrankung stellt eine diagnostische Herausforderung dar. Laut
Devaney et al., 1993 werden nur 22% aller synovialen Hdmangiome klinisch
diagnostiziert. Das klinische Beschwerdebild ist oft unspezifisch und -vor
allem zu Beginn der Erkrankung- voribergehender Natur. Die
anamnestischen Angaben und klinischen Beschwerden der betroffenen
Patienten sind in aller Regel uncharakteristisch (z.B. Shin et al., 2011). Die
groBte Fallsammlung wurde von Moon 1973 publiziert. Hierzu wurden die
bis dato publizierten 135 Falle ausgewertet und um zwei eigene Falle des
Autors erganzt. Demnach waren die bei Weitem haufigsten Symptome
Schmerzen und Schwellungen des Gelenkes, weniger haufig eine
Bewegungseinschrankung des betroffenen Gelenkes. Noch seltener kamen
ein tastbarer Tumor und eine Muskelatrophie vor (zur Atrophie des Musculus
quadriceps femoris: Meislin und Parisien, 1990). Zu den nur vereinzelt
mitgeteilten Symptomen zahlen (UberschieBendes Wachstum der
betroffenen Extremitat und eine ricklaufige Schwellung bei Hochlagerung.
Die Haut Gber dem Gelenk wurde in aller Regel als normal beschrieben. Die
Haufigkeit eines Hamarthros wurde in der zitierten Publikation von Moon
mit 77% der punktierten Patienten angegeben. Ein beidseitiger Befall wurde
nicht beobachtet, das rechte Kniegelenk war haufiger betroffen als das
linke.

Haufig traten die beschriebenen, durch die Ldasion verursachten
Beschwerden bereits wiederholt auf und wurden nicht weiter verfolgt, da
sie in der Auspragung dezent waren und sich spontan zurlckbildeten.
AuBerdem ahneln die Symptome artikuldrer vaskuldrer Lasionen denen
anderer, meistens deutlich haufigerer Erkrankungen (Dalmonte et al.,
2012). Hierzu zahlen z.B. die juvenile idiopathische Arthritis (Tsai, A. et al.,
2011) oder die Lyme-Arthritis (Hospach et al., 2011). Hieraus resultiert,
dass ein synoviales Hdmangiom aufgrund seiner Seltenheit, dem geringen
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Bekanntheitsgrad und der uncharakteristischen Beschwerden in den
differenzialdiagnostischen Erwagungen selten vorkommt. Dalmonte et al.,
2012 empfehlen, intraartikuldre vaskuldare Malformationen grundsatzlich in
die differenzialdiagnostischen Uberlegungen bei Kklinisch atypischer
Monarthritis des Kniegelenkes einzubeziehen. Aus den genannten Grinden
vergeht Ublicherweise einige Zeit von Auftreten der ersten Symptome bis
zur Stellung der korrekten Diagnose; das synoviale Hamangiom ist eine
haufig fehlgedeutete Erkrankung (Cotten et al., 1995).

3.6 Bildgebende diagnostische Verfahren

Wie bereits erwahnt, ist die Diagnose eines synovialen Hdmangioms allein
anhand von Anamnese und klinischen Angaben schwierig. Bildgebenden
Verfahren kommt hierbei die Schlisselrolle zu.

3.6.1 Projektionsradiographie

Lange Zeit standen als diagnostische Verfahren lediglich
Rontgenaufnahmen des betroffenen Gelenkes und operative Verfahren zur
Verfligung. Die operative Diagnosestellung (Paley und Jackson, 1986) und
Therapie —sei es durch Resektion (Kim S.-J. et al., 2008) oder Laserablation
(Shapiro und Fanton, 1993)- wurde dabei durch die Entwicklung der
Arthroskopie wesentlich erleichtert. Allerdings kann die Arthroskopie auch
falsch negative Resultate liefern, sofern es sich um ein juxtaartikulares
Hamangiom handelt, da in diesem Falle die Lasion mit einem Verfahren,
welches den Gelenkbinnenraum darstellt, nicht erkannt werden kann.
Aufgrund der der Methode inherenten niedrigen Weichteilkontrastauflésung
liefert die Projektionsradiographie kaum direkte Informationen Uber die
untersuchte GefaBmissbildung, lediglich ein Weichteilschatten ist zu
erkennen, vorausgesetzt, die Lasion ist ausreichend groB (Legiehn und
Heran, 2006). Die konventionelle Réntgendiagnostik ist dabei gemaB de
Schrijver und Geens, 2000, in fast der Halfte der Falle vaskuldrer
Fehlbildungen unauffallig (46,2%), und spezifische Rdntgenzeichen
konnten nicht beschrieben werden. Es fanden sich lediglich
uncharakteristische Befunde wie Weichteilschatten und Gelenkerguss.
Seltener konnten Befunde wie Phlebolithen, diffuse dystrophe
Verkalkungen, Knochenerosionen, Arthrose, Periostreaktionen, Osteolysen

oder vorzeitiger Epiphysenschluss beobachtete werden (Greenspan et al.,
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1995, Dubois J. et al.,, 2001). Sehr gut geeignet ist die
Projektionsradiographie allerdings zur Darstellung der Spatfolgen
rezidivierender Gelenkeinblutungen, falls das Vollbild einer
hamorrhagischen Arthropathie auftritt.

3.6.2 Digitale Subtraktionsangiographie

GemaB der zuletzt zitierten Publikation ist auch die diagnostische arterielle
Angiographie in DSA-Technik (auch: Mahadevan H et al., 1972) allenfalls in
der Lage, einzelne Aspekte der Lasionscharakteristik, namlich
Flusscharakteristika wie arterioventdses Shunting zu definieren, sofern es
sich um eine high flow-Lasion wie eine arteriovendse Malformation handelt.
Diesem Verfahren kommt allerdings ein bedeutender Stellenwert in der
Therapieplanung von high flow-Lasionen zu, da sie in der Lage ist, die
dynamische Angioarchitektur der Lasion zu illustrieren, was essentiell fur
die Vorbereitung eines endovaskularen Therapieansatzes (Embolisation und
Sklerotherapie) (Legiehn und Heran, 2006) ist. Handelt es sich nach MRT-
Kriterien hingegen um eine low flow-Ldsion, ist dieses Diagnostikum
obsolet.

3.6.3 Nuklearmedizinische Verfahren

Nuklearmedizinische Verfahren haben keinen Stellenwert in der Diagnostik
synovialer Hdmangiome.

3.6.4 Phlebographie

Die Phlebographie kommt beim Vorliegen einer GefaBmissbildung als
diagnostische oder therapeutische direkte perkutane Phlebographie zum
Einsatz. Als diagnostische MaBnahme kommt sie Uberwiegend zur
differenzialdiagnostischen Abklarung bei nicht konklusiven anderen
bildgebenden Verfahren oder zur Therapieplanung zur Anwendung. Im
Sinne einer diagnostischen Phlebographie ist sie die Grundlage der
perkutanen Sklerotherapie (Legiehn G.M. und Heran M.K.S., 2006).
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3.6.5 Computertomographie

Sofern nachweisbar, prasentieren sich vaskulare Malformationen im CT
gelegentlich hypodens oder heterogen in Folge des Vorhandenseins von
Fettgewebe (Dubois J. et al., 2001). Dabei ist die Computertomographie
besser als die Projektionsradiographie dazu geeignet, Phlebolithen oder
dystrophe Verkalkungen nachzuweisen (Legiehn und Heran, 2006) oder
Knocheninvasion bzw. —erosion zu zeigen (Behr und Johnson, 2013 (b)).
Aber auch mit diesem Verfahren ist eine Diagnosestellung in der Regel nicht
maoglich.

3.6.6 Arthrographie

Die Arthrographie ist zwar in der Lage, eine intraartikuléare Pathologie
aufzuzeigen (Forrest und Staple, 1971), eine Artdiagnose ist aber ebenfalls
nicht maoglich.

3.6.7 Sonographische Verfahren

Die Sonographie mit dem Doppler-Ultraschall ist in der Lage, die vaskulare
Genese einer Lasion in Abgrenzung zu anderen Weichteiltumoren zu
definieren (Dubois et al., 1998). Sie ist auBerdem gut geeignet flr ein
initiales Screening vor allen Dingen kleiner, oberflachlicher Lasionen, da es
sich um ein schnelles, einfach durchzufiihrendes Verfahren handelt. Auch
ist es mit Ultraschall-Verfahren bereits mdglich, den Grundtyp einer
vaskularen Lasion zu ermitteln (Lowe et al., 2011).

3.6.8 Magnetresonanztomografie

Erst mit EinfUhrung der Magnetresonanztomografie (MRT) im Jahre 1973
hingegen stand ein nichtinvasives Verfahren zur Verfligung, dass mit hoher
Sensitivitat alle Hamangiome nachweisen und ihre Ausdehnung
dokumentieren kann.

Die MRT ist die beste bildgebende Modalitat, um vaskulare Lasionen zu
identifizieren, zu charakterisieren (Vilanova et al., 2004) und zu
dokumentieren, insbesondere da es mit ihrer Hilfe mdglich ist, auch groBe,
multikompartimentelle und tiefliegende Lasionen, die einer
sonographischen Analyse nicht oder nur unzureichend zugangig sind,
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hinsichtlich einer adaquaten Therapieplanung darzustellen. Hierzu zahlen
insbesondere auch die synovialen Hdmangiome. Da es sich bei Ihnen um
seltene Veranderungen handelt und die Erfahrung mit einer derartigen
Erkrankung dementsprechend gering ist, findet die Diagnose ,Synoviales
Hamangiom" haufig keine Berlcksichtigung in den
differenzialdiagnostischen Erwagungen bei der Bildanalyse.

Der MRT kommt die Schllsselrolle in der bildgebenden Diagnostik
samtlicher intraartikularer vaskularer Lasionen zu. Es handelt sich um ein
diagnostisches Verfahren, das Bilder mit einem sehr hohen
Weichteilkontrast erstellt und dabei ohne Rd&ntgenstrahlen auskommt.
Grundlage der MRT ist dabei der sogenannte Kernspin. Es handelt sich um
den Drehimpuls eines Atomkerns um seine Achse. In der Natur sind diese
Spins ungerichtet, zufdllig verteilt. Verbringt man einen Patienten in ein
dauBeres, konstantes Magnetfeld (den Kernspintomographen), richten sich
die Spins dabei zu dem &uBeren Magnetfeld aus, namlich entlang der
Richtung des Hauptfeldes bzw. seiner Feldlinien. Dabei richten sich mehr
Spins parallel zur Hauptfeldrichtung aus als antiparallel, also genau
entgegengesetzt zur Hauptfeldrichtung, da dies einen energetisch
gunstigeren Zustand bedeutet. Die Differenz der parallel und antiparallel
ausgerichteten Spins ist dabei die Anzahl der Spins, die zur Bildgebung zur
Verfigung steht. Zur Bilderzeugung wird ein Radiofrequenzimpuls, der die
gleiche Frequenz hat, mit der die Spins rotieren, in den Patienten
eingestrahlt. Hierdurch werden die Spins synchronisiert, so dass sie in
gleicher Phase rotieren, und sie richten sich quer zum Hauptmagnetfeld aus.
Hierdurch entsteht quasi ein um die Richtung des Hauptmagnetfeldes
rotierender Magnetvektor, dar einen messbaren Strom induziert. Dieser
bildet die Grundlage der Bilderzeugung. Der rotierende Magnetvektor ist
dabei Stérungen durch die Umgebung, dem sogenannten Gitter, und die
anderen Spins unterworfen. Diese inherenten Beeinflussungen werden
Spin-Gitter-Relaxation und Spin-Spin-Relaxation genannt und liefern die
Grundlage fur die bildgebenden Charakteristika der einzelnen
Gewebetypen. Dabei bewirkt die Spin-Gitter-Relaxation den T1-Kontrast
und die Spin-Spin-Relaxation den T2-Kontrast. Der Einfluss externer
Storfaktoren auf die Homogenitdt des Magnetfeldes kann durch die
Verwendung eines 180°-Rephasierungspulses reduziert werden (Spin-
Echo-Sequenzen), die Gradientenecho-Techink verzichtet auf diesen
Rephasierungspuls. Die sogenannte Protonendichte-Wichtung bezeichnet
eine Bildgebung, bei der der T1-Kontrast und der T2-Kontrast bewusst
reduziert werden. FlUr eine medizinische Bildgebung bendétigt man eine
raumliche Auflésung der Messungen. Dazu wird das auBere Magnetfeld
durch Verwendung von Magnetspulen mit sogenannten Gradientenfeldern
tiberlagert. Diese Uberlagerung erlaubt durch entsprechende Wahl von
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sogenannten Schichtselektionsgradienten, Frequenzcodiergradienten und
Phasencodiergradienten eine raumliche Zuordnung der Messungen und
damit eine ortsaufgeléste Bildgebung (frei zitiert aus zahlreichen Kapiteln
von Nitz et al., 2007 sowie Schild, 1997).

In der MRT werden die grundlegenden Gewebecharakteristika von
Weichteiltumoren anhand ihres Signalverhaltens in der T1- und T2-
gewichteten Bildgebung beschrieben (Wu und Hochman, 2009).
Hyperintensitat in den T1-gewichteten Bildern beispielsweise spricht flir das
Vorliegen von Fett, Methamoglobin, hohen EiweiBgehalt oder Melanin;
mittels eines Signalabfalls entsprechender Strukturen kann bei Messungen
mit Fettsuppressionstechniken das Vorliegen von Fettgewebe bewiesen
werde. Hypointensitat in der T2-Bildgebung spricht flir das Vorliegen von
fibrotischem Gewebe, dichten Verkalkungen oder Hamosiderin; allerdings
findet man ein niedriges T2-Signal auch bei Tumoren mit hoher Zelldichte
und sehr kleinem Extrazellularraum wie z.B. bei Lymphomen.

Durch eine zusatzliche T2*-gewichtete Bildgebung kann zwischen Fibrose
einerseits und Kalk bzw. Hamosiderin andererseits unterschieden werden.
Hypo- bzw. Isointensitat in der T1- und Hyper- bzw. Isointensitat in der T2-
Bildgebung hingegen sind uncharakteristisch, da die meisten Gewebe -so
auch Tumorgewebe- dieses Signalverhalten aufweisen. Eine Ausnahme
hiervon bilden zystische Lasionen, die typischerweise eine sehr hohes T2-
Signal und ein sehr niedriges T1-Signal aufweisen. Bei einem hohen
Proteingehalt allerdings nahern sich das T1- und das T2-Signal einander an
und eine derartige Lasion ist nicht sicher als Zyste zu definieren. Durch die
Verwendung von Kontrastmittel kann hier dann eine Abgrenzung zwischen
zystischer und solider Lasion gelingen. AuBerdem zeigt sich bei Verwendung
von Kontrastmittel die relative Vaskularisierung der Ziellasion und
Gewebeschichten koénnen besser unterschieden werden. AuBerdem
definieren sich vitale Tumoranteile durch eine Kontrastmittelaufnahme und
so dient die kontrastverstarkte Bildgebung der Biopsieplanung insofern, als
dass vermieden werden kann, zystisches, hamorrhagisches oder
nekrotisches Gewebe zu biopsieren. Bei Verwendung eines entsprechend
dezidierten Untersuchungsprotokolls kdnnen durch Kenntnis und Beachtung
der gefunden Bildcharakteristika Management und Behandlungsergebnis
der betroffenen Patienten im Rahmen eines multidisziplindren Teams
verbessert werden (Vilanova et al., 2007).
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3.7 Therapeutische Strategien

Die Therapie vaskuldarer Anomalien umfasst ein breites Spektrum
therapeutischer Optionen. Die therapeutischen Uberlegungen orientieren
sich dabei an einer Vielzahl von Faktoren und es handelt sich dabei oft —je
nach Komplexitat der zu behandelnden Ld&sion- um multidisziplindre
Uberlegungen. Das Spektrum reicht von abwartendem Verhalten lber
medikamentdse Ansatze und Laserbehandlungen bis hin zu endovaskuldren
Therapieverfahren (Sklerotherapie, Embolisation) und/oder operativen
Verfahren. Eine umfassende Ubersicht (iber das Spektrum an
therapeutischen Verfahren inklusive der interventionellen Techniken der
Sklerotherapie und der Embolisationsbehandlung liefern die
Ubersichtsarbeiten von Richter und Friedman 2012, von Behr und Johnson
2013 (a und b) sowie von Hyodoh et al., 2005.

Bei den im Rahmen dieser Arbeit untersuchten vaskuldaren Anomalien
handelt es sich ausschlieBlich um tiefliegende Lasionen mit einem
langsamen Flussmuster. Die entscheidende Rationale jeder therapeutischen
Uberlegung beziiglich dieser dezidierten Verédnderungen ist, Einblutungen
in das betroffene Kniegelenk zu verhindern und somit eine Primar- oder
Sekundarpravention (je nach Ausgangssituation) der hamorrhagischen
Arthropathie zu betreiben. Somit hat sich die mdglichst vollstandige
operative Entfernung des Hamangioms als Therapieverfahren der Wahl
etabliert. Je nach Morphologie der zu behandelnden Lasion kann versucht
werden, den Befund mittels arthroskopischer Verfahren —Resektion (Kim S.-
J. et al., 2008 und Sasho et al., 2011) oder Laserablation (Shapiro und
Fanton, 1993)- zu entfernen. Bei ausgedehnteren oder diffusen Befunden
missen offene operative Verfahren im Sinne partieller oder totaler
Synovialektomien (z.B. Ramseier und Exner, 2004) angewandt werden.
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4 Material und Methodik

Das Klinikum rechts der Isar der Technischen Universitat Minchen fungiert
als tertiares Referenzzentrum fiir orthopadische Tumorerkrankungen.
Hausinterne und eingereichte externe Falle werden in der regelmaBig
stattfindenden Tumorkonferenz des interdisziplinaren Zentrums fur
Knochen- und Weichteiltumoren an der Orthopadischen und
Sportorthopadischen Klinik prasentiert. Samtliche Falle sind in einer
Datenbank erfasst.

28 der im Rahmen dieser Arbeit retrospektiv analysierten Falle entstammen
dieser Datenbank. Sie wurden Uber eine Schlagwortsuche identifiziert. Die
verwendeten Suchbegriffe lauten: ~Hamangiom", ~Ssynovial®,
~Hamangiomatose", ,(GefaB)Malformation®, ,vents", ,arteriovends",
svaskular®.

Der eine Fall aus dem AGAPLESION Diakonieklinikum Rotenburg wurde
Uber eine Volltextrecherche im PACS des Instituts fur Diagnostische und
Interventionelle Radiologie und Neuroradiologie gefunden. Dazu wurden
die gleichen Suchbegriffe wie oben verwendet, erweitert um die Begriffe
Lunklar®, ,Tumor®, ,Lasion", ,MRT" und , Knie(gelenk)".

Fur die Auswertung wurden lediglich Patienten bertcksichtigt, bei denen
die histopathologische Diagnose eines synovialen Hdmangioms gestellt
wurde und von denen MRT-Bilder des betroffenen Kniegelenkes vorlagen.

Es konnten insgesamt 29 Patienten identifiziert werden, auf die diese
Kriterien zutrafen.

4.1 Epidemiologische Daten, klinische Symptomatik und
Diagnostic Delay

Es wurden alle zur Verfligung stehenden Krankenakten sowie die Protokolle
der Tumorkonferenz des interdisziplinaren Zentrums flir Knochen- und
Weichteiltumoren an der Orthopadischen und Sportorthopadischen Klinik
eingesehen. Ausgewertet wurden neben Geschlecht und Alter bei Therapie
die Anamnese der Patienten und die klinischen Untersuchungsbefunde. Von
den Angaben zur kérperlichen Untersuchung wurde -sofern dokumentiert-
der Lokalbefund am betroffenen Kniegelenk sowie das Bewegungsausmaf
desselben berlcksichtigt. Aus den anamnestischen Daten wurde das aktuell
zur Therapie fluhrende Beschwerdebild enthnommen und das Alter bei
Symptombeginn -sofern angegeben- dokumentiert. Unter Diagnostic Delay
oder Diagnoseverzdgerung versteht man die Zeitspanne, die zwischen dem
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ersten Arztbesuch wegen Symptomen, die durch das synoviale Hdmangiom
verursacht wurden, und dem Zeitpunkt der definitiven Diagnosestellung
liegt. FUr jeden Patienten wurde dieser Wert ermittelt oder zumindest
abgeschatzt, sofern Angaben dazu den Akten oder den Protokollen der
orthopadischen Tumorkonferenz zu entnehmen waren. Die Zeitspanne ist
den Patienten oft nicht konkret erinnerlich, insbesondere, wenn die
Beschwerden seit Jahren bestanden oder wiederkehrten. Diesem Faktum
Rechnung tragend, wurde eine Unterteilung in die Kategorien ,kein Delay",
bis zu einem Jahr, zwischen einem und zehn Jahre oder langer als zehn
Jahre gewahlt. ,Normale®™ Wartezeiten auf termininierte Arztbesuche
wurden -sofern bekannt- auBer Acht gelassen, dass heiBt, sie wurden nicht
der Diagnoseverzdgerungszeit zugerechnet.

4.2 Bildauswertung MRT

Die Bildanalyse erfolgte im Konsensusentscheid durch zwei Radiologen mit
13 Jahren beziehungsweise 20 Jahren Erfahrung in muskuloskelettaler
Radiologie.

Das Signalverhalten der synovialen Hadmangiome wurde flr die einzelnen
Sequenzen dokumentiert. Die Signalintensitdt von zu analysierenden
Strukturen im T1-gewichteten Bild wird auf die Signalintensitat von
Skelettmuskulatur bezogen. Isointens bedeutet dabei ,von (gleicher
Signalintensitat wie das Muskelgewebe". Hyperintens sind Strukturen dann,
wenn sie im Bild signalreicher, das heiBt heller, als der Muskel erscheinen;
im Umkehrschluss sind hypointense Strukturen dunkel in Relation zum
Vergleichsmuskel. Bei T2-gewichteten Bildern ohne Anwendung einer
Fettsuppression wird die Signalcharakteristik einer Lasion auf das Signal
von Fettgewebe bezogen, in der Regel auf das von subkutanem Fettgewebe.
In Analogie zu den gemachten Ausfuhrungen zum Signalverhalten im T1-
gewichteten Bild bedeutet im T2-Bild isointens ,gleiches Signalverhalten®,
hyperintense Strukturen sind signalreicher, also heller als das Fettgewebe,
hypointense Strukturen signaldarmer, also dunkler.

Zudem erfolgte eine Auswertung der Kontrastmittelanreicherung der Lasion
hinsichtlich der Kriterien homogen bzw. inhomogen einerseits und
Intensitat andererseits. Dabei meint ,homogen" ein relativ einheitliches,
flachenhaftes Anreicherungsmuster, wahrend bei einer inhomogenen
Anreicherung Aussparungen nachweisbar sind. Die Intensitat des
Kontrastmittelenhancements wurde optisch in , gering®, ,magig" und ,stark®
unterteilt.
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AuBerdem wurden die Bilder hinsichtlich der folgenden Parameter
analysiert:

Lokalisation im Kniegelenk: Hierbei erfolgt eine Unterteilung des
Kniegelenkes in ein vorderes und ein hinteres Kompartiment. Das
vordere Kompartiment umfasst denjenigen Bereich, der ventral der
Mitte des Intercondylenhdckers liegt; eingeschlossen ist der
Hoffa sche Fettkérper und der Recesus suprapatellaris. Das dorsale
Kompartiment umfasst alle Strukturen, welche dorsal der Mitte des
Intercondylenhdckers liegen. Ein Befall von Anteilen der Synovia in
beiden Kompartimenten wird als diffuser Befall der Membrana
synovialis bezeichnet und wird als eigenstandiges Merkmal
ausgewiesen.

Typ: Es erfolgt eine Unterscheidung in synovial, juxtaartikular mit
synovialer Beteiligung und Mischtyp. Als ,synovial® werden Lasionen
bezeichnet, die ausschlieBlich innerhalb des Gelenkbinnenraumes
gelegen sind, also rein intraartikulare Hdmangiome. Eine Unterteilung
in intraartikular-synoviale und intraartikular-subsynoviale
Hamangiome wurde nicht vorgenommen, da die Synovialmembran
selbst MR-tomographisch nicht visualisierbar ist und man die exakte
Beziehung der Lasionen zur Synovialmembran daher nicht zuverlassig
definieren kann. Die Kategorie synoviale Hamangiome beinhaltet
demzufolge alle rein intraartikularen Hdmangiome. Juxtaartikulare
Lasionen liegen extraartikular, aber direkt angrenzend an das Gelenk.
Als Mischtyp werden Hadmangiome bezeichnet, die sowohl intra- als
auch extraartikuldare Anteile aufweisen.

Morphologie: Die morphologische Einteilung der Hamangiome in
tubular, nodular, lobuliert, und Mischtypen erfolgt ausschlieBlich
anhand des Erscheinungsbildes in der MR-Tomographie. Tubuldre
Lasionen erscheinen bandférmig, langlich, wahrend der nodulare Typ
im Wesentlichen kugelig imponiert. Eine Lobulierung liegt immer dann
vor, wenn eine septierte Binnenstruktur durch bindegewebige oder
fettige Strange, die linienartig imponieren, nachzuweisen ist, welche
einen scheinbar lappchenartigen Aufbau der Lasion vortdauschen.
Mischtypen weisen ein Nebeneinander verschiedener Merkmale der
vorbeschriebenen Kategorien auf. Die Bezeichnung beschreibt im
Einzelfall die beiden dominanten Merkmale.

Vorhandensein von DrainagegefaBen: Unter DrainagegefaBen sind
vendse GefaBe zu verstehen, die eine direkte Verbindung des
Hamangioms mit dem drainierenden tiefen Venensystem (Vena
poplitea) darstellen und deren Kaliber gréBer ist als das von
physiologischen Gefal3en.
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Vorhandensein von Flissigkeit-Flissigkeitsspiegeln: Flissigkeit-
Flissigkeitsspiegel entstehen immer dann, wenn sich Flissigkeiten
unterschiedlicher Dichte und Struktur in einem Kompartiment
befinden und sich nicht vermischen. Als klassisches Beispiel sei hier
die Schichtung von Wasser und 6ligen Flussigkeiten angefiihrt. Im
Falle der synovialen Hadmangiome handelt es sich um eine
Sedimentation korpuskuldrer Blutbestandteile mit Serum als
Uberstand; das Vorhandensein von Fliissigkeits-Flissigkeits-Spiegeln
ist ein Indiz fur eine low flow-Situation. Die exakte Zusammensetzung
der Phasen lasst sich dabei auf den Scans nicht beschreiben, es findet
sich aber ein typisches MR-tomographisches Bild, bei dem sich beide
Ubereinander schichten und durch eine scharfe, gerade verlaufende
Grenzlinie voneinander trennen lassen.

Nachweis von Thromben in den GefdaBen des Hamangioms: Das
charakteristische MR-tomographische Erscheinungsbild von
intralasionalen Thromben ist eine Kontrastmittelaussparung in der
ansonsten mehr oder wenig homogen anreichernden Lasion. Es kann
sich dabei um kugelige oder tubulare Strukturen handeln. In den
nativen Sequenzen (d.h. ohne Kontrastmittelverstarkung) sind die
Thromben haufig nur sehr schwer, oft auch gar nicht nachzuweisen.
In dieser Untersuchung werden ausschlieBlich solche Lasionen als
Thromben definiert, die als Aussparungsfigur in den KM-verstarkten
Sequenzen imponieren.

Raumfordernder Effekt: Unter raumfordernder Effekt wird die
verdrangende Wirkung des Hdmangioms verstanden, welche es durch
sein bloBes Volumen auf die benachbarten Weichteilstrukturen
auslubt. Es handelt sich um eine Verdrangung, die sich sehr dezent
durch die Impression einer Muskelfaszie zeigen kann, wenn sie
ausgepragt ist aber auch durch eine deutliche Verlagerung
beispielsweise eines BlutgefaBes auBern kann.

Vorliegen sekundarer Gelenkveranderungen: Hierunter sind solche
Gelenkveranderungen zu verstehen, die unmittelbar oder mittelbar
durch das Hamangiom hervorgerufen worden sind. Die spezifischen
Veranderungen sind unterschiedlichster Natur und werden im
Einzelnen definiert beschrieben. Es handelt sich im Wesentlichen um
Veranderungen, die durch rezidivierende Einblutungen in das Gelenk
verursacht werden und Synovialis, Knorpel und Knochen in
unterschiedlicher Auspragung betreffen kdnnen. Desweiteren kann es
sich um Folgen einer mechanischen Behinderung im Sinne einer
Einklemmung der Lasion zwischen den gelenkbildenden Flachen des
Gelenkes handeln.
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Beteiligung der benachbarten Knochen: Unter Knochenbeteiligung ist
jedwede Veranderung der Knochensubstanz zu verstehen, die
unmittelbar durch das Hamangiom bedingt ist, soweit nicht als
sekundare Gelenkveranderung klassifizierbar. Hierzu zahlen
beispielweise erosive Veranderungen der Kortikalis oder ein fokales
Knochenmarkoédem.

Beteiligung der angrenzenden Weichteile: Hierbei handelt es sich um
Veranderungen der Strukturen, die nicht durch den raumfordernden
Effekt des Hdmangioms bedingt sind. Im Wesentlichen handelt es sich
um Infiltration des Hamangioms in z.B. Muskelgewebe oder das
subkutane Fettgewebe, aber auch eine sekundare Muskelatrophie.

4.3 Bildauswertung Projektionsradiographie

Von insgesamt 20 Patienten lagen Réntgenaufnahmen des vom synovialen
Hamangiom betroffenen Kniegelenkes vor. Die Bildanalyse erfolgte durch
dieselben Radiologen wie die Analyse der MRT-Aufnahmen. Untersucht
wurden die folgenden Kriterien:

Nachweis eines Weichteilschattens: Flissigkeit und Weichgewebe -
die Komponenten, aus denen sich Hamangiome zusammensetzen -
bewirken eine vergleichbare Schwachung von Rdntgenstrahlen und
stellen sich im Roéntgenbild in gleicher Weise dar, sind nicht
voneinander unterscheidbar. Grenzen derartige Strukturen an
Gewebe, die eine andere Rontgenschwachung verursachen wie zum
Beispiel Fettgewebe, kann man diese voneinander unterscheiden. So
lasst sich zum Beispiel ein Hdmangiom im Hoffa’schen Fettkorper
dadurch erkennen, dass sich eine irregulare Weichteilstruktur im oder
sogar statt des Fettgewebes des Hoffa’schen Fettkdrpers auf dem
Réntgenbild abgrenzen lasst. Aber auch das Vorhandensein von
Weichteilschatten an atypischer Stelle ist als Hinweis auf das
Vorliegen einer Pathologie zu verstehen.

Nachweis von Phlebolithen: Phlebolithen sind als organisierte und
verkalkte Thromben aufzufassen. Sie imponieren im Rdntgenbild als
fokale, meist rundliche schalenartige Verkalkungen - oft mit einer
erhohten Strahlentransparenz in ihrem Zentrum - und lassen sich in
Weichteilstrukturen und im Fettgewebe aufgrund der starken
Schwachung der Rontgenstrahlung sehr gut nachweisen.

Nachweis von Knochenerosionen: Knochenerosionen sind Ausdruck
resorptiver Veranderungen des kompakten Knochens, die im Falle von
Hamangiomen durch den Druck, die die Lasion auf den Knochen

ausubt, entstehen kénnen. Im Roéntgenbild lassen sie sich
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insbesondere dann erkennen, wenn der betroffene Anteil des
Knochens tangential von den Réntgenstrahlen getroffen wird.

— Vorliegen intraossarer Hamangiomanteile: Wenn ein synoviales
Hamangiom sich per continuitatem nach intraossar ausbreitet,
erwartet man, auf dem Rdntgenbild eine Destruktion der Kortikalis
und eine osteolytische Lasion mit irreguldaren sklerotischen Anteilen
wechselnder Auspragung zu finden. Abzugrenzen sind eigenstandige
Knochenhamangiome, die unabhd@ngig vom synovialen Hdmangiom
vorliegen. In einem solchen Falle ware eine direkte Verbindung
zwischen synovialer und intraossarer Lasion zu fordern, um als
juxtaartikulares oder Hdmangiom vom Mischtyp zu gelten.

— Vorliegen einer Arthropathie: Der Terminus ,Arthropathie® in seiner
Verwendung in dieser Arbeit ist dem Spektrum der Hamophilie-
Erkrankungen entlehnt und beschreibt als projektionsradiographisch
nachweisbares Substrat das Vollbild einer Sekundararthrose des
betroffenen Kniegelenks, die durch - in der Regel rezidivierende -
hamorrhagische Gelenkergisse hervorgerufen wird. Die typischen
rontgenmorphologischen Charakteristika der Arthropathie sind eine
Gelenkspalverschmadlerung, eine Sklerosierung der subchondralen
Knochenanteile und gegebenenfalls Gerdéllzysten sowie Verkalkungen
des Menisci. Bei Entwicklung einer Sekundararthose kommt es
zusatzlich zur Ausbildung osteophytarer Randanbauten.

4.4 Auswertung Histopathologie

Die  histopathologischen  Befunde  wurden den  Patientenakten
beziehungsweise den Krankenhausinformationssystemen beider Kliniken
entnommen. Es wurde Uberprift, ob es sich bei den operativ entfernten
Befunden um GefaBmissbildungen handelt. Die Klassifikation der Lasionen
erfolgte gemaB dem vorherrschenden GefaBtyp. Etwaige Besonderheiten
sollten gesondert Erwahnung finden.
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4.5 Statistische Auswertung

Es wurde Uberpruft, ob es moglich ist, aus einzelnen MR-Bildbefunden oder
einer definierten Befundkonstellation MR-tomographisch nachweisbarer
Veranderungen Rickschlisse auf das Vorliegen eines spezifischen
histopathologischen Hamangiomtyps zu schlieBen.

Die statistischen Auswertungen zu dieser Frage erfolgten mit Hilfe der
Software SPSS flur Windows, Version 22 (SPSS Inc., USA). Die erhobenen
Daten waren kategorisiert, so dass eine Angabe der Haufigkeit (n) sowie
der gesamten und glltigen Prozentzahlen erfolgte. Die kategorisierten
Daten wurden mit Hilfe des Chi-Quadrat-Tests ausgewertet. Bei den
durchgefliihrten Test erfolgte eine zweiseitige Signifikanziberprifung,
wobei flr alle statistischen Test ein p-Wert von < 0,05 als statistisch
signifikant angenommen wird. Die zusammenfassenden gruppierten
Balkendiagramme wurden - genauso wie alle anderen Diagramme in dieser
Arbeit - mit Microsoft Office Excel 2007 erstellt.
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5 Ergebnisse

5.1 Epidemiologische Daten:

Bei den 29 ausgewerteten Patienten handelte es sich um 16 weibliche und
13 mannliche Personen.

Das Patientenalter bei Therapie lag zwischen 5 und 70 Jahren und betrug
im Mittel 32,3 Jahre, der Median lag bei 30 Jahren (Abbildung 1). Bei 22
Patienten handelte es sich um eine Erstdiagnose, bei fuinf Fallen lag ein
Rezidiv vor, in 2 Fallen handelte es sich um einen Restbefund nach
unvollstandiger Resektion. Betrachtet man ausschlieBlich die Patienten, bei
denen es sich um eine Erstdiagnose gehandelt hat, betrug das mittlere Alter
bei Diagnosestellung 31,4 Jahre, der Median lag bei 32,5 Jahren.

AItersverteiIung

Median: 30 Jahre
mittleres Alter: 32,3 Jahre
: i i i ° °

10-19 20-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 80-89 90-99
Alter bei Therapie in Jahren

Anzahl
O R N W b U1 O

Abbildung 1: Altersverteilung der Patienten mit synovialen Himangiomen

Bei 16 (55%) Personen war das rechte Kniegelenk betroffen, bei 13 (45%)
Personen das linke. 23 (79%) Lasionen fanden sich im anterioren
Kompartiment des Kniegelenkes, funf (17%) waren diffus im Gelenk
verteilt, nur eine umschriebene Lasion (3%) fand sich im dorsalen
Kompartiment.
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5.2 Klinische Symptomatik

Das am haufigsten angegebene Symptom war ein Belastungsschmerz in
76% der Falle (22/29). Es folgten mit 66% ein lokaler Druckschmerz tber
dem betroffenen Gelenk (19/29) eine Bewegungseinschrankung im Sinne
einer Flexionseinschrankung auf < 130° mit 52% (15/29), ein tastbarer
Tumor mit 41% (12/29) und ein Ruheschmerz mit 38% (11/29). Zu den
selteneren Symptomen zahlten mit 21% (6/29) eine nicht spezifizierte
Schwellung, ein Hdmarthros mit 14% (4/29), rezidivierende Gelenkerglsse
und eine Atrophie der Oberschenkelmuskulatur mit jeweils 10% (3/29) und
belastungsinduzierte Schwellungszustande mit 7% (2/29).

In 21% der Falle konnte dem zur Verflgung stehenden Material keine
Informationen Uber das Diagnostic Delay enthommen werden;
eingeschlossen sind die beiden Patienten, bei denen bereits eine
inkomplette Resektion vorgenommen wurde und zwei Patienten mit einem
Lokalrezidiv. 3 Patienten (13%) wurden nach dem erstmaligen Auftreten
der Symptome umgehend einer Diagnostik und Therapie zugefuhrt. Bei
sieben Patienten (30%) betrug die Zeit bis zur Diagnosestellung weniger als
ein Jahr, es handelte sich ausschlieBlich um Erstdiagnosen. Eine um 1 bis
10 Jahre verzdgerte Diagnosestellung erfuhren insgesamt zwolf Patienten
(52%), darunter zwei Patienten mit einem Rezidiv. Bei einer Erstdiagnose
(4%) betrug das Diagnostic Delay mehr als 10 Jahre. Die Ergebnisse sind
in Abbildung 2 wiedergegeben.

Diagnostic Delay
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H Gesamt Hdavon Erstdiagnose i davon Rezidiv Edavon Z.n. inkompletter Resektion

Abbildung 2: Diagnoseverzdgerung in den analysierten Fallen
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5.3 Bildauswertung MRT
5.3.1. MRT-Sequenzen

Das fir diese Arbeit zur Verfigung stehende MRT-Bildmaterial ist duBerst
heterogen, da es sich haufig um konsiliarische Vorstellungen handelte. Die
Untersuchungen wurden in verschiedenen Instituten an Geraten
unterschiedlicher Hersteller mit individuell vom anfertigenden Radiologen
praferierten Sequenzen angefertigt. Das vorliegende Spektrum an
Pulssequenzen ist zumindest hinsichtlich der unterschiedlichen Wichtungen
in Tabelle 2 dargestelit.

Sequenz fT1 | T1FS | T1+KM | TIFS+ KM [ T2 | T2FS | PD | PDFS | GRE/ T2*

Anzahl | 27 3 19 20 25 13 1 9 9

Tabelle 2: Haufigkeit und Verteilung der MRT-Sequenzen im analysierten MRT-Bildmaterial.
T1l: T1l-gewichtete Sequenz, T1 FS: T1l-gewichtete Sequenz mit
Fettsuppressionstechnik, T1 + KM: kontrastmittelverstarkte T1-gewichtete
Sequenz, T1 FS + KM: kontrastmittelverstarkte T1-gewichtete Sequenz mit
Fettsuppressionstechnik, T2: T2-gewichtete Sequenz, T2 FS: T2-gewichtete
Sequenz mit Fettsuppressionstechnik, PD: Protonendichte-gewichtete
Sequenz, PD FS: Protonendichte-gewichtete Sequenz mit
Fettsuppressionstechnik, GRE / T2*: Gradientenecho-Sequenz bzw. T2*-
gewichtete Sequenz

In der Kategorie ,T2 FS" sind T2-gewichtete Messungen mit
unterschiedliches Fettsattigungstechniken, die je nach Geratehersteller
verschiedene Namen tragen, zusammengefasst. Bei 27 von 29 Patienten
(93%) lagen zur Auswertung kontrastmittelverstarkte T1-gewichtete
Sequenzen vor, bei 2 Patienten wurde die Untersuchung ausschlieBlich mit
T2- bzw. PD-gewichteten Sequenzen durchgefihrt.

5.3.2. Signalcharakteristika

In 48% (13/27) der Falle verhielten sich die synovialen Hdmangiome im T1-

gewichteten Bild leicht hyperintens zur Muskulatur (Abbildung 3), in 52%

(14/27) isointens. Bei funf der letztgenannten Falle konnte fokal Fettgewebe

in der Lasion nachgewiesen werden, welches wiederum deutlich

hyperintenser als das Muskelgewebe imponiert. Dass es sich um fokale

Fettinseln handelt, wurde bewiesen durch einen Vergleich mit
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fettsupprimierten T1-gewichteten Bilder, in denen sich Fettgewebe dann
stark hypointens darstellt. Der eigentliche GefaBanteil in diesen fetthaltigen
Hamangiomen blieb durch die Fettunterdrickungstechnik
erwartungsgemaB unbeeinflusst und damit isointens.

Abbildung 3: sagittale T1-gewichtete TSE-Aufnahme eines noduldren, rein synovialen
Hamangioms (histopathologisch kaverndses Hamangiom) im Recessus suprapatellaris
(Pfeil); T1-Signalverhalten isointens zur Muskulatur

Bei allen 29 Fallen lagen T2-gewichtete bzw. PD-gewichtete Sequenzen vor.
Bei beiden handelt es sich um flissigkeitssensitive Messungen, die deshalb
gemeinsam betrachtet werden kénnen. ErwartungsgemaB wiesen fast alle
synovialen Hamangiome (93%, 27/29) ein hyperintenses Signal auf
(Abbildung 4). Auch stellten sich diese 27 Hamangiome hinsichtlich ihrer
Binnenstruktur relativ . homogen dar (93%). Zwei Falle wiesen eine
inhomogene Binnenstruktur auf (7%). Bei einem Fall (3%) lag eine partielle
akute Einblutung vor, bei dem anderen Fall stellt der relativ hohe
intralasionale Fettgewebsanteil den Grund sowohl fir die Inhomogenitat als
auch das relativ niedrige T2-/PD-Signal dar.
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Abbildung 4: Transversale T2-gewichtete TSE-Aufnahme (links) und sagittale STIR-
Aufnahme (rechts) eines nodular-lobulierten Mischtyp-Hamangioms (histopathologisch
vends-kaverndéses Hamangiom) mit Ausdehnung in das prapatellare Fettgewebe und
Ausbildung von Flissigkeit-Flissigkeit-Spiegeln (Blockpfeil). Nachweis feiner Septen
(Pfeil), sonst homogenes, hyperintenses Signal in der T2-Wichtung und der
flissigkeitssensitiven STIR-Sequenz.

Methodisch bedingt sind sowohl Gradientenechosequenzen als auch T2*-
gewichtete Sequenzen empfindlich auf Stérungen im lokalen Magnetfeld,
sogenannte Suszeptibilitdten. Diese verursachen Bildartefakte und werden
als stark signalarme bis signalfreie Areal im Bild dargestellt. Sie werden
unter anderem hervorgerufen durch Metall, Verkalkungen, Hadmosiderin und
Luft. Im analysierten Bildmaterial lagen entsprechende Sequenzen in 31%
der Falle wvor. In 44% (4/9) der Falle konnten fokale
Suszeptibilitatsartefakte nachgewiesen werden (Abbildung 5), in 55% nicht
(5/9). Eine Unterscheidung, ob es sich um Hamosiderinablagerungen nach
Einblutung oder Verkalkungen handelt, ist nicht mdglich.
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Abbildung 5: Transversale kontrastverstarkte T1-gewichtete SE-Aufnahme mit
Fettsuppression und sagittale T2*-gewichtete GRE-Aufnahme eines Mischtyp-Hamangioms
(Pfeilspitze) mit relativ homogenem, maBigen Kontrastmittelenhancement, Erosion der
medialen Femurkompakta (Areal zwischen den Pfeilen; die Ublicherweise signalfreie, feine
Linie der Kompakta ist nur unregelmaBig und deutlich signalangehoben abzugrenzen) und
fokalem Knochenmarkédem (Punkt) sowie massiven Suszeptibilitatsartefakten (Stern).
Histopathologisch kavernéses Hamangiom.

Alle 27 Patienten, von denen eine T1-gewichtete Bildgebung vorlag, wurden
zusatzlich auch mit intravendés verabreichtem, gadoliniumhaltigem MR-
Kontrastmittel untersucht. Informationen, welches Kontrastmittel in
welcher Konzentration und mit welchem Volumen verabreicht wurde und zu
welchem Zeitpunkt nach Kontrastmittelapplikation die Bilder akquiriert
wurden, standen nur vereinzelt zur Verfigung und wurden demzufolge nicht
berlcksichtigt. Alle 27 synovialen Hamangiome reicherten Kontrastmittel
an (100%). Die entsprechenden Charakteristika sind in Abbildung 6
wiedergegeben.

Charakteristika der
Kontrastmittelanreicherung
30
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= 20 26
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Homogenitat Intensitat

Abbildung 6: Ubersicht (iber die Charakteristika der Kontrastmittelanreicherung
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Bei 67% der Lasionen (18/27) war das Anreicherungsmuster homogen
(Abbildungen 5 und 7), bei 33% inhomogen (9/27) (Abbildung 8). 26
Hamangiome reicherten maBig bis stark Kontrastmittel an (96%)
(Abbildung 7), lediglich ein einzelnes zeigte nur ein schwaches
Enhancement (4%).

Hinsichtlich der Inhomogenitat des Anreicherungsmusters bleibt
festzustellen, dass sie in einem Fall durch die subakute partielle Einblutung
bedingt ist und in funf Fallen durch die intralasionalen Thromben (Abbildung
8). In drei Fallen ist die Ursache des inhomogenen Enhancements nicht MR-
morphologische ersichtlich.

Abbildung 7: Transversale kontrastverstarkte T1-gewichtete SE-Aufnahme mit
Fettsuppression und T2-gewichtete TSE-Aufnahme eines tubuldr konfigurierten, rein
synovialen Hdmangioms mit homogenem Anreicherungsmuster (Pfeilspitze) und deutlich
erkennbarem FllUssigkeit-Flissigkeit-Spiegel (Pfeilspitze). Histopathologisch kaverndéses
Hamangiom.

32



Abbildung 8: Transversale kontrastverstarkte T1-gewichtete SE-Aufnahme eines nodular
konfigurierten Hamangioms vom Mischtyp. Es finden sich UUberwiegend synoviale
Hamangiomanteile im Recessus suprapatellaris, aber auch extrakapsuldre Anteile
(Blockpfeil). Deutlich erkennbar ist die durch intraldsionale Thromben verursachte
inhomogene Kontrastmittelanreicherung (Pfeil). Histopathologisch venéses Hamangiom.

5.3.3. Ausdehnung und Lokalisation der Lasionen

Bei 93% der Falle (27/29) konnte die GroBe des synovialen Hdmangioms
als maximaler Durchmesser im transversalen Bild bestimmt werden. In
beiden Fallen, bei denen eine GréBenmessung nicht vorgenommen werden
konnte, handelte es sich um einen diffusen Synovialbefall ohne fokal
messbare Komponente. Die drei anderen Falle mit einer diffusen
Ausbreitung wiesen messbare, knotige Anteile auf, welche flr die Messung
herangezogen wurden. Die mittlere GréBe der Gbrigen 27 Lasionen betrug
46,8 £ 19 mm mit einem Minimum bei 10 mm und einem Maximum bei 130
mm. Der Median lag bei 40 mm. Die Ergebnisse sind in Abbildung 9
graphisch wiedergegeben.
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Abbildung 9: Ubersicht Gber die GréBe der untersuchten Hdmangiome

Abbildung 10 zeigt eine Ubersicht der vorliegenden Hédmangiom-Typen. In
41% der Falle (12/29) handelte es sich um rein synoviale Hdmangiome
(Abbildung 7), nur bei zwei Lasionen um juxtaartikuldare Hamangiome
(Abbildung 11), also solche Lasionen, die extrakapsular liegen, dabei aber
mit der Gelenkkapsel in Verbindung stehen. Mit 15 Fallen am haufigsten
vertreten waren die Hdmangiome vom Mischtyp, die sowohl intra- als auch
extrakapsuldare Anteile aufwiesen (52%) (Abbildungen 4 bzw. 17,5 und 8).

Hamangiom-Typ
16

14

29)
=
o

Anzahl (n

rein synovial Mischtyp juxtaartikular

Abbildung 10: Ubersicht iiber die Himangiom-Typen
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Abbildung 11: Juxtaartikuldres Hdmangiom, coronares STIR- und T1l-gewichetes SE-Bild
(histopathologisch kaverndses Hamangiom). Inhomogene Binnenstruktur in beiden
Sequenzen, hyperintens in der STIR-, iso- bis hyperintens in der T1-Bildgebung.

5.3.4. Morphologie

Nach ihrem Erscheinungsbild werden die Lasionen in die Kategorien tubular,
nodular-lobuliert, nodular und diffus unterteilt (Abbildung 12). Die meisten
Hamangiome hatten ein tubuldres Erscheinungsbild (41%, 12/29)
(Abbildung 7), gefolgt von nodular-lobulierten Lasionen (34%, 10/29)
(Abbildung 4). Hierbei handelt es sich um insgesamt nodulare Lasionen mit
einer lobuliert erscheinenden Binnenstruktur und Randkontur. Seltener
kamen rein nodulare Lasionen vor (21%, 6/29) (Abbildung 8), ein diffuser
Synovialisbefall (Abbildung 13) lieB sich nicht gemaB der aufgezahlten
Kriterien klassifizieren.
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Abbildung 12: Ubersicht liber die Haufigkeit der verschiedenen morphologischen Typen

Abbildung 13: Sagittale T2-gewichtete TSE-Aufnahme: synoviale Hdmangiomatose mit
Befall aller Kompartimente des Kniegelenkes, auBerdem ausgedehnte Hamangiome in der
Oberschenkelmuskulatur. Raumfordernder Effekt dorsal. Histopathologisch kaverndéses
Hamangiom.
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5.3.5. Sonstige morphologische Charakteristika

In 48% der Falle lieB sich eine Knochenbeteiligung nachweisen (14/29)
(Abbildungen 5, 16 und 19), bei 45% ein raumfordernder Effekt auf die
Umgebungsstrukturen (13/29) (Abbildungen 13 und 16) und bei 38%
gelang der Nachweis von DrainagegefaBen (11/29) (Abbildung 17). Mit je
17% kamen Flissigkeit-Flissigkeit-Spiegel (Abbildungen 4 und 7),
sekundare Gelenkveranderungen (Abbildung 16), Veranderungen der
angrenzenden Weichteile (Abbildungen 4 und 16) und intraldsionale
Thromben entsprechend seltener vor (jeweils 5/29) (Abbildung 8). Im
Folgenden werden diese Befunde detailliert ausgeflhrt.

MR-morphologische Charakteristika

Thromben

Veranderungen Weichteile
sekundare Gelenkveranderungen
Flissigkeits-Flussigkeitsspiegel
Drainagegefalie

raumfordernder Effekt

Knochenbeteiligung

0 2 4 6 8 10 12 14 16
Anzahl

Abbildung 14: Ubersicht iiber die analysierten MR-morphologischen Charakteristika

Bereits erwahnt wurde ein subakut eingeblutetes Hdmangiom. Dieses zeigte
auch eine deutliche extraldsionale Hdmorrhagie mit perifokalem Odem. Bei
einem Patienten war eine Atrophie des ipsilateralen Musculus quadriceps
femoris sowohl klinisch als auch MR-tomographisch zweifelsfrei erkennbar.
Ein Hadmangiom zeigte Auslaufer bis in das parapatellare Subkutanfett
(Abbildung 4). In je einem Fall war eine deutliche intramuskulare
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Komponente per continuitatem im Musculus vastus medialis bzw. im
Musculus vastus lateralis vorliegend.

Bei finf Patienten konnten sekundare Gelenkveranderungen (Abbildung 15)
nachgewiesen werden (17%), die auf das synoviale Hamangiom
zurickzufihren sind. Bei dem Patienten mit der Druckerosion in der
Kontaktzone handelt es sich wohl um den Ausdruck einer mechanischen
Behinderung, in den Ubrigen vier Fallen handelt es sich um verschiedene
Auspragungen einer hamorrhagischen Arthropathie (z.B. Abbildung 16).

Sekundare Gelenkveranderungen

Abbildung 15: Ubersicht der vorliegenden sekundéren Gelenkveranderungen
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Abbildung 16: Sagittale T2-gewichtete TSE-Aufnahme einer ausgedehnten synovialen
Hamangiomatose mit noduldren Lasionen (histopathologisch arteriovenéses Hamangiom)
mit Beteiligung des Femur ventral (Pfeil) und extrakapsuldrer Ausbreitung nach popliteal
(Blockpfeile) mit deutlichem raumfordernden Effekt. Vollbild einer hamorrhagischen
Arthropathie (vgl. auch Abbildung 20).

Flissigkeit-Fllssigkeitsspiegel konnten intraldsional bei 5 Patienten
nachgewiesen werden (17%) (Abbildung 4). Es handelt sich um einen
uncharakteristischen Befund, der mutmaBlich auf den langsamen Blutfluss
zurtckzuflhren ist.

Unter DrainagegefaBen sind vendse GefaBe zu verstehen, die eine direkte
Verbindung des Hdmangioms mit dem drainierenden tiefen Venensystem in
Gestalt der Vena poplitea darstellen und deren Kaliber gréBer ist als das
von physiologischen GefaBen. Entsprechende Drainagevenen konnten in
38% der Falle nachgewiesen werden (11/29) (Abbildung 17).
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Abbildung 17: Transversale kontrastverstarke T1l-gewichtete TSE-Aufnahmen mit
Fettsuppression; Verlauf einer Drainagevene vom Hamangiom bis zur Vena poplitea
(Pfeile); gleicher Fall wie in Abbildung 4.

Im eingesehenen Bildmaterial konnte gefunden werden, dass bei 45%
(13/29) der synovialen Hdmangiome ein raumfordernder Effekt vorlag, der
bei neun Fallen (31%) gering ausgepragt war, bei vier Fallen (13%) deutlich
(Abbildungen 13 und 16). Zu diesen vier Fallen zahlten das eingeblutete
Hamangiom, zwei Hdmangiome mit Anteilen in der Vastusmuskulatur sowie
ein diffuses Hamangiom, welches sich nach dorsal in die Fossa poplitea
ausgedehnt hat.

Eine Beteiligung benachbarter Knochen konnte bei insgesamt 48% (14/29)
der Hdmangiome nachgewiesen werden. Bei 11 Fallen fand sich eine fokale
Arrosion der Kortikalis im Kontaktbereich der Lasion ohne Beteiligung der
Markhoéhle. In einem der Ubrigen drei Félle fand sich direkt unter der
Arrosion ein fokales, reaktives Knochenmarkédem (Abbildung 5). Im
zweiten Fall konnten durch eine Arrosion per continuitatem
Hamangiomanteile im Knochen nachgewiesen werden (Abbildung 16). Im
dritten Fall lag eine Knocheninfiltration ohne nachweisbare Arrosion vor,
hier erfolgte ein Wachstum des Hamangioms entlang eines Nutritivkanals
als Leitstruktur in die Markhdhle (Abbildung 19).

5.4 Bildauswertung Projektionsradiographie

Bei insgesamt 20 Patienten lagen auch projektionsradiographische
Aufnahmen des betroffenen Kniegelenkes zur Analyse vor (Abbildung 18).
Von diesen 20 Aufnahmen waren sechs vollstéandig unauffdllig ohne
nachweisbaren pathologischen Befund. In den 14 anderen Aufnahmen
(70%) war das Hamangiom jeweils als —zum Teil dezent ausgepragter-
Weichteilschatten zu erkennen (Abbildung 19). In acht Fallen (40%) war

eine Erosion des Knochens nachweisbar (Abbildung 19). Diese Falle
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korrelieren samtlich mit den MR-tomographisch zu erkennenden
Arrosionen. Eine MR-tomografisch nachweisbare Arrosion war - auch in
Kenntnis der exakten Lokalisation - in der Rdéntgenaufnahme nicht zu
erkennen. Zu den Ubrigen drei Fallen mit MR-tomographischem
Arrosionsnachweis lagen keine projektionsradiographischen Bilder vor.
Auch die beiden im MRT gesicherten intraossaren Hamangiomanteile lieBen
sich auf den Réntgenaufnahmen nicht erkennen. Die als pathognomonisch
fir ein synoviales Hamangiom geltenden intralasionalen Phlebolithen
konnten nur bei 4 von 20 Fallen (20%) gefunden werden (Abbildung 20).
Bei 3 Patienten (15%) lag das projektionsradiographische Vollbild einer
hamorrhagischen Arthropathie vor (Abbildung 20).

Haufigkeit pathologischer
Rontgenbefunde

Patienten mit Rontgenbild
unauffalliges Rontgenbild

ossdre Beteiligung
Arthropathie

Phlebolithen
Knochenerosion
Weichteilschatten ] . 14
0 5 10 15 20 25
Anzahl

Abbildung 18: Ubersicht iiber die Befunde der analysierten Réntgenbilder
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Abbildung 19: seitliches Rontgenbild und sagittale T1-gewichtete TSE-Aufnahme eines
Mischtyp-Hamangioms (histopathologisch vendses Hadmangiom) des Recessus
suprapatellaris mit Beteiligung des ventralen Femur. Im Réntgenbild nachweisbarer
Weichteilschatten (Blockpfeile) und Arrosion und Infiltration der Kompakta (Pfeile). Auf der
MR-Aufnahme sind die jeweils entsprechenden Strukturen markiert. (vgl. auch Abbildung
22)

Abbildung 20: Ubersichtsaufnahmen der Kniegelenke einer 36 jahrigen Frau mit dem
Vollbild einer hamorrhagischen Arthropathie mit Sekundararthrose des rechten
Kniegelenks bei synovialer Hdmangiomatose (gleicher Fall wie in Abbildung 16). Zahlreiche
Phlebolithen (Pfeile) in den Hdmangiomanteilen im Musculus vastus lateralis.
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5.5 Auswertung Histopathologie

Die histopathologische Analyse teilt die synovialen Hamangiome
typischerweise nach vorherrschendem GefaBtyp ein. Mischtypen kdénnen
dabei vorkommen. Die Befunde der 29 untersuchten Falle sind in Abbildung
21 wiedergegeben. Es dominierte mit einem Anteil von fast 45% das
kaverndése Hamangiom (13 Falle). Eine histologische Diagnose lautete
synoviale Hdmangiomatose ohne Nachweis eines dominanten GefaBtyps,
bei drei Fallen handelte es sich um Mischtypen. Besonderheiten wie das
Vorkommen anderer Gewebetypen oder maligner Anteile lagen nicht vor, in
keinem der Falle wurden histopathologisch lymphatische Lasionsanteile
gefunden. Abbildung 22 zeigt als Beispiel das makroskopische und das
lichtmikroskopische  Praparat eines venésen Hamangioms, die
entsprechenden Bildbefunde zeigt Abbildung 17.

Histopathologischer Typ

12 13

=29)

Anzahl (n

Abbildung 21: Ubersicht tiber die histopathologischen Befunde
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Abbildung 22: Makroskopisches und lichtmikroskopisches Bild eines venésen Hdmangioms
(gleicher Fall wie in Abbildung 19). Makroskopisch Resektionspraparat; mikroskopisch
multiple, iberwiegend diinnwandige, geschlangelte und -zum Teil mit irreguldarem Lumen-
erweiterte vendse BlutgefaBe (Pfeile) in einem lockeren Bindegewebe.

5.6 Korrelation zwischen histopathologischem Befund und
bildgebenden Charakteristika

AbschlieBend wurde Uberprift, ob bestimmte kernspintomographische oder
projektionsradiographische Charakteristika einzeln oder in Kombination
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RlUckschlisse auf den zugrunde liegenden histopathologischen Typ
zulassen. Da die histopathologischen Diagnosen ,kapillares Hdmangiom",
~Synoviale Hamangiomatose™ und ,kapillar-venéses Hamangiom" nur
jeweils einmal vertreten waren, konnten sie in der statistischen Auswertung
nicht beriicksichtigt werden. Die Ergebnisse sind in den Abbildungen 23 und
24 zusammengefasst, die Tabelle 3 zeigt die mittels Chi-Quadrat-Test nach
Pearson ermittelten Signifikanzen.

Wie aufgrund der geringen Fallzahl zu vermuten war, zeigte die statistische
Auswertung der untersuchten MR-tomographischen Merkmale bezogen auf
die vier histopathologisch definierten Hamangiomtypen keine statistischen
Signifikanzen. Auf die Berechnung der Signifikanzen flr die
projektionsradiographischen Merkmale wird aufgrund der noch geringeren
Fallzahl verzichtet.

Eine Grundvoraussetzung fir einen zuverlassigen Chi-Quadrat-Test ist,
dass die erwarteten Haufigkeiten in weniger als 20% < 5 sind, sonst ist die
Zuverlassigkeit des Tests eingeschrankt. Diese Einschrankung lag bei
ausnahmslos allen untersuchten Merkmalen vor. Auch eine weitere
Subgruppenanalyse ist aus diesem Grunde nicht mdglich.

Aus den Kreuztabellen lassen sich allerdings Trends ermitteln. Es zeigt sich,
dass es sich bei den juxtaartikularen Hamangiomen ausschlieBlich um
venose und kaverndse Hamangiome gehandelt hat, wahrend diejenigen mit
dominierenden  arteriovendsen  GefaBen hauptsachlich  synoviale
Hamangiome waren (83,3%). Der Nachweis einer tubuldaren Morphologie
kann als Hinweis auf das Vorliegen eines kavernésen Hamangioms
aufgefasst werden (70%). Die einzige im hinteren
Kniegelenkskompartiment lokalisierte Lasion zeigte den
histopathologischen Befund eines arteriovendésen Hamangioms. Alle
Hamangiome, die einen deutlichen raumfordernden Effekt bewirkten,
wiesen kaverndse Anteile auf (kaverndse und vends-kaverndse
Hamangiome); auch Flissigkeitsspiegel fanden sich ausschlieBlich bei
diesen Hamangiomtypen. DrainagegefaBe lieBen sich vor allem bei
kavernésen Hamangiomen nachweisen (53,8%). MR-tomographisch
konnten nur bei arteriovenésen Hamangiomen keine Thromben
nachgewiesen werden. Sekundare Gelenkveranderungen und
Veranderungen der angrenzenden Weichteile fanden sich ausschlieBlich bei
den vendsen und kavernésen Hamangiomen. Eine Knochenbeteiligung fand
sich bei allen Typen mit Ausnahme der vends-kaverndésen Hamangiome.
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Hinsichtlich der in konventionellen Roéntgenaufhahmen nachweisbaren
Merkmale zeigte sich das Merkmal ,Weichteilschatten™ erwartungsgemaf
als absolut unspezifisch, hier sind keine Rickschllisse auf den
histopathologischen Typ mdglich. Bei den vends-kavernésen Hamangiomen
konnten keine Knochenerosionen gefunden werden, wahrend dieses
Merkmal bei den vendésen Hamangiomen tendenziell haufiger vorkam
(66,7%). Phlebolithen erwiesen sich als eher selten vorkommendes
Charakteristikum (23,5%). Das Vollbild einer Arthropathie fand sich in den
Réntgenaufnahmen ausschlieBlich bei Personen, die an einem kaverndsen
Hamangiom litten.

uiiberpriiftes Merkmal bei

verschiedenen Histopathologien p-Wert Einschrankung

10 Zellen (83,3%) haben eine

Typ 0,182 erwartete Haufigkeit kleiner 5.

15 Zellen (93,8%) haben eine

Morphologie 0,612 erwartete Haufigkeit kleiner 5.

11 Zellen (91,7%) haben eine

Lokalisation 0,248 erwartete Haufigkeit kleiner 5.

11 Zellen (91,7%) haben eine

raumfordernder Effekt 0,362 erwartete Haufigkeit kleiner 5.
6 Zellen (75,0%) haben eine

DrainagegefdBe 0,683 erwartete Haufigkeit kleiner 5.

7 Zellen (87,5%) haben eine

Flissigkeitsspiegel 0,275 erwartete Haufigkeit kleiner 5.
7 Zellen (87,5%) haben eine

Thromben 0,568 erwartete Haufigkeit kleiner 5.

7 Zellen (87,5%) haben eine

sekundare Gelenkveranderungen 0,342 erwartete Haufigkeit kleiner 5.
6 Zellen (75,0%) haben eine

Knochenbeteiligung 0,361 erwartete Haufigkeit kleiner 5.
6 Zellen (75,0%) haben eine

Verdnderungen 0,473 erwartete Haufigkeit kleiner 5.

Tabelle 3: Ubersicht iber die statistischen Signifikanzen (ermittelt mittels Chi-Quadrat-
Test nach Pearson)
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Abbildungen  23: Haufigkeitsverteilung der analysierten  MR-morphologischen
Charakteristika
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Abbildungen 24: Haufigkeitsverteilung der erhobenen projektionsradiographischen
Befunde



6 Diskussion

Bei vaskuldaren Anomalien handelt es sich um eine Gruppe kongenitaler
Erkrankungen, welche sich durch eine abnorme Entwicklung von
GefaBstrukturen auszeichnen. Von Richter und Friedmann (2012) sowie
Legiehn und Heran (2006) liegen zwei Publikationen vor, die sehr
Ubersichtlich wesentliche Informationen zur Epidemiologie dieser
Erkrankungen und deren Klassifikationen vorstellen. Lange Zeit existierte
keine einheitliche Nomenklatur fir vaskulare Anomalien, was dazu fihrte,
dass biologische unterschiedlichste Lasionen pauschal als ,Hamangiom"
betitelt wurden. Dieses Vorgehen flihrte sogar dazu, dass sich in
unterschiedlichen Fachdisziplinen eine jeweils andere Bedeutung des
Terminus ,Hamangiom" entwickelte (Behr und Johnson, 2013 (a)). Erst
1982 wurde, basierend auf einer Publikation von Mulliken und Glowacki, die
eine Einteilung vaskularer Anomalien gemaB endothelialer Charakteristika
vorschlugen, eine grundlegende dichotome Unterteilung in Hadmangiome
und vaskuldre Malformationen vorgenommen. Als Hamangiome galten
Lasionen, die charakterisiert waren durch ein rasches postnatales
Wachstum mit hohem Zellumsatz, gefolgt von einer Phase der langsamen
Involution mit Rickgang der Zellzahl in der Lasion und Entwicklung einer
Fibrose. Das Suffix —om sollte flr diese Lasionen mit erhdhtem Zellumsatz
reserviert bleiben. Als vaskuldare Malformation galten Lasionen, die bereits
pranatal angelegt waren, aus GefaB3strukturen mit reifem Endothel ohne
erhéhten Zellumsatz zusammengesetzt waren und in ihrer Ausdehnung
dem Langenwachstum des Kindes folgten. Urspriinglich wurden diese
Lasionen weiter unterteilt —je nach vorherrschendem GefaBtyp- in kapillar,
venos, arteriell, lymphatisch und fistulés. Dabei galten ,reine"
Malformationen, die sich nur aus einem einzelnen, definierten GefaBtyp
zusammensetzten, als Ausnahme; meistens handelte es sich um gemischte
Lasionen. Von Burrows et al. (1983) wurden angiographisch Flussmuster
ermittelt, die im weiteren Eingang in die Klassifikationen fanden im Sinne
einer Unterteilung von GefaBanomalien in solche mit hohem Fluss (sog.
High flow-Lasionen) und solche mit niedrigem Fluss (sog. Low flow-
Lasionen). Spater wurde die Einteilung nach GefaBtyp redigiert, die
Einteilung erfolgt dann nach dominant arteriell, dominant vends, dominant
arteriovends, dominant lymphatisch und gemischt. Hieraus wurde ein
atiologisches und pathophysiologisches Klassifikationssystem abgeleitet,
dass sich auf den embryologischen Ursprung des zugrunde liegenden
Defektes fokussierte. Basierend auf diesem Konzept wurde von der
International Society for the Study of Vascular Anomalies (ISSVA) 1988 die
sogenannte “Hamburg-Klassifikation” verabschiedet. Bereits 1992 wurde
dieses Konzept wieder verlassen und zelluldare Charakteristika,
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Flusseigenschaften und klinisches Verhalten riickten wieder in den Fokus.
Ab 1996 galt wieder eine Unterteilung in ,echte® Tumoren, v.a. die
Hamangiome, und vaskulare Malformationen in einfacher oder kombinierter
Form. Die aktuell giltige, im April 2014 in Melbourne verabschiedete
Version der ISSVA-Klassifikation (ISSVA, 2014) ist in vereinfachter Form in
Tabelle 1 im Grundlagenkapitel wiedergegeben.

Die Pathogenese der infantilen Hdmangiome ist nicht abschlieBend geklart,
aber relativ gut untersucht. Die Entdeckung, dass die Endothelzellen in
infantilen Hamangiomen GLUT1, Merosin, Lewis Y-Antigen und Fcy-
Rezeptor II exprimieren, lenkte den Verdacht darauf, dass es sich
moglicherweise um embolisierte Zellen aus plazentaren MikrogefaBBen
handelt, welche die gleiche Antigenexpression aufweisen (Chen et al.,,
2013), und sich im fetalen Gewebe implantiert haben kénnten. Es kann aber
nicht ausgeschlossen werden, dass es sich nur um einen koexistenten
Immunphanotyp handelt; entsprechende Studien liegen derzeit nicht vor.
Eine andere Theorie besagt, dass sich die Hdmangiome aus endothelialen
Vorlaufer- oder Stammzellen entwickeln, die bei Hdmangiompatienten im
Blut zirkulierend gefunden werden koénnen. Desweiteren werden
intrinsische und extrinsische Faktoren diskutiert, die fir die Entwicklung
infantiler Hdmangiome ursachlich sein kénnten. Intrinsisch meint hierbei,
dass eine Klonalitat von Hamangiomendothelzellen nachgewiesen wurde.
Unter extrinschen Effekten ist zu verstehen, dass sich das Hadmangiom als
Reaktion auf eine Stdérung in der lokalen Umgebung der Lasion bildet;
verschiedene Experimente unterstitzen diese These. Mdglicherweise mag
eine Balance zwischen intrinsischen und extrinsischen Faktoren sowie
zwischen Inhibitoren und Aktivatoren der Angiogenese die Entwicklung und
den typischen stadienhaften Verlauf aus Proliferation und Involution
erklaren (Enjolras et al., 2007). Dabei wurden veranderte Konzentrationen
von Matrixmetalloproteinasen und proangiogenetischen Faktoren
nachgewiesen (MMP-9, VEGF, b-FGF und TGF-beta 1), auBerdem sind
genetische Defekte in Wachstumsfaktorrezeptoren gefunden worden.
Insgesamt ist die derzeit gangigste Hypothese, dass sich die infantilen
Hamangiome in einem passenden Milieu aus genetischen Defekten und
Zytokinkonzentrationen aus hamatopoetischen Vorlauferzellen entwickeln,
welche entweder von Stammzellen oder von plazentaren Zellen
abstammen.

Verglichen mit der Datenlage zum infantilen Hamangiom existieren zur

Pathogenese der vaskularen Malformationen deutlich weniger Erkenntnisse.

Es handelt sich um Lasionen, die bereits bei der Geburt angelegt sind, wenn

sie tief im Gewebe liegen haufig lange unentdeckt bleiben und die sich mit

Langenwachstum der betroffenen Person vergréBern. Sie treten meist
50



sporadisch auf, es gibt aber selten vererbbare vaskuldre Malformationen,
deren Analyse sehr genau den molekularen und pathophysiologischen
Mechanismus der Entstehung erklaren kann. In aller Regel handelt es sich
bei vaskularen Malformationen um umschriebene Defekte in der
Morphogenese der betroffenen GefaBe. Mittlerweile sind zahlreiche
genetische Defekte bekannt, die zur Ausbildung von vaskuldaren
Malformationen flihren (kénnen), die dezidierte Ursache im sporadisch
aufgetretenen Einzelfall bleibt aber meist unbekannt. Eine Liste bekannter
Gendefekte ist in der ISSVA-Klassifikation aus 2014 enthalten (Tabelle 1).

Weitgehend unbekannt ist die Pathogenese der kongenitalen Hdmangiome.
Sie sind bei Geburt bereits in voller Auspragung vorzufinden und zeigen kein
postpartales Wachstum (Uller et al., 2013). Im weiteren Verlauf zeigen sie
entweder eine rasche Involution, eine partielle Involution oder sie
involutieren gar nicht. Die Grinde flr dieses variante biologische Verhalten
sind unbekannt. Sie kommen vorzugsweise in tieferen Gewebsschichten an
den Extremitaten vor.

Die bei weitem haufigsten vaskuldaren Anomalien Uberhaupt sind die
infantilen Hamangiome, deren Inzidenz mit 10% angegeben wird.
Lymphatische Malformationen traten bei einer von 2000 - 4000
Lebendgeburten auf, die Inzidenz von kutanen, kapillaren Malformationen
wird mit 0,3 % angegeben und die vendsen Malformationen kdmen bei circa
einer von 10000 Geburten vor (Richter und Friedmann, 2012). Zur Inzidenz
kongenitaler Hdmangiome liegen keine Daten vor.

Riuckwirkend ist nicht zu klaren, um welche Art vaskulare Anomalien es sich
bei den synovialen Hdmangiomen, die im Rahmen dieser Arbeit untersucht
wurden, gehandelt hat. Eine immunhistochemische Analyse oben
angefuhrter Marker, welche das Vorliegen infantiler Hdmangiome hatte
beweisen kdnnen (insbesondere Positivitat fir GLUT1), wurde in keinem der
Falle durchgeflihrt. Dennoch ist es sehr unwahrscheinlich, dass es sich um
infantile Himangiome gehandelt hat, da diese Lasionen quasi ausschlieBlich
oberflachlich gelegen sind und Ublicherweise spontan involutieren.
Prinzipiell kdmen also kongenitale Hdmangiome vom Typ NICH oder PICH
oder aber vaskulare Malformationen in Betracht. Auch diese Unterscheidung
ist nicht definitiv méglich. In keinem der Falle wurden histopathologisch
lymphatische Anteile nachgewiesen, die bei vaskuldaren Malformationen
haufig vorkommen. Auch das Kontrastmittelverhalten im MRT spricht
eindeutig gegen anteilig oder alleinig lymphatische Lasionen, da diese
typischerweise kein Kontrastmittel anreichern (Lowe et al., 2011). Die
Tatsache, dass bei manchen Hamangiomen DrainagegefaBe nachweisbar
waren, welche direkt in die Vena poplitea mlindeten, kann aber als Hinweis
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auf das Vorliegen rein vendser Malformationen (d.h. ohne lymphatischen
Anteil) interpretiert werden.

Uberraschenderweise lag das Alter bei Erstdiagnosestellung im analysierten
Kollektiv mit 31,4 Jahren (Median 32,5 Jahre) relativ hoch, héher noch, als
von Devaney et al. 1993 publiziert (25 Jahre) und deutlich héher als bei den
von Moon 1973 zusammengefassten Fallen (weiblich 10,9 Jahre, mannlich
12,5 Jahre). Von den 22 Patienten, bei denen im Rahmen dieser Arbeit
erstmals die Diaghose eines synovialen Hdmangioms gestellt wurde, waren
lediglich zwei Kinder und drei Jugendliche vertreten, bei den ubrigen
handelte es sich um Erwachsene. Die Grinde fir diese scheinbare
Verschiebung der Erstdiagnose hin zu einem hdheren Lebensalter sind
unbekannt.

Synoviale Hdmangiome sind insgesamt sehr selten vorkommende Lasionen,
die vorzugsweise am Kniegelenk auftreten. Angaben zur Inzidenz liegen
nicht vor, ca. 400 Falle sind bis dato publiziert. Sie verursachen in der Regel
ein unspezifisches Beschwerdebild, weshalb typischerweise zunachst
haufigere Erkrankungen angenommen werden. Aus diesem Grunde kommt
es nicht selten zu einer Diagnoseverzogerung. Dieses sogenannte
Diagnostic Delay findet sich regelmaBig in den zu diesem Thema
vorliegenden Fallberichten, ein Extrem mit einer seit 20 Jahren immer
wieder auftretenden Symptomatik am rechten Kniegelenk findet sich bei
Okahashi et al., 2003. Cotten et al. berichten 2006, dass 75% der vom
synovialen Hamangiom betroffenen Patienten bereits vor dem 17.
Lebensjahr symptomatisch sind, das ein Diagnostic Delay aber regelmaBig
vorkomme. Auch in den im Rahmen dieser Arbeit untersuchten Kasuistiken
betrug die Diagnoseverzdgerung in 57% (13/23) der Falle mehr als ein Jahr.
Oft werden die betroffenen Patienten erst spat einer bildgebenden
Diagnostik mittels MRT zugeflihrt. Wenngleich synoviale Hamangiome ein
relativ typisches MR-tomografisches Erscheinungsbild aufweisen, wird die
korrekte Diagnose auch an den MRT-Bildern haufig nicht gestellt. Der
Hauptgrund hierflr ist, das die Lasionen wenig bekannt sind und daher bei
den differenzialdiagnostischen Erwagungen oft nicht berlicksichtigt werden.
Eine rechtzeitige Diagnosestellung ist insofern von groBer Bedeutung, da
sie unbehandelt bei rezidivierender Hamarthrosbildung zum Vollbild einer
hamorrhagischen Arthropathie mit allen ihren im Folgenden geschilderten
Konsequenzen fihren kénnen.

Die sogenannte hamorrhagische Arthropathie tritt typischerweise bei
Patienten mit unbehandelter oder unzureichend behandelter Erkrankung
aus dem Formenkreis der Hadmophilien auf. Grundsatzlich kann sie sich aber
bei allen Erkrankungen entwickeln, die mit rezidivierenden Einblutungen in
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ein Gelenk einhergehen. Auch fur synoviale Hamangiome liegen
entsprechende Fallberichte vor (Ramseier und Exner, 2004). Insbesondere
das kindliche Skelettsystem reagiert sehr empfindlich auf ein Hamarthros,
so dass sich schnell strukturelle Defizite entwickeln kdnnen.
Pathophysiologisch entwickelt sich bei rezidivierenden Blutungen in ein
Gelenk eine chronische (hamophile) Synovialitis. Dabei ist ursachlich die
resorptive Kapazitat der Synovialis hinsichtlich des Hamarthros erschopft,
was zu einer Hypertrophie und vermehrten Vaskularisierung der Synovialis
fuhrt. Dadurch wird diese wiederum anfalliger fir Verletzungen, wodurch
sie zu wiederholten Blutungen neigt. Es entwickelt sich ein Circulus vitiosus,
der zu einem Fortschreiten der Erkrankung fuhrt. Als nachster Schritt
entwickeln sich Flexionsdeformitaten, insbesondere am Kniegelenk auch mit
begleitender Valgusdeformitat, und in letzter Konsequenz eine Destruktion
des betroffenen Gelenkes mit subchondralen Zysten, gelenknaher
Osteoporose, Erosionen und Osteophyten als Ausdruck der
Sekundararthrose (Rodrigues-Merchan, 2012). Rezidivierende
Einblutungen in das Kniegelenk erfordern strenge therapeutische
MaBnahmen im Sinne von Aspirationen, um das Blutvolumen im Gelenk zu
verringern und den drohenden, eben beschriebenen Teufelskreis zu
durchbrechen. Unzureichend wirksame konservative Therapieverfahren
machen invasive Verfahren wie eine Radiosynoviorthese notwendig, in
letzter Konsequenz sind operative MaBnahmen wie eine Synoviektomie oder
-als Maximaltherapie bei voll ausgepragter Sekundararthrose- ein
Gelenkersatz notwendig.

In einer Publikation von Jans et al. aus 2010 wurde der Zusammenhang
zwischen juxtaartikuldren vendsen Malformationen am Kniegelenk und dem
Vorliegen einer Arthropathie anhand MR-tomographischer Kriterien
untersucht. Je nach verwendeter Klassifikation und Nomenklatur dirfte es
sich bei den Fallen der zitierten Studie und den hier analysierten Fallen um
die gleiche Entitdat handeln. Die Autoren berichten Uber juxtaartikuldre
Lasionen, die sich in den Gelenkbinnenraum ausdehnten; gemaB
herkdmmlicher Nomenklatur durfte es sich um synoviale Hdmangiome vom
Mischtyp handeln. Die Studie zeigte, dass die Frequenz des Vorliegens einer
Arthropathie abhangig war vom Ausmal der intraartikuldren Lasionsanteile.
Die MRT wird dabei von den Autoren als entscheidendes Diagnostikum beim
Vorliegen einer tiefen vaskularen Malformation am Kniegelenk angesehen,
da sich die Aggressivitat des Therapieregimes im Wesentlichen am
Vorliegen einer Arthropathie orientiere, um die oben angegebenen
Folgeschaden einer hamorrhagischen Arthropathie zu vermeiden. Die im
Rahmen der hier vorliegenden Arbeit MR-tomographisch gefundenen
sekundaren Gelenkveranderungen sind mit einer Ausnahme dem Spektrum
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der hamorrhagischen Arthropathie zuzuordnen, namlich in aufsteigender
Signifikanz eine synoviale Proliferation mit Hamosiderose, ein diffuser
Knorpelschaden, ein Knorpelschaden mit subchondralen
UnregelmaBigkeiten als Ausdruck einer bereits tiefergehenden Schadigung
im Sinne einer beginnenden Arthrose sowie ein Arthropathie-Vollbild mit
Sekundararthrose. Bei einem weiteren Fall war eine osteochondrale Erosion
in der Kontaktzone zum Hamangiom zu finden; hierbei handelt es sich nicht
um ein Stadium der hamorrhagischen Arthropathie, sondern vielmehr um
eine mechanisch bedingte Druckschadigung.

Wie im Rahmen dieser Arbeit aufgezeigt, stellt die MRT das entscheidende
bildgebende Verfahren zur Diagnosestellung eines synovialen Hdmangioms
dar. Grundsatzlich gilt diese Aussage flir samtliche Weichteiltumoren des
muskuloskelettalen Systems (Wu und Hochman, 2009), insbesondere
aufgrund des hohen Weichteilkontrastes (Brisse et al., 2006). Auch das
American College of Radiology empfiehlt die MRT als Verfahren der Wahl
zur Detektion und Charakterisierung (Bergquist et al., 2000) der genannten
Tumoren. Eine sehr anschauliche Ubersicht iber die Bildgebungs- und
Diagnostikstrategie bei Kindern mit Weichteiltumoren liefert wiederum die
Vero6ffentlichung von Brisse et al., 2006. Die gemachten Aussagen kénnen
fur erkrankte Erwachsene Ubernommen werden und gelten auch fir
synoviale Hdmangiome am Kniegelenk. Es wird empfohlen, eine Bildgebung
ausschlieBlich nach einer ausfihrlichen und grindlichen klinischen
Untersuchung durchzufihren. Eine Biopsie sollte ausschlieBlich im
Anschluss an eine Bildgebung vorgenommen werden. Die bildgebende
Diagnostik sollte dabei in 75 % der Falle bereits eine definitive Diagnose
liefern und die lokale und regionale Ausdehnung der zu untersuchenden
Lasion vollstandig abbilden. Wahrend die MRT als Referenzbildgebung
angesehen wird, haben Réntgenaufnahmen und die Sonographie inklusive
Duplexsonographie ihren Stellenwert als Methoden der Initialdiagnostik, um
Veranderungen an benachbarten Knochen, Verkalkungen und -in
begrenztem Umfang- Fettgewebe beziehungsweise die Vaskularisierung der
Lasion nachzuweisen und um zu unterscheiden, ob es sich um einen soliden
oder einen zystischen Prozess handelt. Sollten nach Erhebung der klinischen
Befunde und Durchfihrung bildgebender Verfahren Zweifel an der Entitat
und Dignitat der untersuchten Lasion bestehen, sollte eine Biopsie
durchgefliihrt werden. Dabei sollte konsensuell durch den interventionellen
Radiologen und den orthopadischen Chirurgen festgelegt werden, ob eine
offene Exzisionsbiopsie oder ein perkutanes Verfahren durchzufiihren ist.
Das gewahlte Verfahren ist dabei abhangig von Lage, GréBe und
struktureller Komposition der abzuklarenden Lasion. Die kompartimentelle
Anatomie ist bei Planung des besten Zugangsweges unbedingt zu
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berlicksichtigen, der Biopsietrakt ist bei einem perkutanen Verfahren
gegebenenfalls durch Tusche zu markieren, um eine spatere chirurgische
Exzision zu ermdéglichen.

Die Empfehlungen und Vorschlage flr ein typisches MRT-Protokoll zur
Untersuchung artikuldrer und vaskularer Lasionen variieren (z.B. Legiehn
und Heran, 2006, oder Behr und Johnson, 2013 (b)). Es sollte idealerweise
eine T1-gewichtete Messungen transversal zur Lasion und in einer zweiten
Raumebene durchgeflihrt werden. T2-gewichtete Sequenzen sollten in drei
Raumebenen, dabei in mindestens einer Ebenen mit einer Fettsuppression
(z.B. STIR), angefertigt werden. Nach intravendser Gabe eines Gadolinium-
haltigen Kontrastmittels sollten eine fettsupprimierte, T1-gewichtete
Sequenz in transversaler Ausrichtung und eine nicht-fettsupprimierte T1-
Sequenz, die in ihrer Ausrichtung derjenigen entspricht, die vor
Kontrastmittelgabe gemessen wurde. Dabei dienen die T1-gewichteten
Aufnahmen zur basalen anatomischen Analyse, die T2-gewichteten
Aufnahmen -und hier insbesondere die mit Fettsuppressionstechnik
angefertigte Messung- beschreiben sehr exakt die Ausdehnung der Lasion.
Dabei sollte auf eine moéglichst starke T2-Wichtung geachtet werden (Flors
etal., 2011). Eine T2*-Messung erlaubt die Identifikation von Hdmosiderin,
dystrophen Verkalkungen und Phlebolithen; auBerdem ist sie nltzlich zur
Unterscheidung von high flow-Lasionen und low flow-Lasionen (Legiehn und
Heran, 2006), da sie empfindlich ist fir flussbedingte Signalausléschungen
bei high flow-Lasionen. Sie sollte ebenfalls angefertigt werden.

Beim synovialen Hdmangiom handelt es sich um eine angiomatdse Lasion,
die lokalisiert oder diffus an der Synovialmembran vorliegen kann. Das
typische MR-tomographische Erscheinungsbild ist das einer weitgehend T1-
isointensen und T2-hyperintensen Lasion; sie weist fibros-fettige Septen auf
(u.a. Sanghi et al., 2007). Alle hier untersuchten Falle zeigten gleichartige
Charakteristika, die geringe T1-Hyperintensitat beruht mutmaglich auf der
Zusammensetzung des Blutes in der low flow-Lasion, weniger
wahrscheinlich auf einem diffusen Fettgehalt der Lasionen. Es handelt sich
zudem jeweils um Lasionen mit einem langsamen Fluss (Low Flow-
Lasionen). Dieser langsame Fluss bedingt das hyperintense Signalverhalten
in den T2-gewichteten Sequenzen, es handelt sich um angeregte und
infolge des langsamen oder stagnierenden Blutflusses am Ort der Anregung
-namlich den haufig zystoiden oder zumindest dilatierten fehlgebildeten
GefaBen der Lasion- verbliebene Protonen (Vilanova et al., 2004). In der
Gradientenecho-Bildgebung ist typischerweise keine flussbedingte
Signalausléschung nachzuweisen (Navarro et al., 2009). Die sogenannten
High-Flow-Lasionen zeichneten sich hingegen MR-tomographisch durch 1)
das Vorliegen dilatierter, geschlangelt verlaufender zufihrender Arterien,
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zahlreicher linearer oder fokaler Shunts mit meist erheblich dilatierten
abfuhrenden Venen und 2) das Fehlen einer Weichteilkomponente bzw.
eines raumfordernden Effektes aus (Legiehn und Heran, 2006). Zudem
kédnnen bei ihnen flussbedingte Signalausléschungen (sogenannte flow
voids) in grundsatzlich allen Pulssequenzen auftreten.

Im Rahmen dieser Arbeit wurden Uuber diese basalen
Gewebecharakteristika hinausgehend die Lasionen anhand der MRT-Bildern
zusatzlich auf den Typ der Lasion, ihre Morphologie und auf das Vorliegen
von DrainagegefaBen, Flissigkeit-Fllssigkeitsspiegeln, intraldsionalen
Thromben, einen raumfordernden Effekt, sekundare Gelenkveranderungen
sowie eine Beteiligung von Knochen und Weichteilen untersucht. Es liegt
bisher keine systematische Untersuchung synovialer Hamangiome
hinsichtlich dieser Kriterien vor, sie finden sich lediglich vereinzelt erwahnt
in Fallbeschreibungen. Die sekundaren Gelenkveranderungen wurden
bereits im Rahmen der Arthropathie diskutiert.

Beziglich des Kriteriums ,Drainagegefae™ muss wieder auf die
Unterscheidung zwischen high flow- und low flow-Lasion hingewiesen
werden. Wahrend eine morphologische Alteration des AbflussgefaBes -
Vene- bei der Lasion mit schnellem Fluss als Diagnosekriterium gilt, gibt es
fur die Lasionen mit langsamem Fluss hierzu keine systematischen
Untersuchungen. Die in dieser Arbeit verwendete Definition eines
DrainagefaBles ist die, dass eine direkte Verbindung zwischen Hdmangiom
und Leitvene bestehen muss und dass das Kaliber des DrainagegefaBes
dasjenige von physiologischen GefaBen Ubersteigt. Diese Konstellation war
bei 38% der Félle (11/29) gegeben. Aus rheologischen Uberlegungen
heraus war zu vermuten, dass insbesondere diejenigen Lasionen, die
hauptsachlich aus kleineren GefaBarten zusammengesetzt sind,
DrainagegefaBe aufweisen koénnten. Diese Vermutung konnte nicht
bestatigt werden. Vielmehr zeigte sich, dass alle Himangiome, die mehr als
70 mm durchmaBen, DrainagegefaBe aufwiesen. Allerdings lagen auch bei
Hamangiomen mit einer GroBe zwischen 20 und 48 mm GrdBe vereinzelt
DrainagegefaBe vor. Insofern scheint fur die Ausbildung von
DrainagegefaBen eher die LasionsgrdBe als indirekter Parameter des
Durchflussvolumens als die Flussgeschwindigkeit selbst ursachlich zu sein;
allerdings existieren zu dieser Vermutung Kkeinerlei Belege in der
Fachliteratur. Mdglicherweise lasst der direkte Anschluss an das
Venensystem aber auch darauf rickschlieBen, dass es sich bei den
Lasionen, die DrainagegefaBe aufwiesen, um vaskuldare Malformationen
vom vendsen Typ gehandelt hat.
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Flissigkeit-Fllssigkeit-Spiegel sind MR-tomografisch sehr gut nachweisbar.
Man findet sie bei zahlreichen pathologischen Konditionen (Tsai, J.C. et al.,
1990). Sie koénnen immer dann auftreten, wenn sich Fllssigkeiten
unterschiedlicher Dichte innerhalb eines abgeschlossenen Kompartiments
befinden beziehungsweise -wie bei Blut- korpuskuldre Bestandteile (die
Blutzellen) sedimentieren und sich dann die leichtere fllissige Phase (das
Serum) daruber schichtet. In Allgemeinen handelt es sich um eine
posthamorrhagische Konstellation, im Falle der hier untersuchten
Hamangiome aber —wie oben bereits ausgefuhrt- um einen low flow-Effekt;
auch im Venensystem finden sich unter physiologischen Bedingungen
FlGssigkeits-Fllssigkeitsspiegel.

Van Dyck et al. publizierten 2006 eine Studie, in der sie 700
Knochentumoren und 700 Weichteiltumoren mittels MRT auf das Vorliegen
von intralasionalen Flussigkeit-FlUssigkeit-Spiegeln untersuchten. Sie
schlussfolgerten, dass sich Flussigkeit-Fllssigkeit-Spiegel bei einer Vielzahl
benigner und maligner Veranderungen finden lassen und der Nachweis
keinen Rlckschluss darauf zuldsst, ob es sich um eine gut- oder bdsartige
Lasion handelt.

In funf Fallen lieBen sich MR-tomographisch intralésionale Thromben
nachweisen. Die Virchow " sche Trias zugrunde legend, ware als ursachlicher
pathogenetischer Faktor zur Entstehung einer Thrombose in einem
synovialen Hdmangiom neben GefaBwandveranderungen insbesondere die
Flussgeschwindigkeit in Erwagung zu ziehen. Alle gefundenen Thromben
lagen in Hadmangiomen vor, die histopathologisch als vends, cavernds oder
Mischtyp aus beiden klassifiziert wurden. Es existieren keine
Untersuchungen zur Rheologie in synovialen Hdmangiomen, es ist aber
denkbar, dass in Hamangiomen, in denen weitlumige GefaBstrukturen
dominieren, eine niedrigere Flussgeschwindigkeit vorherrscht als in
Hamangiomen, in denen englumigere GefaBe (i.e.S. kapillare und arterielle
GefaBe) dominieren. Unter dieser Pramisse waren die erhobenen Befunde
kongruent.

Nach derzeitiger Datenlage gilt es als typisch flir Hamangiome dass sie
keinen oder nur einen geringen raumfordernden Effekt bedingen. Im
analysierten Bildmaterial zeigte sich, dass immerhin in 45% der Falle ein
raumfordernder Effekt auf die Umgebungsstrukturen vorlag, also insgesamt
nicht so selten, wie zu vermuten war. Allerdings war dieser in den meisten
Fallen nur gering ausgepragt. Dieses Ergebnis ist gut mit der Natur der
Hamangiome vereinbar, da es sich ja um ein GefaBkonvolut aus
dysplastischen GefaBen handelt und keine eigentliche weichteilige
Tumorkomponente vorliegt (Murphey et al., 1995). Lediglich bei dem
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eingebluteten Hdmangiom und denjenigen, die sich in die umgebende
Muskulatur beziehungsweise in die Fossa poplitea ausbreiteten, war der
raumfordernde Effekt ausgepragter. Die Ursache hierflir liegt bei der
Einblutung auf der Hand, bei denjenigen Lasionen mit intramuskuldaren
Anteilen kénnte auch eine mechanisch-kongestive Komponente in dem
betroffenen Muskel erwogen werden.

In 48 % der Falle war eine kndécherne Beteiligung im MRT-Bild nachweisbar.
Der typische Fall ist hierbei zunachst eine druckbedingte Arrosion der
angrenzenden Kortikalis. Im weiteren Verlauf kann sich das Hamangiom
dann per continuitatem durch diesen Defekt in den Knochen ausdehnen und
die Markhéhle infiltrieren (z.B. Silit et al., 2002). Grundsatzlich ist aber auch
denkbar, dass der intraossare Lasionsanteil simultan entstanden ist; eine
definitive Unterscheidung ist nicht mdglich.

Ein Spektrum dieses Musters findet sich auch im analysierten Bildmaterial
(Abbildung 5). Eine Sonderform stellt ein Fall dar, bei dem sich eine per
continuitatem-Ausdehnung in die Markhohle zeigt, ohne dass eine
Knochenarrosion nachzuweisen ware; mutmaglich handelt es sich hier um
eine Ausbreitung eines Hamangioms entlang einer praformierten
Leitstruktur, z.B. eines Nutritivkanals.

Hinsichtlich der Veranderungen der angrenzenden Weichteile bewegen sich
die erhobenen Befunde im Rahmen des zu Erwartenden. Das Bild bei dem
eingebluteten Hdmangiom wird gepragt durch die Veranderungen, die durch
die Blutung per se bedingt sind, namlich ein Hamatom an sich sowie -
bedingt durch den raumfordernden Effekt- 6dematdse Verdanderungen der
angrenzenden Muskulatur und im Fettgewebe. Drei Hdmangiome zeigen
eine Ausdehnung in die benachbarte Muskulatur bzw. entlang ihrer Sehnen
sowie in das subkutane Fettgewebe. Per definionem kdnnen diese
Charakteristika ausschlieBlich bei juxtaartikuldaren oder Hdmangiomen vom
Mischtyp auftreten. Ein Beispiel fur ein Mischtyp-Hamangiom mit
Ausdehnung in den Musculus quadriceps femoris findet in dem Fallbericht
von Vakil-Adli et al., 2010, eine bereits inspektorisch fassbare subkutane
Beteiligung eines synovialen Hdmangioms ist beispielhaft bei Akgln et al.,
2003 beschrieben. Auf die Atrophie des Muskels als Begleitphanomen bei
synovialen Hamangiomen des Kniegelenkes wurde bereits im
Grundlagenkapitel hingewiesen.

Weder einzelne MRT-Merkmale noch spezifische Merkmalskombinationen
erlauben einen Rickschluss auf die zugrundeliegende Histopathologie. Die
statistische = Auswertung der erhobenen Daten erreicht kein
Signifikanzniveau, da die Fallgruppe zu klein ist. Fasst man die abgeleiteten

Trends zusammen, so kdénnten die Merkmale ,deutlich raumfordernder
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Effekt", ,FlUssigkeitsspiegel® und ,Nachweis von Drainagevenen" potentiell
auf das Vorhandensein kaverndser Anteile hinweisen. Interessanterweise
fand sich das Vollbild einer hamorrhagischen Arthropathie in den
konventionellen Réntgenaufnahmen ausschlieBlich bei Personen, die an
einem kaverndsen Hamangiom erkrankt waren. Allerdings ist selbst hier
keine statistische Signifikanz zu erzielen.

Dartuber hinaus fand sich als weiterer Trend, dass es sich bei den
juxtaartikuldaren Hadmangiomen Uberwiegend um kavernése und vendse
Malformationen gehandelt hat, bei den rein synovialen Hamangiomen
Uberwiegend um arteriovendse Fehlbildungen. GréBere Fallanalysen waren
notwendig, um zu Uberpriifen, ob sich aus diesem Trend eine statistische
Signifikanz ergabe.

Die Projektionsradiographie allein ist nicht in der Lage, die Diagnosestellung
eines synovialen Hamangioms zu erlauben. Die Rontgenbilder der
betroffenen Patienten sind oft unauffallig oder zeigen uncharakteristische
Veranderungen. Hier ist in erster Linie der Weichteilschatten zu nennen, der
im untersuchten Kollektiv bei sorgfaltiger Bildanalyse in immerhin 70% der
Falle nachzuweisen war. Der Nachweis eines Weichteilschattens erlaubt
allerdings fiir sich genommen keinen Rickschluss auf die Atiologie der
zugrunde liegenden Lasion. Der Wert der Projektionsradiographie wird
gesehen im Nachweis von Verkalkungen (Wu und Hochman, 2009), im Falle
der synovialen Hdmangiome im Nachweis von Phlebolithen. Bei Phlebolithen
handelt es sich um organisierte und verkalkte intraldsionale Thromben
(Behr und Johnson, 2013 (b)). Diese gelten als diagnhostisch
richtungsweisend, treten aber nur relativ selten auf (Wdértler, 2005). In den
untersuchten Fallen konnten in den konventionellen Réntgenaufnahmen
lediglich in 20% (4/20) Phlebolithen nachgewiesen werden. AuBerdem
erlaubt das Roéntgenbild eine gute Abschatzung des AusmaBes der
Gelenkschadigung im Rahmen einer hamorrhagischen Arthropathie.
Desweiteren ist die projektionsradiographische Aufnahme geeignet, die
differenzialdiagnostisch  zu  erwagenden  Erkrankungen synoviale
Chondromatose (Szendrdi und Deodhar, 2000) anhand der gefundenen
Verkalkungen nachzuweisen bzw. auszuschlieBen.

Wie bereits ausgefiihrt, weist das synoviale Hamangiom keine
charakteristischen klinischen Symptome auf, es dominieren bei den hier
analysierten Fallen Schmerzen, Schwellung und Flexionseinschrankung.
Damit findet sich das gleiche Spektrum an Symptomen, wie es bereits 1973
durch Moon beschrieben wurde. Auch das konventionelle Réntgenbild kann
nur in den Fallen einen Hinweis auf das Vorliegen eines synovialen
Hamangioms geben, in denen der Nachweis von Phlebolithen gelingt. Die
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wesentlichen differenzialdiagnostischen Uberlegungen miissen daher
anhand der MR-tomografischen Befunde erfolgen.

Intraartikuldre Lasionen lassen sich dabei in nichtinfektidse synovialitische
Proliferationsprozesse, infektiose granulomatoése Erkrankungen,
Ablagerungserkrankungen, vaskulare, malighe sowie sonstige
Erkrankungen unterteilen (Sheldon et al., 2000). Ein relativ einfacher
Algorithmus zur Einteilung intraartikularer Lasionen anhand
morphologischer  Charakteristika im  MRT, erganzt um zwei
projektionsradiographische Kriterien, wurde 2007 von Adams und Saifuddin
vorgeschlagen. Die Lasionen sollen dabei gemaB ihrer MR-Charakteristika
in die vier Gruppen ,solitare fokale Lasion", , multifokale solide Lasionen",
Ldiffuse solide Lasionen" und ,diffuse Synovialitis® eingeteilt werden. Die
zusatzlich anzuwendenden projektionsradiographischen Charakteristika
seien periartikulare Weichteilverkalkung und Knochenarrosion. Die Autoren
beschreiben diese Einteilung in Gruppen als potentiell relevanten Baustein
in der differenzialdiagnostischen Abklarung intraartikularer Lasionen, um
die Unterscheidung zwischen malignen und benignen Lasionen zu
erleichtern. Die Genauigkeit der MRT in der Unterscheidung zwischen
maligner und benigner intraartikularer Weichteilldsion betragt gemaB Gielen
et al., 2004 85% bei einer Sensitivitat von 93%, einer Spezifitat von 82%,
einem negativen pradiktiven Wert von 98% und einem positiven pradiktiven
Wert von 62%. Wendet man die Einteilung von Adams und Saifuddin
allerdings auf die hier analysierten synovialen Hdmangiome an, so wirde in
einem Teil der Falle ein falsch positives Ergebnis hinsichtlich zu
vermutender Malignitat ergeben, da die genannten Autoren gemaB ihrer
Ergebnis die Kombination aus fokaler Lasion im MRT und Knochenarrosion
im Rontgenbild als hochgradig suggestiv fur einen maligne Lasion
beschreiben. Im hier untersuchten Kollektiv kommt diese Kombination
immerhin in 21% der Falle (6/29) vor. Vor diesem Hintergrund ist der
Nutzen der vorgeschlagenen Klassifikation zumindest als fraglich
anzusehen. Teo et al haben 2000 eine Untersuchung publiziert, in der sie
versuchten, eine Differenzierung zwischen Weichteilhamangiomen -nicht
synovialen Hamangiomen!- und malignen Weichteiltumoren anhand MR-
tomografischer Kriterien vorzunehmen. Anhand der von ihnen definierten
Kriterien ,Vorhandensein einer Lobulierung®, ,Vorhandensein einer
Septierung" und ,zentrale punktférmige Signalabschwachung im T2-Bild"
sei die Diagnose eines Hamangioms zu stellen, wenn alle drei Kriterien
erflllt sein. Diese morphologischen Charakteristika lagen auch im hier
untersuchten Bildmaterial regelmaBig vor. Darlber hinaus sei im direkten
Vergleich sowohl das T2-Signal der Hdmangiome als auch das Ausmal des
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Kontrastmittelenhancements hdéher als bei malignen Weichteiltumoren.
Unter den flr diese Arbeit untersuchten Hamangiomen fand sich ein
einzelnes, welches nur schwach Kontrastmittel aufnahm, alle anderen Falle
zeigten ein recht intensives Kontrastmittelenhancement. Der abweichende
Einzelfall mit nur schwachem Enhancement ist nicht hinreichend erklarbar,
er weist keinerlei auBergewohnliche oder von den Befunden anderer
Hamangiome abweichende Befunde auf.

Kan et al zeigten 2007 an einem padiatrischen Patientenkollektiv mit
angeborenen oder neoplastischen synovialen Lasionen (Venodse
Malformation, tenosynovialer Riesenzelltumor und Synovialsarkom) -im
Vergleich mit einem Kollektiv von posttraumatischen oder entzlndlichen
Synovialisveranderungen, die mit einem Masseneffekt und hamorrhagischer
Komponente einhergingen-, dass erstgenannte Konditionen haufiger eine
direkte Invasion ossarer Strukturen oder eine Infiltration der umgebenen
periartikuldren Weichteile aufwiesen. Dafiir waren juxtaartikuldres Odem,
Gelenkergusse, Suszeptibilitatsartefakte im Gelenkerguss,
Knochenmarkdédem und synovialitisches Enhancement bei diesen Patienten
statistisch signifikant seltener nachweisbar als beim Vergleichskollektiv.
Das gleiche Muster findet sich in den Fallen dieser Arbeit, erstgenannte
Veranderungen lieBen sich regelmaBig nachweisen, die Veranderungen, die
bei entzindlichen/posttraumatischen Konditionen haufiger nachweisbar
waren, fanden sich gar nicht mit der Ausnahme der subakut eingebluteten
Hamangioms. Diese Kriterien sind geeignet zur weiteren
differenzialdiagnostischen Einordnung synovialer Veranderungen.

Die wesentlichen, bildmorphologisch zu erwagenden Differenzialdiagnosen
(z.B. Garner und Bestic, 2013) zu synovialen Hdmangiomen am Kniegelenk
sind -neben anderen- der tenosynoviale Riesenzelltumor (vormals
pigmentierte  villonodulare  Synovialitis (PVNS)), die synoviale
Chondromatosis, das Lipoma arborescens und synoviale/gangliondre
Zysten sowie als maligne Erkrankung das Synovialsarkom. Diese Liste an
Differenzialdiagnosen tragt der haufigsten Lokalisation synovialer
Hamangiome am Kniegelenk Rechnung, namlich dem vorderen
Gelenkkompartiment. Eingeschlossen sind die Lasionen, die ebenfalls haufig
in diesem Kompartiment vorkommen, welches neben der Patella
hauptsachlich aus dem Recessus suprapatellaris (Deliwala et al., 2010) und
dem Hoffa schen Fettkorper (Helpert et al., 2004) besteht.

Der tenosynoviale Riesenzelltumor st dabei die relevanteste
Differenzialdiagnose. Er reprasentiert eine seltene, gutartige, neoplastische
Erkrankung, die in fokaler oder diffuser Form die Synovialis eines Gelenkes
befallen kann, anderseits aber auch in Bursae oder an Sehnenscheiden
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vorkommt. Eine sehr ausfiihrliche Ubersicht Gber die Erkrankung wurde
2008 von Murphy et al. publiziert und im Weiteren zitiert. Pradilektionsstelle
ist das Kniegelenk, die Erkrankung tritt haufiger fokal als diffus auf und
betrifft vorzugsweise das anteriore Kompartiment (vgl. auch Kim et al.,
2003). Die konventionellen Réntgenaufnahmen der betroffenen Gelenke
zeigen das gleiche Spektrum von Veranderungen wie beim synovialen
Hamangiom, Verkalkungen sind hingegen niemals nachweisbar. Eine
Unterscheidung gelingt in der Regel mittels der MRT, da der tenosynovialen
Riesenzelltumors typischerweise ein niedriges T2-Signal (im Verglich zum
hohen T2-Signal synovialer Hdmangiome) (Sheldon et al., 2005) aufweist
und sich niemals gefaBartige Strukturen in der Lasion, DrainagegefaBBe oder
intralasionale Thromben zeigen. Eine akkurate Diagnosestellung ist
aufgrund des Potentials der Entitat zur malignen Entartung essentiell.

Bei der synovialen Chondromatose handelt es sich ebenfalls um eine
seltene, gutartige Neoplasie, die sich durch die Bildung von Knoten aus
hyalinem Knorpel im subsynovialen Gewebe eines Gelenkes auszeichnet.
Diese Chondrome kalzifizieren in knapp der Halfte der Falle. Eine
umfassende Ubersicht (iber die Erkrankung wurde 2007 von Murphy et al.
publiziert, aus der hier zitiert wird. Haufig ist bereits die konventionelle
Rontgenaufnahme diagnostisch, wenn sich namlich mehrere -meistens
mehr als funf- intraartikuldre Verkalkungen nachweisen lassen, die sich
typischerweise sehr dahneln. MR-tomografisch weisen diese homogenen,
lobulierten, chondroiden Strukturen —-in Abhdngigkeit vom Vorhandensein
und dem AusmaB von Verkalkungen- ein variables Erscheinungsbild auf
(Sheldon et al. 2005), charakteristisch ist aber ein sehr hohes T2-Signal,
wobei die Verkalkungen eine entsprechende Signalausléschung bewirken.
Die Kontrastmittelaufnahme der Lasionen erfolgt in typischer Weise wie bei
chondroiden Neoplasien peripher und septal im Sinne eines sogenannten
~Ring- und Bogen“-Musters.

Beim Lipoma arborescens (Synonym: primare synoviale Lipomatose) und
dem synovialen Lipom handelt es sich um fettgewebige Lasionen mit
unterschiedlichen Charakteristika, wobei aber der fettgewebige Ursprung
beider Lasionen MR-tomografisch leicht bewiesen werden kann (Patil et al.,
2011). Somit durften keine differenzialdiagnostischen Probleme auftreten.

Synoviale Zysten und gangliondare Zysten am Kniegelenk stellen
normalerweise kein diagnostisches Problem in der MRT-Bildgebung dar.
Allerdings ist das T1-Signal empfindlich flir die Proteinkonzentration der
Zystenflissigkeit, so dass es insbesondere bei den gangliondaren Zysten mit
einem hdéherem Proteingehalt auch zu einem fast isointensen T1-Signal
kommen kann (Perdikakis und Skiadas, 2013). Das T2-Signal wirde in
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einem solchen Fall gegensinnig absinken. In solchen Fallen hilft die nur sehr
zarte, periphere Kontrastmittelanreicherung sowie das Vorliegen
bestimmter Paraphdanomene, die vorzugsweise bei gangliondren Zysten
auftreten (Kim et al., 2004), in der Abgrenzung gegenuber synovialen
Hamangiomen.

Das Synovialsarkom (Narvaez et al., 2001) ist ein maligner Tumor
mesenchymalen Ursprungs, der aufgrund seiner lichtmikroskopisch-
histopathologischen Ahnlichkeit zur Synovialis entsprechend genannt
wurde. Als relativ charakteristisch wird in der MRT-Bildgebung das
sogenannte ,triple signal® im T2-Bild beschrieben: Es handelt sich um ein
Nebeneinander von Arealen, die sich hypointens, isointens und hyperintens
zum Referenzgewebe Fettgewebe verhalten. Findet man einen groBen
Tumor mit hamorrhagischer Komponente, Flissigkeit-Fllssigkeit-Spiegeln
und mit triple signal in der T2-Bildgebung in der Nahe eines Gelenkes, einer
Sehne oder einer Bursa, so ist diese Konstellation suggestiv fur das
Vorliegen eines Synovialsarkoms. Als Differenzierungskriterium muss
insbesondere auf eine raumfordernde Komponente geachtet werden, die
beim Hamangiom nur gering ausgepragt ist.

Schlussfolgernd lasst sich feststellen, dass die vorliegende Arbeit die
bekannten klinischen und MR-tomographischen Charakteristika synovialer
Hamangiome am Kniegelenk bestatigt. Der klinische Verlauf ist oft
gekennzeichnet durch eine verzdgerte Diagnosestellung, die zum Teil viele
Jahren betragen kann, da die durch das Hamangiom verursachten
Beschwerden meist uncharakteristisch sind. Im hier untersuchten Kollektiv
waren die am haufigsten geschilderten Symptome Belastungsschmerz,
Druckschmerz und eine Einschrankung der Flexionsfahigkeit des
betroffenen Kniegelenkes. MR-tomografisch handelt es sich in aller Regel
um Lasionen, die gekennzeichnet sind durch ein iso- bis leicht hyperintenses
Signal in der T1l-gewichteten Bildgebung mit maBigem bis starken
Kontrastmittelenhancement und ein hyperintenses Signal in der T2- und
PD-gewichteten Bildgebung. Sie weisen Septierungen unterschiedlicher
Auspragung durch teils fibroses, teils fetthaltiges Gewebe auf.
Typischerweise sind sie im vorderen Gelenkkompartiment zu finden. Die
mittlere GroBe der Lasionen in dieser Arbeit betrug knapp 4,7 cm und am
haufigsten kamen Mischtyp-Hamangiome vor, die sowohl intra- als auch
extrakapsuldre Anteile aufwiesen. Typischerweise waren es umschriebene
Lasionen, die tubular konfiguriert waren oder eine Form eines noduldren
Erscheinungsbildes aufwiesen. Die statistische Analyse der untersuchten
Merkmale in den MRT- und Rdntgenbildern ergab keine Signifikanzen
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hinsichtlich der Fragestellung, ob einzelne bildgebende Merkmale oder eine
Kombination mehrerer Merkmale Rlckschlisse auf die zugrunde liegende
Histopathologie zulassen. Allerdings zeigte sich als Trend, dass es sich bei
den juxtaartikuldren Lasionen Uberwiegend um vendse oder kaverndse
Malformationen handelte, bei den rein synovialen Lasionen um
arteriovendse Malformationen. Hier kénnte durch die Analyse grdBerer
Fallzahlen eventuell eine statistische Signifikanz erreicht werden.
Tendenziell kdnnten die MRT-Merkmale , deutlicher raumfordernder Effekt",
.Vorhandensein von Drainagevenen®™ und der Nachweis von
Flissigkeitsspiegeln als Hinweis auf das Vorliegen kavernéser
Hamangiomanteile angesehen werden. AuBerdem zeigten ausschlieBlich
kaverndése Hamangiome in dieser Serie die klinisch bedeutsamste
Komplikation des Vollbildes einer hamorrhagischen Arthropathie, welche im
schlimmsten Falle zum operativen Gelenkersatz fihren kann. Insgesamt ist
das MR-tomographische Erscheinungsbild eines synovialen Hamangioms
relativ typisch, die Verwechselungsgefahr mit anderen Veranderungen am
Kniegelenk wie dem tenosynovialen Riesenzelltumor, der synovialen
Chondromatose oder dem Synovialsarkom niedrig. Problematisch ist
vielmehr, dass die Erkrankung aufgrund ihrer Seltenheit kaum bekannt ist.
Bei sorgfaltiger Beachtung der bildgebenden Charakteristika ist die korrekte
Diagnose aber in den allermeisten Fallen am Bildmaterial zu stellen.
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7. Zusammenfassung

Synoviale Hdmangiome sind sehr selten vorkommende benigne vaskulare
Lasionen, die ihren Ursprung im subsynovialen gefaBfihrenden
Bindegewebe nehmen. Bei weitem am haufigsten ist dabei das Kniegelenk
betroffen. Sie werden nach ihrer Lokalisation in Bezug auf das betroffene
Gelenk in rein synoviale, juxtaartikuldare und Hamangiome vom Mischtyp
unterteilt. Rein synoviale Hdmangiome liegen ausschlieBlich intraartikular,
juxtaartikulare Lasionen liegen auBerhalb des Gelenkes, haben aber einen
direkten Bezug zur Gelenkkapsel und Mischtyp-Hamangiome haben intra-
und extraartikulare Anteile. Der Terminus ,synoviales Hdmangiom" findet
in der aktuellen Klassifikation der ISSVA keine Bericksichtigung, es handelt
sich vielmehr um ein deskriptives Konstrukt, welches die Gelenkassoziation
vaskularer Lasionen beschreibt. Eine Unterscheidung zwischen vaskuldren
Tumoren und vaskularen Malformationen ist nicht impliziert, die Genese und
exakte Einordnung in die ISSVA-Klassifikation sind nicht bekannt und nicht
madglich. Die Einteilung synovialer Hamangiome wird nach dem
histopathologisch vorherrschenden GefaBtyp vorgenommen.

Sofern diese Lasionen symptomatisch werden, verursachen sie in aller
Regel ein uncharakteristisches Beschwerdebild, so dass die korrekte
Diagnose rein anhand klinisch fassbarer Parameter nur duBerst selten
gestellt wird. Es kommt zu einer Verzégerung in der Diagnosefindung, die
als Diagnostic Delay bezeichnet wird. Dabei sind eine frihzeitige Diagnose
und eine adaquate Therapie fur die betroffenen Patienten von groBer
Bedeutung, da die vaskularen Lasionen Einblutungen in das befallene
Gelenk verursachen koénnen, die in Iletzter Konsequenz zu einer
hamorrhagischen Arthropathie mit Entwicklung einer Sekundararthrose
fuhren kénnen.

Die entscheidenden diagnostischen Verfahren fur diese Erkrankung stellen
bildgebende Verfahren dar. Dabei ist die MRT die bei Weitem beste
Methode, das Ausmal der Erkrankung darzustellen und zu dokumentieren
und somit unerlasslich in der Planung einer Biopsie bzw. einer operativen
Therapie. In der bisher verdffentlichen Literatur zur MR-Diagnostik
synovialer Hdmangiome finden sich nur wenige Daten, die Uber die basalen
Gewebecharakteristika hinausgehen. Hauptziel dieser Arbeit war es daher,
anhand einer fur die Seltenheit der Erkrankung relativ groBen Fallsammlung
von histopathologisch gesicherten synovialen Hamangiomen (n=29) die
Lasionen zu charakterisieren und neue, bisher nicht systematisch
beschriebene MR-tomographische Merkmale zu etablieren. Desweiteren

sollte statistisch Uberprift werden, ob das Vorliegen einzelner oder die
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Kombinationen mehrerer Merkmale Riickschllsse auf den histopathologisch
vorherrschenden GefaBtyp erlaubt. Berlcksichtigt wurden in der
Auswertung neben der Anamnese und der klinischen Befunde auch die
Réntgenaufnahmen der betroffenen Gelenke.

Es zeigte sich, dass synoviale Hamangiome am Kniegelenk bei beiden
Geschlechtern nahezu gleich haufig vorkamen (weiblich 16, mannlich 13).
In 16 Fallen war das rechte Kniegelenk betroffen, das linke in 13. Das am
haufigsten geschilderte Symptom war in 76 % der Falle ein
Belastungsschmerz, gefolgt von lokalem Druckschmerz (66%) und eine
Einschrankung der Flexion auf < 130° (52%). Das Alter bei Therapie lag im
Mittel bei 32,3 Jahren, was ungewdhnlich ist, da bisher davon ausgegangen
wurde, dass Uberwiegend Patienten im Kindes- und jungen
Erwachsenenalter symptomatisch und entsprechend therapiert werden. Das
Diagnostic Delay lag bei der Mehrzahl der Patienten zwischen einem und 10
Jahren (52%). In 52 % der Falle handelte es sich um Mischtyp-
Hamangiome, in 41 % der Falle um rein synoviale Lasionen, nur 7 % waren
juxtaartikular gelegen. Mit fast 45 % der Falle dominierten caverndse
Hamangiome.

Die vorliegenden Réntgenaufnahmen waren in 30 % der Falle unauffallig,
in allen Gbrigen Fallen war ein Weichteilschatten zu erkennen. Kndécherne
Erosionen lieBen sich in immerhin 40 % der Falle erkennen, die als
richtungsweisend flr die Diagnose eines synovialen Hdmangioms geltenden
Phlebolithen allerdings nur in 20% der Falle. Eine hamorrhagische
Arthropathie lag in 15 % der analysierten Falle vor.

Das typische MR-tomographische Erscheinungsbild eines synovialen
Hamangioms ist das einer im Mittel knapp 47 mm groBen, in der Regel
tubularen oder nodular-lobulierten, meist homogenen Lasion mit septierter
Binnenstruktur im vorderen Gelenkkompartiment, die sich in der T1-
Wichtung iso- oder Ileicht hyperintens zur Muskulatur und in
flissigkeitssensitiven Sequenzen hyperintens zum Fettgewebe verhalt. Mit
einer Ausnahme, bei der die Kontrastmittelanfarbung nur gering ausgepragt
war, reicherten alle Hdmangiome, die mit MR-Kontrastmittel untersucht
wurden, dieses maBig bis stark an. Das Anreicherungsmuster war in 67 %
der Falle homogen. In ca. der Halfte aller Falle konnte eine
Knochenbeteiligung gefunden werden. Entgegen gangiger Lehrmeinung, die
besagt, dass die Lasionen keinen raumfordernden Effekt ausiiben, fanden
wir diesen in unterschiedlicher Auspragung im untersuchten Bildmaterial in
immerhin 45 % der Falle. Die vaskuldare Natur der Lasion untermauernde
Zeichen im Sinne von DrainagegefaBen und intralasionalen Thromben lagen
in 38 % bzw. 17 % der Falle vor. AuBerdem konnten in jeweils 17 % der
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Falle Fllssigkeit-FlUssigkeit-Spiegel, sekundare Gelenkveranderungen und
Veranderungen der angrenzenden Weichteile beobachtet werden.

Statistische Signifikanzen zur Frage, ob das Vorliegen bestimmter Merkmale
- einzeln oder in Kombination - Rlckschlisse auf den vorherrschenden
GefaBtyp zulassen, konnten aufgrund der fur diese Fragestellung relativ
kleinen Fallzahl nicht erzielt werden. Es konnte jedoch als Trend ermittelt
werden, dass bei rein synovialen Hadmangiomen arteriovendse Lasionen
dominierten, wahrend juxtaartikuldr ausschlieBlich vendse oder kaverndse
Hamangiome vorkamen. Ein deutlicher raumfordernder Effekt wurde
ausschlieBlich durch Veranderungen mit kaverndsen Anteilen verursacht,
diese Anteile scheinen auch pradisponierend fir den Nachweis von
Flissigkeit-Flussigkeit-Spiegeln sowie von DrainagegefaBen zu sein.
Intralésionale Thromben fanden sich bei allen Hamangiomtypen mit
Ausnahme solcher, in denen arteriovendse GefaBBe dominierten.

Das beste bildgebende Verfahren zur Diagnostik synovialer Hdmangiome
am Kniegelenk stellt die MRT inklusive Kontrastmittelgabe dar, wobei das
Vorliegen von Rdntgenbildern die Diagnosestellung unterstitzen kann.
Werden die im Rahmen dieser Arbeit etablierten Kriterien auf die MRT-
Aufnahmen betroffener Kniegelenke angewandt, sollte es mdglich sein, die
korrekte Diagnose anhand der Bildbefunde zu finden und eine
Weichenstellung flr die betroffenen Patienten zu einer adaquaten und
zeitnahen Therapie zu ermdglichen.
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