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Woord vooraf
In het kader van ons afstuderen zijn we bij elkaar terecht gekomen, een voltijd en een duaal student.

Na een bezoek aan de afdeling nucleaire geneeskunde in het Catharina ziekenhuis te Eindhoven zijn we vol enthousiasme begonnen aan dit project.
Een paar citaten uit onze motivatie voor het onderwerp:

· Omdat ik nucleaire geneeskunde een interessant deelgebied van de opleiding MBRT vind, wilde ik graag nog, tijdens mijn studie, in deze richting extra verdieping zoeken.

· Het is iets dat echt speelt, of te wel het is een onderzoek waarin de nucleair geneeskundige werkelijk geïnteresseerd is. Mede door haar enthousiasme ben ik inmiddels zeer nieuwsgierig geworden naar de uitkomst van dit project. 
In de loop van het project hebben we veel geleerd zowel over de nucleaire geneeskunde, de statistiek en zeker niet te vergeten het samenwerken. 

Inmiddels zijn we een aantal maanden verder en hebben we ons project afgerond. 
Graag willen we de afdeling bedanken voor alle medewerking die ze ons hebben verleend. Het is lang niet altijd makkelijk geweest als wij jullie processingstations en computers in gebruik hadden. Speciale dank gaat uit naar Renate en Paul voor het plannen van onze bezoeken en de technische ondersteuning. Natuurlijk vergeten we Michela niet, die ons heeft aangewakkerd met haar interesse en enthousiasme naar het onderzoek. Als laatste bedanken we Rudie voor het vasthouden aan de rode “school”-draad die wij wel eens dreigden te verliezen.
Wij hopen dat jullie deze theoretische verantwoording als naslagwerk kunnen gebruiken wanneer je je afvraagt:

Zijn de conclusies van de DaT- en IBZM-scan die door de nucleair geneeskundige worden gesteld mede aan de hand van de activiteitsratio betrouwbaar ?
Thijs Has

Martje Wijnhoven-Ras

Afstudeerfase MBRT, Fontys Paramedische Hogescholen
Samenvatting

Het DaT- en IBZM-onderzoek spelen een belangrijke rol in de diagnose van Parkinsonisme en de differentiatie tussen de ziekte van Parkinson en andere neurologische beelden die Parkinsonisme kunnen veroorzaken[3]. 

Tot eind 2004 werd bij afwezigheid van een normaal populatie, in het Catharina ziekenhuis te Eindhoven, de specifieke:aspecifieke activiteitsratio, middels geacquireerde activiteitsdata van fantoomproeven, gerelateerd aan de normaalpopulatie van het AMC. De activiteitsratio bleek camera-afhankelijk te zijn en de relatie met de normaalpopulatie van het AMC was niet lineair.

Sinds 2005 wordt de conclusie visueel en/of aan de hand van de patiënt eigen activiteitsratio vastgesteld. In dit onderzoek wordt nagegaan of:

 1) de specifieke:aspecifieke activiteitsratio technisch reproduceerbaar kan worden vastgesteld en
 2) of deze ratio een betrouwbaarder voorspellende waarde heeft voor het stellen van de conclusie versus het beoordelen van de visuele beelden (bepaling validiteit van de methode). 
De technische reproduceerbaarheid is vastgesteld door retrospectief onderzoek te verrichten naar een patiëntenpopulatie uit 2005/2006. De data uit deze patiëntenpopulatie zijn door twee personen onafhankelijk van elkaar op het processing-station opnieuw bewerkt. Beide personen hebben dit twee keer gedaan zodat van de patiëntenpopulatie 2005/2006 vier specifieke:aspecifieke activiteitsratio verkregen zijn. Vervolgens zijn met de verkregen activiteitsratio berekeningen uitgevoerd om hoogte van de intra- en inter-observer reproduceerbaarheid van zowel het DaT- als het IBZM-onderzoek te bepalen.  
Uitgaande van de huidige processing methode wordt voor het DaT- en het IBZM-onderzoek, zowel voor de intra- als de inter-observer een reproduceerbaarheid van 68% behaald.   
Om te bepalen of de activiteitsratio, al dan niet attenuatie-gecorrigeerd, een meer valide conclusie geeft dan de visuele acquisitie-beelden is dezelfde patiëntenpopulatie 2005/2006 onderzocht. Hiervoor zijn enkel visuele gestelde conclusies vergeleken met de enkel op activiteitsratio gebaseerde conclusies. Als referentie zijn de oorspronkelijk gestelde conclusies opgezocht.

Met de oorspronkelijke conclusies als referentie blijkt dat voor het DaT- en IBZM-onderzoek, het percentage overeenkomende conclusies gelijk is bij activiteitsratio versus visuele beoordeling. Ook de attenuatie-correctie heeft geen noemenswaardige invloed op het percentage overeenkomende conclusies.

Verschillen die wel op treden zonder gebruik van attenuatie-correctie is een kleinere spreiding (reproduceerbaarheid) van activiteitsratio en een verlaging van de activiteitsratio, respectievelijk 0,3 en 0,2 voor de DaT- en IBZM-activiteitsratio.   

De oorspronkelijk verkregen conclusies zijn getoetst aan de diagnoses van de neuroloog om te achterhalen hoeveel van de oorspronkelijk gestelde conclusies valide zijn. Helaas neemt de diagnose, van het ziektebeeld M. Parkinson, 1 tot 2 jaar in beslag waardoor het vergelijk oorspronkelijk gestelde conclusie en diagnose heeft plaatsgevonden bij de patiëntenpopulatie 2003/2004, toen nog met  andere acquisitieparameters en het fantoommodel werd geacquireerd en geconcludeerd.     
Het fantoom-model gebruikt in de patiëntenpopulatie 2003/2004 is ondervangen door de patiënt eigen activiteitsratio op te zoeken. Aangenomen dat de veranderingen in acquisitieparameters (eind 2004) geen invloed hebben op het stellen van de conclusies. Kan worden verwacht dat wanneer momenteel een DaT- of een IBZM-onderzoek visueel worden geconcludeerd in het CZE, bij 61% van de patiëntstudies een conclusie wordt gesteld die overeenkomt met de diagnose van de neuroloog dit in tegenstelling tot de 47% in 2003/2004.
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Inleiding
De DaT- en IBZM-scan spelen een belangrijke rol in de diagnose van Parkinsonisme en de differentiatie tussen de ziekte van Parkinson en andere neurologische beelden die Parkinsonisme kunnen veroorzaken[3]. 
De conclusie-stelling van de DaT- en IBZM-onderzoeken kan op verschillende manieren tot stand komen:

· de acquisitiebeelden worden visueel beoordeeld;
· de conclusie wordt gesteld aan de hand van een activiteitsratio van de specifieke binding in het striatum versus een aspecifieke binding (occipitaalkwab); 
· deze activiteitsratio wordt vergeleken met een normaalpopulatie van het AMC (via fantoomproeven daaraan gerelateerd).  
1.1 Probleemstelling

Zijn de conclusies van de DaT- en IBZM-scan die door de nucleair geneeskundige in het Catharina-ziekenhuis worden gesteld mede aan de hand van de activiteitsratio betrouwbaar?

Tot eind 2004 werd bij afwezigheid van een normaal populatie, in het Catharina ziekenhuis, de specifieke:aspecifieke activiteitsratio, middels geacquireerde activiteitsdata van fantoomproeven, gerelateerd aan de normaalpopulatie van het AMC. De activiteitsratio bleek camera-afhankelijk te zijn en de relatie met de normaalpopulatie van het AMC was niet lineair. Op aanraden van GE Healthcare en het AMC worden de beelden tegenwoordig visueel beoordeeld. 

Het bepalen van een activiteitsratio is wel nuttig voor de IBZM-scan omdat de beelden visueel moeilijker te interpreteren zijn dan die van de DaT-scan[6]. Dit komt omdat de specifieke binding van het radiofarmacon bij de DaT-scan 2-3 keer zo hoog is als bij de IBZM-scan[6]. 
Daarom wordt in dit onderzoek nagegaan of 1) de specifieke:aspecifieke activiteitsratio technisch reproduceerbaar kan worden vastgesteld en 2) of deze ratio een betrouwbaarder voorspellende waarde heeft voor het stellen van de conclusie versus het beoordelen van de visuele beelden (bepaling validiteit van de methode). 

1.2 Doelstelling

Zoals in de vorige paragraaf al wordt vermeld is de doelstelling van dit project tweeledig, nl.:

· Vaststellen of de manier waarop de activiteitsratio tegenwoordig verkregen wordt reproduceerbaar is. 

· Vaststellen of de gestelde conclusie door middel van visuele beoordeling en/of ratio valide is.
1.3 Vraagstellingen

Om beide doelstellingen te behalen zijn onderstaande vraagstellingen geformuleerd. 
1. Hoe hoog is de reproduceerbaarheid van de activiteitsratio voor de DaT-scan, populatie 2005/2006, wanneer deze door dezelfde persoon wordt geprocessed (intra-observer)? 

2. Hoe hoog is de reproduceerbaarheid van de activiteitsratio voor de IBZM-scan, populatie 2005/2006, wanneer deze door dezelfde persoon wordt geprocessed (intra-observer)? 

3. Hoe hoog is de reproduceerbaarheid van de activiteitsratio voor de DaT-scan, populatie 2005/2006, wanneer deze door verschillende personen wordt geprocessed (inter-observer)? 

4. Hoe hoog is de reproduceerbaarheid van de activiteitsratio voor de IBZM-scan, populatie 2005/2006, wanneer deze door verschillende personen wordt geprocessed (inter-observer)? 

5.
Wat is de invloed van het al dan niet toepassen van de attenuatie-factor op de ratio van de DaT-scan, populatie 2005/2006?

6.
Wat is de invloed van het al dan niet toepassen van de attenuatie-factor op de ratio van de IBZM-scan, populatie 2005/2006?

7.
Zijn de uiteindelijk gestelde conclusies aan de hand van de ratio met of zonder attenuatie-correctie valide, populatie 2005/2006?

8.
Is de validiteit in 2005/2006 (visuele beoordeling en/of ratio) hoger dan de validiteit in 2003/2004 toen de conclusies gebaseerd waren op andere acquisitie parameters en middels het fantoommodel gerelateerd werd aan de normaalpopulatie van het AMC?
2 DaT- en IBZM-onderzoek
Voordat naar de conclusie-stelling van zowel het DaT- als het IBZM-onderzoek wordt gekeken, wordt in dit hoofdstuk aandacht besteed aan de fysiologie betreffende de dopamine transmitters en receptoren in de hersenen. Vervolgens komen ook nog de pathologie en het DaT- en IBZM-onderzoek aan de orde. 
2.1 Fysiologie

Om te begrijpen hoe de afbeelding van de hersenen en in het bijzonder het striatum tot stand komt is het nodig te begrijpen hoe neurotransmissie in de hersenen werkt.

Het striatum is een centraal in de hersenen gelegen deel van de hersenen, het bestaat uit een linker en rechter nucleus caudatus en het hieraan verbonden putamen (afb.1).
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Het centraal zenuwstelsel is een complexe structuur waarin zich tientallen miljarden hersencellen (neuronen) bevinden. Communicatie tussen neuronen is mogelijk doordat neuronen in staat zijn om signalen aan elkaar door te geven. Een manier van communicatie is elektrische overdracht; een andere manier is overdracht door middel van chemische stoffen, neurotransmitters genaamd. 

Er zijn verschillende neurotransmitters bekend, deze verschillen in chemische structuur en concentratie waarin ze o.a. in de hersenen voorkomen. Er bestaat een indeling in drie groepen:

1. acetylcholine en de mono-amines (bijv dopamine),

2. aminozuren (bijv GABA),
afb. 1: Ligging van het striatum binnen de hersenen[14]
3. peptiden (bijv enkephaline).


Dopamine, de te volgen 
neurotransmitter in zowel het DaT- als het IBZM-onderzoek, is een neurotransmitter van het sympathische zenuwstelsel. Sympathische neurotransmitters staan niet onder invloed van de wil, deze transmitters zorgen voor de instandhouding van de voor het leven noodzakelijke functies als stofwisseling en de endocriene klieren[3].
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De feitelijke neurotransmissie vindt plaats in synapsen. De synaps is de contactplaats tussen 2 neuronen en bestaat uit een axon en dendriet (afb.2) met respectievelijk een pre- en postsynaptisch membraan (afb.3).
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Dopamine wordt gemaakt in de kern van het neuron en wordt vervoerd naar en opgeslagen in blaasjes (vesikels) in het presynaptisch membraan van het axon. Wanneer er een signaal doorgegeven moet worden vindt er een depolarisatie van het presynaptisch membraam plaats. Direct hierna wordt de dopamine in de synapspleet gestort en diffundeert over de breedte van de synaps. De dopamine herkent en bindt zich aan de dopamine D2 
receptoren in het postsynaptisch


Afb. 2: Axon en dendrieten van een neuron[15] 
membraan van de dendriet.  

Deze interactie leidt tot stimulatie van de receptor, welke een reeks aan reacties in het postsynaptisch membraan initieert. Hierdoor komt een prikkelgeleiding tot stand in het volgende neuron.
Dus doordat het presynaptisch membraan van het axon een neurotransmitter af geeft is het mogelijk om de activiteit van het postsynaptisch membraan van de dendriet te beïnvloeden, hetgeen de essentie is van signaaltransductie in de meeste neuronale systemen.[3]
[image: image38.jpg]



afb. 3[2]: Een vereenvoudigd model van het zenuwuiteinde van een  presynaptisch membraan van het axon dat contact maakt met een postsynaptisch membraan van de dendriet. De dopamine transporter bevindt zich in het membraan van het presynaptisch neuron. Een radiofarmacon afgeleid van cocaïne zoals 123I-(-FP-CIT of DaT bindt zich in vivo aan de presynaptische dopamine transporter en receptor. De overgrote meerderheid van striatale dopamine D2  receptoren bevindt zich op het postsynaptische membraan. Het radiofarmacon 123I-IBZM bindt zich aan deze receptor.[3]
Na interactie met de postsynaptische receptor wordt de dopamine gemetaboliseerd of weer opgenomen in het presynaptisch neuron via dopamine transporters welke zijn gelegen in het presynaptisch membraan. Na opname is de transmitter in staat opnieuw deel te nemen aan de chemische signaaltransductie.[3]
2.2 Pathologie

Wanneer iemand de klassieke symptomen (zie M. Parkinson) en beginleeftijd van de ziekte van Parkinson heeft is de diagnose niet moeilijk te stellen. In ongeveer 80% van de gevallen is de neuroloog instaat de diagnose te stellen. In het CZE doen de neurologen dit middels de Hoehn en Yahr stadia, waarbij de U.P.D.R.S. (Unified Parkinson’s Disease Rating Scale) wordt gebruikt als leidraad voor het aangeven in welk ziekte-stadia de patiënt zich bevindt. Bij de overige 20% blijft deze diagnose onzeker of wordt deze niet overwogen. In deze specifieke gevallen is het van diagnostisch belang om het verlies van dopaminerge neuronen in vivo aan te tonen of uit te sluiten[6].

Met een enkele uitzondering (essentiele tremor) kan daarom worden gesteld dat de aanvragen door de neuroloog gedaan voor een 123I-(-FP-CIT- en IBZM-scan allemaal berusten op de vraagstelling:  parkinsonisme. De parkinsonisme-pathologie welke door dopamine-aanmaak en/of transmissie in het extrapiramidale systeem kan worden aangetoond cq. uitgesloten bevat een aantal ziektebeelden. Op de volgende bladzijden worden de meest voorkomende ziektebeelden beschreven. 

PARKINSONISME
Parkinsonisme, ook wel symptomatisch parkinsonisme genoemd, is een syndroom met de kenmerken van de ziekte van Parkinson ten gevolge van afwijkingen in het extrapiramidale systeem.

De oorzaak van parkinsonisme is de ziekte van Parkinson (60-85%), multiple systeematrofie (MSA, 10%), progressive supranuclear palsy (PSP) of Lewy-body-ziekte[10].
Nadat degeneratie van presynaptische dopamine transporters en receptoren met 123I-(-FP-CIT is aangetoond wordt met het IBZM-onderzoek gedifferentieerd of het parkinsonisme door M. Parkinson of een andere pathologie wordt veroorzaakt. In tegenstelling tot M.Parkinson wordt bij MSA en PSP wel degeneratie van de postsynaptische receptoren aangetoond.

MORBUS PARKINSON
M. Parkinson wordt ook wel idiopathisch parkinsonisme genoemd, omdat het ontstaat onafhankelijk van andere pathologie of uitwendige invloeden. M. Parkinson is een dikwijls familiaal, na het 35ste levensjaar optredend ziektebeeld dat gekenmerkt wordt door:

· spierstijfheid (rigiditas)
· langzame tremor in de handen, toenemend bij emotie met typische bewegingen van de vingers
· verminderd bewegen (hypokinesie)
· speekselvloed (ptyalisme)
· blikkrampen
· loop- en spraakstoornissen
· maskergelaat (amimie)
· verhoogde talgafscheiding (‘zalfgezicht’)
· zeldzame ooglidslag
· propulsie en retropulsie (neiging voor- en achterovervallen). 
De klachten beginnen meestal aan één kant van het lichaam. Na verloop van tijd (een aantal jaren) gaat de andere lichaamshelft ook meedoen[10]. 
De aandoening is niet geslacht gebonden en de kans op de aandoening neemt met de leeftijd toe. Van mensen boven de 65 heeft 1% de ziekte van Parkinson[3].
De oorzaak van M. Parkinson is gelegen in stoornissen van het extrapiramidale systeem, een aantal kernen (o.a. nucleus caudatus) met onderlinge verbindingen. De neuropathologische verschijnselen bij deze ziekte zijn duidelijk waarneembaar in neuronen in de zogenaamde substantia nigra pars compacta (bovenaan in de hersenstam) die met hun uitlopers projecteren naar het striatum. Deze neuronen bevatten de neurotransmitter dopamine. Bij de ziekte van Parkinson degenereren deze dopaminerge neuronen[10]. Bij eerste lijns familie-leden met een reukstoornis (anosmie) van patiënten met M. Parkinson blijkt bij een hoog percentage reeds verminderd presynaptisch dopamine transport en/of binding aanwezig te zijn[13].
Door degeneratie van dopaminerge neuronen, welke zich bevinden op de overgang van de substantia nigra naar het striatum, is het aantal striatale dopamine transporters verlaagd. Op deze locatie, het striatum, is de degeneratie van presynaptische dopamine transporters en receptoren met 123I-FP-CIT aantoonbaar. Postsynaptische receptoren zijn intact bij M.Parkinson[3]. 
MSA 

Multiple systeematrofie is een groep van niet-erfelijke, vanaf middelbare leeftijd optredende aandoeningen waarbij in de hersenen meerdere celgroepen die een functie vervullen (systemen) zijn aangedaan. Er zijn 3 beloopsvormen:

· OPCA: olivo-ponto-cerebellaire atrofie; veroorzaakt door teruggang van de voedingsstand waardoor delen van de oliva en pons (delen van de hersenstam) en de kleine hersenen verkleinen, verschrompelen. OPCA heeft als hoofdkenmerk ataxie (coördinatiestoornis van de spieren door aandoeningen van de hersenen).
Deze beloopsvorm wordt ookwel MSA-c genoemd en komt veel minder voor dan MSA-p.

· SND: striato-nigrale degeneratie; veroorzaakt door ziekelijke veranderingen in het corpus striatum en substantia nigra met als gevolg dat deze minderwaardig worden en na verloop van tijd verschrompelen. SND heeft als hoofdkenmerk parkinsonisme en wordt daarom ookwel MSA-p genoemd, dit is de meest voorkomende vorm van MSA.
· Syndroom van Shy-Dräger; degeneratieve afwijkingen van met name het autonome zenuwstelsel waardoor orthostatische hypotensie, blaas- en rectumincontinentie, impotentie, anhidrose, irisatrofie, oogspierparesen, rigiditeit, tremoren en spierzwakte optreden.
Progressive autonomic faillure is een andere naam voor deze zeldzaam voorkomend vorm van MSA[10].
De mate waarin de kenmerken optreden is afhankelijk van de beloopsvorm, het degeneratieve proces gaat over het algemeen sneller dan bij M. Parkinson. De verwachting na de eerste verschijnselen is over het algemeen minder dan 10 jaar[16].
PSP
Progressive supranuclear palsy is een zeldzaam beeld van parkinsonisme[10].
Opvallend is de rigiditeit van romp- en nekspieren, waardoor problemen met lopen en retropulsie optreden. Een karakteristiek verschijnsel wat al in een vroeg stadium optreedt is het onvermogen om naar beneden te kijken,de verticale blikparalyse. Wanneer de patiënt de blik gefixeerd op een voorwerp houdt en de onderzoeker beweegt het hoofd omhoog en omlaag zullen de ogen wel in verticale richting bewegen. Het behouden van deze reflex duidt op een aandoening boven de oculaire en vestibulaire kernen. Soms treedt parkinsonisme op.

In een later stadium ontstaan dysartrie (uitspraakstoornis), dysfagie (slikstoornis) en pseudobulbaire ontremmingsverschijnselen[12].  

LEWY-BODY-ZIEKTE
Gekenmerkt door het voorkomen van Lewy-bodies in beschadigde zenuwcellen van de hersenen, zoals delen van de cortex en substantia nigra. Dit wordt post mortem vastgesteld.
Lewy-bodies zijn ubiquitine (eiwitten die de functie regelen van de receptoren in het celmembraan) bevattende insluitsels in beschadigde neuronen van basale ganglia, grijze kernen in de hersens, of delen van de hersenschors; Lewy-bodies komen voor bij Lewy-body-ziekte (Dementia Lewy-body Disease) en M. Parkinson.
De symptonen zijn dementie en/of M. Parkinson, kenmerkend zijn de vroegtijdig optredende hallucinaties en de variatie in de ernst van verschijnselen van dag tot dag[10].

2.3 123I-(-FP-CIT-onderzoek (DaT)

DaTSCAN™ is de handelsnaam van een radiofarmacon (123I-(-FP-CIT) dat geproduceerd wordt en gepatenteerd is door GE Healthcare (voorheen Amersham Health). Omdat het CZE gebruik maakt van DATSCAN™, zijn het 123I-(-FP-CIT-onderzoek, de FP-CIT-onderzoek en de DaT-scan synoniemen geworden voor het in-vivo onderzoek naar presynaptische dopamine-binding.  
Eigenschappen radiofarmacon

123I-(-FP-CIT is een van cocaïne-afgeleid radiofarmacon wat als eigenschap heeft om zich in-vivo aan de dopamine transporters in het striatum te binden. 123I wordt boven 99mTc verkozen omdat het gejodeerde FP-CIT in tegenstelling tot het aan technetium gebonden FP-CIT de bloed hersenbarrière kan passeren. Hierdoor is het mogelijk om in een zeer vroeg stadium van de ziekte het verlies van presynaptische dopamine transporters aantoonbaar te maken. De intraveneus toegediende dosis is 185 MBq op het referentietijdstip in 2,5 ml oplossing.[5+7]
Acquisitie
De patiënt dient 5 plasmahalfwaardetijden voorafgaand aan het onderzoek te stoppen met een aantal medicijnen. Hieronder vallen sommige stimulantia/anorectica/ADHD- of narcolepsie medicatie en fentanyl: deze middelen beïnvloeden de binding van 123I-(-FP-CIT aan de dopamine transporter[2]. 

Drie tot zes uur na toedienen kunnen de presynaptische dopamine transporters in het striatum met behulp van een SPECT-scan zichtbaar gemaakt worden. De patiënt wordt hiervoor zo gepositioneerd en gefixeerd dat de camera zo dicht mogelijk rond het hoofd draait en dat de patiënt het hoofd niet kan bewegen.

In het Catharina ziekenhuis worden alle FP-CIT-onderzoeken op dezelfde Siemens E-Cam camera uitgevoerd (E-Cam 2). Dit is omdat de beelden en dus ook de activiteitsratio’s op een andere camera anders zouden zijn, waardoor het onderzoek onbetrouwbaar wordt. 
De verschillen tussen dezelfde type camera’s zijn te verklaren door de camera eigenschappen. Zelfs wanneer een camera binnen de cameraspecificaties valt kunnen verschillen optreden in bijvoorbeeld sensitiviteit, plaatsresolutie en homogeniteit. 
Gedetailleerdere beschrijving van de uitvoering van het onderzoek staat beschreven in het afdelingsprotocol DaT-scan (bijlage 1). 
In tabel 1 worden als achtergrondinformatie wel een aantal acquisitieparameters vermeld.
	Energie
	123I-instelling, 159 keV

	Venster
	15%

	Collimator
	LEHR 

	Teltijd
	30 sec per view

	Computer
	SPECT: 64 views, circular orbit (CO), mode: step and shoot, 128 x 128 matrix, clockwise rotation, detector configuration 180, zoom 1.23.

	Totale acquisitietijd
	16 min. (30 sec x 32 steps)



Tabel 1: Acquisitieparameters voor het FP-CIT-onderzoek
Processing
Om de FP-CIT-scan te processen wordt binnen het CZE gebruik gemaakt van het programma E-Soft van Siemens . Er is hiervoor een processingsjabloon gemaakt.
a. Samen met de SPECT-opname van de patiënt worden door de afdeling vastgelegde ROI
’s ingeladen, deze ROI’s zijn gemaakt aan de hand van een scan zonder afwijkingen. Dit zijn 5 ROI’s namelijk: nucleus caudatus rechts, nucleus caudatus links, putamen rechts, putamen links en de background (occipitaalkwab) (zie bijlage 5).

b. Er wordt een Chang attenuatie-correctie toegepast, dit op specificatie van Siemens. Deze correctie wordt gedaan aan de hand van door fantoomproeven gestelde parameters uitgevoerd op de specifieke gammacamera, de parameters staan vermeld in het afdelingsprotocol (bijlage 1).
c. Vervolgens wordt er in het transversale vlak gekeken naar de 3 opeenvolgende doorsneden waarop de nucleus caudatus en de putamen het beste zichtbaar zijn: dit gebeurt op het oog en is gebaseerd op het inzicht van de MNW’er. Hierdoor wordt de reproduceerbaarheid van de te processen activiteitsratio beïnvloed.

d. Wanneer deze 3 doorsneden gekozen zijn worden de ROI’s op de goede lokaties gelegd (zie bijlage 5). Dit gebeurd weer naar individueel inzicht van de MNW’er waardoor de reproduceerbaarheid nogmaals wordt beïnvloed.

e. Van iedere ROI worden de gemiddelde counts/pixel-waarden bepaald. Omdat er naar 3 doorsneden gekeken wordt heeft iedere ROI 3 waarden, hieruit wordt de gemiddelde waarde bepaald.
f. Aan de hand van de gemiddelde waarden wordt de activiteitsratio vastgesteld van de nucleus caudatus links versus background ofwel specifiek versus a-specifieke dopamine-binding. Hetzelfde wordt gedaan met de nucleus caudatus rechts, het putamen links en het putamen rechts (bijlage 2).
Het uitwerken van een scan wordt door twee MNW’ers onafhankelijk van elkaar gedaan. Wanneer het verschil in ratio groter is dan 10%, wordt het nog een derde keer door weer een andere MNW’er gedaan. Na maximaal drie keer processen worden de ratio samen met de digitale scan aan een nucleair geneeskundige gegeven en hij/zij stelt de conclusie. 

2.4 123I-(-IBZM-onderzoek
De IBZM-scan wordt gedaan wanneer reeds parkinsonisme is gediagnosticeerd om onderscheid te maken tussen de ziekte van Parkinson en MSA of PSP. Bij MSA of PSP zal zowel de presynaptische (123I-(-FP-CIT) als postsynaptische (123I-(-IBZM) dopamine-binding gedegenereerd zijn, in tegenstelling tot de ziekte van Parkinson, waarbij alleen de presynaptische dopamine-binding verlaagd zal zijn.

Eigenschappen radiofarmacon

123I-(-IBZM is een radiofarmacon dat in Nederland geregistreerd is door GE Healthcare. Het radiofarmacon bindt zich in-vivo aan de postsynaptische dopamine D2-receptoren. Ook hier is gekozen voor 123I boven 99mTc in verband met het passeren van de bloed hersenbarrière. De intraveneus toegediende dosis bevat 185 MBq op het referentietijdstip in 2,5 ml oplossing.[5+8]
Acquisitie
De uitvoering van dit onderzoek komt sterk overeen met die van een FP-CIT-scan. Dit is ook wenselijk omdat de omstandigheden zo goed mogelijk overeen moeten komen om de uitslagen van de onderzoeken te combineren. Vandaar dat hier alleen de afwijkende onderdelen van de acquisitie worden beschreven, gedetailleerde beschrijving van het IBZM-protocol is terug te vinden in bijlage 3.

Ook hier dient de patiënt 5 plasmahalfwaardetijden voorafgaand aan het onderzoek te stoppen met een aantal medicijnen. Het verschil zit in het soort medicijnen, nl: neuroleptica, dopamine D2 agonisten (maar niet levo-dopa), antivertigo/antimigraine middelen zoals flunarizine en cinnarizine en sommige propulsiva/anti-emetica welke de bloed hersenbarriere passeren zoals metoclopramide, deze middelen kunnen de binding van IBZM aan de dopamine receptors beïnvloeden[2].

Precies twee uur na toedienen van dit radiofarmacon worden de dopamine D2 receptors in het striatum middels een SPECT-scan zichtbaar gemaakt. 
De opnames worden op dezelfde camera als de FP-CIT-scans gemaakt. Dit wordt gedaan omdat de beelden en dus ook de ratio’s op een andere camera anders zouden zijn, waardoor het onderzoek onbetrouwbaar wordt. De acqusitie parameters zijn gelijk aan die van de FP-CIT-scan zoals weergegeven in tabel 1. 

Processing
Evenals bij de FP-CIT-scan wordt er gebruik gemaakt van het E-Soft programma, met een ander processingsjabloon.
a. Samen met de SPECT-opname van de patiënt worden door de afdeling vastgelegde ROI’s ingeladen, deze ROI’s zijn gemaakt aan de hand van een scan zonder afwijkingen. Dit zijn 3 ROI’s genoemd: striatum rechts, striatum links en background (zie bijlage 9).

b. Er wordt Chang attenuatie-correctie toegepast, de parameters zijn gelijk aan die van de FP-CIT-scan omdat gewerkt wordt met hetzelfde radioactieve isotoop en hetzelfde te scannen gebied (dus dezelfde mate van verzwakking).

c. Vervolgens wordt er in het transversale vlak gekeken naar de 3 doorsneden waarop het striatum het beste zichtbaar is. Dit gebeurt op het oog en naar inzicht van de MNW’er en beïnvloed daardoor de reproduceerbaarheid.

d. Wanneer deze 3 doorsneden gekozen zijn worden de ROI’s op de goede lokaties gelegd, dit gebeurd ook naar inzicht van de MNW’er, hetgeen invloed heeft op de reproduceerbaarheid.

e. Van iedere ROI worden de gemiddelde counts/pixel-waarden bepaald. Omdat er naar 3 doorsneden gekeken wordt heeft iedere ROI 3 waarden, hieruit wordt de gemiddelde waarde bepaald.

f. Aan de hand van de gemiddelde waarden wordt de ratio vastgesteld van het striatum links versus background ofwel specifiek versus a-specifieke activiteit. Hetzelfde wordt gedaan met het striatum rechts (bijlage 4).

Het uitwerken van een scan wordt door twee MNW’ers onafhankelijk van elkaar gedaan. Wanneer het verschil in ratio groter is dan 10%, wordt het nog een derde keer door weer een andere MNW’er gedaan. Na maximaal drie keer processen worden de ratio samen met de digitale scan aan een nucleair geneeskundige gegeven en hij/zij stelt de conclusie.
3 Conclusie stelling
De Nucleair geneeskundige stelt de conclusie of een scan normaal of afwijkend (verlaagd) is. Bij die conclusie worden de verschillende pathologieën aangetoond of uitgesloten zoals tabel 3 aangeeft.
	
	normaal
	afwijkend

	123I-(-FP-CIT-scan
	essentiële tremor
	parkinsonisme

	123I-(-IBZM-scan
	Morbus Parkinson
	MSA, PSP



Tabel 3: Normale of afwijkende conclusie
Zoals al eerder in deze verantwoording staat vermeld zijn er 3 methoden om de conclusie te stellen.

1. visuele beoordeling

2. aan de hand van de patiënt gebonden activiteitsratio; specifieke binding in het striatum versus aspecifieke binding van de background

3. vergelijking met de normaalpopulatie van het AMC aan de hand van een middels fantoomproeven gecorrigeerde activiteitsratio (wordt in het CZE niet meer toegepast sinds eind 2004).
3.1 Visueel beoordelen

De conclusie van het FP-CIT-onderzoek is door de relatief hoge opname in het striatum (specifieke binding) versus de opname in de occipitaalkwab (niet specifieke binding) te stellen aan de hand van visuele acquisitie-beelden[1].

Bij het IBZM-onderzoek is het nog niet mogelijk enkel met visuele acquisitie-beelden een conclusie te stellen, door de veel lagere specifieke versus niet-specifieke binding[6]. Omdat de visuele beoordeling op dit moment wel als de meest betrouwbare methode wordt gezien, wordt door de industrie onderzoek gedaan naar verbetering van de kwaliteit van de afbeelding. 
3.2 Ratio

De ratio kwantificeert de specifieke versus niet-specifieke dopamine-binding door de in-vivo gemiddelde specifieke striatale dopamine-bindings activiteit te delen door de niet-specifieke occipitale activiteit. Hiervoor worden de gemiddelden counts/pixel van de 3, meeste activiteit vertonende, opeenvolgende transversale doorsneden gemiddeld.[1]
De doorsneden van 4 mm per stuk geven een totale transversale doorsnede van 12 mm (3 x 4 mm)[6]. Uit de literatuur blijkt dat de doorsnede van het striatum 10 mm bedraagt op het niveau van de commisural anterius (bij de man) en daarmee de grootste correlatie vormt voor het totale volume van het striatum[4]. Door deze twee feiten naast elkaar te leggen kan worden geconcludeerd dat het striatum binnen de te kiezen doorsneden valt.
Van de verkregen activitietsratio kan de conclusie worden gesteld aan de hand van de volgende waarden:
	
	AMC
	CZE

	
	<40 jaar
	> 40 jaar
	
	

	123I-(-FP-CIT
	nucleus caudatus/occipitaalkwab
	3,90 ± 1,0
	3,70 ± 1,5
	
	( 3,5

	
	putamen/occipitaalkwab
	3,60 ± 1,2
	3,30 ± 1,2
	
	

	123I-(-IBZM
	nucleus caudatus/occipitaalkwab
	
	1,89 ± 0,14
	

	
	putamen/occipitaalkwab
	
	1,43 ± 0,16
	

	
	Striatum/occipitaalkwab
	
	
	( 1,7



Tabel 4: Normaalwaarden (niet attenuatie gecorrigeerd) AMC[6] en (wel attenuatie gecorrigeerd) CZE
Het stellen van de conclusie met alleen de activiteitsratio blijft lastig met name bij het IBZM-onderzoek door het kleine verschil van een normale en een afwijkende activiteitsratio (conclusie). Een activiteitsratio gelijk of lager dan 1,4 geeft de conclusie dat een aanverwante ziekte (MSA,PSP) heeft geleid tot het parkinsonisme. Een activiteitsratio hoger of gelijk aan 1,7 sluit MSA of PSP uit als onderliggend lijden van Parkinsonisme. Een activiteitsratio tussen de 1,4 en 1,7 ligt in het grijze gebied van interpretatie. Daar komt bij dat door de kleine marge de onzekerheid ontstaat of een afwijkende IBZM-activiteitsratio daadwerkelijk een afwijkende conclusie is of dat de onnauwkeurigheden in het onderzoeksproces de oorzaak zijn.

De ratio van een FP-CIT-onderzoek heeft men in principe niet nodig ter bevestiging van een conclusie gedaan aan de hand van visuele acquisitie-beelden.

Aanvankelijk is voor het IBZM-onderzoek aangeraden, om naast de visuele acquisitie-beelden de activiteitsratio mee te nemen in het stellen van de conclusie[9]. Momenteel wordt middels de visuele acquisitie-beelden de conclusie gesteld, enkel wanneer dit niet mogelijk is worden de activiteitsratio geraadpleegd. 
3.3 Fantoom model
Het Alderson-fantoom (afb.4) van het AMC zorgt ervoor dat de gemeten in-vivo activiteitsratio kan worden teruggerekend naar de werkelijke activiteitsratio. De fantoomproeven leggen een relatie tussen de gemeten en de werkelijke counts van een bekende activiteit in een fantoom-striatum met een wisselende achtergrond activiteit. Deze relatie is gemeten en omgezet in een functie. Door vervolgens de normaalwaarden van het AMC te combineren met deze functie en uit te zetten in een grafiek ontstaat er een normaalcurve[6]. 

	
	AMC

	
	<40 jaar
	> 40 jaar
	

	123I-(-FP-CIT
	nucleus caudatus/occipitaalkwab
	8,23 ± 2,36
	7,76 ± 3,54
	

	
	putamen/occipitaalkwab
	9,18 ± 3,71
	8,25 ± 3,70
	

	123I-(-IBZM
	nucleus caudatus/occipitaalkwab
	
	3,58 ± 0,36

	
	putamen/occipitaalkwab
	
	2,38 ± 0,41



Tabel 5: Genormaliseerde waarden (op Alderson fantoom AMC)[6]
Gedacht werd dat door de fantoomproeven in ieder ziekenhuis uit te voeren de ratio van ieder ziekenhuis gecorreleerd kon worden aan de normaalpopulatie van het AMC. Aangezien het AMC het enige Nederlandse ziekenhuis is met een normaalpopulatie, werd het stellen van een conclusie aan de hand van vergelijking van de genormaliseerde ratio vereenvoudigd.

Helaas bleek dat naar het AMC genormaliseerde lage activiteitsratio niet lineair en camera-onafhankelijk zijn, waardoor de lage ratio (IBZM) niet te vertalen zijn naar de genormaliseerde waarden. Omdat het juist bij de lage ratio moeilijk is een valide conclusie te stellen en het fantoommodel hier geen bijdrage aan kon leveren is deze manier van concluderen achterhaald en wordt in het CZE niet meer gebruikt[17].
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1 1,382 1,536 0,154 11,14 1,625 1,623 0,002 0,12 0,165 11,31 1,678 1,673 0,005 0,30 1,752 1,705 0,047 2,68 0,053 3,16 1,965 1,917 0,048 2,44 1,793 1,926 0,133 7,42 0,082 4,20 1,546 1,610 0,064 4,14 1,395 1,375 0,020 1,43 0,193 12,23

2 2,750 2,606 0,144 5,24 2,547 2,561 0,014 0,55 0,124 4,63 2,801 2,444 0,357 12,75 2,494 2,465 0,029 1,16 0,143 5,45 2,778 2,748 0,030 1,08 2,592 2,612 0,020 0,77 0,161 5,83 1,937 2,038 0,101 5,21 1,813 1,959 0,146 8,05 0,102 5,11

3 2,029 2,119 0,090 4,46 2,067 2,062 0,005 0,23 0,010 0,46 2,400 2,789 0,389 16,21 2,604 2,550 0,054 2,08 0,018 0,69 2,731 2,768 0,037 1,34 2,666 2,583 0,084 3,14 0,125 4,53 2,532 2,582 0,050 1,98 2,546 2,388 0,158 6,20 0,089 3,49

4 3,105 3,182 0,077 2,48 3,165 2,871 0,294 9,29 0,125 3,98 2,674 3,022 0,348 13,00 3,126 2,890 0,237 7,57 0,160 5,63 3,579 3,643 0,064 1,79 3,291 3,149 0,142 4,33 0,391 10,82 2,220 2,359 0,139 6,26 2,201 2,190 0,011 0,49 0,094 4,10

5 2,261 2,398 0,138 6,09 2,627 2,519 0,108 4,10 0,244 10,47 2,374 2,571 0,197 8,30 2,836 2,569 0,267 9,42 0,230 9,29 2,691 2,655 0,035 1,32 2,780 2,760 0,020 0,71 0,097 3,62 1,997 1,985 0,012 0,59 2,097 1,965 0,132 6,29 0,040 1,99

6 3,400 3,386 0,013 0,39 3,181 3,201 0,020 0,64 0,202 5,95 3,608 3,611 0,003 0,07 3,477 3,530 0,053 1,52 0,106 2,93 4,436 3,967 0,469 10,58 4,175 4,277 0,102 2,45 0,025 0,59 3,648 3,310 0,339 9,28 3,513 3,549 0,036 1,02 0,052 1,48

7 2,802 2,586 0,217 7,74 2,687 2,711 0,024 0,91 0,005 0,18 3,129 2,872 0,257 8,20 2,803 2,939 0,136 4,85 0,129 4,31 3,488 3,215 0,274 7,84 3,305 3,410 0,105 3,19 0,006 0,17 2,633 2,409 0,224 8,50 2,171 2,338 0,167 7,70 0,266 10,57

8 2,764 2,511 0,253 9,16 2,741 2,690 0,051 1,86 0,078 2,97 2,971 2,686 0,285 9,60 2,799 2,671 0,128 4,58 0,093 3,30 4,172 3,504 0,668 16,01 3,808 3,618 0,190 5,00 0,125 3,25 3,456 2,999 0,457 13,22 3,043 3,202 0,159 5,22 0,105 3,25

9 1,920 1,872 0,048 2,51 2,243 2,303 0,060 2,67 0,377 19,86 1,927 1,987 0,060 3,10 2,191 2,308 0,118 5,36 0,293 14,96 2,058 1,985 0,073 3,55 2,497 2,418 0,079 3,16 0,436 21,57 1,685 1,568 0,116 6,91 1,811 1,776 0,035 1,93 0,167 10,29

10 2,577 2,688 0,111 4,31 2,913 2,701 0,212 7,27 0,175 6,64 3,015 2,916 0,099 3,29 2,917 2,896 0,021 0,71 0,059 1,97 3,507 3,335 0,172 4,91 3,571 3,375 0,196 5,50 0,052 1,51 2,443 2,295 0,148 6,06 2,489 2,378 0,112 4,49 0,065 2,75

11 2,228 2,382 0,154 6,90 2,336 2,471 0,134 5,74 0,098 4,26 2,536 2,379 0,157 6,17 2,287 2,415 0,128 5,62 0,107 4,34 2,286 2,301 0,015 0,67 2,549 2,491 0,057 2,26 0,227 9,89 1,757 1,721 0,036 2,03 1,796 1,692 0,104 5,78 0,005 0,27

12 2,844 2,644 0,201 7,05 2,680 2,625 0,055 2,06 0,091 3,33 2,792 2,524 0,268 9,58 2,517 2,599 0,081 3,24 0,100 3,76 3,649 3,493 0,157 4,30 3,493 3,487 0,006 0,17 0,081 2,26 2,807 2,719 0,088 3,14 2,513 2,688 0,176 6,99 0,162 5,87

13 2,641 2,682 0,042 1,57 2,748 2,748 0,000 0,02 0,086 3,24 2,992 3,082 0,091 3,03 2,923 3,162 0,239 8,18 0,006 0,19 3,946 3,992 0,047 1,18 3,925 4,230 0,305 7,77 0,108 2,73 3,094 3,046 0,047 1,53 3,060 3,306 0,246 8,03 0,113 3,69

14 1,607 1,752 0,145 8,99 1,738 1,762 0,023 1,35 0,070 4,18 1,886 1,840 0,047 2,47 1,959 1,992 0,033 1,66 0,112 6,02 1,907 1,803 0,104 5,47 1,877 2,068 0,191 10,19 0,118 6,34 1,342 1,457 0,114 8,53 1,516 1,604 0,088 5,84 0,160 11,46

15 1,692 1,658 0,035 2,06 1,558 1,603 0,045 2,88 0,094 5,63 1,813 1,659 0,154 8,48 1,655 1,531 0,124 7,52 0,143 8,24 1,749 1,759 0,010 0,59 1,747 1,851 0,105 5,98 0,045 2,55 1,444 1,452 0,008 0,52 1,238 1,158 0,080 6,47 0,250 17,27

16 2,857 2,956 0,099 3,47 2,949 2,975 0,025 0,86 0,055 1,90 2,807 2,961 0,154 5,49 2,942 2,809 0,133 4,52 0,009 0,30 3,487 3,515 0,028 0,80 3,781 3,435 0,345 9,13 0,107 3,06 2,244 2,323 0,079 3,52 2,237 1,917 0,320 14,29 0,207 9,07

17 2,408 2,251 0,156 6,50 2,112 2,119 0,007 0,33 0,214 9,20 2,553 2,472 0,081 3,17 2,752 2,548 0,204 7,40 0,138 5,48 2,646 2,594 0,052 1,95 2,475 2,447 0,028 1,12 0,159 6,07 2,022 2,003 0,019 0,96 2,085 1,920 0,165 7,91 0,010 0,48

18 2,552 2,514 0,038 1,50 2,330 2,584 0,254 10,91 0,076 3,01 2,736 2,680 0,056 2,04 2,741 2,843 0,102 3,72 0,084 3,09 2,329 2,444 0,115 4,94 2,339 2,536 0,198 8,45 0,051 2,12 1,998 2,038 0,040 2,00 1,898 2,002 0,104 5,47 0,068 3,38

19 2,823 2,850 0,027 0,96 2,818 2,825 0,007 0,25 0,015 0,51 2,890 2,848 0,041 1,43 2,839 2,861 0,023 0,79 0,019 0,65 3,433 3,509 0,076 2,22 3,237 3,886 0,650 20,07 0,090 2,61 2,987 2,751 0,236 7,90 2,600 2,781 0,181 6,97 0,179 6,23

20 2,638 2,839 0,201 7,63 3,215 3,246 0,030 0,94 0,492 17,97 2,955 3,008 0,053 1,81 3,553 3,530 0,022 0,62 0,560 18,79 3,781 4,028 0,247 6,54 4,455 4,630 0,175 3,92 0,638 16,34 2,951 3,030 0,079 2,66 3,515 3,485 0,030 0,85 0,510 17,05

21 4,040 4,256 0,216 5,35 4,355 4,478 0,122 2,81 0,269 6,48 4,634 4,772 0,138 2,98 4,704 4,522 0,182 3,87 0,090 1,91 5,614 5,734 0,120 2,14 5,297 5,832 0,535 10,09 0,109 1,93 4,240 3,912 0,328 7,73 4,423 4,037 0,386 8,73 0,154 3,77

22 2,378 2,442 0,065 2,73 2,559 2,756 0,197 7,70 0,248 10,27 2,845 2,831 0,014 0,48 3,142 3,085 0,056 1,80 0,275 9,70 2,484 2,418 0,065 2,63 2,795 3,104 0,308 11,02 0,498 20,34 2,015 2,051 0,036 1,80 2,182 2,276 0,095 4,34 0,196 9,62

23 2,525 2,624 0,099 3,94 2,670 2,687 0,017 0,62 0,104 4,04 2,811 2,948 0,136 4,85 2,941 2,839 0,102 3,47 0,010 0,35 2,381 2,466 0,085 3,57 2,390 2,241 0,149 6,22 0,108 4,45 2,406 2,647 0,241 10,03 2,523 2,648 0,125 4,94 0,059 2,33

24 2,577 1,709 0,867 33,66 2,557 1,735 0,822 32,14 0,004 0,17 2,858 1,992 0,866 30,31 2,840 2,061 0,779 27,43 0,025 1,04 3,218 2,206 1,012 31,44 3,252 2,191 1,061 32,63 0,009 0,34 2,503 1,583 0,920 36,75 2,385 1,624 0,761 31,91 0,039 1,92

25 3,122 3,180 0,058 1,86 3,198 3,397 0,199 6,21 0,147 4,67 3,213 3,241 0,028 0,86 3,256 3,464 0,209 6,41 0,133 4,13 4,060 4,338 0,279 6,86 4,168 4,393 0,225 5,40 0,082 1,95 2,881 2,967 0,087 3,01 2,885 2,472 0,413 14,31 0,246 8,41

26 2,449 2,585 0,135 5,52 2,721 2,849 0,128 4,71 0,268 10,65 2,232 2,217 0,015 0,65 2,491 2,471 0,020 0,79 0,256 11,53 2,568 2,485 0,083 3,24 2,842 2,876 0,034 1,18 0,333 13,17 1,597 1,673 0,076 4,74 1,763 1,729 0,034 1,92 0,111 6,81

27 2,155 2,138 0,017 0,80 2,364 2,318 0,046 1,96 0,195 9,08 2,400 2,449 0,050 2,07 2,380 2,360 0,020 0,85 0,054 2,24 2,559 2,656 0,098 3,82 2,582 2,710 0,127 4,93 0,038 1,47 1,851 1,742 0,109 5,91 1,892 1,981 0,089 4,71 0,140 7,79

28 2,185 2,168 0,017 0,80 2,240 2,300 0,060 2,68 0,093 4,28 2,205 2,237 0,032 1,47 2,419 2,367 0,052 2,16 0,172 7,76 2,650 2,632 0,018 0,68 2,744 2,784 0,040 1,45 0,123 4,66 1,822 1,891 0,070 3,84 2,010 1,995 0,015 0,75 0,146 7,85

29 2,192 2,136 0,056 2,56 2,334 2,186 0,148 6,34 0,096 4,43 2,738 2,704 0,035 1,27 2,913 2,774 0,139 4,78 0,123 4,51 2,333 2,357 0,024 1,02 2,417 2,366 0,051 2,10 0,047 2,00 1,858 1,873 0,015 0,82 1,959 1,924 0,036 1,82 0,076 4,06

30 2,557 2,525 0,032 1,25 2,617 2,893 0,275 10,52 0,214 8,43 2,674 2,714 0,041 1,52 3,063 3,205 0,142 4,64 0,440 16,33 2,201 2,258 0,057 2,60 2,412 2,570 0,159 6,57 0,261 11,72 2,014 1,879 0,136 6,73 1,966 2,156 0,190 9,64 0,115 5,90

31 3,011 2,978 0,033 1,09 3,385 3,893 0,508 15,02 0,645 21,54 3,056 3,294 0,239 7,81 3,412 3,854 0,442 12,94 0,458 14,42 3,140 3,173 0,032 1,03 3,799 3,865 0,066 1,75 0,676 21,40 2,286 2,282 0,004 0,18 2,487 2,899 0,412 16,58 0,409 17,93

32 2,147 2,250 0,103 4,78 2,466 2,479 0,013 0,52 0,274 12,46 2,142 2,291 0,149 6,94 2,287 2,419 0,131 5,75 0,136 6,15 2,431 2,486 0,055 2,28 2,558 2,707 0,150 5,86 0,174 7,07 1,477 1,614 0,137 9,27 1,640 1,614 0,026 1,57 0,081 5,26

33 2,239 2,213 0,026 1,18 2,568 2,472 0,095 3,71 0,294 13,19 2,509 2,488 0,021 0,86 3,072 2,950 0,122 3,98 0,512 20,51 2,615 2,589 0,027 1,02 2,669 2,688 0,019 0,73 0,077 2,95 2,226 2,330 0,104 4,68 2,518 2,506 0,013 0,51 0,234 10,29

GEMIDDELDE

0,12329 5,02 0,12130 4,48 0,17111 6,95 0,14733 5,47 0,13866 4,91 0,15898 6,16 0,14172 4,30 0,18345 5,90 0,17140 6,17 0,14117 5,77 0,15337 6,46 0,14676 6,73

STANDAARD DEVIATIE

0,149832 5,88 0,168769 6,22 0,139643 5,47 0,170090 6,11 0,146403 4,96 0,146692 5,51 0,208977 5,86 0,212555 6,29 0,173110 6,13 0,174427 6,45 0,156762 6,10 0,107197 4,73


Afb. 4: Foto van een Alderson fantoom door heel Nederland en Eurapa in gebruik.

Striatum links wordt gevuld met 40 kBq/ml, striatum  rechts met 30 kBq/ml en de

background met achtereenvolgens 5 kBq/ml, 10 kBq/ml, 15 kBq/ml en 20 kBq/ml[17]
3.4 Normaalpopulatie AMC
De normaalpopulatie van het AMC (Academisch Medisch Centrum in Amsterdam) is tot stand gekomen door gezonde echtgenoten van patiënten op vrijwillige basis hetzelfde onderzoek te laten ondergaan.  Door van beide geslachten in allerlei leeftijden de normaal-ratio uit te zetten bleek dat met name de presynaptische  dopamine receptoren afnemen met de leeftijd waardoor een normaalcurve ontstaat[6].  

Aangezien de ratio per ziekenhuis en per camera verschillend zijn kan hieraan niet worden gerelateerd  nu het Alderson fantoom is achterhaald. Niet ieder ziekenhuis kan zich het opbouwen van een normaalcurve permitteren door de kosten en de tijd die het duurt voordat genoeg data verkregen zijn om een valide curve op te stellen. Hierdoor is interpretatie van met name het IBZM-onderzoek bemoeilijkt.
4 Methode van onderzoek
Omdat zowel het DaT- als het IBZM-onderzoek niet dagelijks worden uitgevoerd stond aan het begin van het project al vast dat dit een retrospectief onderzoek is. De patiëntenpopulatie waarop dit onderzoek is gebaseerd is van januari 2003 tot en met oktober 2006.

Verder heeft de methode van onderzoek alles te maken met wat er bereikt wenst te worden, ofwel het doel van het onderzoek. Daarom nogmaals de doelstellingen:

1. Vaststellen of de manier waarop de ratio tegenwoordig verkregen wordt reproduceerbaar is en

2. Vaststellen of de gestelde conclusie door middel van visuele beoordeling en/of ratio valide is.
In dit onderzoek zijn de ratio verkregen met hetzelfde E-soft programma als waarmee de NG-afdeling in het CZE routine onderzoeken processed. Wel is gebruik gemaakt van een aangepast processingsjabloon (DaT_IBZM exp2). 

Het grote voordeel hiervan ten opzichte van het sjabloon waarvan de afdeling gebruik maakt (zie processing hoofdstuk 2.3 en 2.4) is de mogelijkheid, het wel en niet attenuatie-gecorrigeerde acquisitiebeeld tegelijk te processen. Hierdoor worden de ROI’s in beide uitwerkingen op exact dezelfde locatie in de afbeeldingen geplaatst, zodat geen variatie van gemiddelde counts/pixel-waarden ontstaat door het anders neerleggen van de ROI’s. Dat de ROI’s op exact dezelfde lokatie in de afbeelding liggen is van belang om de invloed van toepassen van de attenuatie-factor te bepalen.

Een nadeel is dat er op de print van de uitwerking geen gemiddelde counts/pixel-waarde wordt weergegeven. Deze gemiddelde counts/pixel-waarde blijkt echter essentieel voor het bepalen van een ratio die met de routine vergeleken kan worden. Daarom zijn de gemiddelde counts/pixel-waarde, na de DaT-onderzoeken (reproduceerbaarheid)  handmatig overgenomen uit het DaT_IBZM exp 2 sjabloon. 

4.1 Reproduceerbaarheid

In het CZE heeft men met betrekking tot het verkrijgen van de ratio een 10%-regel. Dit houdt in dat de eerste MNW’er een DaT- of IBZM-scan processed. Dan processed een tweede MNW’er hetzelfde onderzoek: regel is dat de ratio van de eerste en de tweede MNW’er maximaal 10% mogen afwijken. Wijkt het meer af dan 10% dan wordt het onderzoek nogmaals door een derde MNW’er geprocessed.

De 10% is echter een willekeurig aangenomen waarde, hier is nooit onderzoek naar verricht. 

Aangezien de ratio vooral bij de IBZM-scan de conclusie van het onderzoek mede beïnvloed is het aan te bevelen om te onderzoeken of de 10%-regel wel reëel is.  

De reproduceerbaarheid kan het best worden onderzocht door te werken met een grote patiëntenpopulatie. Immers hoe groter de populatie hoe meer valide de uitkomsten van het onderzoek. Helaas was het door een verandering in acquisitie parameters (eind 2004) niet mogelijk om de patiëntdata voor januari 2005 opnieuw te processen, de belangrijkste verschillen waren:
· de matrix is veranderd van 64x64 naar 128x128;

· de zoomfactor was 2 en is nu 1,23.
De patiëntenpopulatie waarmee de reproduceerbaarheid is onderzocht is van 2005/2006.
Voor de DaT-scan bestaat de populatie uit 33 patiëntdata, voor de IBZM-scan is onderzoek gedaan op een populatie van 18 patiëntdata.

Intra-observer

De reproduceerbaarheid van een werkwijze kan worden bepaald door één persoon een werkwijze te laten herhalen en te kijken hoe de uitkomsten met elkaar relateren.

· Hoe hoog is de reproduceerbaarheid van de activiteitsratio voor de DaT-scan, populatie 2005/2006, wanneer deze door dezelfde persoon wordt geprocessed (intra-observer)? 

· Hoe hoog is de reproduceerbaarheid van de activiteitsratio voor de IBZM-scan, populatie 2005/2006, wanneer deze door dezelfde persoon wordt geprocessed (intra-observer)? 

Door alle patiëntdata uit de populatie 2 maal te processen en vervolgens de ratio van elkaar af te trekken wordt een absolute afwijking verkregen. Door met deze absolute getallen berekeningen uit te voeren kan worden geconcludeerd wat de gemiddelde afwijking en de standaard deviatie is bij intra-observer processing. 

Aangezien ook intra-observer variantie bestaat (personen zijn verschillend in o.a. motoriek, snelheid of mate van concentratie) is de intra-observer methode door twee personen uitgevoerd. 
Inter-observer

Aangezien de werkwijze van het processen van onderzoeken door verschillende MNW’ers wordt uitgevoerd, moet ook worden vastgesteld of herhalen van de werkwijze door verschillende personen resulteert in dezelfde uitkomsten.

· Hoe hoog is de reproduceerbaarheid van de activiteitsratio voor de DaT-scan, populatie 2005/2006, wanneer deze door verschillende personen wordt geprocessed (inter-observer)? 

· Hoe hoog is de reproduceerbaarheid van de activiteitsratio voor de IBZM-scan, populatie 2005/2006, wanneer deze door verschillende personen wordt geprocessed (inter-observer)? 

Door twee personen, onafhankelijk van elkaar, de data processing van één patiënt te laten doen en vervolgens de ratio van elkaar af te trekken wordt net als bij de intra-observer een absolute afwijking verkregen. Door met deze absolute getallen berekeningen uit te voeren kan worden geconcludeerd wat de gemiddelde afwijking en de standaard deviatie is bij inter-observer processing. 

Omdat de ratio van de te onderzoeken patiëntenpopulatie voor de intra-observer methode al tweemaal door twee personen is geprocessed, is in overleg met een klinisch fysicus beslist de gemiddelde intra-observer ratio te gebruiken voor de inter-observer methode.  
4.2 Validiteit

Qua validiteit worden er twee totaal verschillende aspecten van de DaT- en IBZM-scan onderzocht.

Het eerste is de invloed van de attenuatiecorrectie en de tweede is de uiteindelijke conclusie die de nucleair geneeskundige stelt.

De activiteitsratio van de reproduceerbaarheid methode kunnen voor het onderzoek naar validiteit gebruikt worden omdat tijdens dit onderzoek is gewerkt met het speciale DaT_IBZM exp 2 sjabloon. 

Omdat in eerste instantie werd gerekend met het totale aantal counts per ROI, wat op de reproduceerbaarheid geen invloed heeft, zijn de DaT-activiteitsratio zoals verkregen bij de reproduceerbaarheid niet te gebruiken bij bepaling van de validiteit. De DaT-onderzoeken zijn daarom voor de validiteit opnieuw door twee personen geprocessed.    

De IBZM-activiteitsratio verkregen bij de reproduceerbaarheid zijn wel berekend met de gemiddelde counts/pixel-waarden en kunnen op hun validiteit beoordeeld worden. 
Attenuatie-correctie
De attenuatie- ofwel verzwakkingscorrectie is middels fantoomproeven bepaald en als Chang-correctie in de software geschreven (correctie-parameters staan beschreven in bijlage 1 en 3).
Door alle onderzoeken die zijn gedaan voor de reproduceerbaarheid met en zonder attenuatie-correctie uit te voeren, kan worden geconcludeerd of de attenuatie-correctie daadwerkelijk invloed heeft op de ratio en de visuele interpretatie. 

· Wat is de invloed van het al dan niet toepassen van de attenuatie-factor op de ratio van de DaT-scan, populatie 2005/2006?

· Wat is de invloed van het al dan niet toepassen van de attenuatie-factor op de ratio van de IBZM-scan, populatie 2005/2006?

Van iedere patiëntenstudie zijn de activiteitsratio met en zonder attenuatie-correctie geprocessed. Door deze ratio in tabellen naast elkaar te zetten kan de invloed van het toepassen van de attenuatie-factor worden bepaald.
Om vast te kunnen stellen of de attenuatie-correctie de conclusiestelling beïnvloed zijn de volgende deelhandelingen ondernomen:
· de acquisitie-overzichten met attenuatie-correctie zijn visueel beoordeeld door twee nucleair geneeskundigen en vergeleken met de originele conclusie;
· de acquisitie-overzichten zonder attenuatie-correctie zijn visueel beoordeeld door twee nucleair geneeskundigen en vergeleken met de originele conclusie;
· de activiteitsratio met en zonder attenuatie-correctie zijn geconcludeerd volgens de tabellen 3 en 4 (hfdst. 3) en vergeleken met de originele conclusie.
Er dient een kanttekening geplaatst te worden omtrent de visuele beoordeling van de acquisitie overzichten. Gewoonlijk wordt het beoordelen vanaf een processing-station gedaan. Een processing-station heeft de mogelijkheid de beelden zo te bewerken dat wel of niet aanwezige activiteit goed geïnterpreteerd kan worden voordat een conclusie wordt gesteld.
De acquisitie-overzichten voor dit onderzoek zijn vanaf een papierenprint door de nucleair geneeskundigen geïnterpreteerd en geconcludeerd.
· Zijn de uiteindelijk gestelde conclusies aan de hand van de ratio met of zonder attenuatie-correctie valide, populatie 2005/2006?

Conclusie
Het stellen van de conclusie wordt in het CZE momenteel gedaan aan de hand van visuele beelden en/of ratio. Door de onderzoek aanvragende neurologen te enquêteren over het ziektebeeld dat hun patiënten hebben ontwikkeld, kan worden nagegaan of de conclusie gesteld door de nucleair geneeskundige valide is.

Om de neurologen niet ineens te belasten met een groot opgezette enquête is onderling afgesproken voor dit project alleen de patiëntenpopulatie 2003/2006 met zowel een DaT- als een IBZM-scan te enquêteren.  

Door de diagnoses van de neuroloog en de conclusies van de nucleair geneeskundige naast elkaar te leggen, kan worden vergeleken of de conclusies die op de huidige methode (2005/2006) worden gesteld meer of minder valide zijn dan de conclusies die met andere aquisitieparameters en het fantoommodel (2003/2004) zijn gesteld. 
· Is de validiteit in 2005/2006 (visuele beoordeling en/of ratio) hoger dan de validiteit in 2003/2004 toen de conclusies gebaseerd waren op andere acquisitie parameters en middels het fantoommodel gerelateerd werd aan de normaalpopulatie van het AMC?

De late reactie van een aantal neurologen heeft er toe aangezet de NG-statussen van de patiëntenpopulatie januari 2003 t/m oktober 2006 na te kijken. Hier blijkt dat van bijna alle patiënten naast de oorspronkelijk conclusie ook vaak een patiënt-eigen activiteitsratio, een genormaliseerde activiteitsratio en een visuele beoordeling aanwezig is. 

Door de aanwezigheid van deze gegevens kan een conclusie worden getrokken over de validiteit van het fantoommodel. Komt de genormaliseerde conclusie overeen met die van de patiënt-eigen activiteitsratio en de visuele beoordeling, en waardoor heeft de nucleair geneeskundige zich destijds laten sturen?
De conclusies met betrekking tot de verandering van aquisitieparameters kan echter alleen worden getrokken bij voldoende ingevulde enquêtes.   

5 Resultaten
In dit hoofdstuk worden de resultaten van het onderzoek weergegeven.

5.1 Reproduceerbaarheid
De reproduceerbaarheid van de activiteitsratio is voor zowel het DaT- als het IBZM-onderzoek vastgesteld. Door met z’n tweeën de patiëntenpopulaties onafhankelijk van elkaar twee keer te processen, zijn van alle patiëntdata de ratio 4 keer berekend.
5.1.1 DaT-scan
Een voorbeeld van een doorsnede-uitwerking is te zien in bijlage 5. Omdat op deze doorsnede het totaal aantal counts, in plaats van het gemiddelde aantal counts/pixel, vermeld staat wordt de activiteitsratio berekend middels het voorbeeld in bijlage 6. Hierbij is aangenomen dat een bepaald ROI altijd uit dezelfde hoeveelheid pixels bestaat. Na alle berekeningen bleek dit niet zo te zijn. Zodra een ROI verschoven wordt verandert het aantal pixels in het ROI. De activiteitsratio op deze manier verkregen zijn daarom niet representatief. Wel kan op deze activiteitsratio de intra- en inter-observer spreiding worden berekend en daarmee de reproduceerbaarheid.  
De gevonden activiteitsratio zijn voor zowel de attenuatie-gecorrigeerde als de niet gecorrigeerde in een tabel weergegeven, zie bijlage 7 en 8. In de tabellen is ook de absolute afwijking en de afwijking in procenten weergegeven.

De procentuele afwijking is vervolgens uitgezet in een boxplot, om een overzicht van de spreiding binnen de intra- (fig 1) en de inter-observer te verkrijgen (fig 2).
Intra-observer
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1 1,382 1,536 0,154 11,14 1,625 1,623 0,002 0,12 0,165 11,31 1,678 1,673 0,005 0,30 1,752 1,705 0,047 2,68 0,053 3,16 1,965 1,917 0,048 2,44 1,793 1,926 0,133 7,42 0,082 4,20 1,546 1,610 0,064 4,14 1,395 1,375 0,020 1,43 0,193 12,23

2 2,750 2,606 0,144 5,24 2,547 2,561 0,014 0,55 0,124 4,63 2,801 2,444 0,357 12,75 2,494 2,465 0,029 1,16 0,143 5,45 2,778 2,748 0,030 1,08 2,592 2,612 0,020 0,77 0,161 5,83 1,937 2,038 0,101 5,21 1,813 1,959 0,146 8,05 0,102 5,11

3 2,029 2,119 0,090 4,46 2,067 2,062 0,005 0,23 0,010 0,46 2,400 2,789 0,389 16,21 2,604 2,550 0,054 2,08 0,018 0,69 2,731 2,768 0,037 1,34 2,666 2,583 0,084 3,14 0,125 4,53 2,532 2,582 0,050 1,98 2,546 2,388 0,158 6,20 0,089 3,49

4 3,105 3,182 0,077 2,48 3,165 2,871 0,294 9,29 0,125 3,98 2,674 3,022 0,348 13,00 3,126 2,890 0,237 7,57 0,160 5,63 3,579 3,643 0,064 1,79 3,291 3,149 0,142 4,33 0,391 10,82 2,220 2,359 0,139 6,26 2,201 2,190 0,011 0,49 0,094 4,10

5 2,261 2,398 0,138 6,09 2,627 2,519 0,108 4,10 0,244 10,47 2,374 2,571 0,197 8,30 2,836 2,569 0,267 9,42 0,230 9,29 2,691 2,655 0,035 1,32 2,780 2,760 0,020 0,71 0,097 3,62 1,997 1,985 0,012 0,59 2,097 1,965 0,132 6,29 0,040 1,99

6 3,400 3,386 0,013 0,39 3,181 3,201 0,020 0,64 0,202 5,95 3,608 3,611 0,003 0,07 3,477 3,530 0,053 1,52 0,106 2,93 4,436 3,967 0,469 10,58 4,175 4,277 0,102 2,45 0,025 0,59 3,648 3,310 0,339 9,28 3,513 3,549 0,036 1,02 0,052 1,48

7 2,802 2,586 0,217 7,74 2,687 2,711 0,024 0,91 0,005 0,18 3,129 2,872 0,257 8,20 2,803 2,939 0,136 4,85 0,129 4,31 3,488 3,215 0,274 7,84 3,305 3,410 0,105 3,19 0,006 0,17 2,633 2,409 0,224 8,50 2,171 2,338 0,167 7,70 0,266 10,57

8 2,764 2,511 0,253 9,16 2,741 2,690 0,051 1,86 0,078 2,97 2,971 2,686 0,285 9,60 2,799 2,671 0,128 4,58 0,093 3,30 4,172 3,504 0,668 16,01 3,808 3,618 0,190 5,00 0,125 3,25 3,456 2,999 0,457 13,22 3,043 3,202 0,159 5,22 0,105 3,25

9 1,920 1,872 0,048 2,51 2,243 2,303 0,060 2,67 0,377 19,86 1,927 1,987 0,060 3,10 2,191 2,308 0,118 5,36 0,293 14,96 2,058 1,985 0,073 3,55 2,497 2,418 0,079 3,16 0,436 21,57 1,685 1,568 0,116 6,91 1,811 1,776 0,035 1,93 0,167 10,29

10 2,577 2,688 0,111 4,31 2,913 2,701 0,212 7,27 0,175 6,64 3,015 2,916 0,099 3,29 2,917 2,896 0,021 0,71 0,059 1,97 3,507 3,335 0,172 4,91 3,571 3,375 0,196 5,50 0,052 1,51 2,443 2,295 0,148 6,06 2,489 2,378 0,112 4,49 0,065 2,75

11 2,228 2,382 0,154 6,90 2,336 2,471 0,134 5,74 0,098 4,26 2,536 2,379 0,157 6,17 2,287 2,415 0,128 5,62 0,107 4,34 2,286 2,301 0,015 0,67 2,549 2,491 0,057 2,26 0,227 9,89 1,757 1,721 0,036 2,03 1,796 1,692 0,104 5,78 0,005 0,27

12 2,844 2,644 0,201 7,05 2,680 2,625 0,055 2,06 0,091 3,33 2,792 2,524 0,268 9,58 2,517 2,599 0,081 3,24 0,100 3,76 3,649 3,493 0,157 4,30 3,493 3,487 0,006 0,17 0,081 2,26 2,807 2,719 0,088 3,14 2,513 2,688 0,176 6,99 0,162 5,87

13 2,641 2,682 0,042 1,57 2,748 2,748 0,000 0,02 0,086 3,24 2,992 3,082 0,091 3,03 2,923 3,162 0,239 8,18 0,006 0,19 3,946 3,992 0,047 1,18 3,925 4,230 0,305 7,77 0,108 2,73 3,094 3,046 0,047 1,53 3,060 3,306 0,246 8,03 0,113 3,69

14 1,607 1,752 0,145 8,99 1,738 1,762 0,023 1,35 0,070 4,18 1,886 1,840 0,047 2,47 1,959 1,992 0,033 1,66 0,112 6,02 1,907 1,803 0,104 5,47 1,877 2,068 0,191 10,19 0,118 6,34 1,342 1,457 0,114 8,53 1,516 1,604 0,088 5,84 0,160 11,46

15 1,692 1,658 0,035 2,06 1,558 1,603 0,045 2,88 0,094 5,63 1,813 1,659 0,154 8,48 1,655 1,531 0,124 7,52 0,143 8,24 1,749 1,759 0,010 0,59 1,747 1,851 0,105 5,98 0,045 2,55 1,444 1,452 0,008 0,52 1,238 1,158 0,080 6,47 0,250 17,27

16 2,857 2,956 0,099 3,47 2,949 2,975 0,025 0,86 0,055 1,90 2,807 2,961 0,154 5,49 2,942 2,809 0,133 4,52 0,009 0,30 3,487 3,515 0,028 0,80 3,781 3,435 0,345 9,13 0,107 3,06 2,244 2,323 0,079 3,52 2,237 1,917 0,320 14,29 0,207 9,07

17 2,408 2,251 0,156 6,50 2,112 2,119 0,007 0,33 0,214 9,20 2,553 2,472 0,081 3,17 2,752 2,548 0,204 7,40 0,138 5,48 2,646 2,594 0,052 1,95 2,475 2,447 0,028 1,12 0,159 6,07 2,022 2,003 0,019 0,96 2,085 1,920 0,165 7,91 0,010 0,48

18 2,552 2,514 0,038 1,50 2,330 2,584 0,254 10,91 0,076 3,01 2,736 2,680 0,056 2,04 2,741 2,843 0,102 3,72 0,084 3,09 2,329 2,444 0,115 4,94 2,339 2,536 0,198 8,45 0,051 2,12 1,998 2,038 0,040 2,00 1,898 2,002 0,104 5,47 0,068 3,38

19 2,823 2,850 0,027 0,96 2,818 2,825 0,007 0,25 0,015 0,51 2,890 2,848 0,041 1,43 2,839 2,861 0,023 0,79 0,019 0,65 3,433 3,509 0,076 2,22 3,237 3,886 0,650 20,07 0,090 2,61 2,987 2,751 0,236 7,90 2,600 2,781 0,181 6,97 0,179 6,23

20 2,638 2,839 0,201 7,63 3,215 3,246 0,030 0,94 0,492 17,97 2,955 3,008 0,053 1,81 3,553 3,530 0,022 0,62 0,560 18,79 3,781 4,028 0,247 6,54 4,455 4,630 0,175 3,92 0,638 16,34 2,951 3,030 0,079 2,66 3,515 3,485 0,030 0,85 0,510 17,05

21 4,040 4,256 0,216 5,35 4,355 4,478 0,122 2,81 0,269 6,48 4,634 4,772 0,138 2,98 4,704 4,522 0,182 3,87 0,090 1,91 5,614 5,734 0,120 2,14 5,297 5,832 0,535 10,09 0,109 1,93 4,240 3,912 0,328 7,73 4,423 4,037 0,386 8,73 0,154 3,77

22 2,378 2,442 0,065 2,73 2,559 2,756 0,197 7,70 0,248 10,27 2,845 2,831 0,014 0,48 3,142 3,085 0,056 1,80 0,275 9,70 2,484 2,418 0,065 2,63 2,795 3,104 0,308 11,02 0,498 20,34 2,015 2,051 0,036 1,80 2,182 2,276 0,095 4,34 0,196 9,62

23 2,525 2,624 0,099 3,94 2,670 2,687 0,017 0,62 0,104 4,04 2,811 2,948 0,136 4,85 2,941 2,839 0,102 3,47 0,010 0,35 2,381 2,466 0,085 3,57 2,390 2,241 0,149 6,22 0,108 4,45 2,406 2,647 0,241 10,03 2,523 2,648 0,125 4,94 0,059 2,33

24 2,577 1,709 0,867 33,66 2,557 1,735 0,822 32,14 0,004 0,17 2,858 1,992 0,866 30,31 2,840 2,061 0,779 27,43 0,025 1,04 3,218 2,206 1,012 31,44 3,252 2,191 1,061 32,63 0,009 0,34 2,503 1,583 0,920 36,75 2,385 1,624 0,761 31,91 0,039 1,92

25 3,122 3,180 0,058 1,86 3,198 3,397 0,199 6,21 0,147 4,67 3,213 3,241 0,028 0,86 3,256 3,464 0,209 6,41 0,133 4,13 4,060 4,338 0,279 6,86 4,168 4,393 0,225 5,40 0,082 1,95 2,881 2,967 0,087 3,01 2,885 2,472 0,413 14,31 0,246 8,41

26 2,449 2,585 0,135 5,52 2,721 2,849 0,128 4,71 0,268 10,65 2,232 2,217 0,015 0,65 2,491 2,471 0,020 0,79 0,256 11,53 2,568 2,485 0,083 3,24 2,842 2,876 0,034 1,18 0,333 13,17 1,597 1,673 0,076 4,74 1,763 1,729 0,034 1,92 0,111 6,81

27 2,155 2,138 0,017 0,80 2,364 2,318 0,046 1,96 0,195 9,08 2,400 2,449 0,050 2,07 2,380 2,360 0,020 0,85 0,054 2,24 2,559 2,656 0,098 3,82 2,582 2,710 0,127 4,93 0,038 1,47 1,851 1,742 0,109 5,91 1,892 1,981 0,089 4,71 0,140 7,79

28 2,185 2,168 0,017 0,80 2,240 2,300 0,060 2,68 0,093 4,28 2,205 2,237 0,032 1,47 2,419 2,367 0,052 2,16 0,172 7,76 2,650 2,632 0,018 0,68 2,744 2,784 0,040 1,45 0,123 4,66 1,822 1,891 0,070 3,84 2,010 1,995 0,015 0,75 0,146 7,85

29 2,192 2,136 0,056 2,56 2,334 2,186 0,148 6,34 0,096 4,43 2,738 2,704 0,035 1,27 2,913 2,774 0,139 4,78 0,123 4,51 2,333 2,357 0,024 1,02 2,417 2,366 0,051 2,10 0,047 2,00 1,858 1,873 0,015 0,82 1,959 1,924 0,036 1,82 0,076 4,06

30 2,557 2,525 0,032 1,25 2,617 2,893 0,275 10,52 0,214 8,43 2,674 2,714 0,041 1,52 3,063 3,205 0,142 4,64 0,440 16,33 2,201 2,258 0,057 2,60 2,412 2,570 0,159 6,57 0,261 11,72 2,014 1,879 0,136 6,73 1,966 2,156 0,190 9,64 0,115 5,90

31 3,011 2,978 0,033 1,09 3,385 3,893 0,508 15,02 0,645 21,54 3,056 3,294 0,239 7,81 3,412 3,854 0,442 12,94 0,458 14,42 3,140 3,173 0,032 1,03 3,799 3,865 0,066 1,75 0,676 21,40 2,286 2,282 0,004 0,18 2,487 2,899 0,412 16,58 0,409 17,93

32 2,147 2,250 0,103 4,78 2,466 2,479 0,013 0,52 0,274 12,46 2,142 2,291 0,149 6,94 2,287 2,419 0,131 5,75 0,136 6,15 2,431 2,486 0,055 2,28 2,558 2,707 0,150 5,86 0,174 7,07 1,477 1,614 0,137 9,27 1,640 1,614 0,026 1,57 0,081 5,26

33 2,239 2,213 0,026 1,18 2,568 2,472 0,095 3,71 0,294 13,19 2,509 2,488 0,021 0,86 3,072 2,950 0,122 3,98 0,512 20,51 2,615 2,589 0,027 1,02 2,669 2,688 0,019 0,73 0,077 2,95 2,226 2,330 0,104 4,68 2,518 2,506 0,013 0,51 0,234 10,29

GEMIDDELDE

0,12329 5,02 0,12130 4,48 0,17111 6,95 0,14733 5,47 0,13866 4,91 0,15898 6,16 0,14172 4,30 0,18345 5,90 0,17140 6,17 0,14117 5,77 0,15337 6,46 0,14676 6,73

STANDAARD DEVIATIE

0,149832 5,88 0,168769 6,22 0,139643 5,47 0,170090 6,11 0,146403 4,96 0,146692 5,51 0,208977 5,86 0,212555 6,29 0,173110 6,13 0,174427 6,45 0,156762 6,10 0,107197 4,73


Fig. 1: Boxplot van de intra-observer DaT-scan, voor nucleus caudatus links, nucleus caudatus rechts, putamen links   

en putamen rechts uitgevoerd door Thijs en Martje 
Uit figuur 1 blijkt dat de patiëntdata van 24 bij de attenuatie-gecorrigeerde uitwerking van zowel Thijs als Martje op alle activiteitsratio zorgt voor een spreiding van ongeveer 35%. Het grote verschil dat is ontstaan tussen de eerste en de tweede uitwerking is enkel te verklaren door een systeemfout. Een menselijke fout of onnauwkeurigheid komt niet bij iedere activiteitsratio in deze mate terug.
De andere punten die buiten de boxplot vallen, en daarmee de reproduceerbaarheid beïnvloeden, zijn te wijten aan een menselijke onnauwkeurigheid, voorbeelden hiervan zijn het wel of niet anguleren van het acquisitiebeeld, het kiezen van andere doorsneden of het anders plaatsen van een ROI. Omdat dit reële afwijkingen zijn die ook in de routine voorkomen wordt deze patiëntstudie niet extra onderzocht.    

Bij de bepaling van de gemiddelde spreiding en de daarbij behorende standaard deviatie (tabel 6), zijn de patiëntdata van 24 (grote afwijking in het boxplot) buiten beschouwing gelaten, in de routine wordt deze patiëntstudie nogmaals geprocessed.

	
	NC_L_M
	NC_L_T
	NC_R_M
	NC_R_T
	P_L_M
	P_L_T
	P_R_M
	P_R_T

	AC
	Gemiddelde
	4,12
	3,62
	4,69
	4,21
	3,45
	5,06
	4,80
	5,66

	
	Standaard deviatie
	2,90
	3,80
	4,24
	2,92
	3,30
	4,13
	3,32
	4,11

	N-AC
	Gemiddelde
	3,84
	4,10
	3,99
	3,55
	2,93
	4,03
	4,47
	4,38

	
	Standaard deviatie
	2,86
	3,35
	3,45
	3,11
	2,64
	4,09
	3,59
	2,94


Tabel 6: DaT-scan intra-observer gemiddelde en standaard deviatie in %, voor nucleus caudatus links, nucleus caudatus rechts, putamen links en putamen rechts uitgevoerd door Thijs en Martje
Inter-observer
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1 1,297 1,338 0,041 3,16 1,513 1,454 0,059 3,90 0,166 12,60 1,539 1,527 0,012 0,78 1,706 1,546 0,160 9,38 0,093 6,07 1,772 1,690 0,082 4,63 1,497 1,724 0,227 15,16 0,121 6,96 1,414 1,454 0,040 2,83 1,172 1,263 0,091 7,76 0,217 15,10

2 2,367 2,335 0,032 1,35 2,265 2,311 0,046 2,03 0,063 2,68 2,417 2,229 0,188 7,78 2,201 2,318 0,117 5,32 0,063 2,73 2,405 2,342 0,063 2,62 2,309 2,225 0,084 3,64 0,107 4,49 1,683 1,937 0,254 15,09 1,774 1,692 0,082 4,62 0,077 4,25

3 1,844 1,901 0,057 3,07 1,878 1,877 0,001 0,03 0,005 0,26 2,206 2,553 0,347 15,72 2,416 2,370 0,045 1,88 0,013 0,56 2,468 2,470 0,002 0,07 2,410 2,336 0,074 3,08 0,095 3,86 2,322 2,365 0,043 1,83 2,368 2,227 0,141 5,95 0,046 1,96

4 2,773 2,758 0,015 0,54 2,773 2,667 0,106 3,82 0,046 1,66 2,418 2,654 0,235 9,73 2,774 2,684 0,090 3,24 0,193 7,61 3,186 3,145 0,041 1,28 2,876 2,909 0,032 1,13 0,273 8,62 2,021 2,076 0,054 2,69 1,960 2,025 0,065 3,32 0,056 2,75

5 2,044 2,167 0,123 6,00 2,275 2,193 0,082 3,60 0,128 6,08 2,197 2,395 0,198 9,02 2,531 2,281 0,250 9,89 0,110 4,78 2,421 2,390 0,031 1,30 2,398 2,398 0,000 0,00 0,008 0,32 1,877 1,874 0,003 0,14 1,891 1,738 0,152 8,06 0,061 3,26

6 3,755 3,877 0,122 3,24 3,573 3,819 0,246 6,90 0,120 3,15 3,883 4,079 0,196 5,05 3,858 3,923 0,064 1,66 0,090 2,27 4,906 5,157 0,251 5,11 4,699 4,773 0,074 1,57 0,296 5,88 3,926 3,710 0,217 5,52 3,867 3,930 0,063 1,63 0,080 2,11

7 2,488 2,295 0,193 7,74 2,367 2,395 0,028 1,18 0,011 0,45 2,790 2,576 0,214 7,68 2,522 2,625 0,103 4,08 0,109 4,08 3,074 2,839 0,235 7,65 2,895 2,992 0,097 3,37 0,013 0,43 2,355 2,164 0,191 8,13 1,960 2,090 0,130 6,65 0,234 10,38

8 2,431 2,335 0,097 3,99 2,404 2,377 0,027 1,13 0,008 0,32 2,668 2,583 0,085 3,18 2,528 2,438 0,090 3,56 0,142 5,40 3,675 3,227 0,448 12,18 3,325 3,193 0,131 3,95 0,192 5,56 3,124 2,891 0,233 7,47 2,772 2,945 0,172 6,22 0,149 4,95

9 1,702 1,709 0,007 0,42 1,998 1,965 0,034 1,68 0,276 16,20 1,728 1,819 0,091 5,25 1,996 1,993 0,003 0,16 0,221 12,45 1,825 1,813 0,012 0,64 2,131 2,065 0,066 3,10 0,279 15,35 1,520 1,434 0,086 5,64 1,651 1,543 0,108 6,54 0,120 8,11

10 2,278 2,444 0,166 7,28 2,613 2,462 0,152 5,80 0,176 7,47 2,708 2,699 0,009 0,32 2,665 2,686 0,021 0,80 0,028 1,04 3,095 3,017 0,079 2,54 3,178 3,051 0,126 3,98 0,058 1,91 2,211 2,133 0,078 3,54 2,276 2,214 0,062 2,72 0,073 3,36

11 1,905 2,106 0,201 10,57 2,051 2,109 0,058 2,84 0,074 3,70 2,182 2,129 0,053 2,43 2,033 2,069 0,036 1,77 0,104 4,83 1,944 2,016 0,073 3,73 2,237 2,129 0,108 4,84 0,203 10,24 1,515 1,546 0,031 2,02 1,605 1,453 0,153 9,51 0,002 0,12

12 2,359 2,302 0,057 2,41 2,406 2,331 0,075 3,11 0,038 1,62 2,343 2,238 0,106 4,51 2,257 2,336 0,080 3,53 0,006 0,27 3,049 3,022 0,026 0,87 3,129 3,084 0,046 1,46 0,071 2,33 2,331 2,437 0,105 4,52 2,251 2,423 0,172 7,62 0,047 1,98

13 2,340 2,393 0,053 2,26 2,430 2,330 0,100 4,12 0,013 0,56 2,706 2,836 0,130 4,82 2,642 2,734 0,092 3,49 0,083 2,99 3,490 3,540 0,050 1,42 3,471 3,588 0,117 3,38 0,014 0,41 2,816 2,825 0,009 0,31 2,787 2,875 0,087 3,14 0,011 0,38

14 1,466 1,600 0,134 9,16 1,579 1,560 0,020 1,24 0,036 2,36 1,738 1,703 0,035 2,00 1,805 1,790 0,015 0,86 0,078 4,51 1,731 1,630 0,100 5,80 1,689 1,819 0,130 7,69 0,073 4,37 1,250 1,355 0,105 8,43 1,398 1,445 0,047 3,34 0,119 9,16

15 1,543 1,510 0,034 2,19 1,461 1,498 0,037 2,54 0,047 3,09 1,669 1,543 0,126 7,57 1,589 1,478 0,111 6,99 0,073 4,52 1,587 1,589 0,002 0,12 1,624 1,708 0,084 5,18 0,078 4,90 1,328 1,352 0,025 1,85 1,188 1,111 0,077 6,49 0,190 14,19

16 2,485 2,525 0,040 1,62 2,487 2,867 0,380 15,28 0,172 6,87 2,493 2,556 0,063 2,54 2,507 2,840 0,333 13,29 0,150 5,92 3,024 3,007 0,017 0,55 3,180 3,292 0,112 3,53 0,220 7,31 2,015 2,023 0,008 0,38 1,906 1,881 0,025 1,30 0,125 6,20

17 2,145 1,973 0,172 8,02 1,821 1,878 0,057 3,12 0,209 10,17 2,265 2,184 0,081 3,58 2,380 2,277 0,103 4,33 0,104 4,67 2,359 2,273 0,086 3,63 2,141 2,166 0,025 1,19 0,162 7,01 1,789 1,776 0,013 0,72 1,810 1,714 0,096 5,33 0,021 1,15

18 2,249 2,186 0,064 2,83 2,124 2,163 0,039 1,84 0,074 3,35 2,447 2,308 0,139 5,69 2,504 2,409 0,096 3,82 0,079 3,31 2,045 2,130 0,085 4,17 2,136 2,119 0,017 0,81 0,040 1,92 1,784 1,803 0,019 1,05 1,727 1,706 0,021 1,22 0,076 4,27

19 2,511 2,542 0,031 1,25 2,510 2,434 0,076 3,03 0,055 2,16 2,593 2,608 0,016 0,61 2,607 2,543 0,064 2,44 0,026 0,99 3,031 3,110 0,079 2,61 2,862 3,352 0,490 17,11 0,036 1,18 2,697 2,558 0,139 5,14 2,415 2,517 0,102 4,21 0,161 6,14

20 2,411 2,584 0,173 7,19 2,868 2,856 0,012 0,40 0,364 14,59 2,756 2,800 0,044 1,59 3,226 3,163 0,063 1,94 0,416 14,99 3,428 3,634 0,205 5,99 3,940 4,036 0,096 2,44 0,457 12,94 2,762 2,826 0,064 2,31 3,206 3,128 0,078 2,44 0,372 13,32

21 3,460 3,560 0,100 2,90 3,631 3,774 0,142 3,92 0,193 5,50 4,069 4,093 0,024 0,58 3,923 3,907 0,017 0,42 0,166 4,07 4,803 4,789 0,014 0,29 4,436 4,907 0,470 10,60 0,125 2,60 3,764 3,396 0,367 9,76 3,703 3,525 0,179 4,82 0,034 0,95

22 2,130 2,207 0,077 3,63 2,156 2,321 0,165 7,67 0,070 3,25 2,572 2,565 0,008 0,30 2,655 2,635 0,020 0,75 0,077 2,98 2,230 2,196 0,034 1,51 2,371 2,613 0,242 10,19 0,279 12,62 1,828 1,873 0,045 2,47 1,860 1,951 0,091 4,90 0,055 2,99

23 2,215 2,272 0,057 2,57 2,378 2,399 0,020 0,86 0,144 6,44 2,494 2,566 0,072 2,90 2,636 2,542 0,094 3,55 0,059 2,35 2,092 2,143 0,051 2,45 2,124 1,997 0,127 5,97 0,057 2,68 2,230 2,329 0,099 4,42 2,272 2,379 0,107 4,72 0,046 2,00

24 1,622 1,537 0,085 5,26 1,593 1,569 0,024 1,50 0,002 0,12 1,815 1,830 0,014 0,78 1,793 1,879 0,086 4,82 0,013 0,74 2,018 1,972 0,046 2,30 2,023 1,980 0,043 2,12 0,006 0,31 1,608 1,478 0,130 8,09 1,519 1,498 0,020 1,32 0,034 2,23

25 2,736 2,705 0,031 1,13 2,798 2,887 0,089 3,19 0,122 4,48 2,863 2,803 0,060 2,10 2,895 2,992 0,097 3,35 0,111 3,91 3,545 3,685 0,140 3,95 3,631 3,733 0,101 2,79 0,067 1,85 2,585 2,609 0,024 0,92 2,577 2,557 0,019 0,75 0,030 1,16

26 2,234 2,393 0,159 7,10 2,413 2,485 0,072 2,99 0,136 5,87 2,091 2,107 0,016 0,78 2,240 2,212 0,028 1,26 0,127 6,03 2,321 2,288 0,033 1,41 2,508 2,497 0,011 0,44 0,198 8,59 1,505 1,596 0,092 6,11 1,589 1,559 0,030 1,90 0,023 1,51

27 1,999 1,828 0,171 8,57 2,205 1,975 0,230 10,43 0,176 9,22 2,275 2,168 0,107 4,72 2,119 2,072 0,047 2,21 0,126 5,69 2,337 2,250 0,087 3,71 2,380 2,292 0,088 3,70 0,042 1,85 1,755 1,561 0,194 11,04 1,764 1,765 0,001 0,07 0,107 6,43

28 1,922 1,928 0,006 0,29 1,941 1,962 0,022 1,11 0,027 1,38 1,990 2,017 0,027 1,33 2,110 2,050 0,060 2,84 0,077 3,82 2,314 2,330 0,016 0,71 2,374 2,371 0,002 0,10 0,050 2,17 1,664 1,721 0,057 3,40 1,762 1,749 0,013 0,74 0,063 3,73

29 1,989 1,953 0,037 1,84 2,060 1,947 0,113 5,46 0,032 1,64 2,506 2,475 0,031 1,23 2,564 2,482 0,082 3,20 0,033 1,32 2,096 2,149 0,053 2,52 2,126 2,097 0,030 1,39 0,012 0,54 1,697 1,709 0,012 0,71 1,714 1,706 0,009 0,50 0,007 0,40

30 2,310 2,260 0,050 2,17 2,302 2,445 0,143 6,21 0,088 3,86 2,444 2,459 0,014 0,58 2,750 2,742 0,008 0,27 0,295 12,01 1,980 2,018 0,038 1,91 2,099 2,164 0,066 3,13 0,133 6,63 1,849 1,707 0,142 7,70 1,765 1,843 0,077 4,39 0,026 1,46

31 2,752 2,695 0,057 2,08 3,023 3,353 0,330 10,93 0,465 17,08 2,824 2,989 0,164 5,82 3,080 3,358 0,278 9,03 0,313 10,75 2,871 2,876 0,005 0,19 3,368 3,316 0,053 1,56 0,468 16,30 2,133 2,077 0,056 2,63 2,256 2,538 0,283 12,53 0,292 13,86

32 1,927 2,009 0,082 4,25 2,164 2,021 0,143 6,61 0,124 6,29 1,961 2,065 0,103 5,26 2,019 2,032 0,014 0,68 0,013 0,62 2,183 2,323 0,141 6,44 2,255 2,208 0,047 2,10 0,021 0,95 1,364 1,457 0,093 6,81 1,452 1,368 0,084 5,77 0,000 0,01

33 1,970 2,011 0,041 2,07 2,126 2,034 0,092 4,31 0,089 4,49 2,228 2,278 0,050 2,25 2,595 2,505 0,090 3,47 0,297 13,16 2,300 2,342 0,042 1,83 2,208 2,201 0,006 0,29 0,116 5,02 2,002 2,155 0,152 7,61 2,160 2,178 0,018 0,83 0,090 4,34

GEMIDDELDE

0,08378 3,88 0,09756 4,02 0,11370 5,12 0,09271 3,89 0,08658 3,58 0,11774 4,89 0,08076 2,91 0,10379 3,97 0,13245 5,09 0,09630 4,58 0,08655 4,28 0,09229 4,67

STANDAARD DEVIATIE

0,058129 2,82 0,089791 3,33 0,104230 4,59 0,081099 3,44 0,075206 3,07 0,096473 3,85 0,091017 2,60 0,112122 4,04 0,122039 4,44 0,085304 3,58 0,062133 2,94 0,086893 4,38


Fig. 2: Boxplot van de inter-observer DaT-scan, voor nucleus caudatus links, nucleus caudatus rechts, putamen links en putamen rechts
Figuur 2 laat zien dat de spreiding bij de niet gecorrigeerde kleiner is dan bij de wel gecorrigeerde scans. Uit tabel 7 blijkt dat dit terugkomt in het gemiddelde en de standaard deviatie.
	
	NC_L
	NC_R
	P_L
	P_R

	AC
	Gemiddelde
	6,95
	6,16
	6,17
	6,73

	
	Standaard deviatie
	5,47
	5,51
	6,13
	4,73

	N-AC
	Gemiddelde
	5,12
	4,89
	5,09
	4,67

	
	Standaard deviatie
	4,59
	3,85
	4,44
	4,38


Tabel 7: DaT-scan inter-observer gemiddelde en standaard deviatie in %, voor nucleus caudatus links, nucleus caudatus rechts, putamen links en putamen rechts 

5.1.2 IBZM-scan
Na de processing van alle DaT-onderzoeken blijkt dat niet gerekend kan worden met het totale aantal counts, als vergelijk met de routine gewenst is. Van de IBZM-onderzoeken zijn dan ook geen doorsnede afdrukken met het totale aantal counts geprint. Wel is een voorbeeld van een IBZM-acquisitiedoorsnede toegevoegd als bijlage 9. De gemiddelde counts, gebruikt voor het berekenen van de activiteitsratio (bijlage 2), zijn handmatig overgenomen van het processjabloon.
De verkregen activiteitsratio en bijbehorende absolute en procentuele afwijking zijn in tabelvorm weergegeven in bijlage 10, de attenuatie-gecorrigeerde, en in bijlage 11, de niet gecorrigeerde.   

De boxplotten van de procentuele spreiding intra- en inter-observer zijn weergegeven in figuur 3 en 4.

Intra-observer
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1 1,382 1,536 0,154 11,14 1,625 1,623 0,002 0,12 0,165 11,31 1,678 1,673 0,005 0,30 1,752 1,705 0,047 2,68 0,053 3,16

2 2,750 2,606 0,144 5,24 2,547 2,561 0,014 0,55 0,124 4,63 2,801 2,444 0,357 12,75 2,494 2,465 0,029 1,16 0,143 5,45

3 2,029 2,119 0,090 4,46 2,067 2,062 0,005 0,23 0,010 0,46 2,400 2,789 0,389 16,21 2,604 2,550 0,054 2,08 0,018 0,69

4 3,105 3,182 0,077 2,48 3,165 2,871 0,294 9,29 0,125 3,98 2,674 3,022 0,348 13,00 3,126 2,890 0,237 7,57 0,160 5,63

5 2,261 2,398 0,138 6,09 2,627 2,519 0,108 4,10 0,244 10,47 2,374 2,571 0,197 8,30 2,836 2,569 0,267 9,42 0,230 9,29

6 3,400 3,386 0,013 0,39 3,181 3,201 0,020 0,64 0,202 5,95 3,608 3,611 0,003 0,07 3,477 3,530 0,053 1,52 0,106 2,93

7 2,802 2,586 0,217 7,74 2,687 2,711 0,024 0,91 0,005 0,18 3,129 2,872 0,257 8,20 2,803 2,939 0,136 4,85 0,129 4,31

8 2,764 2,511 0,253 9,16 2,741 2,690 0,051 1,86 0,078 2,97 2,971 2,686 0,285 9,60 2,799 2,671 0,128 4,58 0,093 3,30

9 1,920 1,872 0,048 2,51 2,243 2,303 0,060 2,67 0,377 19,86 1,927 1,987 0,060 3,10 2,191 2,308 0,118 5,36 0,293 14,96

10 2,577 2,688 0,111 4,31 2,913 2,701 0,212 7,27 0,175 6,64 3,015 2,916 0,099 3,29 2,917 2,896 0,021 0,71 0,059 1,97

11 2,228 2,382 0,154 6,90 2,336 2,471 0,134 5,74 0,098 4,26 2,536 2,379 0,157 6,17 2,287 2,415 0,128 5,62 0,107 4,34

12 2,844 2,644 0,201 7,05 2,680 2,625 0,055 2,06 0,091 3,33 2,792 2,524 0,268 9,58 2,517 2,599 0,081 3,24 0,100 3,76

13 2,641 2,682 0,042 1,57 2,748 2,748 0,000 0,02 0,086 3,24 2,992 3,082 0,091 3,03 2,923 3,162 0,239 8,18 0,006 0,19

14 1,607 1,752 0,145 8,99 1,738 1,762 0,023 1,35 0,070 4,18 1,886 1,840 0,047 2,47 1,959 1,992 0,033 1,66 0,112 6,02

15 1,692 1,658 0,035 2,06 1,558 1,603 0,045 2,88 0,094 5,63 1,813 1,659 0,154 8,48 1,655 1,531 0,124 7,52 0,143 8,24

16 2,857 2,956 0,099 3,47 2,949 2,975 0,025 0,86 0,055 1,90 2,807 2,961 0,154 5,49 2,942 2,809 0,133 4,52 0,009 0,30

17 2,408 2,251 0,156 6,50 2,112 2,119 0,007 0,33 0,214 9,20 2,553 2,472 0,081 3,17 2,752 2,548 0,204 7,40 0,138 5,48

18 2,552 2,514 0,038 1,50 2,330 2,584 0,254 10,91 0,076 3,01 2,736 2,680 0,056 2,04 2,741 2,843 0,102 3,72 0,084 3,09

19 2,823 2,850 0,027 0,96 2,818 2,825 0,007 0,25 0,015 0,51 2,890 2,848 0,041 1,43 2,839 2,861 0,023 0,79 0,019 0,65

20 2,638 2,839 0,201 7,63 3,215 3,246 0,030 0,94 0,492 17,97 2,955 3,008 0,053 1,81 3,553 3,530 0,022 0,62 0,560 18,79

21 4,040 4,256 0,216 5,35 4,355 4,478 0,122 2,81 0,269 6,48 4,634 4,772 0,138 2,98 4,704 4,522 0,182 3,87 0,090 1,91

22 2,378 2,442 0,065 2,73 2,559 2,756 0,197 7,70 0,248 10,27 2,845 2,831 0,014 0,48 3,142 3,085 0,056 1,80 0,275 9,70

23 2,525 2,624 0,099 3,94 2,670 2,687 0,017 0,62 0,104 4,04 2,811 2,948 0,136 4,85 2,941 2,839 0,102 3,47 0,010 0,35

24 2,577 1,709 0,867 33,66 2,557 1,735 0,822 32,14 0,004 0,17 2,858 1,992 0,866 30,31 2,840 2,061 0,779 27,43 0,025 1,04

25 3,122 3,180 0,058 1,86 3,198 3,397 0,199 6,21 0,147 4,67 3,213 3,241 0,028 0,86 3,256 3,464 0,209 6,41 0,133 4,13

26 2,449 2,585 0,135 5,52 2,721 2,849 0,128 4,71 0,268 10,65 2,232 2,217 0,015 0,65 2,491 2,471 0,020 0,79 0,256 11,53

27 2,155 2,138 0,017 0,80 2,364 2,318 0,046 1,96 0,195 9,08 2,400 2,449 0,050 2,07 2,380 2,360 0,020 0,85 0,054 2,24

28 2,185 2,168 0,017 0,80 2,240 2,300 0,060 2,68 0,093 4,28 2,205 2,237 0,032 1,47 2,419 2,367 0,052 2,16 0,172 7,76

29 2,192 2,136 0,056 2,56 2,334 2,186 0,148 6,34 0,096 4,43 2,738 2,704 0,035 1,27 2,913 2,774 0,139 4,78 0,123 4,51

30 2,557 2,525 0,032 1,25 2,617 2,893 0,275 10,52 0,214 8,43 2,674 2,714 0,041 1,52 3,063 3,205 0,142 4,64 0,440 16,33

31 3,011 2,978 0,033 1,09 3,385 3,893 0,508 15,02 0,645 21,54 3,056 3,294 0,239 7,81 3,412 3,854 0,442 12,94 0,458 14,42

32 2,147 2,250 0,103 4,78 2,466 2,479 0,013 0,52 0,274 12,46 2,142 2,291 0,149 6,94 2,287 2,419 0,131 5,75 0,136 6,15

33 2,239 2,213 0,026 1,18 2,568 2,472 0,095 3,71 0,294 13,19 2,509 2,488 0,021 0,86 3,072 2,950 0,122 3,98 0,512 20,51

GEMIDDELDE

0,12329 5,02 0,12130 4,48 0,17111 6,95 0,14733 5,47 0,13866 4,91 0,15898 6,16

STANDAARD DEVIATIE

0,149832 5,88 0,168769 6,22 0,139643 5,47 0,170090 6,11 0,146403 4,96 0,146692 5,51
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1 1,297 1,338 0,041 3,16 1,513 1,454 0,059 3,90 0,166 12,60 1,539 1,527 0,012 0,78 1,706 1,546 0,160 9,38 0,093 6,07 1,772 1,690 0,082 4,63 1,497 1,724 0,227 15,16 0,121 6,96 1,414 1,454 0,040 2,83 1,172 1,263 0,091 7,76 0,217 15,10

2 2,367 2,335 0,032 1,35 2,265 2,311 0,046 2,03 0,063 2,68 2,417 2,229 0,188 7,78 2,201 2,318 0,117 5,32 0,063 2,73 2,405 2,342 0,063 2,62 2,309 2,225 0,084 3,64 0,107 4,49 1,683 1,937 0,254 15,09 1,774 1,692 0,082 4,62 0,077 4,25

3 1,844 1,901 0,057 3,07 1,878 1,877 0,001 0,03 0,005 0,26 2,206 2,553 0,347 15,72 2,416 2,370 0,045 1,88 0,013 0,56 2,468 2,470 0,002 0,07 2,410 2,336 0,074 3,08 0,095 3,86 2,322 2,365 0,043 1,83 2,368 2,227 0,141 5,95 0,046 1,96

4 2,773 2,758 0,015 0,54 2,773 2,667 0,106 3,82 0,046 1,66 2,418 2,654 0,235 9,73 2,774 2,684 0,090 3,24 0,193 7,61 3,186 3,145 0,041 1,28 2,876 2,909 0,032 1,13 0,273 8,62 2,021 2,076 0,054 2,69 1,960 2,025 0,065 3,32 0,056 2,75

5 2,044 2,167 0,123 6,00 2,275 2,193 0,082 3,60 0,128 6,08 2,197 2,395 0,198 9,02 2,531 2,281 0,250 9,89 0,110 4,78 2,421 2,390 0,031 1,30 2,398 2,398 0,000 0,00 0,008 0,32 1,877 1,874 0,003 0,14 1,891 1,738 0,152 8,06 0,061 3,26

6 3,755 3,877 0,122 3,24 3,573 3,819 0,246 6,90 0,120 3,15 3,883 4,079 0,196 5,05 3,858 3,923 0,064 1,66 0,090 2,27 4,906 5,157 0,251 5,11 4,699 4,773 0,074 1,57 0,296 5,88 3,926 3,710 0,217 5,52 3,867 3,930 0,063 1,63 0,080 2,11

7 2,488 2,295 0,193 7,74 2,367 2,395 0,028 1,18 0,011 0,45 2,790 2,576 0,214 7,68 2,522 2,625 0,103 4,08 0,109 4,08 3,074 2,839 0,235 7,65 2,895 2,992 0,097 3,37 0,013 0,43 2,355 2,164 0,191 8,13 1,960 2,090 0,130 6,65 0,234 10,38

8 2,431 2,335 0,097 3,99 2,404 2,377 0,027 1,13 0,008 0,32 2,668 2,583 0,085 3,18 2,528 2,438 0,090 3,56 0,142 5,40 3,675 3,227 0,448 12,18 3,325 3,193 0,131 3,95 0,192 5,56 3,124 2,891 0,233 7,47 2,772 2,945 0,172 6,22 0,149 4,95

9 1,702 1,709 0,007 0,42 1,998 1,965 0,034 1,68 0,276 16,20 1,728 1,819 0,091 5,25 1,996 1,993 0,003 0,16 0,221 12,45 1,825 1,813 0,012 0,64 2,131 2,065 0,066 3,10 0,279 15,35 1,520 1,434 0,086 5,64 1,651 1,543 0,108 6,54 0,120 8,11

10 2,278 2,444 0,166 7,28 2,613 2,462 0,152 5,80 0,176 7,47 2,708 2,699 0,009 0,32 2,665 2,686 0,021 0,80 0,028 1,04 3,095 3,017 0,079 2,54 3,178 3,051 0,126 3,98 0,058 1,91 2,211 2,133 0,078 3,54 2,276 2,214 0,062 2,72 0,073 3,36

11 1,905 2,106 0,201 10,57 2,051 2,109 0,058 2,84 0,074 3,70 2,182 2,129 0,053 2,43 2,033 2,069 0,036 1,77 0,104 4,83 1,944 2,016 0,073 3,73 2,237 2,129 0,108 4,84 0,203 10,24 1,515 1,546 0,031 2,02 1,605 1,453 0,153 9,51 0,002 0,12

12 2,359 2,302 0,057 2,41 2,406 2,331 0,075 3,11 0,038 1,62 2,343 2,238 0,106 4,51 2,257 2,336 0,080 3,53 0,006 0,27 3,049 3,022 0,026 0,87 3,129 3,084 0,046 1,46 0,071 2,33 2,331 2,437 0,105 4,52 2,251 2,423 0,172 7,62 0,047 1,98

13 2,340 2,393 0,053 2,26 2,430 2,330 0,100 4,12 0,013 0,56 2,706 2,836 0,130 4,82 2,642 2,734 0,092 3,49 0,083 2,99 3,490 3,540 0,050 1,42 3,471 3,588 0,117 3,38 0,014 0,41 2,816 2,825 0,009 0,31 2,787 2,875 0,087 3,14 0,011 0,38
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16 2,485 2,525 0,040 1,62 2,487 2,867 0,380 15,28 0,172 6,87 2,493 2,556 0,063 2,54 2,507 2,840 0,333 13,29 0,150 5,92 3,024 3,007 0,017 0,55 3,180 3,292 0,112 3,53 0,220 7,31 2,015 2,023 0,008 0,38 1,906 1,881 0,025 1,30 0,125 6,20

17 2,145 1,973 0,172 8,02 1,821 1,878 0,057 3,12 0,209 10,17 2,265 2,184 0,081 3,58 2,380 2,277 0,103 4,33 0,104 4,67 2,359 2,273 0,086 3,63 2,141 2,166 0,025 1,19 0,162 7,01 1,789 1,776 0,013 0,72 1,810 1,714 0,096 5,33 0,021 1,15

18 2,249 2,186 0,064 2,83 2,124 2,163 0,039 1,84 0,074 3,35 2,447 2,308 0,139 5,69 2,504 2,409 0,096 3,82 0,079 3,31 2,045 2,130 0,085 4,17 2,136 2,119 0,017 0,81 0,040 1,92 1,784 1,803 0,019 1,05 1,727 1,706 0,021 1,22 0,076 4,27

19 2,511 2,542 0,031 1,25 2,510 2,434 0,076 3,03 0,055 2,16 2,593 2,608 0,016 0,61 2,607 2,543 0,064 2,44 0,026 0,99 3,031 3,110 0,079 2,61 2,862 3,352 0,490 17,11 0,036 1,18 2,697 2,558 0,139 5,14 2,415 2,517 0,102 4,21 0,161 6,14

20 2,411 2,584 0,173 7,19 2,868 2,856 0,012 0,40 0,364 14,59 2,756 2,800 0,044 1,59 3,226 3,163 0,063 1,94 0,416 14,99 3,428 3,634 0,205 5,99 3,940 4,036 0,096 2,44 0,457 12,94 2,762 2,826 0,064 2,31 3,206 3,128 0,078 2,44 0,372 13,32

21 3,460 3,560 0,100 2,90 3,631 3,774 0,142 3,92 0,193 5,50 4,069 4,093 0,024 0,58 3,923 3,907 0,017 0,42 0,166 4,07 4,803 4,789 0,014 0,29 4,436 4,907 0,470 10,60 0,125 2,60 3,764 3,396 0,367 9,76 3,703 3,525 0,179 4,82 0,034 0,95
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23 2,215 2,272 0,057 2,57 2,378 2,399 0,020 0,86 0,144 6,44 2,494 2,566 0,072 2,90 2,636 2,542 0,094 3,55 0,059 2,35 2,092 2,143 0,051 2,45 2,124 1,997 0,127 5,97 0,057 2,68 2,230 2,329 0,099 4,42 2,272 2,379 0,107 4,72 0,046 2,00

24 1,622 1,537 0,085 5,26 1,593 1,569 0,024 1,50 0,002 0,12 1,815 1,830 0,014 0,78 1,793 1,879 0,086 4,82 0,013 0,74 2,018 1,972 0,046 2,30 2,023 1,980 0,043 2,12 0,006 0,31 1,608 1,478 0,130 8,09 1,519 1,498 0,020 1,32 0,034 2,23

25 2,736 2,705 0,031 1,13 2,798 2,887 0,089 3,19 0,122 4,48 2,863 2,803 0,060 2,10 2,895 2,992 0,097 3,35 0,111 3,91 3,545 3,685 0,140 3,95 3,631 3,733 0,101 2,79 0,067 1,85 2,585 2,609 0,024 0,92 2,577 2,557 0,019 0,75 0,030 1,16

26 2,234 2,393 0,159 7,10 2,413 2,485 0,072 2,99 0,136 5,87 2,091 2,107 0,016 0,78 2,240 2,212 0,028 1,26 0,127 6,03 2,321 2,288 0,033 1,41 2,508 2,497 0,011 0,44 0,198 8,59 1,505 1,596 0,092 6,11 1,589 1,559 0,030 1,90 0,023 1,51

27 1,999 1,828 0,171 8,57 2,205 1,975 0,230 10,43 0,176 9,22 2,275 2,168 0,107 4,72 2,119 2,072 0,047 2,21 0,126 5,69 2,337 2,250 0,087 3,71 2,380 2,292 0,088 3,70 0,042 1,85 1,755 1,561 0,194 11,04 1,764 1,765 0,001 0,07 0,107 6,43

28 1,922 1,928 0,006 0,29 1,941 1,962 0,022 1,11 0,027 1,38 1,990 2,017 0,027 1,33 2,110 2,050 0,060 2,84 0,077 3,82 2,314 2,330 0,016 0,71 2,374 2,371 0,002 0,10 0,050 2,17 1,664 1,721 0,057 3,40 1,762 1,749 0,013 0,74 0,063 3,73

29 1,989 1,953 0,037 1,84 2,060 1,947 0,113 5,46 0,032 1,64 2,506 2,475 0,031 1,23 2,564 2,482 0,082 3,20 0,033 1,32 2,096 2,149 0,053 2,52 2,126 2,097 0,030 1,39 0,012 0,54 1,697 1,709 0,012 0,71 1,714 1,706 0,009 0,50 0,007 0,40

30 2,310 2,260 0,050 2,17 2,302 2,445 0,143 6,21 0,088 3,86 2,444 2,459 0,014 0,58 2,750 2,742 0,008 0,27 0,295 12,01 1,980 2,018 0,038 1,91 2,099 2,164 0,066 3,13 0,133 6,63 1,849 1,707 0,142 7,70 1,765 1,843 0,077 4,39 0,026 1,46

31 2,752 2,695 0,057 2,08 3,023 3,353 0,330 10,93 0,465 17,08 2,824 2,989 0,164 5,82 3,080 3,358 0,278 9,03 0,313 10,75 2,871 2,876 0,005 0,19 3,368 3,316 0,053 1,56 0,468 16,30 2,133 2,077 0,056 2,63 2,256 2,538 0,283 12,53 0,292 13,86

32 1,927 2,009 0,082 4,25 2,164 2,021 0,143 6,61 0,124 6,29 1,961 2,065 0,103 5,26 2,019 2,032 0,014 0,68 0,013 0,62 2,183 2,323 0,141 6,44 2,255 2,208 0,047 2,10 0,021 0,95 1,364 1,457 0,093 6,81 1,452 1,368 0,084 5,77 0,000 0,01

33 1,970 2,011 0,041 2,07 2,126 2,034 0,092 4,31 0,089 4,49 2,228 2,278 0,050 2,25 2,595 2,505 0,090 3,47 0,297 13,16 2,300 2,342 0,042 1,83 2,208 2,201 0,006 0,29 0,116 5,02 2,002 2,155 0,152 7,61 2,160 2,178 0,018 0,83 0,090 4,34

GEMIDDELDE

0,08378 3,88 0,09756 4,02 0,11370 5,12 0,09271 3,89 0,08658 3,58 0,11774 4,89 0,08076 2,91 0,10379 3,97 0,13245 5,09 0,09630 4,58 0,08655 4,28 0,09229 4,67

STANDAARD DEVIATIE

0,058129 2,82 0,089791 3,33 0,104230 4,59 0,081099 3,44 0,075206 3,07 0,096473 3,85 0,091017 2,60 0,112122 4,04 0,122039 4,44 0,085304 3,58 0,062133 2,94 0,086893 4,38


Fig. 3: Boxplot van de intra-observer IBZM-scan, voor het striatum links en striatum rechts uitgevoerd door Thijs en Martje
Bij de interpretatie van figuur 3 vallen twee punten op, nl:

· De uitschieter van de patiëntdata van nr. 3 bij het striatum rechts (Thijs). Dit wordt gezien bij de attenuatie-gecorrigeerde en bij de niet gecorrigeerde waarden. Gezien de hoge afwijking van alleen deze patiënt is er zeer waarschijnlijk een menselijke fout gemaakt tijdens de processing. In de routine kan dit ook voorkomen maar, door de tot nog toe gehanteerde 10%-regel, zal deze data opnieuw worden geprocessed  Om een in dit onderzoek een betrouwbaar gemiddelde en standaard deviatie te verkrijgen is de patiëntdata van nr. 3 niet meegenomen in de berekeningen van tabel 8.  

· De patiëntdata van nr. 5 komt regelmatig terug in zowel het striatum links en rechts (Martje). Nakijken leert dat steeds dezelfde doorsneden zijn gebruikt en niet is geanguleerd. Omdat de data van patiënt 5 binnen de spreiding van Thijs vallen zal deze ratiospreiding wel worden meegenomen in de berekeningen van het gemiddelde en de standaard deviatie (tabel 8).

	  
	ST_L_M
	ST_L_T
	ST_R_M
	ST_R_T

	AC
	Gemiddelde
	4,11
	6,32
	3,31
	4,66

	
	Standaard deviatie
	3,91
	4,04
	3,60
	4,73

	N-AC
	Gemiddelde
	1,79
	4,34
	1,64
	3,94

	
	Standaard deviatie
	2,44
	4,02
	2,08
	4,17


Tabel 8: IBZM-scan intra-observer gemiddelde en standaard deviatie in %, voor striatum links en striatum rechts uitgevoerd door Thijs en Martje 

Inter-observer

Ook hier laat de boxplot in figuur 4 zien dat de spreiding op de niet gecorrigeerde scans kleiner is dan de spreiding op de attenuatie gecorrigeerde scans. 
Bij de attenuatie gecorrigeerde boxplot is de routine spreiding meegenomen omdat de attenuatie-gecorrigeerde activiteitsratio van dit onderzoek op dezelfde manier verkregen is als de routine activiteitsratioratio. Hieruit blijkt  dat de spreiding van de routine en de spreiding van dit onderzoek nagenoeg overeenkomt in het striatum rechts. Bij het striatum links heeft de routine een grotere spreiding maar geeft dit onderzoek een hoger gemiddelde afwijking weer. Zie ook tabel 9 op de volgende bladzijde.
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1 1,297 1,338 0,041 3,16 1,513 1,454 0,059 3,90 0,166 12,60 1,539 1,527 0,012 0,78 1,706 1,546 0,160 9,38 0,093 6,07 1,772 1,690 0,082 4,63 1,497 1,724 0,227 15,16 0,121 6,96 1,414 1,454 0,040 2,83 1,172 1,263 0,091 7,76 0,217 15,10

2 2,367 2,335 0,032 1,35 2,265 2,311 0,046 2,03 0,063 2,68 2,417 2,229 0,188 7,78 2,201 2,318 0,117 5,32 0,063 2,73 2,405 2,342 0,063 2,62 2,309 2,225 0,084 3,64 0,107 4,49 1,683 1,937 0,254 15,09 1,774 1,692 0,082 4,62 0,077 4,25

3 1,844 1,901 0,057 3,07 1,878 1,877 0,001 0,03 0,005 0,26 2,206 2,553 0,347 15,72 2,416 2,370 0,045 1,88 0,013 0,56 2,468 2,470 0,002 0,07 2,410 2,336 0,074 3,08 0,095 3,86 2,322 2,365 0,043 1,83 2,368 2,227 0,141 5,95 0,046 1,96

4 2,773 2,758 0,015 0,54 2,773 2,667 0,106 3,82 0,046 1,66 2,418 2,654 0,235 9,73 2,774 2,684 0,090 3,24 0,193 7,61 3,186 3,145 0,041 1,28 2,876 2,909 0,032 1,13 0,273 8,62 2,021 2,076 0,054 2,69 1,960 2,025 0,065 3,32 0,056 2,75

5 2,044 2,167 0,123 6,00 2,275 2,193 0,082 3,60 0,128 6,08 2,197 2,395 0,198 9,02 2,531 2,281 0,250 9,89 0,110 4,78 2,421 2,390 0,031 1,30 2,398 2,398 0,000 0,00 0,008 0,32 1,877 1,874 0,003 0,14 1,891 1,738 0,152 8,06 0,061 3,26

6 3,755 3,877 0,122 3,24 3,573 3,819 0,246 6,90 0,120 3,15 3,883 4,079 0,196 5,05 3,858 3,923 0,064 1,66 0,090 2,27 4,906 5,157 0,251 5,11 4,699 4,773 0,074 1,57 0,296 5,88 3,926 3,710 0,217 5,52 3,867 3,930 0,063 1,63 0,080 2,11

7 2,488 2,295 0,193 7,74 2,367 2,395 0,028 1,18 0,011 0,45 2,790 2,576 0,214 7,68 2,522 2,625 0,103 4,08 0,109 4,08 3,074 2,839 0,235 7,65 2,895 2,992 0,097 3,37 0,013 0,43 2,355 2,164 0,191 8,13 1,960 2,090 0,130 6,65 0,234 10,38
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13 2,340 2,393 0,053 2,26 2,430 2,330 0,100 4,12 0,013 0,56 2,706 2,836 0,130 4,82 2,642 2,734 0,092 3,49 0,083 2,99 3,490 3,540 0,050 1,42 3,471 3,588 0,117 3,38 0,014 0,41 2,816 2,825 0,009 0,31 2,787 2,875 0,087 3,14 0,011 0,38
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Fig. 4: Boxplot van de inter-observer IBZM-scan, voor striatum links en striatum rechts gebasseerd op de routine en de onderzoeksgegevens
	  
	ST_L_R
	ST_L
	ST_R_R
	ST_R

	AC
	Gemiddelde
	4,62
	7,32
	6,44
	6,01

	
	Standaard deviatie
	3,94
	2,69
	4,72
	3,79

	N-AC
	Gemiddelde
	
	5,58
	
	3,84

	
	Standaard deviatie
	
	3,19
	
	2,39


Tabel 9: IBZM-scan inter-observer gemiddelde en standaard deviatie in %, voor striatum links en striatum rechts gebaseerde op de routine en de onderzoeksgegevens
5.2 Validiteit
Onder de kop validiteit komen twee totaal verschillende onderdelen van het onderzoek aan de orde.

· De attenuatie-correctie, hiervan wordt onderzocht of de activiteitsratio bij de attenuatie-gecorrigeerde onderzoeken noemenswaardig veranderen. Ook wordt onderzocht of de visuele beoordeling van acquisitie-overzichten meer valide is met of zonder attenuatie-correctie.
· De validiteit van de oorspronkelijk gestelde conclusies wordt onderzocht door neurologen naar hun uiteindelijke diagnose te vragen. 

5.2.1 Attenuatie correctie
De invloed van de attenuatie-correctie op de visuele acquisitie-overzichten en op de activiteitsratio is onderzocht. Hiervoor zijn  zowel het DaT- als het IBZM-onderzoek met en zonder attenuatie-correctie geprocessed. De activiteitsratio worden met elkaar vergeleken om een eventuele relatie te kunnen leggen. Verder worden de activiteitsratio getoetst aan de normaalwaarden van het CZE (tabel 4, hoofdstuk 3.2) en geconcludeerd volgens tabel 3 (hoofdstuk 3). Door te vergelijken met de oorspronkelijke conclusie kan worden vastgesteld welk van de twee activiteitsratio, de wel of niet attenuatie-gecorrigeerde, de beste conclusie waarde heeft. 

Verder is van iedere patiëntstudie een acquisitie-overzicht met en zonder attenuatie-correctie uitgeprint. Deze acquisitie-overzichten zijn door twee nucleair geneeskundigen, onafhankelijk van elkaar, ad random bekeken en visueel geconcludeerd. Hierbij is ook de beoordeelbaarheid van het acquisitie-overzicht aangegeven. Door de visuele conclusies met de oorspronkelijke conclusies te vergelijken kan worden vastgesteld of de wel of niet attenuatie-gecorrigeerde acquisitie-overzichten het meest geschikt zijn voor visuele beoordeling. 
DaT-scan  

Attenuatie-gecorrigeerd acquisitie-overzicht (tabel 10):
· De nucleair geneeskundigen zijn het bij 4 van de 33 patiëntenstudies (12%) niet met elkaar eens, van deze 4 meningsverschillen zijn er bij 3 patiëntenstudies een vraagteken geplaatst. Dit betekent in de praktijk dat ze naar de mening van een ander vragen en uiteindelijk samen tot één conclusie komen.

· Er zijn 3 patiëntenstudies waarvan beide nucleair geneeskundigen op de acquisitie-overzichten een andere visuele conclusie stellen dan de 32 oorspronkelijke conclusies (9%), hierbij is 1 vraagteken van twijfel geplaatst.

· Als gekeken wordt naar de beoordeelbaarheid van de acquisitiebeelden wordt er geen verband gevonden tussen slechte beoordeelbaarheid en verschil in visuele conclusies. Daar waar de meningen van de nucleair geneeskundige van elkaar of van de oorspronkelijke conclusie afwijken gaat het niet enkel om slecht beoordeelbare acquisitiebeelden, het merendeel van deze beelden scoort juist redelijk tot goed.
Attenuatie-gecorrigeerde activiteitsratio(tabel 10):

· Er zijn 3 van de 33 gestelde ratioconclusies afwijkend ten opzichte van de 32 oorspronkelijke conclusies. Dit geeft aan dat de activiteitsratio van dit onderzoek in 91% van de studies de oorspronkelijke conclusie ondersteund. 
· Patiëntstudie 25 geeft tijdens dit onderzoek andere activiteitsratio dan tijdens de oorspronkelijke processing. Als naar de oorspronkelijke conclusie wordt gekeken is de onderzoeksratio in deze studie meer valide dan de oorspronkelijke ratio.

· De 27 aanwezige oorspronkelijke ratioconclusies wijken er 2 af van de oorspronkelijke conclusie, dit komt neer op 93% ondersteuning. 
[image: image1.emf] 

Nr VC1 B1 VC2 B2 NC_L NC_R P_L P_R RC NC_L NC_R P_L P_R RCO OC

1 P - P - 1,54 1,60 1,35 1,35 P 1,82 1,78 1,62 1,68 P P

2 P +++ P +++ 2,80 2,44 1,97 1,79 P 3,03 2,59 2,16 1,93 P P

3 P +++ P +++ 2,07 2,57 1,95 2,34 P 2,33 2,81 2,24 2,65 P P

4 P ++ P +++ 3,29 2,80 2,47 2,12 P 3,38 2,91 2,68 2,18 P P

5 P +++ P +++ 2,53 2,53 1,97 1,89 P 2,91 2,66 2,08 1,95 P P

6 N +++ P? +++ 3,97 3,78 3,48 3,59 N 4,19 4,15 3,89 3,98 N N

7 P +++ P +++ 2,85 2,80 2,43 2,16 P 3,34 3,30 2,88 2,61 P P

8 N +++ N +++ 2,85 2,88 2,69 2,88 P 3,08 2,89 3,04 2,94 P P

9 P ++ P + 2,22 1,98 1,59 1,56 P 2,28 1,92 1,63 1,62 P P

10 P ++ P +++ 2,84 2,71 2,49 2,20 P 3,11 2,96 2,76 2,45 P P

11 P + P - 2,23 2,03 1,49 1,47 P 2,64 2,44 1,85 1,75 P P

12 N? ++ P? ++ 2,89 2,60 2,66 2,49 P 3,02 2,81 2,97 2,75 P P?

13 N +++ N +++ 2,85 3,00 2,99 3,06 P 2,84 3,00 3,26 3,24 P N

14 P ++ P - 1,80 1,90 1,47 1,37 P 1,94 1,99 1,63 1,58 P P

15 P ++ P ++ 1,82 1,66 1,33 1,27 P 2,22 1,97 1,65 1,59 P P

16 P +++ P +++ 3,05 2,58 2,55 2,03 P 3,18 2,67 2,57 2,20 P P

17 P ++ P + 2,26 2,25 1,77 1,74 P 2,55 2,57 2,02 1,99 P P

18 P +++ P +++ 2,61 2,65 1,76 1,81 P 2,80 2,68 2,14 2,29 P P

19 N ++ P +++ 2,91 2,57 2,47 2,62 P 2,92 2,74 2,98 2,86 P P?

20 N +++ N? ++ 3,09 3,09 2,97 3,10 P N

21 P? +++ P +++ 4,03 4,08 3,52 3,54 N 3,75 3,77 3,75 3,67 N N

22 P ++ P ++ 2,55 2,62 1,89 1,97 P 2,44 2,58 1,98 1,99 P P

23 P +++ P +++ 2,65 2,75 1,71 2,38 P 2,75 2,64 1,96 2,49 P P

24 P - P - 1,83 1,88 1,63 1,63 P N

25 N? ++ P +++ 3,36 2,91 2,84 2,63 P 4,16 3,88 3,82 3,60 N P?

26 P +++ P +++ 2,68 2,28 1,87 1,60 P 2,88 2,15 2,01 1,67 P P

27 P ++ P + 2,32 2,32 1,84 1,71 P 2,56 2,33 2,09 1,97 P P

28 P ++ P + 2,27 2,14 1,83 1,82 P

29 P ++ P ++ 2,34 2,65 1,77 1,83 P 2,53 2,85 1,97 2,02 P P

30 P ++ P +++ 2,63 2,75 1,69 1,85 P P

31 P ++ P +++ 3,57 3,37 2,48 2,36 P P

32 P ++ P +++ 2,34 2,14 1,80 1,48 P 2,51 2,28 1,90 1,72 P P

33 P +++ P ++ 2,42 2,52 1,77 2,10 P P


[image: image2.emf] 

Legenda:

VC Conclusie visueel gesteld P Parkinsonisme VC 1 en VC 2 afwijkend

B Beoordeelbaarheid N Normaal VC 1 en 2 afwijkend van OC

? twijfel RC en OC zijn afwijkend 

NC_L/R Nucleus caudatus Links/Rechts RC onderzoek en oorspronkelijk afwijkend

P_L/R Putamen Links/Recht - slecht

RC Conclusie naar activiteitsratio gesteld + matig

grijs oorspronkelijke activiteitsratio ++ redelijk

OC Oorspronkelijke conclusie  +++ goed


Tabel 10: DaT-scan visuele en ratio onderzoeksconclusie met attenuatie-correctie in vergelijk 
met de oorspronkelijke conclusie

Niet gecorrigeerd acquisitie-overzicht (tabel 11):

· De nucleair geneeskundigen stellen bij 4 patiëntstudies beide visuele conclusies die afwijkend zijn aan de 32 oorspronkelijke conclusies (12%), hierbij is door beide nucleair geneeskundigen, ieder bij een andere patiëntstudie, 1 vraagteken van twijfel geplaatst.
· Over 33 patiëntstudies zijn 3 meningsverschillen (9%) tussen de nucleair geneeskundigen, alle meningsverschillen zijn voorzien van vraagtekens ofwel twijfel. 

· Daar waar de nucleair geneeskundigen van mening verschillen of afwijken van de oorspronkelijke conclusie, wordt slechts bij één patiëntenstudie een slechte beoordeelbaarheid van de visuele acquisitiebeelden aangegeven, de andere studies scoren allemaal redelijk tot goed.  

Niet gecorrigeerde activiteitsratio (tabel 11):

· Er zijn 3 van de 33 op de activiteitsratio gebaseerde conclusies afwijkend met de oorspronkelijke conclusie. Met andere woorden 91% van de activiteitsratio ondersteund de oorspronkelijke conclusie.  
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Nr VC1 B1 VC2 B2 NC_L NC_R P_L P_R RC OC

1 P - P - 1,54 1,60 1,35 1,35 P P

2 P +++ P +++ 2,80 2,44 1,97 1,79 P P

3 P +++ P +++ 2,07 2,57 1,95 2,34 P P

4 P ++ P +++ 3,29 2,80 2,47 2,12 P P

5 P +++ P +++ 2,53 2,53 1,97 1,89 P P

6 N +++ P? +++ 3,97 3,78 3,48 3,59 N N

7 P +++ P +++ 2,85 2,80 2,43 2,16 P P

8 N +++ N +++ 2,85 2,88 2,69 2,88 P P

9 P ++ P + 2,22 1,98 1,59 1,56 P P

10 P ++ P +++ 2,84 2,71 2,49 2,20 P P

11 P + P - 2,23 2,03 1,49 1,47 P P

12 N? ++ P? ++ 2,89 2,60 2,66 2,49 P P?

13 N +++ N +++ 2,85 3,00 2,99 3,06 P N

14 P ++ P - 1,80 1,90 1,47 1,37 P P

15 P ++ P ++ 1,82 1,66 1,33 1,27 P P

16 P +++ P +++ 3,05 2,58 2,55 2,03 P P

17 P ++ P + 2,26 2,25 1,77 1,74 P P

18 P +++ P +++ 2,61 2,65 1,76 1,81 P P

19 N ++ N? +++ 2,91 2,57 2,47 2,62 P P?

20 N +++ N? ++ 3,09 3,09 2,97 3,10 P N

21 P? +++ P +++ 4,03 4,08 3,52 3,54 N N

22 P ++ P ++ 2,55 2,62 1,89 1,97 P P

23 P +++ P +++ 2,65 2,75 1,71 2,38 P P

24 P - P - 1,83 1,88 1,63 1,63 P N

25 N?? ++ P +++ 3,36 2,91 2,84 2,63 P P?

26 P +++ P +++ 2,68 2,28 1,87 1,60 P P

27 P ++ P + 2,32 2,32 1,84 1,71 P P

28 P ++ P + 2,27 2,14 1,83 1,82 P

29 P ++ P ++ 2,34 2,65 1,77 1,83 P P

30 P ++ P +++ 2,63 2,75 1,69 1,85 P P

31 P ++ P +++ 3,57 3,37 2,48 2,36 P P

32 P ++ P +++ 2,34 2,14 1,80 1,48 P P

33 P +++ P ++ 2,42 2,52 1,77 2,10 P P
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Legenda:

VC  Conclusie visueel gesteld P Parkinsonisme VC 1 en VC 2 afwijkend

B Beoordeelbaarheid N Normaal VC 1 en 2 afwijkend van OC

NC_L/R Nucleus caudatus Links/Rechts ? twijfel RC en OC afwijkend

P_L/R Putamen Links/Rechts - slecht

RC Conclusie naar activiteitsratio gesteld + matig

OC Oorspronkelijke conclusie  ++ redelijk

+++ goed


Tabel 11: DaT-scan visuele en ratio onderzoeksconclusie zonder correctie in vergelijk
met de oorspronkelijke conclusie

Vergelijking van de attenuatie-gecorrigeerde en de niet gecorrigeerde DaT-onderzoeken geeft de volgende resultaten: 

· Opvallend is patiëntstudie 24, hier wordt tijdens dit onderzoek keer op keer parkinsonisme geconcludeerd terwijl de studie oorspronkelijk als normaal is geconcludeerd.
· De nucleair geneeskundigen verschillen bij dezelfde patiëntenstudies van mening of wijken af van de oorspronkelijke conclusie. 
· In procenten kan voor het stellen van een visuele conclusie m.b.t. het DaT-onderzoek worden gesteld dat attenuatie-gecorrigeerd versus niet gecorrigeerd neerkomt op 91% versus 88%. Hierbij dient rekening gehouden te worden met het feit dat bij de niet gecorrigeerde acquisitie-overzichten slechts 1 patiëntstudie meer door beide nucleair geneeskundige afwijkend geconcludeerd is met de oorspronkelijke studie.  
· De beoordeelbaarheid van zowel de attenuatie-gecorrigeerde als de niet gecorrigeerde acquisitie-overzichten is redelijk tot goed.
· Van de wel en niet attenuatie-gecorrigeerde onderzoeken wijken de ratioconclusies van dezelfde patiëntenstudies af van de oorspronkelijke conclusie (tabel 12).

· Bij de attenuatie-gecorrigeerde activiteitsratio zijn evenals bij de niet gecorrigeerde activiteitsratio 3 afwijkend gestelde ratioconclusies, ofwel 91% ondersteund de oorspronkelijke conclusie. 

· De niet gecorrigeerde activiteitsratio liggen gemiddeld 0,3 onder de attenuatie-gecorrigeerde activiteitsratio (tabel 12).
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Nr NC_L NC_R P_L P_R RC NC_L NC_R P_L P_R RC OC

1 1,76 1,80 1,55 1,51 P 1,54 1,60 1,35 1,35 P P

2 3,17 2,73 2,23 1,99 P 2,80 2,44 1,97 1,79 P P

3 2,30 2,84 2,18 2,60 P 2,07 2,57 1,95 2,34 P P

4 3,63 3,08 2,75 2,33 P 3,29 2,80 2,47 2,12 P P

5 2,84 2,78 2,16 2,05 P 2,53 2,53 1,97 1,89 P P

6 4,25 4,17 3,91 3,94 N 3,97 3,78 3,48 3,59 N N

7 3,23 3,14 2,77 2,41 P 2,85 2,80 2,43 2,16 P P

8 3,19 3,14 3,02 3,12 P 2,85 2,88 2,69 2,88 P P

9 2,55 2,36 1,83 1,78 P 2,22 1,98 1,59 1,56 P P

10 3,18 2,98 2,80 2,41 P 2,84 2,71 2,49 2,20 P P

11 2,27 2,42 1,80 1,76 P 2,23 2,03 1,49 1,47 P P

12 3,50 3,02 3,15 2,86 P 2,89 2,60 2,66 2,49 P P?

13 3,30 3,23 3,35 3,28 P 2,85 3,00 2,99 3,06 P N

14 1,99 2,07 1,63 1,49 P 1,80 1,90 1,47 1,37 P P

15 2,04 1,82 1,50 1,38 P 1,82 1,66 1,33 1,27 P P

16 3,54 2,94 2,94 2,31 P 3,05 2,58 2,55 2,03 P P

17 2,71 2,66 2,14 2,03 P 2,26 2,25 1,77 1,74 P P

18 3,01 2,99 2,03 2,04 P 2,61 2,65 1,76 1,81 P P

19 3,24 2,81 2,78 2,85 P 2,91 2,57 2,47 2,62 P P?

20 3,42 3,34 3,34 3,35 P 3,09 3,09 2,97 3,10 P N

21 4,58 4,58 4,06 3,95 N 4,03 4,08 3,52 3,54 N N

22 2,87 2,95 2,13 2,21 P 2,55 2,62 1,89 1,97 P P

23 2,94 3,02 1,89 2,59 P 2,65 2,75 1,71 2,38 P P

24 2,03 2,06 1,82 1,76 P 1,83 1,88 1,63 1,63 P N

25 3,68 3,30 3,28 2,95 P 3,36 2,91 2,84 2,63 P P?

26 3,00 2,52 2,08 1,73 P 2,68 2,28 1,87 1,60 P P

27 2,53 2,46 2,03 1,79 P 2,32 2,32 1,84 1,71 P P

28 2,63 2,42 2,13 2,05 P 2,27 2,14 1,83 1,82 P

29 2,64 2,99 2,00 2,07 P 2,34 2,65 1,77 1,83 P P

30 2,92 3,03 1,88 2,05 P 2,63 2,75 1,69 1,85 P P

31 4,18 3,93 2,90 2,67 P 3,57 3,37 2,48 2,36 P P

32 2,77 2,47 2,10 1,69 P 2,34 2,14 1,80 1,48 P P

33 2,71 2,79 1,99 2,29 P 2,42 2,52 1,77 2,10 P P

Attenuatie-gecorrigeerd Niet gecorrigeerd
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Legenda:

NC_L/R Nucleus caudatus Links/Rechts P Parkinsonisme

P_L/R Putamen Links/Rechts N Normaal

RC Conclusie naar activiteitsratio gesteld ? twijfel

OC Oorspronkelijke conclusie  RC en OC afwijkend


Tabel 12: Overzicht DaT-ratio attenuatie-gecorrigeerd en niet gecorrigeerd
IBZM-scan

Attenuatie-gecorrigeerd acquisitie-overzicht (tabel 13):

· De nucleair geneeskundigen zijn het 7 van de 18 (39%) keer niet met elkaar eens. 
· Bij de 1e nucleair geneeskundige komt de visuele conclusie bij 7 van de 15 patiëntenstudies (47%) niet overeen met de oorspronkelijke conclusie. De 2e nucleair geneeskundige wijkt 4 van de 15 studies (27%) af van de oorspronkelijke conclusie. Slechts 2 keer wijken de nucleair geneeskundigen bij een patiëntstudie samen af van de oorspronkelijke conclusie (13%).
· Als gekeken wordt naar de beoordeelbaarheid van de acquisitiebeelden wordt matig tot redelijk gescoord. Er bestaat geen verband tussen slechte beoordeelbaarheid en afwijkende visuele conclusies. 

Attenuatie-gecorrigeerde activiteitsratio (tabel 13):

· Er zijn 5 van de 15 gestelde ratioconclusies afwijkend ten opzichte van de oorspronkelijke conclusie. Hiermee wordt de oorspronkelijke conclusie van dit onderzoek in 66% activiteitsratio van de gevallen de ondersteund door de activiteitsratio.
· 4 van de 14 oorspronkelijke ratioconclusies wijken af van de onderzoeks ratioconclusies. Van deze 4 verschillen ondersteunt van de onderzoek-ratio alleen patiëntstudie 1 de oorspronkelijke conclusie.
· Van de 14 oorspronkelijke activiteitsratio wijken er 5 af van de oorspronkelijke conclusie, bij 64% heeft de oorspronkelijke activiteitsratio kunnen ondersteunen bij de conclusie stelling.
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Nr VC1 B1 VC2 B2 ST_L ST_R RC ST_L ST_R RC OC

1 G PSP - N/MP ++ 1,74 1,70 N 1,72 1,62 PSP N/MP

2 PSP - N/MP ++ 1,61 1,60 PSP 1,48 1,49 PSP PSP

3 PSP + PSP + 1,67 1,72 N? 1,64 1,57 PSP PSP

4 PSP ++ N/MP ++ 1,69 1,71 N? PSP

5 G PSP + N/MP + 1,82 1,76 N 1,81 1,55 PSP PSP

6 PSP + N/MP + 1,62 1,65 PSP 1,45 1,36 PSP N/MP

7 PSP +++ N/MP ++ 1,84 1,90 N 1,83 1,82 N N/G MP

8 PSP + PSP - 1,77 1,80 N

9 PSP?? + N/MP ++ 1,88 1,97 N 2,11 2,04 N N/MP

10 G PSP? + N/MP ++ 1,80 1,78 N 1,85 1,82 N N/MP

11 PSP ++ N/MP ++ 1,75 1,88 N 2,03 2,02 N N/MP

12 G PSP? + N/MP ++ 1,71 1,72 N 1,22 1,19 PSP PSP?

13 N?? ++ N/MP ++ 1,74 1,70 N? 1,77 1,73 N G PSP

14 G PSP + N/MP ++ 1,99 1,79 N 1,90 1,72 N G PSP?

15 PSP + PSP + 1,69 1,62 PSP 1,65 1,49 PSP PSP?

16 PSP + PSP - 1,50 1,40 PSP 1,57 1,46 PSP PSP

17 PSP ++ N/MP +++ 1,67 1,68 PSP

18 PSP ++ PSP +++ 1,48 1,69 PSP
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Legenda:

VC Conclusie visueel gesteld G geen VC 1 en VC 2 afwijkend

B beoordeelbaarheid PSP PSP/MSA VC 1 en VC 2 afwijkend van OC

MP M. Parkinson RC en OC afwijkend

ST_L/R Striatum Links/Rechts N Normaal Rc onderzoek en oorspronkelijk afwijkend

RC Conclusie naar activiteitsratio gesteld ? twijfel - slecht

grijs Oorspronkelijke activiteitsratio + matig

OC Oorspronkelijke conclusie verslag ++ redelijk

+++ goed


Tabel 13: IBZM-scan visuele en ratio onderzoeksconclusie met attenuatie-correctie in vergelijk
met de oorspronkelijke conclusie

Niet gecorrigeerd acquisitie-overzicht (tabel 14):

· De nucleair geneeskundigen hebben 8 van de 18 patiëntenstudies (44%) een verschil in mening tijdens het visueel concluderen.
· Er wordt 6 van de 15 patiëntstudies (40%) afwijkend geconcludeerd in vergelijk met de oorspronkelijke conclusie door nucleair geneeskundige 1. Nucleair geneeskundige 2 stelt 5 keer (33%) een afwijkende conclusie, maar weet 2 keer door twijfel niets te concluderen

· 3 keer (20%) hebben beide nucleair geneeskundigen bij dezelfde patiëntstudie een afwijkende conclusie in vergelijk met de oorspronkelijke conclusie. Het valt op dat van deze drie keer de beide nucleair geneeskundige maar 1 keer hetzelfde concluderen. 

· Qua beoordeelbaarheid scoort het niet gecorrigeerde IBZM-onderzoek matig tot redelijk. 

Niet gecorrigeerde activiteitsratio (tabel 14):

· Van de 15 aanwezige oorspronkelijke conclusies zijn er 6 afwijkend met de ratioconclusie, dit wil zeggen dat 60% van de oorspronkelijke conclusies wordt ondersteund door de niet attenuatie-gecorrigeerde ratio.
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Nr VC1 B1 VC2 B2 ST_L ST_R RC OC

1 G PSP + N/MP + 1,58 1,57 PSP N/MP

2 PSP + N/MP + 1,40 1,43 PSP PSP

3 PSP ++ PSP ++ 1,45 1,52 PSP PSP

4 PSP ++ Va ++ 1,44 1,46 PSP PSP

5 PSP ++ N/MP ++ 1,64 1,61 PSP PSP

6 PSP + ? + 1,44 1,49 PSP N/MP

7 PSP ++ MP ++ 1,70 1,79 N N/G MP

8 PSP + PSP - 1,49 1,60 PSP

9 G PSP + N/MP + 1,70 1,79 N N/MP

10 PSP + N/MP ++ 1,56 1,58 PSP N/MP

11 PSP + N/MP ++ 1,57 1,73 PSP N/MP

12 N?? + N/MP + 1,53 1,57 PSP PSP?

13 PSP? + N/MP ++ 1,55 1,56 PSP G PSP

14 N?? + N/MP ++ 1,72 1,60 PSP? G PSP?

15 PSP + PSP - 1,55 1,50 PSP PSP?

16 PSP + PSP - 1,29 1,24 PSP PSP

17 PSP ++ ? +++ 1,45 1,48 PSP

18 PSP ++ PSP +++ 1,32 1,52 PSP
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Legenda:

VC Conclusie visueel gesteld G geen VC 1 en VC 2 afwijkend

B beoordeelbaarheid PSP PSP/MSA VC 1 en VC 2 afwijkend van OC

ST_L/R Striatum links/recht MP M. Parkinson RC en OC afwijkend

RC Conclusie naar activiteitsratio gesteld Va Vasculaire aandoening - slecht

OC Oorspronkelijke conclusie  N Normaal + matig

? twijfel ++ redelijk

+++ goed


 Tabel 14: : IBZM-scan visuele en ratio onderzoeksconclusie zonder correctie in vergelijk
met de oorspronkelijke conclusie

Vergelijking van de attenuatie-gecorrigeerde en de niet gecorrigeerde IBZM-onderzoeken geeft de volgende resultaten: 

· De nucleair geneeskundigen wijken bij het IBZM-onderzoek relatief weinig af bij dezelfde patiënt studie. Zowel bij de meningsverschillen, bij de visuele conclusies per nucleair geneeskundige als bij de visuele conclusies van de beide nucleair geneeskundige wordt, in vergelijk met de oorspronkelijke conclusie, bij de niet-gecorrigeerde acquisitie-overzichten 1 patiëntstudie meer afgeweken. 

· De beoordeelbaarheid van de acquisitieoverzichten is met en zonder attenuatie-correctie matig tot redelijk.   
· Van de attenuatie-gecorrigeerde onderzoeken wijken 6 ratio af van de oorspronkelijke conclusie en van de niet gecorrigeerde onderzoeken wijken 7 ratio af van de oorspronkelijke conclusie. Procentueel betekent dit dat 60% van de attenuatie-gecorrigeerde en 54 % van de niet gecorrigeerde ratio de oorspronkelijke conclusie ondersteunen (tabel 15). Hierbij dient opgemerkt te worden dat de afwijkende ratioconclusies niet gecorrigeerd zijn gesteld op activiteitsratio in het grijze gebied, terwijl bij de wel attenuatie-gecorrigeerde ratioconclusies 3 van de 5 afwijkende ratioconclusies zijn gesteld bij activiteitsratio ≥ 1,7. 
· In het geel is patiëntstudie 8 aangegeven waarvan geen oorspronkelijke conclusie gevonden is, gezien de hoogte van de activiteitsratio zal de attenuatie-gecorrigeerde of de niet gecorrigeerde methode hier een afwijkende conclusie geven. Afgaande op de visuele conclusies gesteld in tabel 13 en 14 zal deze ratio met attenuatie-correctie een afwijking vertonen. 

· Gemiddeld ligt de niet gecorrigeerde ratio ( 0,2 onder de gecorrigeerde ratio.
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nr ST_L ST_R RC ST_L ST_R RC OC

1 1,74 1,70 N 1,58 1,57 PSP N/MP

2 1,61 1,60 PSP 1,40 1,43 PSP PSP

3 1,67 1,72 N? 1,45 1,52 PSP PSP

4 1,69 1,71 N? 1,44 1,46 PSP PSP

5 1,82 1,76 N 1,64 1,61 PSP PSP

6 1,62 1,65 PSP 1,44 1,49 PSP N/MP

7 1,84 1,90 N 1,70 1,79 N N/G MP

8 1,77 1,80 N 1,49 1,60 PSP

9 1,88 1,97 N 1,70 1,79 N N/MP

10 1,80 1,78 N 1,56 1,58 PSP N/MP

11 1,75 1,88 N 1,57 1,73 PSP N/MP

12 1,71 1,72 N 1,53 1,57 PSP PSP?

13 1,74 1,70 N? 1,55 1,56 PSP G PSP

14 1,99 1,79 N 1,72 1,60 PSP? G PSP?

15 1,69 1,62 PSP 1,55 1,50 PSP PSP

16 1,50 1,40 PSP 1,29 1,24 PSP PSP

17 1,67 1,68 PSP 1,45 1,48 PSP

18 1,48 1,69 PSP 1,32 1,52 PSP

attenuatie gecorrigeerd niet gecorrigeerd
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Legenda:

ST_L/R Striatum Links/rechts G geen

RC Conclusie naar ratio gesteld PSP PSP/MSA

OC Oorspronkelijke conclusie MP M. Parkinson

N Normaal

RC en OC afwijkend ? twijfel


Tabel 15: IBZM-ratio attenuatie gecorrigeerd en niet gecorrigeerd
5.2.2 Conclusie stelling
Van de populatie 2003/2006 zijn van 22 patiëntstudies zowel de conclusie als diagnose bekend. Hiervan komt bij 10 studies (45%) de oorspronkelijke conclusie niet overeen met de diagnose van de neuroloog (tabel 16).
Gezien dat enkel de patiëntstudies die een DaT- en IBZM-onderzoek hebben gehad zijn geënquêteerd zijn er weinig enquêtes verstuurd met betrekking tot de populatie 2005/2006. Helaas zijn juist van deze populatie ook minder enquêtes geretourneerd.  
Om toch een vergelijk tussen het fantoommodel (genormaliseerde ratio vergelijken met de normaalpopulatie van het AMC) en de visuele conclusie stelling (aan de hand van patiënt eigen ratio) te kunnen maken zijn in de patiëntdata de genormaliseerde ratio, de patiënt eigen ratio en visuele beoordelingen opgezocht en uitgezet in tabel 16.
Door het onderzoek op deze wijze uit te voeren kan worden aangetoond of het fantoommodel is achterhaald, op deze wijze kan echter alleen via aannamen uitspraak worden gedaan over de validiteit van de huidige methode van conclusie stelling. Behalve de omschakeling van fantoom-model naar visueel concluderen, zijn eind 2004 namelijk ook een andere camera en andere acquisitieparameters geïntroduceerd. De patiënt conclusies van 2005 worden daarom niet meegenomen in het onderzoek.   
Vergelijking van de conclusies en diagnose (tabel 16)

· Van de conclusies gesteld uit genormeerde activiteitsratio’s komen er 12 van de 19 (63%) niet overeen met de diagnose. 
· Van de conclusies gesteld aan de hand van de patiënt eigen activiteitsratio’s komen 12 van de 19 (63%) conclusies niet overeen met de diagnose. 
· Van de conclusies gesteld volgens visueel beoordelen komen 7 van de 18 (39%) conclusies niet overeen met de diagnose. 
· Van de oorspronkelijke gestelde conclusies komen er 10 van de 19 (53%) niet overeen met de diagnose. 
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Nr jaar diagnose

genorm. ratio patiënt eigen ratio visueel oorspronkelijk neuroloog

1 2003 PSP/MSA? M.Parkinson M.Parkinson PSP/MSA PSP/MSA

2 2003 PSP/MSA? M.Parkinson PSP/MSA PSP/MSA PSP/MSA

3 2003 PSP/MSA PSP/MSA M.Parkinson PSP/MSA M.Parkinson

4 2003 PSP/MSA? PSP/MSA? PSP/MSA PSP/MSA geen PSP/MSA?

5 2003 PSP/MSA? M.Parkinson PSP/MSA PSP/MSA? M.Parkinson

6 2003 PSP/MSA PSP/MSA PSP/MSA PSP/MSA PSP/MSA

7 2003 PSP/MSA? PSP/MSA? PSP/MSA PSP/MSA M.Parkinson

8 2004 PSP/MSA PSP/MSA PSP/MSA? PSP/MSA PSP/MSA

9 2004 PSP/MSA? PSP/MSA? Normaal? Normaal? psychgeen

10 2004 PSP/MSA? PSP/MSA? PSP/MSA PSP/MSA M.Parkinson

11 2004 PSP/MSA? PSP/MSA? PSP/MSA? PSP/MSA

12 2004 PSP/MSA PSP/MSA PSP/MSA PSP/MSA?? geen parkinsonisme

13 2004 PSP/MSA PSP/MSA? Normaal PSP/MSA

14 2004 PSP/MSA? PSP/MSA? M.Parkinson PSP/MSA? essentiele tremor

15 2004 PSP/MSA? PSP/MSA? M.Parkinson? PSP/MSA M.Parkinson

16 2004 PSP/MSA? PSP/MSA? M.Parkinson PSP/MSA? M.Parkinson

17 2004 PSP/MSA? PSP/MSA? M.Parkinson PSP/MSA?

18 2004

19 2004 PSP/MSA? PSP/MSA? PSP/MSA PSP/MSA PSP/MSA

20 2004 PSP/MSA PSP/MSA? PSP/MSA?? M.Parkinson

21 2004 PSP/MSA? PSP/MSA?? M.Parkinson M.Parkinson parkinsonisme

22 2004 PSP/MSA M.Parkinson M.Parkinson M.Parkinson M.Parkinson

23 2004 PSP/MSA PSP/MSA PSP/MSA PSP/MSA PSP/MSA

24 2004 PSP/MSA PSP/MSA? PSP/MSA PSP/MSA

25 2005 PSP/MSA? PSP/MSA PSP/MSA

26 2005 PSP/MSA PSP/MSA? M.Parkinson M.Parkinson M.Parkinson

27 2005 M.Parkinson M.Parkinson? M.Parkinson M.Parkinson

28 2005 M.Parkinson M.Parkinson

29 2004 PSP/MSA? PSP/MSA? M.Parkinson? M.Parkinson

30 2005 Normaal Normaal? PSP/MSA

31 2005 PSP/MSA?? M.Parkinson Normaal M.Parkinson

32 2005 M.Parkinson M.Parkinson PSP/MSA

conclusie
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ST_L_M1A ST_L_M2A

ST_L_MΔA

%ST_L_MA

ST_L_T1A ST_L_T2A

ST_L_TΔA

%ST_L_TA

ST_L_R1A ST_L_R2A

ST_L_R

∆

A

%ST_L_RA

ST_L_ΔA

%ST_L_A

ST_R_M1A ST_R_M2A

ST_R_MΔA

%ST_R_MA

ST_R_T1A ST_R_T2A

ST_R_TΔA

%ST_R_TA

ST_R_R1A ST_R_R2A

ST_R_R

∆

A

%ST_R_RA

ST_R_ΔA

%ST_R_A

1 1,674 1,737 0,063 3,77 1,722 1,808 0,085 4,95 1,710 1,730 0,020 1,17 0,060 3,51 1,660 1,713 0,053 3,22 1,695 1,738 0,044 2,58 1,590 1,640 0,050 3,14 0,030 1,77

2 1,549 1,514 0,035 2,25 1,663 1,709 0,046 2,77 1,540 1,420 0,120 7,79 0,155 10,11 1,539 1,459 0,079 5,14 1,702 1,718 0,016 0,95 1,500 1,470 0,030 2,00 0,211 14,09

3 1,665 1,599 0,066 3,95 1,574 1,853 0,279 17,74 1,550 1,730 0,180 11,61 0,081 4,96 1,772 1,655 0,117 6,60 1,413 2,022 0,609 43,07 1,470 1,660 0,190 12,93 0,003 0,20

4 1,522 1,706 0,184 12,11 1,710 1,828 0,118 6,93 0,155 9,57 1,545 1,753 0,209 13,51 1,749 1,778 0,029 1,67 0,114 6,93

5 1,610 1,836 0,227 14,09 1,931 1,914 0,018 0,91 1,870 1,750 0,120 6,42 0,200 11,58 1,813 1,633 0,180 9,93 1,801 1,778 0,023 1,26 1,610 1,480 0,130 8,07 0,066 3,84

6 1,563 1,626 0,063 4,03 1,564 1,717 0,153 9,76 1,520 1,380 0,140 9,21 0,046 2,87 1,619 1,639 0,020 1,21 1,618 1,716 0,098 6,07 1,420 1,290 0,130 9,15 0,037 2,30

7 1,794 1,760 0,034 1,90 1,808 1,980 0,172 9,52 1,810 1,850 0,040 2,21 0,117 6,59 1,832 1,835 0,003 0,19 1,841 2,104 0,262 14,24 1,790 1,850 0,060 3,35 0,139 7,57

8 1,672 1,772 0,101 6,04 1,698 1,950 0,252 14,86 0,102 5,94 1,718 1,776 0,058 3,40 1,722 1,969 0,247 14,35 0,098 5,62

9 1,826 1,805 0,022 1,20 1,888 2,014 0,126 6,67 2,140 2,080 0,060 2,80 0,135 7,46 1,930 1,908 0,022 1,12 1,946 2,098 0,152 7,83 1,930 2,150 0,220 11,40 0,103 5,37

10 1,717 1,654 0,063 3,69 1,884 1,928 0,044 2,35 1,860 1,840 0,020 1,08 0,220 13,08 1,745 1,650 0,095 5,46 1,862 1,865 0,003 0,16 1,810 1,830 0,020 1,10 0,167 9,82

11 1,689 1,690 0,001 0,09 1,846 1,786 0,060 3,27 2,080 1,980 0,100 4,81 0,127 7,51 1,824 1,815 0,010 0,54 1,920 1,945 0,025 1,32 2,070 1,970 0,100 4,83 0,113 6,22

12 1,779 1,792 0,013 0,70 1,523 1,730 0,207 13,61 1,150 1,280 0,130 11,30 0,159 8,90 1,644 1,623 0,021 1,29 1,795 1,822 0,027 1,53 1,130 1,250 0,120 10,62 0,175 10,70

13 1,729 1,822 0,093 5,39 1,632 1,766 0,134 8,23 1,790 1,740 0,050 2,79 0,076 4,31 1,702 1,722 0,021 1,21 1,645 1,714 0,069 4,21 1,730 1,720 0,010 0,58 0,033 1,91

14 1,900 1,912 0,012 0,61 2,133 2,022 0,110 5,18 1,880 1,910 0,030 1,60 0,172 9,01 1,731 1,708 0,023 1,30 1,887 1,817 0,070 3,72 1,710 1,720 0,010 0,58 0,133 7,73

15 1,611 1,652 0,041 2,55 1,783 1,708 0,075 4,18 1,650 1,640 0,010 0,61 0,114 6,99 1,550 1,559 0,009 0,55 1,731 1,649 0,082 4,74 1,560 1,420 0,140 8,97 0,135 8,71

16 1,588 1,511 0,077 4,82 1,393 1,510 0,117 8,40 1,560 1,580 0,020 1,28 0,098 6,35 1,429 1,368 0,061 4,24 1,486 1,307 0,179 12,05 1,560 1,350 0,210 13,46 0,002 0,16

17 1,667 1,566 0,101 6,04 1,767 1,685 0,082 4,65 0,110 6,81 1,605 1,644 0,038 2,39 1,750 1,712 0,038 2,19 0,107 6,56

18 1,436 1,427 0,009 0,64 1,530 1,512 0,018 1,15 0,090 6,29 1,609 1,633 0,024 1,49 1,764 1,758 0,006 0,32 0,140 8,65

GEMIDDELDE

0,06692 4,10 0,11653 6,95 0,07429 4,62 0,12317 7,32 0,05790 3,49 0,11001 6,79 0,10143 6,44 0,10039 6,01

Standaard deviatie

0,059858 3,80 0,074671 4,75 0,055707 3,94 0,046959 2,69 0,058919 3,58 0,147546 10,15 0,073365 4,72 0,060233 3,79

Tabel 16: Validiteit conclusies en diagnoses 2003/2004 en 2005/2006
6 Conclusie
Van de resultaten in hoofdstuk 5 worden hier de conclusies weergegeven.
Reproduceerbaarheid

De reproduceerbaarheid van de DaT- en de IBZM-onderzoeken is berekend voor de intra- en inter-observer activiteitsratio over de patiëntenpopulatie 2005/2006.

Hiervan zijn de resultaten weergegeven in tabel 6 t/m 9. Het gemiddelde van deze resultaten geeft het procentuele gemiddelde (μ) en de standaard deviatie (σ) van de spreiding, deze waarden zijn weergegeven in tabel 17.

	
	Intra-observer
	Inter-observer

	
	M
	T
	MT
	R

	DaT
	AC
	Gemiddelde (µ)
	4,27
	4,64
	6,5
	

	
	
	Standaard deviatie (σ)
	3,44
	3,74
	5,46
	

	
	N-AC
	Gemiddelde (µ)
	3,81
	4,02
	4,94
	

	
	
	Standaard deviatie (σ)
	3,14
	3,37
	4,31
	

	IBZM
	AC
	Gemiddelde (µ)
	3,71
	5,49
	6,67
	5,53

	
	
	Standaard deviatie (σ)
	3,76
	4,39
	3,24
	4,33

	
	N-AC
	Gemiddelde (µ)
	1,72
	4,14
	4,71
	

	
	
	Standaard deviatie (σ)
	2,26
	4,10
	2,79
	


Tabel 17: Procentuele gemiddelden en standaard deviatie van de Dat- en IBZM-scan, uitgevoerd door de routine, Thijs en Martje 
Uitgaande van een normaalverdeling is de reproduceerbaarheid 68,2% bij µ ± 1σ, 95,4% bij µ ± 2σ. Is een reproduceerbaarheid van 99,6% gewenst dan moet de spreiding in activiteitsratio gelijk zijn aan µ ± 3σ (figuur 5).
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1 1,547 1,556 0,008 0,55 1,561 1,644 0,084 5,36 0,051 3,28 1,567 1,546 0,021 1,34 1,583 1,591 0,008 0,51 0,030 1,95

2 1,376 1,392 0,015 1,13 1,413 1,414 0,001 0,04 0,029 2,13 1,389 1,364 0,025 1,83 1,506 1,449 0,057 3,78 0,101 7,33

3 1,369 1,394 0,025 1,81 1,461 1,574 0,113 7,76 0,136 9,86 1,494 1,491 0,002 0,16 1,318 1,773 0,455 34,57 0,053 3,55

4 1,374 1,384 0,011 0,77 1,492 1,509 0,017 1,12 0,122 8,83 1,406 1,419 0,013 0,90 1,518 1,506 0,012 0,81 0,100 7,08

5 1,504 1,652 0,148 9,87 1,695 1,719 0,025 1,45 0,129 8,17 1,643 1,488 0,155 9,43 1,642 1,652 0,010 0,61 0,082 5,23

6 1,418 1,423 0,005 0,38 1,455 1,472 0,017 1,16 0,042 2,98 1,482 1,478 0,004 0,25 1,480 1,514 0,034 2,31 0,018 1,20

7 1,667 1,657 0,010 0,59 1,668 1,820 0,151 9,07 0,082 4,95 1,738 1,742 0,004 0,25 1,736 1,947 0,211 12,18 0,102 5,84

8 1,517 1,543 0,026 1,70 1,453 1,460 0,007 0,51 0,074 4,82 1,580 1,598 0,018 1,13 1,533 1,692 0,159 10,40 0,024 1,51

9 1,626 1,610 0,016 0,99 1,834 1,713 0,121 6,62 0,156 9,62 1,751 1,770 0,019 1,08 1,792 1,845 0,052 2,93 0,058 3,30

10 1,535 1,549 0,014 0,90 1,582 1,592 0,010 0,62 0,045 2,90 1,578 1,556 0,022 1,38 1,595 1,573 0,022 1,40 0,017 1,09

11 1,532 1,506 0,026 1,68 1,646 1,590 0,056 3,42 0,099 6,51 1,707 1,705 0,002 0,14 1,748 1,745 0,003 0,19 0,040 2,37

12 1,621 1,616 0,005 0,28 1,352 1,537 0,185 13,64 0,174 10,76 1,519 1,489 0,030 1,98 1,623 1,655 0,032 1,95 0,135 8,96

13 1,546 1,582 0,036 2,31 1,508 1,572 0,064 4,22 0,023 1,50 1,567 1,543 0,024 1,53 1,549 1,577 0,028 1,82 0,008 0,49

14 1,689 1,697 0,008 0,50 1,801 1,711 0,090 4,97 0,063 3,75 1,591 1,571 0,019 1,22 1,655 1,594 0,062 3,73 0,044 2,76

15 1,520 1,515 0,005 0,34 1,668 1,489 0,179 10,75 0,061 4,04 1,471 1,446 0,025 1,68 1,605 1,468 0,137 8,55 0,078 5,33

16 1,382 1,348 0,035 2,51 1,178 1,265 0,087 7,41 0,143 10,50 1,271 1,250 0,020 1,61 1,302 1,144 0,158 12,13 0,037 2,94

17 1,469 1,389 0,081 5,49 1,484 1,445 0,039 2,62 0,035 2,47 1,451 1,466 0,015 1,05 1,538 1,480 0,057 3,73 0,051 3,47

18 1,294 1,300 0,006 0,44 1,347 1,337 0,010 0,75 0,044 3,42 1,481 1,496 0,015 1,02 1,559 1,559 0,001 0,03 0,070 4,69

GEMIDDELDE

0,02663 1,79 0,06975 4,53 0,08389 5,58 0,02413 1,55 0,08337 5,65 0,05813 3,84

STANDAARD DEVIATIE

0,035416 2,37 0,060369 3,98 0,047998 3,19 0,033706 2,05 0,111977 8,28 0,035388 2,39

   

Uitgaande van een reproduceerbaarheid van 95,4% op een attenuatie-gecorrigeerd onderzoek kan geconcludeerd worden dat:
· bij het bepalen van de intra-observer activiteitsratio van de DaT-scan, voor M met een spreiding tussen 2 ratio van maximaal 11,2% moet worden gerekend en voor T 12,1%;
· bij het bepalen van de intra-

  Fig. 5: Normaalverdeling met M = µ en s = σ
observer activiteitsratio voor de IBZM-scan, is de spreiding voor M maximaal 11,2% is en voor T 14,3%;
· bij het bepalen van de inter-observer activiteitsratio voor de DaT-scan, bedraagt de spreiding tussen 2 ratio maximaal 17,4%;
· bij het bepalen van de inter-observer activiteitsratio voor de IBZM-scan, volgens dit onderzoek de spreiding maximaal 13,2% is, maar uitgaande van de routine neerkomt op 14,2%.
Bovenstaande punten geven aan dat de 10%-regel gehanteerd op de afdeling nucleaire geneeskunde in het CZE aan de lage kant is. Het is niet mogelijk om 95,4% van de scans met een spreiding kleiner of gelijk aan 10% uit te werken. Met de intra-observer methode is het al moeilijk om hieraan te voldoen, voor de inter-observer methode is het irreëel deze regel te hanteren wanneer een reproduceerbaarheid van 95,4% gehaald wenst te worden.

Aan de reproduceerbaarheid van 68,2% (µ ± 1σ), wordt wel voldaan met de intra-observer DaT- en IBZM-activiteitsratio. De inter-observer methode, zoals op de afdeling wordt gebruikt, geeft voor de DaT-ratio een maximale spreiding van 11,9% (net boven de 10%). En voor de IBZM-ratio een maximale spreiding van 9,9% (onderzoek en routine).
Hieruit wordt geconcludeerd dat de hoogte van de reproduceerbaarheid DaT- en IBZM-activiteitsratio, met inachtneming van de momenteel toegepaste 10%-regel: 
· Voor de intra-observer methode ca. 95% kan zijn (M), maar dat dit niet door iedereen kan worden behaald (T). Wanneer alle nucleair medewerkers in staat moeten zijn deze onderzoeken uit te voeren moet worden gerekend op 68% reproduceerbaarheid.
· Voor de inter-observer methode ca. 68% is. 
Attenuatiecorrectie

De invloed van attenuatie-correctie bij DaT-onderzoeken is als volgt: 

· De reproduceerbaarheid van het DaT-onderzoek, zowel intra- als inter-observer, is hoger wanneer geen gebruik wordt gemaakt van attenuatie-correctie. 
· Dezelfde patiëntenstudies worden door de visueel beoordeelaars afwijkend geconcludeerd, hierbij maakt het geen noemenswaardig verschil of wel of geen attenuatie-gecorrigeerde acquisitie-overzichten worden geconcludeerd. Ook aan de hand van de wel of niet attenuatie-gecorrigeerde ratioconclusies wijken dezelfde patiëntenstudies af. De bijdrage van de visuele beoordeling of van de activiteitsratio zal in 91% van de patiëntstudies een weergave zijn van een valide conclusie.   
· De niet gecorrigeerde activiteitsratio liggen gemiddeld 0,3 onder de attenuatie-gecorrigeerde activiteitsratio, de marge van 0,3 is niet zo ingrijpend dat andere normaalwaarden aangehouden dienen te worden.  
Voor de IBZM-onderzoeken heeft de attenuatie-correctie de volgende invloeden: 
· Het IBZM-onderzoek heeft een hogere reproduceerbaarheid wanneer geen attenuatie-correctie wordt toegepast.
· Zowel met visueel concluderen als met concluderen aan de hand van activiteitsratio wijkt slechts 1 patiëntstudie meer af. In getallen betekend dit dat in 60% van de gevallen de activiteitsratio een weergave geeft van een valide conclusie en dat aan de hand van visuele beoordelingen gemiddeld 63% van de conclusies valide is.
· De niet gecorrigeerde activiteitsratio liggen gemiddeld 0,2 lager dan de wel attenuatie-gecorrigeerde ratio. Gezien het grijze gebied slechts 0,3 beslaat (van 1,4 tot 1,7) is het raadzaam te onderzoeken of bij uitsluiten van een attenuatie-correctie andere normaalwaarden aangehouden dienen te worden als referentie.
Conclusie stelling

Uitgaande van de resultaten verkregen door retrospectief opzoeken van patiëntendata kan onderstaande grafiek worden opgemaakt.
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Grafiek 1: Percentage van conclusie en diagnose die overeenkomen patiëntenpopulatie 2003/2004
De grafiek laat zien dat de visuele beoordeling in de periode 2003/2004 de meest valide methode was. Een andere conclusie die hieruit getrokken kan worden is dat ook toen nog wel via het fantoom-model werd geconcludeerd de nucleair geneeskundige in het CZE hierbij ook de visuele beoordeling al behoorlijk lieten meewegen. De genormaliseerde ratio scoort namelijk 10% lager dan de oorspronkelijke conclusie.
De patiënt eigen en de genormaliseerde ratio scoren precies gelijk.

Met de aaname dat de veranderingen in acquisitieparameters (eind 2004) geen invloed hebben op het stellen van de conclusies. Kan worden verwacht dat wanneer momenteel een DaT- en een IBZM-onderzoek visueel worden geconcludeerd in het CZE, bij 61% van de patiëntstudies een conclusie wordt gesteld die overeenkomt met de diagnose van de neuroloog dit in tegenstelling tot de 47% in 2003/2004.
6.1 Discussie

Tijdens de processing wordt gebruik gemaakt van kleine ROI’s die worden verschoven, hierdoor zijn er weinig pixels per ROI aanwezig en is de onnauwkeurigheid van aantal counts/pixel in een ROI groot. Door de onnauwkeurigheid van aantal counts/pixel ontstaat een onnauwkeurigheid in het gemiddelde aantal counts/pixel in een ROI. In dit onderzoek is gerekend met het gemiddelde aantal counts/pixel maar geen rekening gehouden met de onnauwkeurigheid.
De reproduceerbaarheid van de DaT-activiteitsratio is onderzocht door berekeningen met het totale aantal counts/pixel. In overleg met de klinisch fysicus kon het onderzoek met de op deze manier verkregen waarden worden doorgezet, tenzij een grote spreiding van activiteitsratio zou optreden omdat dan niet verklaard kan worden of het een spreiding veroorzaakt door menselijke factoren of door afwijkende getallen is. De spreiding welke in dit onderzoek is verkregen is echter van dien aard dat deze teruggevoerd kan worden op intra- en interobserver reproduceerbaarheid.

Tijdens de processing van een retrospectief onderzoek worden data opgehaald uit het geheugen van het systeem. Niemand kan nu nog controleren of de data in eerste instantie goed zijn opgeslagen en of ze nu zonder fout worden opgehaald door het systeem. Er wordt niet uitgesloten dat software fouten zijn ontstaan bij ophalen van de data (patiënt 24 reproduceerbaarheid DaT-onderzoeken). 

Het is niet mogelijk geweest om eventuele verschillen in validiteit toe te schrijven aan één van de hier onderstaande punten, omdat eind 2004 de volgende wijzigingen tegelijk zijn doorgevoerd:

· Verandering van gammacamera;

· Verandering in acquisitieparameters (matrix en zoomfactor);

· Verandering van processing protocol. 

Gezien de nog niet aanwezige diagnose van 2005/2006, M. Parkinson heeft een beloop van ca. 1 a 2 jaar voordat de diagnose met zekerheid gesteld kan worden, is bij de validiteit van de attenuatie correctie de oorspronkelijke conclusie als vergelijk genomen. Dit is natuurlijk niet ideaal omdat de validiteit van deze conclusies niet is aangetoond. 

Door de kleine populatie 2005/2006, en onvoldoende reactie op de enquête naar de neurologen, is het onmogelijk te stellen of de validiteit van de processing en het stellen van de conclusie nu meer valide is dan voor 2004. Middels aannamen kan wel een verwachting worden weergegeven.
Helaas was het niet mogelijk dit onderzoek m.b.t. validiteit op een grotere populatie uit te voeren. Nu geeft 1 verschil meteen een stijging of daling van 5% in validiteit. 

6.2 Aanbevelingen

Een aantal aanbevelingen voor de methode van processing, concluderen en een vervolgstudie.

Processing

Omdat de reproduceerbaarheid van het DaT- en IBZM-onderzoek bij de 10%-regel slechts rond de 68% ligt is het verstandig om een andere methode van processing te introduceren voor bepaling van de activiteitsratio. 
De reproduceerbaarheid wordt groter wanneer deze uitwerking door dezelfde persoon gedaan wordt. Dit blijkt uit het feit dat de intra-observer spreiding kleiner is dan de inter-observer spreiding.
Een mogelijkheid om de inter-observer methode aan te houden is een beperkt groepje nucleair geneeskundig werkers deze onderzoeken te laten processen, zodat routine en inzicht wordt opgebouwd.

Een andere mogelijkheid is de intra-observer methode toe te passen en dezelfde nucleair medisch werker het onderzoek in twee dagen twee keer te laten processen.

Concluderen

In tegenstelling tot de reproduceerbaarheid, die de beste resultaten geeft intra-observer, is aan te bevelen de visuele beoordeling met meerdere nucleair geneeskundigen te doen. Het blijkt namelijk, vooral bij IBZM-onderzoeken, dat de nucleair geneeskundigen onderling van mening verschillen.

Vervolgstudie
De reproduceerbaarheid intra- en interobserver is in dit onderzoek vastgesteld.

Uit het gedeelte wel of geen attenuatie-correctie is gebleken dat het voor de visuele beoordeling en aan de hand van de ratio niet uitmaakt of wel of niet attenuatie-gecorrigeerd wordt.

Wel is naar voren gekomen dat de spreiding op een niet attenuatie-gecorrigeerde data kleiner is en dus beter reproduceerbaar. Voordat dit ingevoerd kan worden moeten de ratio- en visuele conclusies gesteld in dit onderzoek wel gerelateerd worden aan de diagnose van de neuroloog i.p.v. aan de oorspronkelijke conclusie (waarvan de validiteit nog niet is vastgesteld).

Verder is het aan te raden bij achterwege laten van de attenuatie-correctie de normaalwaarden van de IBZM-activiteitsratio te onderzoeken. Kan deze op 1,7 blijven staan of moet deze een paar tienden dalen in het CZE (camera en ziekenhuis afhankelijk). 

Het gedeelte validiteit kan nog wel meer aandacht gebruiken, zo laat grafiek 1 (blz. 29) zien dat de visuele beoordeling in 2003/2004 meer valide conclusies gaf dan de eigen ratio. Onder de kop attenuatie-correctie is juist geconcludeerd dat momenteel de visuele beoordeling en de activiteitsratio beide nagenoeg even valide zijn.

Daarom de aanbeveling om regelmatig (per 3 maanden of per half jaar) de neurologen te enquêteren en zo een bestaand op te bouwen waaruit de validiteit van de huidige processing en conclusie methode kan worden vastgesteld. 

Zodra alle diagnoses van de patiëntenstudies 2005/2006 naast dit onderzoek worden gelegd kan worden geconcludeerd hoe het met de validiteit van de DaT- en IBZM-onderzoek in het CZE gesteld is.  
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Bijlage 1:
Afdelingsprotocol DaT-scan
Documentsoort  
Protocol Nucleaire Geneeskunde

Principe

Zowel presynaptisch als postsynaptische functionele binding van het nigrostriatale dopaminerge neurotransmissiesysteem kunnen met SPECT worden geëvalueerd ten behoeve van diagnostiek bij parkinsonisme.

Het in vivo visualiseren van presynaptische nigrostriatale dopaminerge neuronen met behulp van SPECT is mogelijk met radioliganden die zich selectief binden aan bepaalde eiwitstructuren (zogenaamde dopamine transporters) in dopaminerge neuronen. De mate van binding is bepalend voor de mate van integriteit van de dopaminerge neuronen en op deze wijze kan de degeneratie van deze neuronen vastgesteld worden. Anderzijds stellen liganden, die binden aan de dopamine D2 receptor, ons in staat de postsynaptische functie van dopaminerge neurotransmissie in het striatum te visualiseren. 

I-123-FP-CIT is een van cocaine afgeleid radiogland dat een hoge affiniteit heeft voor de dopamine transporter van het presynaptische dopaminerge systeem. Een normale binding van I-123-FP-CIT sluit Parkinsonisme uit.

I-123-IBZM bindt zich aan dopamine D2 receptoren, waarvan de hoogste concentratie aanwezig is in de shiatale postsynaptische receptoren.

I-123-IBZM SPECT diagnostiek wordt verricht om patiënten met de ziekte van Parkinson te onderscheiden van patiënten met MSA (multiple systeem atrofie) of PSP (progressive supranuclear palsy).

In het algemeen wordt bij patiënten met de ziekte van Parkinson een normale of licht verhoogde concentratie van striale dopamine D2 receptoren gevonden, terwijl bij MSA en PSP patiënten een verlaagde concentratie dopamine D2 receptoren wordt aangetoond. Om gerichter onderzoek naar de ziekte van Parkinson te doen ligt het echter voor de hand om, in plaats van de postsynaptisch gelegen dopamine D2 receptoren, de dopaminerge zenuwuiteinden, met daarop de transporter, te visualiseren. Immers, een ernstig verlies van dopamine-producerende neuronen in de substantia nigra is een belangrijk neuropathologisch kenmerk van de ziekte van Parkinson. Aangezien dopaminerge neuronen, met cellichamen in de substantia nigra pars compacta, projecteren naar het striatum, leidt degeneratie van deze neuronen tot een wezenlijke afname van de dopamine concentratie in het striatum. Dopaminerge projecties vanuit de substantia nigra naar het putamen zijn meer en eerder aangedaan dan die welke naar de nucleus caudatus projecteren. Dit komt tot uiting in het FP-CIT scintigram. Het in vivo visualiseren van dopaminerge zenuwuiteinden biedt dus de mogelijkheid om degeneratie van deze neuronen vast te stellen. Degeneratie van dopaminerge neuronen gaat vooraf aan klinische symptomen. Overigens is degeneratie van dopaminerge neuronen niet specifiek voor Parkinson maar komt het ook voor bij MSA of PSP en Lewy Body Dementie.

Gegevens bij aanvraag

a. Neurologische anamnese

b. Recent CT- of MRI-onderzoek.

c. Gegevens neuropsychologisch onderzoek

d. EEG-onderzoek

Radiofarmacon

	Preparaat
	Jodium-123-fpCIT (DaT)

	Nuclide
	Jodium-123

	Dosering
	185 MBq

	Toediening
	Intraveneus via driewegsysteem, spuit naspoelen met fysiologisch zout


Patiëntenvoorbereiding

a. Blokkering van de schildklier vlak vóór toediening van het DaT: Kinderen >10 jaar en volwassenen: Solutio Lugoli fortio FNA 1 maal 80 mg (= 1.0 ml)

b. Altijd medicatie opvragen. Stimulantia, opiaten, SSRI antidepressiva, antipsycholica en anti-emetica hebben invloed op fp-CIT-binding. Deze medicatie wordt in overleg met aanvragend arts gestaakt volgens voorschrift.

Benodigdheden bij uitvoering onderzoek

Passende hoofdsteun met fixatiemogelijkheid.

Uitvoering

a. De opnamen worden 3 (tot maximaal 6) uur na injectie gemaakt. Het hoofd wordt in een hoofdsteun gefixeerd. 

b. De lijn neusbrug (of ooghoek) - uitwendige gehoorgang dient loodrecht op de rotatie-as van de gammacamera te staan. Dit is te controleren door met de camera lateraal en de persistent scope op "inf" deze beide punten met de markeerpen aan te geven. Deze moeten dan boven elkaar gelegen zijn op de scope.

Gammacamera en computer

Acquisitie

Opgelet: De opnames worden op ECAM 2 gemaakt.

	Energie
	I-123, 159 keV

	Venster
	15%

	Collimator
	LEHR

	Computer
	SPECT: CZE acq DATSCAN, 30 sec per view, 64 views, circular orbit (CO), mode: step and shoot, 128 x 128 matrix, clockwise rotation, detector configuration 180, zoom 1.23.


Plaats de hoofdsteun op het bed. Het einde van de hoofdsteun moet gelijk liggen met de rode streep op het bed (onder het matje). Zet het rearbed omhoog en ‘home’ de camera.

Installeer de patiënt in de hoofdsteun en fixeer het hoofd. Zet de hoogte van de tafel op ± 21.9. Probeer de detectoren zo dicht mogelijk bij het hoofd te plaatsen (± 13.0). Draai de detectoren in 90°positie en controleer ondertussen of deze de patiënt niet raken. Controleer of de zoom (zoom offset) op 1.23 staat ingesteld.

Processing

Uitwerken specifieke / aspecifieke activiteitsratio’s:

a. Ga naar de patient browser. Klik op transfer bovenaan in de balk. Klik op import from off line. Kies bij Path: D:\Temp. Open het mapje: DAT_IBZM en open vervolgens het mapje: dat_ibzm. Selecteer RSD_ALDERSON_DAT.IMA. Klik op OK. (Dit importeert de ROI’s naar de patiëntenstudie)

b. Terug in patient browser klik op refresh (blauwe pijl bovenaan). Ga hierna naar RSD Alderson (in de database zelf). 

c. Selecteer de kleinste map (laatste) en klik op Correct Patiënt Data, continue. Klik op instance (tabblad rechts onderaan) en wijzig de datum in de datum van opname. Ga naar tabblad series en verander links de series date. 

d. Klik op Ok en selecteer de kleinste map bij RSD. Klik op cut (schaartje). Ga op de middelste map staan van de patiënt en klik op paste. Klik op OK en ga uit de database. 

e. Selecteer de patiënt en kies DATSCAN processing. 

f. Attenuation correction parameters: attenuation coefficient 0.08 cm-1, manual, projection angles 2, edge strength 0.5, background threshold 20, apply smoothing kernel 3 X 3 

g. Klik op create boundaries en zet de cirkel aan de binnenkant van de slice. Klik nogmaals op create boundaries. Met de pijltjes onder het plaatje kan je door de slices heen lopen ter controle. Klik op Apply correction. Ga hierna naar series arithmetic (1e icoontje links). Scroll naar beneden (bovenste rij) en zoek de mooiste drie plaatjes uit. Noteer welke slices je neemt. 

Selecteer het eerste plaatje en klik op extract boven in de balk. Het geselecteerde plaatje komt nu onderaan in beeld. Ga hierna naar Series ROI and curve (links) en selecteer het rechter plaatje. Klik op ROI tool bovenaan in de balk. Maak het plaatje groter met de loep en zet het in een andere kleurenschaal. Zet de ROI’s op de juiste plaats met de pijl door er in het midden op te klikken en te verschuiven. Let op dat je de ROI’s niet vergroot. Klik op OK. Ga naar flexible display. Klik op region result (tabblad bovenaan). Type in het plaatje het slice-nummer dat je gebruikt hebt. Print deze pagina af in hard copy op papier. Ga terug naar series arithmetic en kies het volgende plaatje en herhaal 1), zo ook voor plaatje 3. Ga terug naar flexible display en klik op slices (tabblad bovenaan) en stuur de transversale slices naar PACS.

h. Klik op complete. 

i. Invoeren van de gegevens in het excel programma. Ga naar excel. Klik op bestand openen: open drive_e. Klik op NVNGPROT, hersenen, mapje nieuw, RSDAld1.xls. Hier kan je de getallen invullen. 

j. NB: uitwerking door 2 personen, als waarden meer dan 10% afwijken, arts waarschuwen.

k. Berekening op papier afdrukken.

Opmerkingen

Einde document

Bijlage 2: DaT-scan ratio
[image: image15.emf]DaT - Scan          Pat. Naam:   V.  Oorbeeld       Geb. Datum:   01 - 0 1 - 19 20       Pat. Nummer:   12345678910       Datum Scan:   01 - 01 - 2006                                                    DaTSCAN gem.  nr.  Cau - Li  Cau - Re  Put - Li  Put - Re  Occ    Slice 1  18  220,48  217,16  243,33  262,78  77,12    Slice 2  19  212,81  205,84  288,38  267,22  79,23    Slice 3  20  196,67  202,47  315,48  219,70  77,82      Gemidd.   210,0  208,5  282,4  249,9  78,1                      Ratio's     Gemeten          Caud - Li/Occ   2,690        Caud - Re/Occ   2,671        Put - Li/Occ   3,618        Put - Re/Occ   3,202         



Bijlage 3:
Afdelingsprotocol IBZM-scan

Documentsoort
Protocol Nucleaire Geneeskunde

Principe

Zowel presynaptisch als postsynaptische functionele binding van het nigrostriatale dopaminerge neurotransmissiesysteem kunnen met SPECT worden geëvalueerd ten behoeve van diagnostiek bij parkinsonisme.

Het in vivo visualiseren van presynaptische nigrostriatale dopaminerge neuronen met behulp van SPECT is mogelijk met radioliglanden die zich selectief binden aan bepaalde eiwitstructuren (zogenaamde dopamine transporters) in dopaminerge neuronen. De mate van binding is bepalend voor de mate van integriteit van de dopaminerge neuronen en op deze wijze kan de degeneratie van deze neuronen vastgesteld worden. Anderzijds stellen liganden, die binden aan de dopamine D2 receptor, ons in staat de postsynaptische functie van dopaminerge neurotransmissie in het striatum te visualiseren.

I-123-FP-CIT is een van cocaine afgeleid radiogland dat een hoge affiniteit heeft voor de dopamine transporter van het presynaptische dopaminerge systeem. Een normale binding van I-123-FP-CIT sluit Parkinsonisme uit.

I-123-IBZM bindt zich aan dopamine D2 receptoren, waarvan de hoogste concentratie aanwezig is in de shiatale postsynaptische receptoren.

I-123-IBZM SPECT diagnostiek wordt verricht om patiënten met de ziekte van Parkinson te onderscheiden van patiënten met MSA (multiple systeem atrofie) of PSP (progressive supranuclear palsy). 

In het algemeen wordt bij patiënten met de ziekte van Parkinson een normale of licht verhoogde concentratie van striale dopamine D2 receptoren gevonden, terwijl bij MSA en PSP patiënten een verlaagde concentratie dopamine D2 receptoren wordt aangetoond. Om gerichter onderzoek naar de ziekte van Parkinson te doen ligt het echter voor de hand om, in plaats van de postsynaptisch gelegen dopamine D2 receptoren, de dopaminerge zenuwuiteinden, met daarop de transporter, te visualiseren. Immers, een ernstig verlies van dopamine-producerende neuronen in de substantia nigra is een belangrijk neuropathologisch kenmerk van de ziekte van Parkinson. Aangezien dopaminerge neuronen, met cellichamen in de substantia nigra pars compacta, projecteren naar het striatum, leidt degeneratie van deze neuronen tot een wezenlijke afname van de dopamine concentratie in het striatum. Dopaminerge projecties vanuit de substantia nigra naar het putamen zijn meer en eerder aangedaan dan die welke naar de nucleus caudatus projecteren. Dit komt tot uiting in het FP-CIT scintigram. Het in vivo visualiseren van dopaminerge zenuwuiteinden biedt dus de mogelijkheid om degeneratie van deze neuronen vast te stellen. Degeneratie van dopaminerge neuronen gaat vooraf aan klinische symptomen. Overigens is degeneratie van dopaminerge neuronen niet specifiek voor Parkinson maar komt het ook voor bij MSA of PSP en Lewy Body Dementie.

Gegevens bij aanvraag

a. Neurologische anamnese

b. Recent CT- of MRI-onderzoek

c. Gegevens neuropsychologisch onderzoek

d. EEG-onderzoek

Radiofarmacon

	Preparaat
	Jodium-123-IBZM

	Nuclide
	Jodium-123

	Dosering
	185 MBq ((0.8 ug IBZM)

	Toediening
	Intraveneus via driewegsysteem, spuit naspoelen met fysiologisch zout


Patiëntenvoorbereiding

a. Blokkering van de schildklier vlak vóór toediening van het IBZM: Kinderen >10 jaar en volwassenen: Solutio Lugoli fortio FNA 1 maal 80 mg (= 1.0 ml)

b. Altijd medicatie opvragen. Stimulantia, opiaten, SSRI antidepressiva, antipsycholica en anti-emetica hebben invloed op fp-CIT-binding. Deze medicatie wordt in overleg met aanvragend arts gestaakt volgens voorschrift.

Benodigdheden bij uitvoering onderzoek

Passende hoofdsteun met fixatiemogelijkheid

Uitvoering

a. De opnamen worden precies 2 uur na injectie gemaakt. Het hoofd wordt in de hoofdsteun gefixeerd. 

b. De lijn neusbrug (of ooghoek) - uitwendige gehoorgang dient loodrecht op de rotatie-as van de gammacamera te staan. Dit is te controleren door met de camera lateraal en de persistent scope op "inf" deze beide punten met de markeerpen aan te geven. Deze moeten dan boven elkaar gelegen zijn op de scope.

Gammacamera en computer

Acquisitie

Opgelet: De opnames worden op E-cam 2 gemaakt

	Energie
	I 123, 159 keV

	Venster
	15%

	Collimator
	LEHR

	Computer
	SPECT: CZE acq IBZM, 30 sec per view, 64 views, circular orbit (CO), mode: step and shoot, 

128 x 128 matrix, clockwise rotation, detector configuration 180, zoom 1.23.


Plaats de hoofdsteun op het bed. Het einde van de hoofdsteun moet gelijk liggen met de rode streep op het bed (onder het matje). Zet het rearbed omhoog en ‘home’ de camera.

Installeer de patiënt in de hoofdsteun en fixeer het hoofd. Zet de hoogte van de tafel op ± 21.9. Probeer de detectoren zo dicht mogelijk bij het hoofd te plaatsen (± 13.0). Draai de detectoren in 90°positie en controleer ondertussen of deze de patiënt niet raken. Controleer of de zoom (zoom offset) op 1.23 staat ingesteld.

Processing

Uitwerking specifieke / aspecifieke activitietsrato’s:

a. Ga naar patient browser (database). Klik op transfer bovenaan in de balk. Klik op import from off line. Kies bij Path: D:\Temp. Open het mapje: DAT_IBZM en open vervolgens het mapje: dat_ibzm. Selecteer RSD_ALDERSON_IBZM.IMA. Klik op OK. Dit importeert de ROI’s naar de patiëntenstudie.

b. Terug in patient browser (database) klik je op refresh (blauwe pijl bovenaan). Ga hierna naar RSD Alderson (in de database zelf). 

c. Selecteer de kleinste map (laatste) en klik op Correct Patient Data, continue. Klik op instance (tabblad rechts onderaan) en wijzig de datum, in de datum van opname. Ga naar tabblad series en verander links de series date. 

d. Klik op Ok en selecteer de kleinste map bij RSD. Klik op cut (schaartje). Ga hierna op de middelste map staan van de patiënt en klik op paste. Klik op OK en ga uit de database. 

e. Selecteer de patiënt en kies IBZM processing. 

f. Attenuation correction parameters: attenuation coefficient 0.08 cm-1, manual, projection angles 2, edge strength 0.5, background threshold 20, apply smoothing kernel 3 X 3 

g. Klik op create boundaries en zet de cirkel aan de binnenkant van de slice. Klik nogmaals op create boundaries. Met de pijltjes onder het plaatje kan je door de slices heen lopen ter controle. Klik op Apply correction. Ga hierna naar series arithmetic (1e icoontje links). Scroll naar beneden (bovenste rij) en zoek de mooiste drie plaatjes uit. Noteer welke slices je neemt. 

Selecteer het eerste plaatje en klik op extract-icoontje boven in de balk. Het geselecteerde plaatje komt nu onderaan in beeld. Ga hierna naar Series ROI and curve (links) en selecteer het rechter plaatje. Klik op ROI tool bovenaan in de balk. Maak het plaatje groter met de loep en zet het in een andere kleurenschaal. Zet de ROI’s op de juiste plaats met de pijl door er in het midden op te klikken en te verschuiven. Let op dat je de ROI’s niet vergroot. Klik op OK. Ga naar flexible display. Klik op region result (tabblad bovenaan). Type in het plaatje het slice-nummer dat je gebruikt hebt. Print deze pagina af in hard copy op papier. Ga terug naar series arithmetic en kies het volgende plaatje en herhaal 1), zo ook voor plaatje 3. Ga terug naar flexible display en klik op slices (tabblad bovenaan) en stuur de transversale slices naar PACS.

h. Klik op complete. 

i. Invoeren van de gegevens in het excel programma. Ga naar excel. Klik op bestand openen: open drive_e. Klik op NVNGPROT, hersenen, mapje nieuw, RSDAld1.xls. Hier kan je de getallen invullen. 

j. NB: uitwerking door 2 personen, als waarden meer dan 10% afwijken, arts waarschuwen.

k. Berekening op papier afdrukken.

Opmerkingen

Einde document

Bijlage 4:
IBZM-scan ratio
[image: image16.emf]IBZM        Pat. Naam:   V. Oorbeeld     Geb. Datum:   01 - 01 - 19 20     Pat. Nummer:  1234567890     Datum Scan:   01 - 01 - 2006                                        IBZM  nr .  Str - Li  Str - Re  Occ    Slice 1  23  63,9  62,46  39,85    Slice 2  24  63,15  64,85  42,15    Slice 3  25  61  63,54  41,55      Gemidd.   62,7  63,6  41,2           Ratio's     Gemeten        Striatum - Li/Occ   1,522055848      Striaum - Re/Occ   1,544718737       


Bijlage 5:
Voorbeeld van de DaT- uitwerking
[image: image17.jpg]datscan regions [Series ROl And Curve] 11/6/2008
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De uitwerking bestaat uit twee delen. De bovenste helft geeft het attenuatie gecorrigeerde afbeelding en de bijbehorende counts, de onderste helft heeft betrekking op de niet gecorrigeerde gegevens. 

Bijlage 6:
Dat-scan onderzoeksratio
[image: image18.emf]DaT - Scan             Pat. Naam:        Uitwerking:             Geb. Datum:              Pat. Nummer:              Datum Scan:                          DaTSCAN tot.  nr.  Cau - Li  Cau - Re  Put - Li  Put - Re  Occ       Slice 1  17  2091  2659  2433  2468  10220       Slice 2  18  26 70  2491  3202  2821  10126       Slice 3  19  2639  2305  3151  2884  10559       DaTSCAN gem.  nr.  Cau - Li  Cau - Re  Put - Li  Put - Re  Occ       Slice 1  17  99,57  139,95  115,86  91,41  54,07       Slice 2  18  127,14  131,11  152,48  104,48  53,58       Slice 3  19  125,67  121,32  150,05  1 06,81  55,87         Gemidd.   117,5  130,8  139,5  100,9  54,5                               Ratio's     Gemeten             Caud - Li/Occ   2,155           Caud - Re/Occ   2,400           Put - Li/Occ   2,559           Put - Re/Occ   1,851            


De grijze waarden zijn het totaal aantal counts binnen het ROI, daaronder in het zwart de veronderstelde gemiddelde counts/pixel-waarden en vervolgens de ratio berekend over 3 slices.

Bijlage 7:
Tabel Dat-scan ratio attenuatie gecorrigeerd
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Bijlage 8:
Tabel Dat-scan ratio niet gecorrigeerd
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Bijlage 9: Voorbeeld IBZM-slice
[image: image25.jpg]ibzm regions [Series ROI And Curve] 21/11/2008





Bovenste afbeelding is attenuatie gecorrigeerd,

Onderste afbeelding is niet gecorrigeerd.

Bijlage 10: Tabel IBZM-scan ratio attenuatie gecorrigeerd
[image: image26.emf]naam
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A

%ST_R_RA

ST_R_ΔA

%ST_R_A

1 1,674 1,737 0,063 3,77 1,722 1,808 0,085 4,95 1,710 1,730 0,020 1,17 0,060 3,51 1,660 1,713 0,053 3,22 1,695 1,738 0,044 2,58 1,590 1,640 0,050 3,14 0,030 1,77

2 1,549 1,514 0,035 2,25 1,663 1,709 0,046 2,77 1,540 1,420 0,120 7,79 0,155 10,11 1,539 1,459 0,079 5,14 1,702 1,718 0,016 0,95 1,500 1,470 0,030 2,00 0,211 14,09

3 1,665 1,599 0,066 3,95 1,574 1,853 0,279 17,74 1,550 1,730 0,180 11,61 0,081 4,96 1,772 1,655 0,117 6,60 1,413 2,022 0,609 43,07 1,470 1,660 0,190 12,93 0,003 0,20

4 1,522 1,706 0,184 12,11 1,710 1,828 0,118 6,93 0,155 9,57 1,545 1,753 0,209 13,51 1,749 1,778 0,029 1,67 0,114 6,93

5 1,610 1,836 0,227 14,09 1,931 1,914 0,018 0,91 1,870 1,750 0,120 6,42 0,200 11,58 1,813 1,633 0,180 9,93 1,801 1,778 0,023 1,26 1,610 1,480 0,130 8,07 0,066 3,84

6 1,563 1,626 0,063 4,03 1,564 1,717 0,153 9,76 1,520 1,380 0,140 9,21 0,046 2,87 1,619 1,639 0,020 1,21 1,618 1,716 0,098 6,07 1,420 1,290 0,130 9,15 0,037 2,30

7 1,794 1,760 0,034 1,90 1,808 1,980 0,172 9,52 1,810 1,850 0,040 2,21 0,117 6,59 1,832 1,835 0,003 0,19 1,841 2,104 0,262 14,24 1,790 1,850 0,060 3,35 0,139 7,57

8 1,672 1,772 0,101 6,04 1,698 1,950 0,252 14,86 0,102 5,94 1,718 1,776 0,058 3,40 1,722 1,969 0,247 14,35 0,098 5,62

9 1,826 1,805 0,022 1,20 1,888 2,014 0,126 6,67 2,140 2,080 0,060 2,80 0,135 7,46 1,930 1,908 0,022 1,12 1,946 2,098 0,152 7,83 1,930 2,150 0,220 11,40 0,103 5,37

10 1,717 1,654 0,063 3,69 1,884 1,928 0,044 2,35 1,860 1,840 0,020 1,08 0,220 13,08 1,745 1,650 0,095 5,46 1,862 1,865 0,003 0,16 1,810 1,830 0,020 1,10 0,167 9,82

11 1,689 1,690 0,001 0,09 1,846 1,786 0,060 3,27 2,080 1,980 0,100 4,81 0,127 7,51 1,824 1,815 0,010 0,54 1,920 1,945 0,025 1,32 2,070 1,970 0,100 4,83 0,113 6,22

12 1,779 1,792 0,013 0,70 1,523 1,730 0,207 13,61 1,150 1,280 0,130 11,30 0,159 8,90 1,644 1,623 0,021 1,29 1,795 1,822 0,027 1,53 1,130 1,250 0,120 10,62 0,175 10,70

13 1,729 1,822 0,093 5,39 1,632 1,766 0,134 8,23 1,790 1,740 0,050 2,79 0,076 4,31 1,702 1,722 0,021 1,21 1,645 1,714 0,069 4,21 1,730 1,720 0,010 0,58 0,033 1,91

14 1,900 1,912 0,012 0,61 2,133 2,022 0,110 5,18 1,880 1,910 0,030 1,60 0,172 9,01 1,731 1,708 0,023 1,30 1,887 1,817 0,070 3,72 1,710 1,720 0,010 0,58 0,133 7,73

15 1,611 1,652 0,041 2,55 1,783 1,708 0,075 4,18 1,650 1,640 0,010 0,61 0,114 6,99 1,550 1,559 0,009 0,55 1,731 1,649 0,082 4,74 1,560 1,420 0,140 8,97 0,135 8,71

16 1,588 1,511 0,077 4,82 1,393 1,510 0,117 8,40 1,560 1,580 0,020 1,28 0,098 6,35 1,429 1,368 0,061 4,24 1,486 1,307 0,179 12,05 1,560 1,350 0,210 13,46 0,002 0,16

17 1,667 1,566 0,101 6,04 1,767 1,685 0,082 4,65 0,110 6,81 1,605 1,644 0,038 2,39 1,750 1,712 0,038 2,19 0,107 6,56

18 1,436 1,427 0,009 0,64 1,530 1,512 0,018 1,15 0,090 6,29 1,609 1,633 0,024 1,49 1,764 1,758 0,006 0,32 0,140 8,65

GEMIDDELDE

0,06692 4,10 0,11653 6,95 0,07429 4,62 0,12317 7,32 0,05790 3,49 0,11001 6,79 0,10143 6,44 0,10039 6,01

Standaard deviatie

0,059858 3,80 0,074671 4,75 0,055707 3,94 0,046959 2,69 0,058919 3,58 0,147546 10,15 0,073365 4,72 0,060233 3,79
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Bijlage 11: Tabel IBZM-scan ratio niet gecorrigeerd
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