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Chapter 10

Samenvatting



In hoofdstuk 1 wordt het doel van dit proefschrift behandeld. Het is niet duidelijk wat het meest
geschikte diagnosticum is voor een scaphoid fractuur die niet op een réntgenfoto is te zien (occulte
fractuur). Twee grote problemen in het onderzoek hiernaar, zijn het gebrek aan een betrouwbare
referentie standaard en de lage prevalentie van werkelijke scaphoid fracturen onder de klinisch
verdachte fracturen.(1,2)

Het doel van dit proefschrift is het leveren van aanvullende argumenten voor en tegen het gebruik
van de verschillende diagnostische modaliteiten die ingezet kunnen worden om een occulte scaphoid
fractuur aan te tonen.

De resultaten in de literatuur suggereren dat MRI de beste referentie standaard is voor het vaststellen
van een scaphoid fractuur die niet te zien is op de rontgenfoto.(2-7) In hoofdstuk 2 hebben we het
aantal vals positieve uitslagen voor MRI bepaald in een cohort van 33 gezonde vrijwilligers. Bij 31 van
deze vrijwilligers zijn beide polsen gescand en bij twee van deze vrijwilligers is €én pols gescand. Om
de werkelijkheid te benaderen hebben we MRI scans van 60 patiénten met een klinische verdenking
op een scaphoid fractuur en een negatieve réntgenfoto, toegevoegd aan de scans van de gezonde
vrijwilligers. Deze 124 MRI scans werden geblindeerd en gerandomiseerd. Vijf radiologen hebben
alle MRI scans beoordeeld op de aan- en afwezigheid van een scaphoid fractuur en andere fracturen
volgens een standaard protocol. De radiologen hebben in totaal 13 scaphoid fracturen gediagnosticeerd
bij de gezonde vrijwilligers; de specificiteit van MRI voor de diagnose scaphoid fractuur was 96%
(95% betrouwbaarheids interval: range 94-98%). De vijf observanten hadden een “moderate observer
agreement” voor de diagnose scaphoid fractuur volgens kappa statistiek (multirater kappa 50.44;
p,0.001).(8)

De conclusie is dat MRI een aanzienlijke specificiteit kent (96%), maar dat vals positieve MRI scans wel
voorkomen. Radiologen hebben een “moderate observer agreement” als ze MRI scans van gezonde
vrijwilligers beoordelen. De MRI is daarmee niet ideaal om te gebruiken als referentie standaard voor
occulte scaphoid fracturen.

Gezien de lage prevalentie van werkelijke scaphoid fracturen onder de klinisch verdachte fracturen
in prospectieve studies, is een relatief groot aantal patiénten nodig voor significante resultaten. In
hoofdstuk 3 is onderzocht of CT superieur is aan de botscintigrafie voor het diagnosticeren van
occulte scaphoid fracturen in een grote prospectieve studie. In een periode van 39 maanden zijn van
159 opeenvolgende patiénten met een klinische verdenking op een scaphoid fractuur en geen fractuur
op de rontgenfoto een CT en botscintigrafie gemaakt. De referentie standaard voor een werkelijke
scaphoid fractuur (op de réntgenfoto occult) was, of 1) CT en botscintigrafie positief voor fractuur,
of 2) in geval van discrepantie tussen CT en botscintigrafie, persisterende kliniek en/of een fractuur
zichtbaar op de herhaalde réntgenfoto na 6 weken.

CT liet 15 scaphoid fracturen en 35 andere carpale fracturen zien. Botscintigrafie liet 28 scaphoid en
57 andere carpale fracturen zien. Volgens de referentie standaard waren er 20 scaphoid fracturen.
CT had een sensitiviteit van 70%, een specificiteit van 99%, een accuraatheid van 96%, een positief
voorspellende waarde (PPV) van 93% en een negatief voorspellende waarde (NPV) van 96%.
Botscintigrafie had een sensitiviteit van 95%, een specificiteit van 94%, een accuraatheid van 94%,
een PPV van 68% en een NPV van 99%. De percentages van sensitiviteit en accuraatheid verschilden
niet significant tussen CT en botscintigrafie (respectievelijk p=0.125 en p=0.629), daarentegen lijkt de
sensitiviteit van CT minder (70%) dan de sensitiviteit van botscintigrafie (95%). De specificiteit van
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CT is significant beter dan van botscintigrafie (p=0.022). CT is het aangewezen onderzoek om een
fractuur aan te tonen — botscintigrafie om een fractuur uit te sluiten bij een klinisch verdachte scaphoid
fractuur. Concluderend, acute CT is niet superieur aan botscintigrafie bij klinisch verdachte scaphoid
fracturen.

Naast de sensitiviteit en specificiteit, moet de observer agreement bepaald worden om de waarde van
een diagnostische modaliteit te evalueren. Voordeel hierbij is dat er geen referentie standaard nodig
is. In hoofdstuk 4 is de interobserver agreement van CT tussen vier gespecialiseerde radiologen
berekend. De radiologen hebben CT scans van 150 opeenvolgende patiénten, die een klinische
verdenking op een scaphoid fractuur hadden en normale réntgen foto’s, bekeken. De radiologen is
gevraagd of er sprake was van een scaphoid fractuur en waar deze precies zat (distaal, centraal,
proximaal). Interobserver agreement werd berekend volgens kappa statistiek.(8) De radiologen
diagnosticeerde tussen de 11 (7%) en de 22 (15%) scaphoid fracturen. Betreffende de scaphoid
fracturen was de kappa waarde 0,51. De observer agreement betreft de locatie van de fractuur was
“moderate” tussen de vier radiologen. Deze bevinding werpt de vraag op of scaphoid fracturen in de
dagelijkse praktijk worden over- of onder gediagnosticeerd, als CT wordt gebruikt om een scaphoid
fractuur aan te tonen dan wel uit te sluiten. Dit is belangrijk om rekening mee te houden als de
radiologische gegevens worden geinterpreteerd bij patiénten met een klinische verdenking op een
scaphoid fractuur.

Een nadeel van CT is stralingsbelasting. Dit is de eerste studie die de mate van stralingsbelasting
evalueert van een CT van de pols, gebruik makend van directe metingen. In hoofdstuk 5 is de
blootstelling aan straling gemeten, inclusief de scatter straling, door middel van een fantoom, om de
effectieve dosis stralingsbelasting (ED) van een CT van de scaphoid te meten. Dit werd gedaan voor
vijf verschillende protocollen die klinisch gangbaar zijn. Twee protocollen waren voor een CT van de
scaphoid in gips en drie voor een CT van het scaphoid zonder gips. Voor alle protocollen de Computed
Dose Index weighted (CTDIw), de scatter dosis naar het brein en naar de torso werden gemeten door
de CT en extern gemeten door een Piranha dosis meter. De gemiddelde CTDIw was 2,18 mGy. De
gemiddelde scatter dosis naar het brein en de torso was 0,011 mSv. De gemiddelde ED was 0,02 mSv
(spreiding 0,02 tot 0,04) van welke 0,0008 mSv (spreiding 0,0003 tot 0,0012) kwam van de scatter. De
twee protocollen voor CT van de scaphoid met gips resulteerden in een 90% hogere ED, al was dit niet
een significant verschil. Gezien we de stralingsbelasting As Low As Reasonable Achievable (ALARA)
moeten houden, kunnen we aanbevelen om, wanneer mogelijk, een CT te maken zonder gips.

In de literatuur worden diagnostische modaliteiten vaak met elkaar vergeleken. Daarentegen zijn
MRI, CT en botscintigrafie nooit met elkaar vergeleken in dezelfde pati€éntengroep met een klinische
verdenking op een scaphoid fractuur zonder afwijkingen op de réntgenfoto. In hoofdstuk 6 worden
MRI, CT en botscintigrafie met elkaar vergeleken voor de diagnose van een occult scaphoid fractuur. 33
opeenvolgende patiénten met een klinische verdenking op een scaphoid fractuur zonder een fractuur
op de réntgenfoto, werden beoordeeld met MRI, CT en botscintigrafie. In geval van discrepantie
tussen de diagnostische modaliteiten werd de uiteindelijke diagnose gesteld op basis van herhaald
klinisch onderzoek en herhaalde réntgenfoto’s.

Drie van de 33 patiénten hadden een scaphoid fractuur. MRI miste één scaphoid fractuur en over-
diagnosticeerde geen patiénten. CT miste twee fracturen en over-diagnosticeerde geen patiénten.
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Botscintigrafie miste geen scaphoid fracturen en over-diagnosticeerde één scaphoid fractuur bij een
patiént met een trapezium fractuur.

Deze studie laat zien dat zowel MRl als CT de neiging heeft om vals negatief te zijn en dat botscintigrafie
de neiging heeft vals positief te zijn. De specifieke voor- en nadelen van elke diagnostische modaliteit
moeten bekend zijn bij clinici die er gebruik van maken en tijdens het diagnostische proces van klinisch
verdachte scaphoid fracturen moet met de beperkingen rekening worden gehouden.

Botscintigrafie wordt vaak genoemd als geschikte diagnostische modaliteit om een occulte scaphoid
fractuur te diagnosticeren.(5,9,10) Botscintigrafie is sensitief maar mist specificiteit, wat kan resulteren
in over-diagnose. Hoofdstuk 7 is een pilot studie die kijkt naar de SPECT gecombineerd met CT voor
de diagnose van occulte scaphoid fracturen.

Van tien patiénten met een klinische verdenking op een scaphoid fractuur en een negatieve réntgenfoto
werd een SPECT/CT en een botscintigrafie gemaakt en geanalyseerd. De scans werden onafhankelijk
en apart van elkaar bekeken door een nucleair geneeskundige en beoordeeld voor scaphoid fractuur
en andere afwijkingen.

De botscintigrafie was positief voor een scaphoid fractuur bij vier patiénten en er werden nog drie
andere carpale fracturen gezien. SPECT/CT liet vijf scaphoid fracturen en één andere carpale fractuur
zien. SPECT/CT- botscintigrafie hadden discrepante resultaten bij drie patiénten. Bij twee patiénten
werd botscintigrafie verslagen als trapezoid fractuur waarbij de SPECT/CT een scaphoid fractuur liet
zien. Bij de andere patiént was de botscintigrafie positief voor een scaphoid fractuur, terwijl de SPECT/
CT een bone bruise van andere carpalia liet zien.

Concluderend heeft de SPECT/CT de potentie om meer accuraat te zijn dan botscintigrafie, omdat het
gebruik maakt van anatomische informatie van de CT om onderscheid te maken tussen de scaphoid,
andere carpalia en bone bruises. Grotere studies met een onafhankelijke referentie standaard zijn
nodig om deze voorlopige resultaten te bevestigen.

Hoofdstuk 8 is de algemene discussie. De resultaten van alle onderzoeken worden nader besproken
en vergeleken met de literatuur. De specificiteit van MRI is lager dan wordt gerapporteerd in de
literatuur en dit heeft implicaties voor al het onderzoek dat is gedaan met de MRI als referentie
standaard. CT is een zeer praktische diagnostische modaliteit om te gebruiken als aanvullend
onderzoek, als de réntgenfoto negatief is bij een patiént met een klinische verdenking op een scaphoid
fractuur. Dat CT fracturen mist en de “moderate observer agreement” zijn een probleem, hoewel de
fracturen die gemist worden mogelijk een goede prognose hebben. Als er dunnere slices worden
gebruikt kan de observer agreement verbeterd worden. De stralingsbelasting is erg laag, met name
als er zonder gips gescand wordt. Om de occulte fractuur te diagnosticeren, kunnen de MRI en de
botscintigrafie ook gebruikt worden, maar ook dezen hebben beperkingen. De literatuur is niet heel
eenduidig over de resultaten van de sensitiviteit en specificiteit van MRI. De sensitiviteit en specificiteit
zijn mogelijk overschat door publicatie bias, een gebrek aan betrouwbare referentie standaard en
de lage prevalentie van werkelijke scaphoid fracturen.(11-15) Botscintigrafie is niet specifiek, maar
gecombineerd met CT (SPECT/CT) is het mogelijk het meest betrouwbare onderzoek. Er zijn wel
een aantal praktische bezwaren (beschikbaarheid, kosten, stralingsbelasting, invasief en tijdrovend),
waardoor het wellicht alleen in onderzoekverband als referentie standaard geschikt is. Toekomstige
studies moeten met name kijken hoe ze vergelijkbare resultaten kunnen krijgen en zorgen voor
voldoende data om een latent class analyse te kunnen doen.(1,13) Een “clinical prediction rule” kan
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de oplossing zijn voor de lage prevalentie van werkelijke fracturen. (16,17) Daarnaast moet de waarde
van SPECT/CT onderzocht worden en er moet bepaald worden of dit een mogelijke nieuwe referentie
standaard kan zijn.

Gezien de vele publicaties over dit onderwerp is er een samenvatting bijgevoegd van alle reviews van
de laatste vijf jaren als overzicht van de huidige kennis.(11-15)

Hoofdstuk 9 bevat de samenvatting van het proefschrift en hoofdstuk 10 geeft de samenvatting weer
in het Nederlands.
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