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1 Einleitung und Zielstellung

Am Anfang der interventionellen Radiologie stand die Visualisierung von Blutgefdf3en mittels
Angiographie; es folgten fluoroskopisch gesteuerte Biopsien und die Ballonangioplastie.
Computertomographie (CT) und Ultraschall (US) gesteuerte Interventionen wurden in den
1970er und schlieBlich Magnetresonanztomographie (MRT) gesteuerte Interventionen in den
1980er Jahren jeweils unmittelbar nach dem Zeitpunkt der klinischen Verfiigbarkeit der Gera-
te eingefiihrt. Der raschen Entwicklung von interventionellen Techniken wurde durch die In-
tegration der Bildgebung mit leistungsstarken Computern, neuen Instrumenten und OP-
dhnlichen Interventionsbedingungen Vorschub geleistet. Diese Techniken und Instrumente
ermoglichen schnellere, prizisere und komplexere Interventionen und haben so das Repertoire
des Interventionsradiologen stetig erweitert. Die MRT hat das gro3e Potential, die bisherigen
Moglichkeiten der Interventionsradiologie und der minimal-invasiven Therapie weiter voran-

zubringen.

Die Verwendung der MRT als Navigationsmodalitdt war anfangs keinesfalls selbstverstind-
lich. Die Hardware war zu sperrig fiir interventionelle Zwecke und der Zugang zum Patienten
stark eingeschrinkt. Weiterhin war die Bildrate fiir die meisten interventionellen Prozeduren
insuffizient. Starke Bildartefakte behinderten zudem die effiziente Nutzung interventioneller
Instrumente im MRT. Die in den frithen 1990er Jahren eingefiihrten offenen MRT-Systeme
im Niedrigfeldbereich (0.2-0.5 Tesla) ermoglichten einen guten Patientenzugang und somit
deren interventionelle Verwendung. Es bestanden jedoch weiterhin technische Schwierigkei-
ten bei der Uberfiihrung in die klinische Routine. Diese beinhalten Limitationen in der Echt-
zeitbildgebung, der hochaufgeldsten Darstellung des Instrumentariums oder der Temperatur-

bestimmung, die der niedrigen Feldstirke anhaften.

In den letzten Jahren hat eine enorme Weiterentwicklung der offenen MRT stattgefunden:
Erhohte Feldstérke, verbesserte Hardware und Rechnerleistung, schnellere Software, spezielle
Benutzeroberflichen und innovative schnelle Sequenzen haben die Bildgebung deutlich be-
schleunigt und die Bildqualitét auf ein neues Niveau gebracht. So ist die Einfiihrung des offen
konfigurierten Hochfeld-MRT-Systems bei 1.0 Tesla eine wichtige Innovation der letzten
Jahre. Dieses MRT-System unterstiitzt alle Optionen der modernen MRT-Bildgebung, erlaubt
einen direkten Zugang zum Patienten und ermdglicht somit die Verwendung des MRT als

Bilgebungsmodalitdt zur Interventionssteuerung.



1.1  MRT-Bildgebung zur Interventionssteuerung
l.1.a Vorteile und Problematik der MR-Steuerung

Es bestehen viele Eigenschaften, die die MRT fiir die Navigation und Kontrolle interventio-
neller Eingriffe prédestinieren: Da es nicht zur Exposition von ionisierenden Strahlen kommt,
ist ihr Einsatz nach dem ALARA-Prinzip (,,as low as reasonably achievable*) des Strahlen-
schutzes fiir den Patienten und insbesondere fiir den Interventionalisten von Bedeutung. Al-
lein diese Tatsache konnte in Zukunft zu einem vermehrten Einsatz der Methode fiihren. Dar-
iiber hinaus gibt es weitere Vorteile: die MRT ermdglicht eine Bildgebung mit relativ guter
rdumlicher und zeitlicher Auflosung (1). Die Modalitét hat von allen bildgebenden Verfahren
den besten Weichteilkontrast mit oder ohne Einsatz von Kontrastmittel, der es ermoglicht,
kleinste pathologische Gewebsverdnderungen zu detektieren sowie umgebende Risikostruktu-
ren zu visualisieren (2). Die MRT erlaubt multiplanare, zwei- und dreidimensionale Bildge-
bung (3). Und schlieBlich ist es moglich, Fliisse, Perfusion und Diffusion zu messen und zu
quantifizieren (4-6). Ein weiterer Aspekt ist die Temperaturempfindlichkeit der MRT, um
Anderungen der Gewebetemperatur zu beurteilen (7, 8). Eine solche Bandbreite kann heute

kein anderes bildgebendes Verfahren aufweisen.

Der Weichteilkontrast der CT ist gut verglichen mit konventionellem Rontgen, aber nicht ver-
gleichbar mit der MRT. Ein weiterer Nachteil der CT im Vergleich zur MRT ist die einge-
schrinkte Bildebenenwahl: In der Gantry des CT konnen Interventionsinstrumente nur in axi-
alen, bzw. schrig axialen Schichten vollstindig abgebildet werden; dies schrankt die
interventionellen Optionen deutlich ein. Allerdings ist es moglich, die CT-Daten in sagittalen
und coronaren Schichten zu rekonstruieren. Die Mehrschichtdetektortechnologie wurde in den
letzten Jahren weiterentwickelt und hat die Rekonstruktionsgeschwindigkeit und die Bildauf-
16sung der rekonstruierten Bilder verbessert. Wenn diese Rekonstruktionen schnell genug
vonstatten gehen, wird auch die CT zukiinftig interessante neue Elemente in der Therapiekon-

trolle hervorbringen.

Zu den Nachteilen der MRT-gefiihrten Intervention gehdren die Sicherheitsaspekte in der
MRT-Umgebung (9, 10). Das magnetische Feld muss bei der Entwicklung und Konstruktion
der Raumlichkeiten, beim Equipment des Patientenmonitorings und der Interventionsinstru-
mente beriicksichtigt werden. Konventionelles chirurgisches Zubehor und Instrumentarium
konnen in der Regel nicht verwendet werden. Sdmtliches Instrumentarium muss MR-sicher
sein, das heilt nicht-magnetisch und ohne bis minimale magnetische Anziehungskréfte. Des
weiteren sollten das Instrumentarium und Zubehér MR-kompatibel sein, das bedeutet, dass

deren Funktionalitdt nicht eingeschrankt und storende Bildartefakte minimiert sein sollten.
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Beim Gebrauch kommerziell erhédltlicher MR-kompatibler Instrumente kann es zu Erwiér-
mung an der Spitze der jeweiligen Objekte in Wechselwirkung mit Radiofrequenzimpulsen
kommen. Dies muss beriicksichtigt werden, um Gewebeschdden zu vermeiden. Induktion von
Wirme kann auch bei MR-kompatiblen Instrumenten auftreten und korreliert mit der Stérke
des Magnetfelds und der verwendeten Bildsequenz. Dies ist vor allem bei hohen Feldstarken
und MR-Sequenzen mit hoher spezifischer Absorptionsrate (SAR), z.B. bei Turbo-Spin-Echo
Sequenzen mit vielen 90°-Impulsen, problematisch. Bis heute wurde iiber keine Gefihrdung
durch MR-kompatible Nadeln berichtet, jedoch sind Temperaturen bis zu 76 °C an der Spitze
eines Nitinol Fithrungsdrahtes im 1.5 Tesla MRT bei maximalen SAR-Werten aufgetreten
(11). Die Erwdrmungen sind dann besonders ausgeprédgt, wenn die Lénge der elektrisch lei-

tenden Struktur eine Bo-abhéngige Resonanzlinge erreicht (10).

Ein weiterer Nachteil der MRT ist die relativ langsame Bildrate. Weiterhin ist die Visualisie-
rung von Lungengewebe und kleinen Knochenstrukturen limitiert. Konventionelle MRT-
Tunnelsysteme erlauben keinen idealen Zugang fiir die Durchfiihrung interventioneller Proze-
duren (12, 13). Das starke Magnetfeld und der Einsatz von Radiofrequenzimpulsen stehen der
Untersuchung von Patienten mit Herzschrittmachern, Cochleaimplantaten oder mit bestimm-
ten Aneurysma-Clips entgegen. Die Larmbelastung spielt in der Hochfeld-MRT eine wichtige
Rolle und ist auf elektromechanische Kréfte und Schwingungen zuriickzufiihren, die an den
Verankerungen der Gradientenspulen wirken. In eigenen Untersuchungen wurden Spitzen-
schalldruckpegel von iiber 110 dB bei 1.0 Tesla gemessen. Diese Werte entsprechen Schall-
pegeln, wie sie z.B. bei einem Rockkonzert (~110 dB) oder von einem startenden Diisenjet
(~120 dB, Entfernung 60 m) erreicht werden konnen. Die Gerduschentwicklung hiangt hierbei
sowohl von der Feldstirke als auch vom verwendeten Gradientensystem und von der Se-
quenzcharakteristik ab. Eine Vergleichbarkeit der publizierten Daten sowie eine Interpolation
auf verschiedene Feldstdrken ist somit schwierig (9). Die einfachste und kostengiinstigste
Losung fiir den Patienten sind Ohrstopsel, die den Larm bis 30 dB reduzieren und in der Re-
gel einen ausreichenden Schutz bieten (9). Fiir das Personal ist die Anschaffung eines MR-
kompatiblen Kommunikationssystems empfehlenswert, das den Lirm reduziert und eine

Kommunikation innerhalb des Magnetraums sowie nach drauflen ermdglicht.

Vor- und Nachteile der MRT im Vergleich zu den etablierten Bildgebungsmodalititen sind in
Tabelle 1 dargestellt.



Tabelle 1 Qualititen der verschiedenen Bildgebungsmodalititen fiir den interventionellen Gebrauch

Methode Vorteile Nachteile
usS Gute Verfiigbarkeit Variable rduml. und Kontrastauflosung
Keine Strahlenexposition Limitiert bei Knochen und Luft
Kostengiinstig
Echtzeit
Multiplanaritat
Guter Patientenzugang
Fluoroskopie Echtzeit Strahlenexposition
Knochendarstellung Uniplanaritét
Schlechter Weichteilkontrast
CT Hohe rduml. und zeitl. Auflosung Limitierte Multiplanaritat
Stereotaktische Optionen Keine Temperatursensitivitat
Limitierter Patientenzugang
Strahlenexposition
MRT Hoher Weichteilkontrast Hohe Kosten
Sensitivitét fiir Diffusion und Kein Patientenzugang wihrend
(Tunnelsystem) .
Temperatur Bildgebung
Multiplanaritat MR-Sicherheit, -Kompatibilitit
Keine Strahlenexposition Lautstérke
MRT Guter Patientenzugang Hohe Kosten
(offenes Sys- Multiplanaritat MR-Sicherheit, -Kompatibilitit
Hoher Weichteilkontrast Verfiigbarkeit
tem) Temperatursensitivitat Lautstérke

Keine Strahlenexposition (Limitierte Feldstérke)

1.1.b  MRT-Gerdtekonzepte

MRT-gesteuerte Interventionen werden sowohl in Hochfeld- als auch in Niedrigfeld-MRT-
Systemen durchgefiihrt. Die Einteilung der Magnetfeldstirken in Niedrigfeld (bis 0.5 Tesla),
Mittelfeld (0.5 — 1.0 Tesla) sowie Hochfeld (ab 1.0 Tesla) basiert nicht auf physikalisch-

technischen Kriterien. Sie dient vielmehr einer Orientierung.

Hochfeld-MRT-Systeme sind klassischerweise supraleitende Elektromagneten in Tunnelkon-
figuration (Abb. 1a), da stirkere Magnetfelder eine robustere Abschirmung und Gradienten
benétigen, um eine Feldhomogenitdt zu ermoglichen. Im klinischen Einsatz werden Feldstér-
ken bis zu 3 Tesla, neuerdings bis 7 Tesla erreicht. Der Vorteil stiarkerer Magnetfelder ist eine
bessere raumliche und zeitliche Auflosung. Der Ort der hochsten Homogenitdt und Stérke des
Magnetfeldes (,,Jsozentrum®) befindet sich in der Mitte des Tunnels. Um eine optimale Bild-
qualitdt mit maximaler Signalauslese zu erreichen, muss die zu untersuchende oder zu behan-
delnde Region des Patienten im Isozentrum platziert werden. Daher gilt, je 1dnger der Tunnel

ist, desto weniger zuginglich ist die im MRT-Bild dargestellte Korperregion fiir eine Inter-
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vention. Durch Verkiirzung der Magneten (,,short-bore) und eine Bohrung mit groerem
Tunneldurchmesser (,,wide-bore*) wird versucht, die Zuganglichkeit zum Patienten zu ver-

bessern (Magnetom Espree, Siemens Medical Solutions, Germany) (Abb. 1b) (14, 15).
Niedrigfeld-und Mittelfeld-MRT-Systeme sind weniger sensibel was die strukturelle Konfigu-

ration angeht. Dies ermoglichte die Konstruktion offen konfigurierter MRT-Systeme, die u.a.
zur Steuerung interventioneller Verfahren entwickelt worden sind (16, 17). Die fritheren Ge-
riteklassen sind baulich dem Rontgen-,,C-Bogen* (Abb. 1¢) nachempfunden und basieren auf
Permanent- oder auch auf Widerstandselektromagneten mit zwei sich gegeniiberliegenden
Polschuhen mit Feldstidrken im Niedrigfeldbereich (Magentom OpenTM, Siemens Medical
Systems, Erlangen, Deutschland und Panorama 0.23T, Philips Medical Systems MR-
Technologies Finnland, Vantaa, Finnland) (18, 19). Der Patientenzugang ist von der kontrala-

teralen Seite der Saule weitrdumig moglich. Das sogenannte , Upright™

-System (Fa. Fonar,
Melville, NY, USA) basiert auf zwei sich vertikal gegeniiberliegenden Widerstandselektro-
magneten mit 0.6 Tesla (Abb. 1¢, kleine Abb.); hiermit wird der Patient aufrecht positioniert.
Ein supraleitendes 0.6 Tesla Modell mit zwei horizontal angeordneten supraleitenden Elekt-
romagneten wurde ebenfalls eingefiihrt (Panorama, Philips Medical Systems MR-
Technologies Finnland, Vantaa, Finnland) (Abb. 1d). Ein anderes Konzept ist die sogenannte
,Double-Doughnut“-Bauweise mit 0.5 Tesla (Abb. 1e) (Signa SPTM, General Electrics Me-
dical Systems, Milwaukee, WI, USA). Bei diesem System wurde das mittlere Segment eines
konventionellen Tunnelsystems herausgenommen, sodass der Patientenzugang von der Seite
und von oben mdglich ist. Im Vergleich zum Tunnelsystem ist der Zugang zum Patienten im

Isozentrum hier wesentlich besser. Ein GroBteil der verdffentlichten interventionellen MR-

Studien wurde mit diesem System durchgefiihrt (20-22).

Offene Gerdte mit sich gegeniiberliegenden Magnetpolschuhen haben im Vergleich zu Tun-
nelsystemen den Vorteil, dass der Patient senkrecht und damit relativ kurzstreckig von den
Magnetfeldlinien durchdrungen wird. Demgegeniiber wird das Magnetfeld bei Tunnelsyste-
men auf einer langen Strecke entlang der Patientenlédngsachse gestort. Die Systeme mit verti-
kalem Magnetfeld bendtigen jedoch ein anderes Spulen-Design als konventionelle Tunnelsys-
teme mit horizontaler Feldorientierung. Die offenen Systeme sind geeigneter fiir
interventionelle Prozeduren als geschlossene Systeme. Allerdings miissen bei offenen Nied-
rigfeld- im Vergleich zu Hochfeld-Systemen starkere Feldinhomogenitdten und eine Bildqua-
litdt mit geringerer Aufldsung in Kauf genommen werden. Fiir einzelne interventionelle Pro-

zeduren ist die Bildqualitdt der Niedrigfeld-MRTs jedoch ausreichend (13, 23, 24).



Es sind weiterhin adaptierte MRT-Konzepte fiir spezielle Interventionen entwickelt worden.
Ein Hybrid-OP-Konzept, bei dem sich das MRT-System direkt neben dem OP befindet, wird
in der Neurochirurgie eingesetzt (25). Endovaskuldre Interventionen werden in sogenannten
XMR-Systemen, einer Kombination aus klinischem MR-Tomographen und Angiographiean-

lage, durchgefiihrt (26).

Seit neuestem steht eine Generation von offenen MRT-Systemen mit vertikaler Feldorientie-
rung zur Verfligung, die im Hochfeldbereich bei 1.0 Tesla arbeiten und bei guter Patientenzu-
géanglichkeit alle Untersuchungsmethoden der modernen MRT-Bildgebung unterstiitzen (Pa-
norama HFO, Philips Healthcare, NL) (Abb. 1d und 2).

Abb. 1 Graphische Darstellung verschiedener MRT-Gerdtekonzepte mit schematischer Darstellung
der Magnetfeldlinien. (A) Tunnelsystem mit langer ,, Bohrung* und schlechter Patientenzugdnglich-
keit, (B) mit kurzer ,,Bohrung“ und grofierem Tunnelradius fiir verbesserte Zugdnglichkeit bei Inter-
ventionen. Die Magnetfeldlinien verlaufen innerhalb der Rohre weitgehend parallel zur Patienten-
ldngsachse (Pfeile). (C-E) Konzepte offener MRT-Systeme. (C) C-Arm-Konzept (groffe Abb.), das in
der Regel mit Permanentmagneten im Niedrig- bis Mittelfeld (bis 0.5 Tesla) arbeitet. ,, Upright“™-
Konzept (kleine Abb.). Es entspricht im weiten Sinne einem um 90° gekippten C-Arm-Konzept. (D)
MRT-System mit zwei horizontal ausgerichteten supraleitenden Elektromagneten mit Feldstdrken bis
zu 1,0 Tesla (z.B. Panorama® HFO, Philips Healthcare, NL). (E) Tunnelsystem (,, Double-Doughnut“,
GE), das in der Mitte des Tunnels einen Zugangsweg zum Patienten bietet. Bei den in (C) und (D)
dargestellten Konzepten werden die Hauptmagnetfeldlinien im Isozentrum senkrecht zur Patienten-
ldngsachse erzeugt (Pfeile). Graphik erstellt durch Dr. J. Pinkernelle, AG offene MRT Charité.



l.1.c  Schnelle MR-Bildgebung

Die Bildsequenzen in der interventionellen MRT (iMRT) unterscheiden sich von klassischer-
weise verwendeten diagnostischen MRT-Sequenzen. Interventionelle Sequenzen miissen eine
Bildgebung mit guter rdumlicher und zeitlicher Auflésung ermdglichen (MR Fluoroskopie).
Diese Bedingungen zu erfiillen ist komplex; eine schnelle Bildgebung geht in der Regel mit
EinbuBlen in der Auflosung und dem Signal-zu-Rausch-Verhiltnis (SNR) einher (27). Daher
sind die meisten verwendeten MR-Fluoroskopie-Sequenzen speziell adaptierte Sequenzen, die
auf schnellen diagnostischen MR-Sequenzen basieren. Zumeist werden schnelle Gradienten
Echo (GRE) und schnelle Spin Echo (SE) Sequenzen verwendet (23). Zudem gibt es ver-
schiedene Strategien der k-Raum-Auslese, die entwickelt wurden, um die Geschwindigkeit
der Bildgebung zu optimieren. Hierzu gehoren ,,.LoLo*“-, ,keyhole"- und segmentierte k-
Raum-Auslese- sowie ,,wavelet*“-kodierte Datenakquisitionstechniken (28-31). Parallele Bild-
gebungstechnicken wie ,,Sensitivity Encoding® (SENSE) und ,,Simultaneous Acquisition of
Spatial Harmonics* (SMASH) helfen, die Akquisitionen zeitlich zu verbessern und haben in

den letzten Jahren neue Standards in der MR-Bildgebung gesetzt (32).

1.1.d Navigation, Tracking, Artefakte

Die Navigation von Interventionen und die Visualisierung von Instrumenten im MRT basie-
ren auf dem kreativen Einsatz der Scanner-Hardware, Software, Sequenzen und Trackingop-
tionen (33). MR-gesteuerte Interventionen konnen prinzipiell in einem diagnostischen Scan-
ner mit Standardsoftware durchgefiihrt werden. Es ist jedoch wesentlich effizienter und
sicherer mit einer speziellen interventionellen Benutzeroberfldche (Interface) und einer opti-
malen Echtzeitkontrolle zu arbeiten (34). Die meisten Hersteller bieten ein integriertes Inter-
face fiir den interventionellen Gebrauch ihrer Systeme an. Das Interface ermdglicht die Dar-
stellung multiplanarer Bildebenen, die fiir die interaktive Lokalisation, Planung und das
Monitoring der Intervention essentiell ist. Ebenfalls sind dreidimensionale Volumetriemodelle
und Softwares fiir die Datenaufarbeitung vorgestellt worden (35, 36). Diese Hilfsmittel erwei-
tern das Anwendungsspektrum der generierten Bilddaten fiir den Nutzer. Das interventionelle
Interface kann innerhalb des MR-Raumes iiber MR-kompatible ,,in-room* Monitore oder Pro-
jektoren dargestellt werden. Die Navigation des Interface kann {iber die MR-Konsole im Vor-
raum durch einen Assistenten gesteuert werden. Um einen direkten Nutzen aus der Multi-
planaritéit zu ziehen, ist es jedoch sinnvoll, dass der Interventionalist unmittelbar die Einstel-

lung der Untersuchungsebene und weiterer Bildparameter selbst navigieren kann. Hierfiir bie-
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ten sich ein FuBpedal oder eine MR-taugliche PC-Maus an, die unwesentlich mit dem Mag-

netfeld interagieren und deren Funktionen im HF-Feld nicht beeintrichtigt werden (37, 38).

Wichtige Voraussetzung fiir jeden bildgesteuerten Eingriff ist eine schnelle und zuverlédssige
Darstellung und Verfolgung der Instrumente. Hierbei unterscheidet man aktive und passive
Trackingverfahren. Aktive Trackingmethoden sind bei Interventionen, v.a. im Niedrigfeld-
MRT mit langsamerer Bildrate von Vorteil. Am haufigsten wurde ein optisches Tracking-
System mit Infrarotkameras eingesetzt, welches eine Positionskontrolle des jeweiligen In-
struments in Echtzeit durch das sofortige Feedback des Systems ermdglicht, wahrend die
MRT die Bildakquisition entlang des Punktionsweges liefert. Die Bildschicht liegt dabei in
einer Ebene entlang der berechneten Nadellage im Raum (13, 17, 22, 33, 34, 39-41).
Nachteile sind die erforderte Sicht der Kameras auf das Instrument und die potentielle
Biegung der Nadel. Weiterhin ist es moglich, mit Hilfe integrierter Hochfrequenz-
Empfangsspulen oder induktiv gekoppelter Markerspulen die exakte Instrumentenposition zu
bestimmen. Es ist ebenfalls moglich, durch lokal induzierte Feldinhomogenitéten die Instru-
mentenposition zu bestimmen. Bei dieser Methode wird ein Draht in die Wand des Instru-
ments eingebracht; dieser erzeugt tiber Anlegen von Gleichstrom einen lokalen Signalabfall.
Weitere Ansitze stellen Messungen der Gradientenfelder iiber Hall-Sonden oder optische
Faraday-Sensoren dar (10). Diese aktiven Trackingverfahren weisen iiberwiegend einen ho-

hen technischen Aufwand auf und sind kommerziell noch nicht verfiigbar.

Die passive Visualisierungstechnik stellt eine einfache Methode dar und basiert auf dem inhéa-
renten Suszeptibilititsartefakt eines Instruments, welches zu einer geometrischen Abbildver-
zerrung in den MR-Bilddaten nach der Fourier-Rekonstruktion fiihrt (42). Hierbei sind keine
weitere Hardware oder Bildnachbearbeitung notwendig. Um préizise Interventionen zu ge-
wihrleisten, sollten die Breite und Spitze des Artefakts die reale Position so prazise wie mog-
lich wiedergeben (43). Das entstehende Artefakt muss groB3 genug sein, um auf dem Bild
identifizierbar zu sein und diinn genug, um Uberlagerungen mit benachbarten anatomischen
Strukturen und Fehleinschitzungen der Instrumentenposition zu vermeiden (44). Die Haupt-
faktoren, die das Artefakt beeinflussen, konnen beziiglich ihrer intrainterventionellen Modifi-
zierbarkeit in konstante Faktoren (Instrumentenlegierung, und -geometrie, Magnetfeldstirke)
und variable Faktoren (MR-Sequenz-Typ, MR-Sequenz-Parameter, Instrumentenorientierung)
eingeteilt werden (42, 44, 45). Im klinischen Alltag ist das passive Tracking die am haufigsten
angewandte und bewihrteste Methode der Instrumentenverfolgung (15, 23, 24, 39, 46-51).

Weiterhin werden Suszeptibilititsmarker (z.B. Magnetit) zur Abschwichung oder positive
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Marker (Kontrastmittel Beschichtung oder Fiillung eines Katheters) zur Steigerung des MR-

Signals z.B. bei endovaskuldren Eingriffen verwendet (10).

1.1.e MR Thermometrie

Die MRT bietet die Moglichkeit einer nicht-invasiven Temperaturmessung im Korpergewebe.
Diese als MR Thermometrie bezeichnete Funktionalitét ist ein bereits angewendetes Monito-
ringverfahren bei thermoablativen Therapiekonzepten (8). Mit einer online Thermometrie soll
die Abgrenzung des Thermoeffektes bzw. der Gewebenekrose ermittelt und die vollstandige

Ablation des Tumorgewebes unter Schonung der Umgebungsstrukturen erreicht werden.

Das Temperaturmonitoring kann mit verschiedenen temperaturabhingigen MR-Parametern
erfolgen: wie der molekularen Diffusionskonstanten, der spektroskopischen Bildgebung, der
Protonendichte und der Magnetisierungstransfer sowie mit temperatursensitiven Kontrastmit-

teln. Die Messung der genannten Parameter ist jedoch wenig praktikabel.

Eine in der Vergangenheit hiufig verwendete Methode beruht auf der Spin-Gitter Relaxati-
onszeit (T1). Die T1-Relaxationszeit zeigt bei vielen Geweben eine anndhernd lineare Abhéin-
gigkeit von der Temperatur. Es wurden Temperaturabhiangigkeiten der T1-Zeit von 0,8 bis 2
%°C " ! bestimmt (52). Aus T1-gewichteten Sequenzen kann die T1-Zeit und somit die Tem-

peraturdifferenz zu einer Referenzaufnahme ermittelt werden (53).

Der vielversprechendste Ansatz basiert auf der Protonenresonanzfrequenz (PRF). Diese ist
mit einem Koeffizienten o von etwa - 0,01 ppm pro Grad Celsius {iber einen weiten Bereich
linear von der Temperatur abhéngig (7, 8, 53, 54). Fiir die PRF-Thermometrie wird aus dem
MR-Signal die dynamische Anderung der PRF mittels Subtraktion der Phasenlagen A® extra-
hiert und durch die Kalibrationskonstante o, das gyromagnetische Verhéltnis fiir Wasserpro-
tonen vy, die Feldstirke des MRT-Systems BO und die Echozeit TE der Messsequenz dividiert:

Ao

ATe—rt .

Dabei ist die Verschiebung der Resonanzfrequenz beinahe unabhédngig von der Gewebezu-
sammensetzung. Farbkodierte Temperaturkarten ermoglichen eine gute Kontrolle der Hitze-

verteilung in Gewebestrukturen.

Ausgehend von der guten Datenlage bei der Magnetfeldstirke von 1.5 Tesla, kann davon aus-
gegangen werden, dass die MR Thermometrie bei 1.0 Tesla ebenso moglich ist. Die Berech-

nung von Temperaturen stellt jedoch stets eine individuelle Losung fiir ein MRT-System und
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der klinischen Protokolle dar, denn die Temperaturgenauigkeit ist abhdngig von der Feldstar-
ke, den Pulssequenzen, dem Gewebe, der Wéirmequelle und den intrinsischen MR-

Parametern, auf denen die Berechnung basiert (56).

ADbb. 2 Interventionelles Set-up im offenen 1.0 Tesla MRT mit vertikal orientierten Magnetfeld B0
(Panorama HFO, Philips Healthcare, NL) in der Charité - Campus Mitte. (1) MR-System, (2) zwei
., in-room * Monitore fiir MR-Fluoroskopie und MR-Thermometrie, (3) MR-kompatible PC-Maus, (4)
Beamer, (5) MR-Infusionsstdnder, (6) MR-Trolley, (7) MR-Andsthesie-Tower/Monitoring, (8) Gas/O2
Anschliisse, (9) Ambient experience. 18 jahriger mdnnlicher Patient mit Osteoid Osteom am rechten
Calcaneus in Intubationsnarkose zur MRT-gesteuerten LASER-Ablation.
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1.2 Bild-gesteuerte Interventionen

Bild-gesteuerte Interventionen werden zu diagnostischen oder, dhnlich wie eine Operation, zu
therapeutischen Zwecken eingesetzt. Ein essentieller Aspekt moderner Bild-gesteuerter Inter-
ventionen ist deren Minimalinvasivitét, die zu einer verbesserten Compliance der Patienten

und oft auch zu verbesserten Therapieergebnissen verhelfen kann.

Die Entwicklung von Ultraschall und CT forderte den vermehrten Einsatz neuer interventio-
neller Prozeduren, die damit sicherer geplant und durchgefiihrt werden konnten. So sind heute
Probeentnahmen (Aspirationen und Biopsien), Drainagenanlagen, Infiltrationen und palliative

Tumortherapien unter Bildkontrolle mdglich (57-60).

Die ersten Interventionen unter MRT-Kontrolle wurden in den 1980er Jahren durchgefiihrt
und waren Aspirationsbiopsien (61, 62). 1988 beschrieben Sonnenberg et al. (63) ein System
fiir die MR-gesteuerte Biopsie und Drainage. Experimentelle MR-gesteuerte Therapien wur-
den 1992 von Cline et al. (64) und Matsumoto et al. (65) durchgefiihrt. Seither haben die In-

dikationen und die Anwendungsgebiete MR-gesteuerter Interventionen stetig zugenommen.

1.2.a Spinale Schmerztherapie

Die Anzahl der Patienten mit Riickenschmerzen und der damit assoziierten Morbiditdt und
Arbeitsunfdhigkeit sowie die Kosten der Behandlung haben in den letzten Jahren deutlich
zugenommen (66). Es ist heute anerkannt, dass sich dieses Dilemma nicht mit chirurgischen
Operationen 16sen ldsst. Minimal invasive Interventionen bieten hier die Mdglichkeit, die

Schmerzsymptomatik zu lindern und das Risiko der assoziierten Morbiditét zu reduzieren.

Bei den selektiven Infiltrationen der Nervenwurzel, der Facetten- und Sakroiliakalgelenke
werden tiiblicherweise eine Kombination aus Kortikosteroid und Analgetikum periradikuldr
oder epidural, bzw. intraartikuldr injiziert. Die Infiltrationen werden zur prdoperativen Diag-
nostik von lumbosakralen Schmerzsymptomen und radikuldren Schmerzen bei uneindeutiger
Symptomatik und Bildgebung angewandt (67, 68). Ebenfalls hat die spinale Infiltrationsthe-
rapie einen signifikanten therapeutischen Effekt bei diskogenen und radikuldren Schmerzen
sowie bei Schmerzen, welche auf degenerative oder entziindliche Verdnderungen der Facet-

ten- oder Sakroiliakalgelenke zurlickzufiihren sind (24, 69).

Ublicherweise werden spinale Punktionen und Infiltrationen unter Fluoroskopie oder CT-
Bildkontrolle durchgefiihrt. Die Fluoroskopie ist preisgiinstig und praktikabel, es gibt jedoch
einige Nachteile: Erstens muss die Intervention anhand der kndchernen Leitstrukturen geplant
und durchgefiihrt werden. Sdmtliche anatomische Variationen oder Pathologien der Weichtei-
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le kdnnen mit dieser Methode nicht erfasst werden. Die Verwendung von Kontrastmitteln
kann dieses Defizit nur geringfligig bessern, da nach Injektion nur die Konturen der zur Nadel
angrenzenden Strukturen abgebildet werden (70). Zweitens werden bei der CT- und fluoro-
skopischen Steuerung sowohl Patient als auch Interventionalist einer gewissen Strahlenexpo-

sition insbesondere bei seriellen Therapieschemata ausgesetzt (71).

Es liegen bislang einzelne Studien {iber MRT-gesteuerte spinale Infiltrationen vor, durchge-
fiihrt im offenen Niedrigfeld-MRT (23, 24, 39, 49) oder kiirzlich im ,,wide-bore* MRT (14,
15). Neben der Mdglichkeit der direkten Visualisierung der Injektionsnadel kann bei einer
MR-gesteuerten Infiltration Kochsalz als Kontrastmittel injiziert werden und das Injektat peri-
radikuldr, epidural bzw. intraartikulér in stark T2-gewichteten fett-geséttigten Sequenzen dar-
gestellt werden. Diese Methode hat sich zur Bestétigung der korrekten Nadelposition und zur
technischen Erfolgskontrolle bei periradikuldren Infiltrationen als effektiv erwiesen (24, 49).
In T1-gewichteten Sequenzen wurden zu diesem Zweck ebenfalls Gadolinium-basierte Kon-
trastmittel verwendet (15). Gadolinium wurde allerdings bis dato nicht zur intrathekalen In-
jektion zugelassen, wihrend sich bei Verwendung von Kochsalz mogliche Nebenwirkungen

der intrathekalen oder epiduralen Injektion von Gadolinium vermeiden lassen.

Liegen spinale Zysten dem Riickenschmerz und/oder der Radikulopathie zugrunde, werden
diese iiblicherweise chirurgisch reseziert. Als minimal-invasiven Ansatz wurden Zysten unter
CT- und fluoroskopischer Kontrolle punktiert (72). Eine MRT-gesteuerte Aspiration sympto-

matischer lumbosakraler Zysten wurde in der Literatur bisher nicht beschrieben.

1.2.b Diskographie

Die erste Diskographie wurde 1948 von Lindblom durchgefiihrt (73). Bei dieser minimal-
invasiven Prozedur wird ein Kontrastmittel in eine intervertebrale Bandscheibe injiziert, um
die Diskusdegeneration morphologisch zu beurteilen und um den Ursprung der Schmerzen zu
ermitteln. Die Aussagekraft der Diskographie wird kontrovers diskutiert (74). Die MRT ist als
wichtigste Bildgebungsmodalitit in der Erfassung degenerativer Bandscheibenveridnderungen
und damit verbundener Pathologien anerkannt. Die morphologischen Verdnderungen in der
MRT korrelieren jedoch nicht notwendigerweise mit den klinischen Symptomen bei Patienten
mit tiefem Riickenschmerz (75). Daher spielt die Diskographie weiterhin eine Rolle in spezi-
ellen diagnostischen Fragestellungen, wie der Identifikation affektierter Bandscheiben durch
die Provokation des sogenannten ,,Memory-pain® (iibereinstimmender provozierter und vor-

bestehender Schmerz) vor intradiskaler thermischer Intervention, totalem Bandscheibenersatz
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oder spinaler Fusion (76, 77). Eine innovative Modifikation der Diskographie ist der Disko-
block, bei dem ein langwirksames Lokalandsthetikum intradiskal injiziert wird. Der Disko-
block zeigte erste vielversprechende Daten zur Diagnose des diskogenen tiefen Riicken-

schmerzes (78).

Ein Nachteil der Diskographie/Diskoblock unter konventioneller Fluoroskopie oder CT-
Steuerung ist die Strahlenexposition des unteren Abdomens bei ldngeren Interventionszeiten
(79). Die intradiskale Applikation eines Gadolinium-basierten Kontrastmittels hat zur techni-
schen Machbarkeit von MR-Diskogrammen beigetragen (80-82). Erste Studien zur MR-
gesteuerten Diskographie im offenen Niedrigfeld-MRT konnten bereits die Moglichkeiten
einer kombinierten MR-gesteuerten Nadelpositionierung und diagnostischen MR-

Diskogrammen zeigen (48, 83).

1.2.c Lasertherapie bei Osteoid Osteom

Das Osteoid Osteom (OO) ist ein benigner Knochentumor und besteht aus einem stark gefal3-
versorgten ,,Kern* (Nidus), der von einer Zone reaktiv wachsendem sklerotischen Knochen-
gewebes umgeben ist. Besonders hdufig kommt das OO in den Diaphysen der unteren Extre-
mitdten (Oberschenkel, Schien- und Wadenbein) und oftmals auch in der Wirbelsdule vor.
Auch andere Knochen (z.B. Finger- und Fussknochen) kénnen betroffen sein. Der Tumor tritt
meist zwischen dem 10. und 30. Lebensjahr und zwei bis drei Mal hdufiger beim ménnlichen
Geschlecht auf (84). OO zeigen Symptome in Form von stirksten lokalen Schmerzen, die
typischerweise nachts auftreten und gut auf Salizylate (z.B. Aspirin) und andere nicht-
steroidale Schmerzmittel (NSAID) ansprechen. Bei Auftreten in der Wirbelsidule konnen OO
eine Wirbelsdulenverkriimmung (Skoliose) verursachen, in der Ndhe von Gelenken oder
Wachstumsfugen konnen bei ldngerer Anamnese auch schwer zu behandelnde Spéatkomplika-

tionen wie Wachstumsstorungen und Arthrosen auftreten.

Als konservative Therapie des OO wurde die medikamentdse Langzeittherapie mit Salizyla-
ten oder NSAID angewandt, was aufgrund der bekannten Nebenwirkungen und Komplikatio-
nen dieser Medikamente insbesondere vor dem Hintergrund der jungen Patientenklientel nicht
mehr gerechtfertigt erscheint (85). Die chirurgische en bloc Resektion und Curettage bildeten
frither den therapeutischen Goldstandard. Dabei kann sich die intraoperative Tumorlokalisati-
on schwierig gestalten und eine oft unverhdltnismaBig grole Resektion des betroffenen Kno-
chens erfordern (86). In den letzten Jahren wurden zunehmend minimal-invasive Therapieop-

tionen bei OO angewandt: neben der CT-gesteuerten Thermoablation, sind dies die
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Nidusbohrung und die Alkoholinjektion des Nidus. Die CT-gesteuerte Anbohrung des Nidus
hat durch inkomplette Nidusentfernung zu hiufigen Rezidiven gefiihrt (87). Eine zusétzliche
Alkoholinjektion konnte diese reduzieren; die Verteilung des Alkohols wéhrend der Injektion
ist aber nur schwer zu steuern und kann zur Schiadigung benachbarter, teils sensibler Struktu-
ren fithren. Heute stellt die CT-gesteuerte Thermotherapie des OO die Methode der Wahl dar,
hierzu sind insbesondere die RFA (Radiofrequenzablation) (88, 89) und die Laser-Ablation
(85, 90) gebriuchlich. Eine Publikation zeigte auch die Machbarkeit der MRT zur Steuerung
der Laser-Ablation von OO in einem Niedrigfeld-MRT bei 0.23 T, wobei eine MR-

thermometrische Kontrolle technisch nicht moglich war (47).

1.2.d Laser-induzierte Thermotherapie der Leber

Primére und sekundére Lebermalignome sind primér Ziel chirurgischer Resektion mit kurati-
vem Ansatz. Allerdings sind nur 20-25% aller Lebertumore primér chirurgisch resezierbar.
Als palliativ adjuvante Verfahren stehen verschiedene Bild-gesteuerte lokoregiondre Thera-
piekonzepte zur Verfiigung (91). Die Tumorablation kann mit Strahlung, chemischer oder
thermaler Koagulation erreicht werden. Neben der perkutanen stereotaktischen Radiatio (92)
findet die Bild-gesteuerte interstitielle Brachytherapie zunehmend Anwendung (59). Die In-
jektion von Alkohol oder anderen zytotoxischen Substanzen wird hiufig zur chemischen Ab-
lation von Tumoren angewendet (93, 94). Thermale Gewebekoagulation kann durch Erhitzen
des Gewebes mit Laser (95), Radiofrequenz (96), Mikrowellen (97), fokussiertem Ultraschall
(FUS) (98) und Kryotherapie (99) erreicht werden. Gemeinsam haben diese Verfahren eine
niedrige assoziierte Morbiditdt und Mortalitdt. In Abhdngigkeit von der Indikation und der
verwendeten Modalitét sind die Ergebnisse der Ablationstherapie im Vergleich zur operativen

Therapie gut bis exzellent (91, 100-102).

Fiir die Laser-induzierte Thermotherapie (LITT) wird meist ein Nd:YAG-Laser mit einer
Wellenlidnge von 1064 nm eingesetzt. Eine Laserfaser leitet die eingesetzten Energien von 5
bis 30 Watt in die Zielregion. Ein aktiver Bereich von 2 bis 5 cm Lénge am Ende der Faser
streut das Laserlicht und bedingt eine annidhernd halbelliptische Strahlungs- und Warmeaus-
breitung. Um klinisch relevante Koagulationen zu erreichen, muss eine Karbonisation an der
Laserfaser und im Gewebe vermieden werden. Dies kann durch gekiihlte Kathetersysteme
gewdhrleistet werden, typischerweise mit einem 9-French Teflon-Applikator (9F Power-
Laser-Set, Somatex GmbH, Berlin, Deutschland) (102-104). Die Miniaturisierung der Appli-

katoren spielt bei der Weiterentwicklung ablativer Techniken eine wichtige Rolle (105). Ein
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miniaturisierter 5.5-French Katheter mit offenem Kiihlsystem wurde bereits fiir die LITT von

Leber- und Lungenmetastasen eingesetzt (106, 107).

Die online Thermometriekontrolle der LITT in konventionellen MR-Tunnelsystemen ist reli-
abel (8, 53, 95, 107). Haufig wird zuvor die Positionierung der Laserapplikatoren unter CT-
Bildgebung durchgefiihrt (95, 108). Offene MRT-Systeme ermdglichen aufgrund des direkten
Patientenzugangs die kontinuierliche MR-gesteuerte Interventionsdurchfiihrung. Es wurden
einzelne Studien iiber die MR-gesteuerte LITT in offenen Niedrigfeld-Systemen verdffent-
licht (102, 104, 109). Die Qualitit und Genauigkeit der MR Thermometrie sind in diesen MR-

Systemen jedoch eingeschréinkt.
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1.3  Zielstellungen

Aus den oben dargestellten Zusammenhéngen ergaben sich in den letzten Jahren folgende

wissenschaftliche Zielstellungen:

1. Entwicklung einer MR-kompatiblen Maus zur Steuerung der Bedieneroberfliche wih-

rend der Intervention im offenen Hochfeld-MRT

2. Evaluierung MR-fluoroskopischer Sequenzen mit hoher rdumlicher und zeitlicher

Auflésung

3. Untersuchungen zum Artefaktverhalten innovativer MR-kompatibler Interventionsin-

strumente (Punktionsnadeln, miniaturisierter LITT-Applikator)
4. Analyse verschiedener Methoden zur MR Thermometrie bei 1.0 Tesla
5. ,,Proof-of-concept™ LITT der porcinen Leber im offenen Hochfeld-MRT

6. Klinische Evaluation minimal-invasiver Interventionen im offenen Hochfeld-MRT an

folgenden Beispielen:

a. Spinale Infiltrationstherapie
b. Aspiration spinaler Zysten
c. Diskographie/Diskoblock

d. Lasertherapie Osteoidosteom

Die vorliegende Habilitationsschrift und die hier zusammengefassten Orginalarbeiten unter-

suchen die oben genannten Zielstellungen anhand von in-vitro und in-vivo Studien.
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2 Eigene Arbeiten

2.1  Navigation mit MR-kompatibler PC-Maus

Pinkernelle JG, Streitparth F, Rump J, Teichgraber U.

Adaptation of a Wireless PC Mouse for Modification of GUI during Intervention in an Open
Highfield MRI at 1.0T.

Fortschr Rontgenstr 2010 Apr;182(4):348-52. Epub 2009 Dec 14. DOI s-0028-1109895

Ein wesentlicher Vorteil der MRT zur Steuerung interventioneller Prozeduren ist die beliebige
Wahl der Bildebene. In dieser technischen Studie wurde eine MR-taugliche PC-Maus entwi-
ckelt, mit dem Ziel, die Option der freien Bildwahl und weitere Einstellungen wie z.B. Fens-

terung, Sequenzstart und -wechsel unmittelbar interaktiv zu steuern.

Es wurde eine handelsiibliche Funkmaus verwendet, die mit einer Funkfrequenz von 2,47
Gigahertz (GHz) und mit optischer Untergrundabtastung arbeitet. Die Maus wird tiber USB
(Universal Serial Bus) mit der PC-Plattform des MRT-Systems verbunden. Durch die im
GHz-Bereich angesiedelte, weit liber der Hochfrequenz (HF) des MRT-Systems liegende

Funkfrequenz konnten Interferenzen a priori ausgeschlossen werden.

Anhand mehrerer Modifikationsschritte konnte gezeigt werden, dass mit relativ wenig Auf-
wand die PC-Maus fiir den interaktiven Einsatz in der interventionellen MRT entmagnetisiert
werden kann. Es bestand keine Beeintrachtigung der MR-Bilder, weder durch die Radiofre-
quenz (RF) noch durch die magnetische Suszeptibilitit. Diese PC-Maus hat sich in der Cha-
rit¢ im klinischen Einsatz MR-gesteuerter Interventionen etabliert. Mit der modifizierten
Maus kann der Interventionalist ohne nennenswerte magnetische Wechselwirkungen komfor-
tabel arbeiten. Es resultiert eine essentielle Unabhingigkeit von einer technischen Assistenz
(MTRA). Damit werden kommunikationsbedingte Unterbrechungen vermieden und der inter-

ventionelle Ablauf optimiert.
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2.2 MRT-gesteuerte spinale Schmerztherapie

Streitparth F, Walter T, Wonneberger U, Chopra S, Wichlas F, Wagner M, Hermann KG,
Hamm B, Teichgriber U.

Image-guided spinal injection procedures in open high-field MRI with vertical field orientati-
on: feasibility and technical features.

Eur Radiol 2010 Feb;20(2):395-403. Epub 2009 Sep 2. DOI 10.1007/s00330-009-1567-3

In der vorliegenden Studie wurden zunéchst in préklinischen Testreihen die Echtzeitbildge-
bung (MR Fluoroskopie) und das Artefaktverhalten innovativer MR-kompatibler Punktions-
nadeln im Kupfersulfatphantom und humanen Kadavermodell analysiert. Unter sechs fluoro-
skopischen Sequenzen (PDw TSE, T1w TSE, T2w TSE; balanced steady state free precession
(bSSFP), T1w GR und, T2w GRE) zeigte die PDw TSE Sequenz mit einer Akquisitionszeit
von 2 Sekunden die besten Kontrast-zu-Rausch-Verhiltnisse (CNR) fiir verschiedene Gewebe
(CNR = 45, 18, 15, 9 fiir Nadel vs. Fett, Muskel, Nervenwurzel, Knochen). Weiterhin zeigte
die PDw TSE Sequenz unter variierenden Bedingungen der Nadelposition relativ zum
Hauptmagnetfeld B0, der Frequenzkodierrichtung und Schichtorientierung optimale Artefakt-

groflen (Breite und Nadelspitze zwischen 1,5 und 5 mm).

In der sich angeschlossenen klinischen Anwendung wurden 183 MRT-gesteuerte Infiltratio-
nen der lumbosakralen Nervenwurzeln (n=107), Facettengelenke (n=53) und Sakroiliakalge-
lenke (n=23) in 53 Patienten durchgefiihrt. Es konnten sehr gute technische Erfolgsraten von
100% (107/107), 87% (46/53) und 87% (20/23) fiir die jeweiligen Infiltrationstherapien er-
zielt werden. Es traten keine schweren periinterventionellen Komplikationen auf. Die mittlere
Interventionszeit lag bei 29 Minuten (19—67 min). Unter Verwendung einer schnellen PDw
TSE Sequenz kann die MRT-gesteuerte spinale Infiltrationstherapie effektiv und sicher
durchgefiihrt werden. Diese neue Technik hat sich bereits in der klinischen Routine der Cha-

rité etabliert.
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2.3  MRT-gesteuerte Aspiration spinaler Zysten

De Bucourt M*, Streitparth F*, Collettini F, Guettler F, Rathke H, Lorenz B, Rump J,
Hamm B, Teichgraber UK. Minimally Invasive Magnetic Resonance Imaging-Guided Free-
Hand Aspiration of Symptomatic Nerve Route Compressing Lumbosacral Cysts Using a 1.0-
Tesla Open Magnetic Resonance Imaging System.

Cardiovasc Intervent Radiol. 2011 Mar 9. [Epub ahead of print] (*equal contribution as first
author) DOI 10.1007/s00270-011-0120-3

Es existieren verschiedene Zysten in der lumbosakralen Wirbelsdule. Neben selteneren Arten
unterscheidet man vor allem Juxtafacettenzysten, spinal epidurale Zysten, spinal arachnoidale
Zysten, extradural arachnoidale Zysten und sakrale Meningozelen. Bei raumfordernden Zys-
ten kann es in Abhingigkeit von der Lokalisation zur Lumbalgie, Lumboischialgie oder auch

Claudicatio spinalis kommen.

Bei therapieresistenten Schmerzen sowie einem signifikanten neurologischen Defizit ist neben
der chirurgischen Resektion der Zysten auch die minimal-invasive Bild-gesteuerte Punktion

und Aspiration indiziert.

Die Studie zeigt einen priméren, technischen Erfolg von 63,6 % (7/11) der MRT-gesteuerten
Zystenaspiration. Die durchschnittliche ZystengroBe betrug 10,1 mm + 1,9 mm. Jeder Patient
berichtete nach erfolgreicher Aspiration iiber eine schnell einsetzende Linderung der initialen
Schmerzsymptomatik. Von den vier Patienten, bei denen es nicht zu einer primédr technisch
erfolgreichen Aspiration kam, zeigten zwei einen eingeschrinkten Zugangsweg und jeweils

ein Patient eine widerstandsfidhige Zystenwand sowie eine zu kleine Zystengrofe.

Insgesamt ist die MRT-gesteuerte Aspiration symptomatischer spinaler Zysten eine gute, si-
chere und minimal-invasive Alternative zur sonst offen chirurgischen Resektion mit grund-

satzlich geringerem therapiebedingten Trauma und weniger Nebenwirkungen.
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24  MRT-gesteuerte Diskographie

Streitparth F, Hartwig T, Schnackenburg B, Strube P, Putzier M, Chopra S, Hamm B,
Teichgriber U.

MR-Guided Discography using an Open 1.0 Tesla MRI system.

Eur Radiol 2010 Nov 30. [Epub ahead of print] DOI 10.1007/s00330-010-2011-4

In der vorliegenden in-vitro und in-vivo Studie wurden die Technik und das Sequenzprotokoll
fiir die MR-gesteuerte Diskographie und Diskoblock entwickelt. Préklinisch wurde Kochsalz
mit einem auf Gadolinium basierenden Kontrastmittel (Gadovist) gemischt. Um das ideale
Mischungsverhéltnis der beiden Substanzen zu finden, wurden verschiedene Zusammenset-
zungen mit ansteigenden Konzentrationen von Kontrastmittel im MRT auf das jeweilige Kon-
trast-zu-Rausch-Verhitnis (CNR) in Luft untersucht. Wir konnten ein ideales Verhiltnis von
Kontrastmittel zu Kochsalz von 1:600 ermitteln (CNRpg : 337.3+£6.9 in einer T1w Spin Echo
Sequenz). Darauthin wurden insgesamt 48 Bandscheibenfiacher von 41 Patienten diskogra-
phiert, die vor einer Therapie mit perkutaner Laser-Diskus-Dekompression (PLDD), totalem

Bandscheibenersatz oder Spondylodese standen.

Die Positionierung der Nadel in der betroffenen Bandscheibe unter multiplanarer Echtzeit
MRT-Kontrolle (PDw Fast Spin Echo) war in allen Fillen zielgenau und sicher. Alle Injekti-
onen waren technisch erfolgreich. Die Bildqualitit der MR-Diskogramme war exzellent. Der
typische "Memory pain" konnte in 37% der Félle bei Dallas Grad II-III Lésionen ausgeldst

werden. Die mittlere Interventionsdauer lag bei 17 min (13-34 min).

Es konnte festgestellt werden, dass die MR-gesteuerte Diskographie/Diskoblock zielgenau
und sicher ist. Die multiplanare Navigation der Nadelpositionierung verbessert die Praktikabi-
litdt der Intervention und die MR Diskogramme bieten eine diagnostisch hohe Bildqualitit der
Weichteilstrukturen ohne ionisierende Strahlung. Diese neue Technik hat sich in der klini-

schen Routine der Charité etabliert.
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2.5 MR Thermometrie im offenen Hochfeld-MRT

Wonneberger U, Schnackenburg B, Wlodarczyk W, Rump J, Walter T, Streitparth F,
Teichgriaber UK.
Evaluation of thermometric monitoring for intradiscal laser ablation in an open 1.0 T MR

scanner.

Int J Hyperthermia 2010;26(4):295-304. DOI: 10.3109/02656730903463784

An unserem Institut werden am offenen 1.0 Tesla MRT minimal-invasive Lasertherapien an
der Leber und an muskuloskeletalen Geweben wie der Bandscheibe und dem Knochen durch-
gefiihrt. Sie lassen sich unter MR-gesteuerter Bildkontrolle iiberwachen, und der Therapiever-

lauf im erhitzten Gewebe kann direkt am Signalabfall beobachtet werden.

Fiir eine Temperaturberechnung als nichtinvasive Verlaufskontrolle hat sich die Protonenre-
sonanzfrequenz (PRF)-Thermometrie aufgrund ihrer linearen Temperaturabhéngigkeit be-
wihrt. Um die Temperatur aus den Differenzen der Phasenbilder berechnen zu kénnen, wer-
den Gradientenechosequenzen modifiziert. Die optimale Echozeit (TE) fiir die Thermometrie
basierend auf der Protonenresonanzfrequenzverschiebung entspricht der T2*-Zerfallszeit.
Lange Echozeiten fiihren jedoch zu massiven Dephasierungsartefakten in muskuloskeletalen
Strukturen. In dieser Studie wurde die optimale TE fiir thermometrische Uberwachung evalu-
iert, die eine Differenzierung des anatomischen Gebietes, des Nadelartefaktes und der wirme-
induzierten Bildverdnderung zulésst. Fiir die Anwendung an der Bandscheibe wurde die beste
Bildqualitit (SNR, Nadelartefakte) und hochste Temperaturgenauigkeit (+1.09°C fiir T1- und
x=1.11°C fiir PRF-basierte Methode) mit der Verwendung einer nicht-gespoilten thermosensi-

tiven Gradienten Echo (GRE) Sequenz mit einem TE von 10 ms erzielt.
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2.6 MRT-gesteuerte Lasertherapie bei Osteoid Osteom

Streitparth F, Gebauer B, Melcher I, Schaser K, Philipp C, Rump J, Hamm B, Teichgréiber
U.

MR-Guided Laser Ablation of Osteoid Osteoma in an Open High-Field System (1.0 T).
Cardiovasc Intervent Radiol. 2009 Mar;32(2):320-5. Epub 2008 Oct 4. DOI 10.1007/s00270-
008-9447-9

Mit dieser Technical Note wurde die Machbarkeit und technische Besonderheiten der MRT-
gesteuerten interstitiellen Laser Ablation (ILA) bei einem Osteoidosteom im offenen 1.0 Tes-
la MRT beschrieben. Eine interaktive T1-w Turbo Spin Echo (TSE) Sequenz (TE/TR 5.7/200
ms; res. 1.5x1.5x5) wurde fiir die Tumorlokalisation, Instrumentenfiihrung, Bohrung und Po-
sitionierung der Laserfaser in den Tumor genutzt. Die Thermoablation erfolgte mittels
1064nm Nd:YAG Laser durch den Biopsiekanal. Eine Gradientenecho (GRE) Sequenz
(TR/TE 4.3/2ms; fa 27°; res. 2.8x2.8x4) mit einer Bildakquisitionszeit von 4.5 s wurde fiir die
Thermometrie der Laser-Gewebeeffekte bei 2-3 Watt Energieeintrag auf Basis der T1 Relaxa-

tionszeit und der PRF-Methode (Protonenresonanzfrequenz) verwendet.

Es konnte gezeigt werden, dass die Lédsion unter MR-gestiitzter Navigation erfolgreich loka-
lisiert und behandelt werden konnte. Die Temperatureffekte des Lasers konnten in Echtzeit
MR-thermometrisch dargestellt werden. Neben den konventionellen Magnitudenbildern (T1)

war die farbkodierte Technik (PRF) hilfreich. Es traten keine Komplikationen auf.

Das vorgestellte Therapieverfahren unter MR Navigation und Thermometrie im offenen
Hochfeld MRT ist prézise und sicher durchfiihrbar. Die Anwendung schneller TSE und GRE
Sequenzdesigns stellt einen Schritt in Richtung optimierter Sicherheit der Methode bei einem
jungen Patientenkollektiv dar. Die Charité bietet dieses neue Therapieverfahren nunmehr als

Methode der Wahl an.
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2.7  MRT-gesteuerte LITT der Leber

Streitparth F, Knobloch G, Balmert D, Chopra S, Rump J, Wonneberger U, Philipp C,
Hamm B, Teichgriber U.

Laser-induced Thermotherapy (LITT) — Evaluation of a Miniaturised Applicator and Imple-
mentation in 1.0 T High-Field Open MRI Applying a Porcine Liver Model.

Eur Radiol 2010 Nov;20(11):2671-8. Epub 2010 Jun 8. DOI 10.1007/s00330-010-1831-6

Im Rahmen dieses Projekts wurde ein miniaturisiertes 6 French (F) Teflon “double-tubed”
LITT-Applikatorsystem mit geschlossenem Kiihlkreislauf fiir Laserablationen an der Leber
im offenen Hochfeld MRT entwickelt.

Das Miniatur-Applikatorsystem wurde in nicht-perfundierter und perfundierter Schweineleber
hinsichtlich des maximal moglichen Energieeintrags (18-30 Watt), der Zeit (10-20 Min.) und
des erforderlichen Kiihlmittelflusses im Vergleich zu einem kommerziellen 9F-System evalu-
iert. Die LITT der Leber wurde mit einem 1064nm Nd:YAG Laser im offenen 1.0 Tesla MRT
durchgefiihrt.

In-vitro wurde ein max. Koagulationsvolumen von 33 + 4.4 ml unter Verwendung des 6F-
Systems bei 24 Watt und einer Energiezufuhr von 20 min eruiert, ohne signifikanten Unter-
schied zum 9F-System mit 35.5 + 4.9 ml. Es konnte ein minimaler Kiihlmittelfluss von 15

ml/min festgelegt werden.

Die in-vivo Applikationen im offenen MRT wurden technisch erfolgreich und ohne Kom-
plikationen durchgefiihrt. Die Applikator-Navigation und MR Thermometrie im offenen
Hochfeld MRT waren prézise durchfiihrbar, was die LITT zukiinftig im Sinne eines “One-
Stop-Shop” Verfahrens im Vergleich zu konkurrierenden Ablationsverfahren favorisieren

konnte.
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3 Diskussion und Ausblick

Wie die vorliegenden Arbeiten zeigen konnten, wird das Gebiet der interventionellen Radio-
logie durch die Verfiigbarkeit der offenen Hochfeld-MRT nicht nur sinnvoll ergédnzt, sondern

um neue technologische Optionen erweitert.

Grundsitzlich konnen MR-Interventionen an jedem klinischen MRT, also auch an den ubiqui-
tar verfligbaren geschlossenen Hochfeld-MRT-Systemen, durchgefiihrt werden. In konventio-
nellen MRT-Tunnelsystemen miissen Interventionen jedoch mit intermittierender Bildakquisi-
tion und mehrfachen Tischbewegungen durchgefiihrt werden, und das Platzangebot zwischen
Patient und Tunnel ist gering, so dass offen konfigurierte MRT-Systeme hier vorteilhaft sind.
Diese stehen heute mit Feldstirken von 0.2 — 1.5 Tesla zur Verfiigung (19). Die Grundintenti-
on der interventionellen MRT (iMRT) ist die simultane Durchfiihrung von Echtzeit-MR-
Bildgebung und Intervention bei guter Zugénglichkeit zum Patienten. Die erste Generation
interventioneller MRT-Systeme fiihrender Hersteller (Philips, Siemens, GE) verwendete
optische Navigationsapparaturen zur Instrumentenlokalisation. Zusétzlich sind manche offen
konfigurierte MRT-Systeme mit komplexen Programmen und speziellen Benutzeroberfldchen

zur optimalen Echtzeitkontrolle von Inverventionen ausgertistet (20).

Wichtige Voraussetzungen zur Durchfithrung technisch erfolgreicher und sicherer Interven-
tionen in der iMRT sind 1) MR-kompatible Instrumente und Interventionszubehdr fiir eine
sichere MR-Umgebung, 2) eine praktikable Methode zur Navigation und Visualisierung der
eingesetzten Instrumente, 3) eine schnelle MR-Bildgebung (MR Fluoroskopie) mit einem
addquaten Kontrast-zu-Rausch-Verhéltnis (CNR) zur Durchfithrung zeiteffizienter Interven-
tionen, vergleichbar zur konventionellen oder CT-Fluoroskopie, 4) reliable Monitoringoptio-

nen wie die MR Thermometrie bei MR-gesteuerten Thermobalationen.

Eine schnelle und effiziente Bildakquisition und innovative Benutzeroberflichen (Interface)
sind fiir MR-Interventionen entscheidend. Das interventionelle Interface erlaubt die Planung,
Darstellung und Kontrolle interventioneller Prozeduren mit speziellen Voreinstellungen fiir
Bildgebung und Fensterung. Um diese Optionen unmittelbar auszuschopfen, wurde eine MR-
taugliche PC-Maus entwickelt (38) (Publikation 1). Mit der modifizierten Maus kann der In-
terventionalist ohne Beeintrachtigung der Bildqualitit komfortabel und sicher sowie unab-
héngig von einer technischen Assistenz arbeiten. Die freie interaktive Ebenenwahl durch den
Interventionalisten via Mausklick ist ein wesentlicher Vorteil der interventionellen MRT ge-
geniiber der streng axialen CT. Als alternatives Konzept wurde ein interaktives FuB3pedal zur

Steuerung der Gerdtefunktionen vorgestellt (37), mit dem Vorteil, dass dem Interventionalis-
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ten beide Hénde fiir das Interventionsinstrumentarium zur Verfiigung stehen. Im Vergleich
zur PC-Maus als nachteilig einzuschdtzen, sind der zusétzliche gerdtetechnische Aufwand
sowie hohere Kosten bei Anschaffung, Installation und Wartung. Als weitere Methode ist die
bildbasierte automatische Instrumentenverfolgung als Echtzeit-Tracking von Interventionsin-
strumenten zu nennen (,,automated slice positioning*) (110). Uberragender Vorteil dieser Me-

thode ist, dass immer die Ebene eingestellt ist, in der sich das Instrument befindet.

Im Vergleich zur konventionellen Fluoroskopie oder CT, bei denen Instrumentenartefakte auf
Dichteunterschiede beruhen, ist die verldssliche Visualisierung mittels MRT eine grofere
Herausforderung. Das Artefakt des Instruments wird neben der GroBe und Geometrie vor al-
lem von der verwendeten Legierung beeinflusst (45, 111). MR-kompatible Punktionsnadeln
bestehen liberwiegend aus Legierungen mit einer niedrigen magnetischen Suszeptibilitidt und
enthalten einen hohen Anteil Titan, Carbon oder Nickel-Chrom (Inconel). Diese Legierungen
erzeugen lokal begrenzte Feldinhomogenititen (passive Visualisierung) und ermdglichen
scharf abgrenzbare und verldssliche Nadelartefakte ohne Bildverzerrungen (44, 112-114)
(Publikation 2). Weiterhin beeinflusst die Magnetfeldstirke das entstehende Nadelartefakt
(43, 45, 115). Generell gilt, dass starke Magnetfelder fiir Feldinhomogenitéten anfélliger sind.
Die Zusammensetzungen der Legierungen konnen beziiglich ihrer resultierenden magneti-
schen Suszeptibilitit auf die Feldstirke abgestimmt werden, in der sie eingesetzt werden sol-

len.

Der Sequenz-Typ, die verwendeten Sequenz-Parameter sowie der relative Winkel des Instru-
ments zum statischen Hauptmagnetfeld BO sind variable Faktoren zur intraprozeduralen Op-
timierung des Nadelartefakts (43, 116). Gradienten Echo (GRE) Sequenzen sind durch eine
hohere Anfilligkeit fiir Feldinhomogenititen insbesondere im Niedrigfeld geeignet (13, 23,
24, 39, 40, 44, 46-49), um eine kontrollierbare Verstirkung des Nadelartefakts zu erreichen.
Zudem zeichnen sich GRE Sequenzen durch ein hohes CNR von Nadel und umgebendem
Gewebe aus. Im Gegensatz dazu sind Spin Echo (SE) und Turbo Spin Echo (TSE) Sequenzen
fiir Feldinhomogenititen weniger anfallig und produzieren weniger starke Nadelartefakte, was

deren Einsatz im Hochfeld-MRT begiinstigt (87, 113, 117-119) (Publikationen 2, 3, 4, 6).

Weiterhin wird ein stirkeres Artefakt mit groBBer werdenden relativen Winkeln zu B0 erzielt.
Parallel zu den Magnetfeldlinien orientierte Nadeln verursachen nur schwache Feldinhomo-
genititen und sind folglich kaum bis nicht erkennbar. Instrumente mit einer Orientierung von
90° zu B0 erzeugen dagegen maximal ausgeprigte Nadelartefakte. Diese Regel ist insbeson-
dere bei MR-Interventionen an offenen MRT-Systemen mit vertikaler Feldorientierung wich-

tig, wenn ein Instrument in Feldrichtung eingebracht wird und somit weniger gut sichtbar ist.
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Hingegen ist das statische Magnetfeld von Tunnelsystemen horizontal orientiert, was oft mit
einer rechtwinkligen Nadelorientierung zur Feldrichtung verbunden ist und groBe Artefakte
zur Folge haben kann. Unter Verwendung von GRE oder TSE Sequenzen steigt die GroBe des
Instrumentenartefakts zudem mit steigender Echozeit (TE) an (44, 113, 114) (Publikation 2).
Im Falle eines geringen relativen Winkels zum B0 Feld (0 - 10°) kann mit einem léngeren TE
ein stirkeres und bei groBem Winkel (> 70°) mit Verkiirzung der TE ein geringeres Artefakt

erzielt werden (43, 114).

Die in dieser Arbeit vorgestellten MR-Interventionen konnten in addquatem und zu CT-
Interventionen vergleichbarem Zeitaufwand durchgefiihrt werden (113, 117-119) (Publikatio-
nen 2, 3, 4, 6). Hierfiir sind schnelle MR-Sequenzen notwendig. Die Faktoren rdumliche und
zeitliche Auflésung und das Signal-zu-Rausch-Verhéltnis (SNR) bzw. das Kontrast-zu-
Rausch-Verhiltnis (CNR) spielen dabei eine wichtige Rolle. Generell und im Speziellen im
Niedrigfeld-MRT ist die MR Fluoroskopie ein Kompromiss zwischen zeitlicher und ortlicher
Auflésung. Schnelle GRE-Sequenzen wie bspw. FLASH2D (FFE) oder FISP (bSSFP) Se-
quenzen sind aufgrund der schnellen Bildakquisition und schnellen Rekonstruktionsalgorith-
men besonders geeignet fiir die MR Fluoroskopie (120). SE und TSE Sequenzen sind im
Niedrigfeld-MRT ungeeignet, da die Akquisitionszeit aufgrund des 180° Refokussierugspul-

ses fiir einen MR-fluoroskopischen Modus zu lang ist.

Insgesamt bietet die Hochfeld-MRT gegeniiber der Niedrigfeld-MRT bedingt durch die stér-
kere Stabilitdit und Homogenitit des Magnetfelds und schnellerer Gradienten beziiglich der
MR Fluoroskopie deutliche Vorteile. Es konnen im offenen 1.0 Tesla MRT den interventio-
nellen Bedingungen angepasste und optimierte Sequenzen angewendet werden; so bei Ein-
griffen an statischen/wenig bewegenden Organen/Geweben wie der Wirbelsdule und dem
muskuloskeletalen System bevorzugt TSE-Sequenzen in PD oder T1 Wichtung (113, 117-
119) (Publikationen 2, 3, 4, 6) sowie an der Niere in T2 Wichtung (121). In einer Phantom-
Studie konnte gezeigt werden, dass eine Bildakquisition in einem Zeitraum von < 4 Sekunden
fiir effiziente Interventionen an statischen Organen ausreichend ist (122). An bewegten Orga-
nen wie der Leber sind schnelle GRE-Sequenzen (FFE) (123, 124) und an sehr schnell bewe-
genden Organsystemen paracardial/mediastinal/pulmonal sehr schnelle GRE Sequenzen

(bSSFP) vorteilhaft.

Die im Vergleich zu anderen offenen Systemen hohere Magnetfeldstirke ermdglicht grund-
satzlich ein hoheres SNR. Die Bildgebung bei 1.0 Tesla erlaubt somit eine bessere Bildquali-
tdt und zudem, dhnlich wie bei Tunnelsystemen bei 1.5 Tesla, eine funktionelle Bildgebung.

So konnen bei Thermoablationen von Tumoren die Temperaturverdnderungen im Gewebe im
- 80 -



MRT iiberwacht werden (MR Thermometrie). Bei der Laser-induzierten Thermotherapie
(LITT) wird das Tumorgewebe in wenigen Minuten auf {iber 80 °C erhitzt. Die Thermometrie
sollte moglichst echtzeitnah erfolgen, um diese schnellen und starken Temperaturdnderungen
aufzuzeigen. Es werden daher Sequenzen verwendet, die mit Akquisitionszeiten im Sekun-
denbereich ein online Temperaturmonitoring ermoglichen. Die Protonenresonanzfrequenz
(PRF) ist das vielversprechendste Thermometrieverfahren. Die Verschiebung der Resonanz-
frequenz ist beinahe unabhéngig von der Gewebezusammensetzung und zeigt hohe Tempera-
turgenauigkeiten in parenchymatdsen Geweben wie der Leber (53), aber auch in muskuloske-
letalen Geweben wie Muskel oder Bandscheibe (54, 55) (Publikation 5). Lediglich bei
Fettgewebe ist die Methode limitiert (z.B. bei Ablation von Knochentumoren), da die im Fett
enthaltenen Protonen eine andere Resonanzfrequenz aufweisen. Bei fetthaltigen Geweben
sollten bei dieser Methode die Fettsignale unterdriickt werden (125, 126). Aus den Akquisiti-
onen der GRE-Sequenzen der PRF-Methode konnen neben den Phasenbildern auch Amplitu-
denbilder fiir anatomische Beurteilungen gewonnen werden. In Niedrigfeld-Scannern ist die
quantitative Messung der Temperatur mittels PRF aufgrund des niedrigen BO eingeschrénkt.
Allerdings kann die Abnahme des T1-Signals aufgrund eines Temperaturanstiegs dargestellt

werden (52, 127).

Nach den Prinzipien der translationalen Forschung wurden aus den préklinisch gewonnenen
Erkenntnissen klinische Studien zu verschiedenen minimal-invasiven Interventionen im offe-
nen 1.0 Tesla MRT durchgefiihrt: a) Spinale Schmerztherapie, b) Aspiration spinaler Zysten,
c) Diskographie/Diskoblock, d) Lasertherapie Osteoidosteom, sowie e¢) LITT der porcinen

Leber in-vivo als ,,proof-of-concept.

Die Studienlage zur Effektivitit der Bild-gesteuerten spinalen Infiltrationstherapie bei Patien-
ten mit lumbalem Riickenschmerz mit oder ohne Radikulopathie ist vielversprechend. Es
konnte gezeigt werden, dass Patienten mit Schmerzsyndrom nach gescheiterter Operation in
hohem Mafle von einer periradikuldren Infiltration profitierten - 80% der Patienten waren
initial schmerzfrei (49). Ublicherweise wird die Fluoroskopie oder CT zur Bildkontrolle lum-
bosakraler Infiltrationen eingesetzt. Die iMRT ermoglicht bei spinalen Infiltrationen eine pré-
zise préinterventionelle anatomische Evaluation und Planung eines patientenindividuellen
Punktionswegs. Zusitzlich konnen prainterventionelle SPIR oder STIR-Sequenzen exklusive
Informationen zur Lokalisation des Knochenmarkddems als pathologisches Korrelat der Sak-
roiliitis fiir eine gezielte Injektion liefern (14, 44, 128). Die Effektivitit und Sicherheit der

MRT-gesteuerten Infiltrationstherapie der Nervenwurzel (15, 24, 49, 113), Facettengelenke
-81-



(15, 23, 113) sowie Sakroiliakalgelenke (14, 39, 113, 129) konnte belegt werden (Publikation
2). Auf Basis der existierenden Literatur ist die MR-gesteuerte Nadelnavigation mittels fluo-
roskopischer TSE oder GRE Sequenzen prizise durchfiihrbar, mit einer technischen Erfolgs-
rate von 87-100 %. Die Injektatverteilung kann insbesondere bei periradikuldrer Applikation
zuverldssig mit T2-gewichteten TSE SPIR/STIR Sequenzen kontrolliert werden. Bei artikula-
ren Injektionen kann die Applikation von Kontratsmittel hilfreich sein (14, 23, 113) (Publika-
tion 2). Die iMRT kann anstelle konventioneller Techniken fiir die Bildkontrolle spinaler In-
filtrationen eingesetzt werden. Dies ist vor allem dann sinnvoll, wenn ausgeprégte anatomisch
strukturelle Verdnderungen oder Pathologien vorhanden sind, sowie allgemein bei jungen
oder schwangeren Patienten und bei seriellen Therapieschemata zur Vermeidung einer kumu-

lativen Strahlenexposition fiir Patient und Arzt.

In einer Machbarkeitsstudie konnte weiterhin erstmalig die Effektivitit und Sicherheit der
minimal-invasiven Aspiration Nerven-komprimierender lumbosakraler Zysten unter MR-
Kontrolle gezeigt werden. Dabei stellte sich der Nutzen fliissigkeitssensitiver interaktiver
Bildsequenzen zur Zystenaspiration heraus (119) (Publikation 3). Die MR-gesteuerte spinale
Infiltrationstherapie und die MR-gesteuerte Aspiration symptomatischer spinaler Zysten sind
effektive Verfahren zur Behandlung pseudoradikuldrer und radikuldrer Schmerzen und kon-
nen invasivere Prozeduren in einem selektierten Patientenkollektiv ersetzen oder zumindest

verzogern.

Die Diskographie wird {iiblicherweise unter Fluoroskopie und/oder CT-Steuerung durchge-
fiihrt. Vergleichsstudien zeigten eine Uberlegenheit der CT und MRT gegeniiber der Fluoro-
skopie-Diskographie. CT und MRT wiesen eine gleich gute Genauigkeit in der Detektion von
Bandscheibenldsionen auf. Die MRT bietet jedoch eine bessere rdumliche Auflosung und
einen besseren Weichteilkontrast, was eine zuverldssige Differenzierung der diskalen sowie
der benachbarten nervalen Strukturen und des Spinalkanals erlaubt (81, 82). Mit der MR-
Diskographie lassen sich zudem mogliche allergische Reaktionen auf lod-basierte Kontrast-
mittel vermeiden (81, 130). Die Diskographie in konventionellen MR-Tunnelsystemen ist
jedoch zeitaufwindig und unter klinischen Gesichtspunkten unpraktikabel. Demgegeniiber
wurde liber die erfolgreiche Durchfiihrung der MR-gesteuerten Diskographie im offenen
0.23T-MRT bei verbesserten Patientenzugang berichtet (48, 83). Allerdings sind hier die
technischen Moglichkeiten aufgrund der niedrigen Feldstirke eingeschrinkt; so wurden in
diesen Studien keine Fettsattigungstechniken zur Akquisition der MR-Diskogramme ange-
wendet. Die Wichtigkeit der Fettséttigung hinsichtlich eines zuverldssigen Nachweises einer
vollstdndigen Bandscheibendisruption mit epiduralen KM-Abfluss in den T1-gewichteten
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Diskogrammen konnte in der Studie zur MR-Diskographie bei 1.0 Tesla gezeigt werden (118)
(Publikation 4). Ein wesentlicher Vorteil der MRT-Steuerung ist die Moglichkeit der mul-
tiplanaren Navigation, was insbesondere bei Eingriffen unter stark angulierten Zugangswegen
die Intervention vereinfachen kann, wie bspw. bei der Diskographie im Bandscheibensegment
L5/S1. Nach Durchschreiten einer Lernkurve, kann die MR-Diskographie im offenen Hoch-
feld-MRT schnell und sicher durchgefiihrt werden. Dariiber hinaus bietet das 1.0 Tesla MRT-
System alle technischen Optionen der hochqualitativen spinalen MR-Bildgebung, was in
Kombination die Anwendung der MR-Diskographie im Sinne einer ,,all-in-one“ Prozedur

erweitern konnte.

Das Therapiekonzept bei Osteoid Osteomen (OO) hat sich in den letzten Jahren von der chi-
rurgischen Resektion zu Bild-gesteuerten minimal-invasiven Therapieverfahren weiterentwi-
ckelt, wie der perkutanen Bohrung, der chemischen Destruktion oder thermalen Ablation. Als
therapeutischer Goldstandard gilt heute die CT-gesteuerte Thermoablation. Representative
Studien mit hohen Patientenzahlen zeigen fiir die RFA und Laser-Ablation bei OO exzellente
Ergebnisse mit priméren Erfolgsraten von iiber 90% (85, 89). Das ist durch die Mdoglichkeit
eines iiberlappenden Ablationsareals begriindet, welches den Gesamttumor umschlie3t (89).
In einer vergleichenden Untersuchung beider Verfahren konnte kein Unterschied beziiglich
der priméren Erfolgs-, Rezidiv- oder Komplikationsraten feststgestellt werden (90). Im Ge-
gensatz zur RFA ist der Laser jedoch voll MR-kompatibel und ermdglicht die Durchfiihrung
einer online MR Thermometrie. Eine Studie berichtete iiber eine erfolgreiche Anwendung der
MRT-gestiitzten Laser-Ablation von OO in einem Niedrigfeld-MRT bei 0.23 T, wobei eine
MR-thermometrische Kontrolle aufgrund der niedrigen Feldstirke jedoch nicht moglich war
(47). Als technische Weiterentwicklung wurde die MRT-gesteuerte Laser-Ablation von OO
im offenen 1.0 Tesla MRT durchgefiihrt (87, 117) (Publikation 6). Das Monitoring mittels der
qualitativen T1-Thermometrie war reliabel (52) und die PRF-Thermometrie aufgrund der

fetthaltigen und sklerotischen Knochenstrukturen mit Einschridnkung moglich (8).

Die Vorteile der interaktiven MRT-gesteuerten Thermoablation gegeniiber der CT-
gesteuerten Methode sind vielfaltig: So die hochqualitative MR-Bildgebung zur Tumorlokali-
sation und Darstellung benachbarter Risikostrukturen wie Gefdle und Nerven, multiplanare
Navigation fiir eine volle anatomische und instrumentale Orientierung, MR-Thermometrie fiir
eine exakte und sichere Tumorabtragung, sowie eine direkte postinterventionelle MR-
Erfolgskontrolle mittels Subtraktionsaufnahmen. Weiterhin spielt der Verzicht auf ionisieren-
de Strahlung bei dem jungen Patientenkollektiv (95% unter 30. Lj.) eine bedeutende Rolle.
Diese technischen Vorziige konnen eventuell die Erfolgsrate steigern bei gleichzeitig erhohter
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Patientensicherheit. Dadurch konnten sich die Behandlungskosten bei kurzen Liegezeiten und
schneller Rekonvaleszenz der Patienten verringern. Eine positive Kostenanalyse der iMRT im
Vergleich zur operativen Therapie in der Behandlung des OO konnte bereits gezeigt werden
(131). Ein offen-chirurgisches Vorgehen erscheint nur in Ausnahmefillen, so bei ungiinstiger

Tumorlokalisation oder unklarer Diagnose indiziert (86).

Wir gingen bei der Entwicklung des LITT-Applikatorsystems von der Idee einer Miniaturisie-
rung aus. Ein solches 6F-Miniatursystem ermdglicht einen komplikationsarmen Zugang bei
vergleichbarer Effektivitit zum kommerziellen 9F-System (103, 132) (Publikation 7). Studien
konnten demonstrieren, dass die kombinierte MR-Navigation und online Thermometrie der
LITT in Hochfeld-Systemen moglich ist (101, 107). Die Katheterpositionierung ist in einem
konventionellen Tunnelsystem, auch mit geeigneten Sequenzen (133), jedoch zeitaufwindiger
im Vergleich zur Echtzeit-Steuerung im offenen MRT. Fiedler et al. berichteten {iber die MR-
gesteuerte LITT von Lebermetastasen in einem interventionellen 0.5-T System mit addquaten
Interventionszeiten (102). Studien {iber MR-gesteuerte Leberbiopsie und Brachytherapie von
Lebermalignomen konnten zeigen, dass schnelle GRE Sequenzen nach Administration von
Gadolinium (Gd)-EOB-DTPA mit multiplanarer fluoroskopischer Bildsteuerung im offenen
1.0 Tesla MRT hohe technische Erfolgsraten und kurze Interventionszeiten ermoglichen (123,
124). MR Thermometrie der LITT bei Lebermalignomen kann mit dem Temperatur-
abhéngigen Abfall des T1 Signals oder der Temperatur-abhéngigen Verschiebung der Proto-
nenresonanzfrequenz (PRF) zuverldssig mit hoher Genauigkeit durchgefiihrt werden (8, 53,
132, 134). Der Vorteil der offenen Hochfeld-MRT liegt in der Moglichkeit einer kombinierten
Echtzeit-MR-Navigation der Applikator-Positionierung und online PRF-Temperaturkontrolle
(132) (Publikation 7).

Die interventionelle Magnetresonanztomographie hat sich in der spinalen Schmerztherapie,
Diskographie und in der Steuerung thermoablativer Therapieverfahren zu einem kompetitiven
Verfahren entwickelt. Der Literaturvergleich mit Fluoroskopie oder CT-gesteuerten Interven-
tionen zeigt die iMRT als Verfahren mit hoher Effektivitit und Sicherheit. MR-Interventionen
sind an allen gdngigen MRT-Systemen durchfiihrbar; offen konfigurierte MRT-Systeme sind
jedoch vorteilhaft. Die Verwendung MR-fluoroskopischer Sequenzdesigns ermdglicht eine
echtzeitnahe Instrumentennavigation mit Interventionszeiten vergleichbar der CT. Schnelle
TSE Sequenzen erzielen bei 1.0 Tesla eine hohe CNR und bieten unter Nutzung der Prinzi-
pien der passiven Nadelvisualisierung die Option einer intraprozeduralen Abstimmung des

Nadelartefakts fiir eine hohe Genauigkeit und Sicherheit. Ein wesentlicher Vorteil der MRT-
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Steuerung ist die Moglichkeit der Multiplanaritét, was insbesondere bei komplexeren Eingrif-
fen unter angulierten Zugangswegen die Intervention vereinfachen kann. Weitere Vorteile
sind das Monitoring des Injektats bei Infiltrationen mittels wassersensitiver MR-Sequenzen
ohne Verwendung von Kontrastmitteln und das Monitoring von Temperaturdnderungen im
Gewebe bei Thermoablationen mittels thermosensitiver MR-Sequenzen (MR Thermometrie).
Aufgrund des Verzichts auf ionisierende Strahlung ist die iMRT besonders geeignet fiir padi-
atrische Interventionen und bei Schwangeren, sowie vorteilhaft fiir junge Erwachsene und fiir
serielle Therapieschemata bei gleichzeitig vermiedener Strahlenexposition des Klinikperso-
nals. Verglichen mit der konventionellen Fluoroskopie und der CT, scheinen MR-gesteuerte
spinale Punktionen und Infiltrationen wie auch die MR-Diskographie und MR-gesteuerte

Thermoablation bei Osteoidosteom klinisch effektiv und sicher durchfithrbar zu sein.

Die vorliegenden Studien weisen einige Limitationen auf: Die LITT der Leber wurde an der
Schweineleber durchgefiihrt. Es bedarf der Anwendung an Patienten mit Lebermalignomen,
um die Effektivitit des miniaturisierten Applikatorsystems zu validieren, da sich die Gewebe-
eigenschaften von soliden Lebertumoren und gesunden Lebergewebe unterscheiden. Zudem
wurden relativ wenige LITT Prozeduren MR-thermometrisch kontrolliert. Die MR Thermo-
metrie muss in der klinischen Anwendung unter Berticksichtigung von Einfliissen, wie z.B.

der Atmungsbewegung von Patienten, weiter untersucht und ggf. angepasst werden.

Als Limitation der Studie zur MRT-gesteuerten Diskographie/Diskoblock muss erwéhnt wer-
den, dass die Verwendung von Gadovist zur MR-Diskographie als ,,0ff-label use* stattgefun-
den hat. Es bestehen keine Langzeiterfahrungen iiber Reaktionen des auf Gadolinium-
basierenden Kontrastmittels sowie langwirksamen Lokalandsthetikums mit dem Bandschei-
bengewebe. Zudem miissen auch die selteneren Allergien auf Gadolinium-Formulierungen,
z.B. vor dem Hintergrund der nephrogenen systemischen Fibrose (NSF), genannt werden.
Weiterhin wurde keine Korrelation zwischen MR Diskographie/Diskoblock und Veridnderun-
gen im diagnostischen MRT, wie Bandscheibendegeneration, Endplattenverdnderungen und
,»high intensity zone* untersucht. Diese offenen Fragen sind aktuell Bestandteil eigener wis-

senschaftlicher Untersuchungen.

In der Machbarkeitsstudie der MRT-gesteuerten spinalen Zystenaspiration wissen wir bislang
nicht, welche Zystenitiologie besonders und welche weniger fiir dieses Therapieverfahren
geeignet sind. Limitation aller klinischen Anwendungsstudien - spinale Infiltrationstherapie,

spinale Zystenaspiration sowie Laserablation Osteoidosteom - ist die fehlende Analyse des
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klinischen Langzeiterfolgs aufgrund des technischen Charakters dieser Studien. Es miissen
zukiinftig klinische Studien an groferen Patientenkollektiven erfolgen, um den Nutzen der
MRT zur Steuerung und Kontrolle dieser minimal-invasiven Interventionen zu erweisen. Wei-
terhin sind Kosten-Ertrags-Analysen der einzelnen MR-Interventionen notwendig, um die

Durchfiihrbarkeit in der klinischen Routine unter 6konomischen Gesichtspunkten zu belegen.

Ausblickend kann auf vielversprechende technische Weiterentwicklungen hingewiesen wer-
den, welche die Qualitit MR-gesteuerter Interventionen weiter steigern und das Indikations-
spektrum fiir die iMRT erweitern konnen. So wie innovative Trackingmethoden, welche es
dem Interventionalisten ermoglichen, Bilder in der Instrumentenebene wihrend der Interven-
tion zu erhalten (automatische Bildnachfiihrung). Mit einer online Fusion von Temperaturkar-
ten mit dem anatomischen Bild konnte auch eine Kontrollmoglichkeit fiir die Thermoablation
geschaffen werden. Weiterhin ist ein MR-taugliches kabelloses Headset-Kommunikations-
sytem wiinschenswert, was die Kommunikation innerhalb des MRT-Raums erlauben soll oh-
ne die Bildgebung zu beeinflussen. Aktuell werden eine spezielle Oberfldchenspule fiir Inter-
ventionen an der Lendenwirbelsdule und innovative MR-kompatible OP-Instrumentarien ent-
wickelt zur zukiinftigen Durchfiihrung komplexer Operationen an der Wirbelséule: wie die
perkutane intradiskale Thermotherapie (PIT), transforaminale endoskopische Mikrodiskekto-
mie (TEM) und mechanisch perkutane lumbale Nukleotomie (MPLN). Weiterhin wird zu-
kiinftig die Radiofrequenzablation (RFA) solider Tumoren unter MR-Navigation und ther-
mometrischer Kontrolle unter Verwendung von speziellen Tiefpass-Filtern eine Rolle spielen.
Auch gibt es bereits erste Ansétze zur Leberchirurgie im offenen MRT: Unter Verwendung
neuer MR-kompatibler Endoskopie-Kamera-Systeme konnte bereits experimentell eine endo-
skopisch gestiitzte Leberteilresektion der Leber mittels Laser durchgefiihrt werden (135).
Desweiteren sind noch exemplarisch MR-gestiitzte endovaskuldre Interventionen (10, 136)

oder die gezielte Injektion von Stammzellen unter MR-Navigation zu nennen (137).

Doch obwohl diverse instrumentale Prototypen und innovative Interventionskonzepte entwi-
ckelt wurden, bedarf es weiterer intensiver Anstrengungen, bis diese vielversprechenden

Techniken klinisch effektiv und sicher angewendet werden konnen.

Das grof3e Potential der MRT fiir die interventionelle Radiologie ist offensichtlich geworden,
jedoch ist es aktuell unklar, welches MRT-Konzept sich zukiinftig durchsetzen wird. Neben
dem offenen Hochfeld-MRT mit vertikaler Magnetfeldausrichtung existiert ein weiteres ,,wi-

de-bore* Tunnelsystem mit klassisch horizontaler Feldausrichtung zur interventionellen Bild-
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gebung. Weitere Studien miissen zeigen, welches MRT-Konzept fiir minimal-invasive Inter-
ventionen erfolgreicher ist hinsichtlich: Patientenkomfort, Patientenzugang und Bewegungs-
spielraumen, kompatiblen Navigationskonzepten, Interaktion von MR-kompatiblen Instru-
menten und MR-fluoroskopischen Sequenzen, interventionellen Arbeitsablauf und Praktikabi-

litdt, Interventionszeiten, technischen und klinischen Erfolgsraten sowie Wirtschaftlichkeit.
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4 Zusammenfassung

Die Magnetresonanztomographie (MRT) stellt eines der wesentlichen diagnostischen Verfah-
ren in der Medizin dar und hat sich zur Bildgebung fiir alle Organsysteme etabliert. Seit {iber
10 Jahren wird die MRT zunehmend auch zur Steuerung und Kontrolle therapeutischer Inter-
ventionen eingesetzt. Die MRT kombiniert Eigenschaften wie hoher Weichteilkontrast, freie
Wahl der Schichtebene, Verzicht auf ionisierende Strahlung, mit der Fahigkeit zur funktionel-
len Bildgebung, wie der Darstellung von Temperaturverdnderungen in Korpergeweben und
physiologischen Vorgédngen wie Perfusion und Diffusion. Dies prédestiniert die MRT, um
Therapieverfahren von perkutanen Tumorablationen iiber endovaskuldre und endoskopische
Interventionen bis hin zur offenen Chirurgie zu unterstiitzen und zu {iberwachen. Ein klinisch
routinierter Einsatz der MRT zur Steuerung minimal-invasiver Interventionen ist daher wiin-
schenswert. So ist die Einfiihrung des offen konfigurierten Hochfeld-MRT bei 1.0 Tesla eine
wichtige Innovation der letzten Jahre. Dieses MRT-System unterstiitzt alle Optionen der mo-
dernen MRT-Bildgebung, erlaubt einen direkten Zugang zum Patienten und ermdglicht somit

die Verwendung des MRT als hochwertige interventionelle Bildgebungsmodalitit.

In den vorliegenden Arbeiten wurden Untersuchungen zur MR Navigation, Echtzeitbildge-
bung (MR Fluoroskopie) und zum Artefaktverhalten innovativer MR-kompatibler Interven-
tionsinstrumente im offenen Hochfeld-MRT durchgefiihrt. Weitere Arbeiten tiberpriiften die
Spin-Gitter-Relaxationszeit T1 und Protonenresonanzfrequenz PRF zur Temperaturbestim-
mung im Gewebe (MR Thermometrie) bei hyperthermen Laser-Therapieverfahren. Abschlie-
end wurde nach den Prinzipien der translationalen Medizin die klinische Anwendung mini-
mal-invasiver Interventionen - spinale Schmerztherapie, Aspiration spinaler Zysten,
Diskographie/Diskoblock, Lasertherapie Osteiodosteom und LITT der Leber - im offenen
Hochfeld-MRT evaluiert.

In der von uns durchgefiihrten technischen Studie wurde die Modifikation einer kabellosen
PC-Maus fiir die Steuerung der Bedieneroberfliche wihrend der Intervention im offenen
Hochfeld-MRT bei 1.0 Tesla entwickelt (Publikation 1). Die magnetische Anziehungskraft
konnte auf unter 2% (Fm = 9N vs. Fm= 0,15 N) des Ausgangswerts reduziert werden. Die
Bildqualitét in der Gradientenecho- (FFE) und Spinechobildgebung (TSE) wurde durch den
Einsatz der Maus nicht signifikant beeinflusst (Signal-zu-Rausch-Verhéltniss, SNR: TSE 228
+ 223 vs. 211 + 15; FFE 55 £ 5,6 vs. 56 + 4,3). Mit der modifizierten Maus kann der Inter-
ventionalist komfortabel und sicher sowie unabhidngig von einer technischen Assistenz arbei-

ten und die Moglichkeiten der Multiplanaritit der MRT unmittelbar ausschopfen.
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Die Analyse der MR Fluoroskopie und des Artefaktverhaltens MR-kompatibler Interventions-
instrumente im Kupfersulfatphantom und humanen Kadavermodell ergaben exzellente Ergeb-
nisse fiir die Anwendung schneller Turbo Spin Echo (TSE) Sequenzen (Publikation 2). Die
PD-gewichtete TSE Sequenz erzielte die besten Kontrast-zu-Rausch-Verhiltnisse (CNR) fiir
verschiedene Gewebe (CNR = 45, 18, 15, 9 fir Nadel vs. Fett, Muskel, Nervenwurzel, Kno-
chen) und optimale ArtefaktgroBen (Breite und Nadelspitze unter 5 mm).

In der préklinischen Analyse der MR Thermometrie zeigte sich die Machbarkeit eines reliab-
len Monitorings intradiskaler Laserablationen unter Verwendung einer nicht-gespoilten ther-
mosensitiven Gradientencho (GRE) Sequenz mit einer Echozeit (TE) von 10 ms, welche eine
gute Bildqualitit (SNR, Nadelartefakte) und eine hohe Temperaturgenauigkeit bietet
(£1.09°C fiir T1- und =1.11°C fiir PRF-basierte Methode) (Publikation 5).

Die in-vitro Studie der Laser induzierten Thermotherapie (LITT) am Schweinelebermodell
zeigte, dass ein innovativer miniaturiserter 6 French LITT-Applikator addquate Koagulations-
volumina (33 + 4.4 ml) erzielte. Als ,,proof-of-concept* konnte in-vivo gezeigt werden, dass
die Applikator-Navigation und Thermometrie im offenen Hochfeld MRT prézise und sicher

durchfiihrbar sind (Publikation 7).

Unsere Studien zur klinischen Anwendung minimal-invasiver Interventionen im offenen
Hochfeld-MRT zeigten bei 183 spinalen Infiltrationstherapien in 53 Patienten einen priméren
technischen Erfolg von 100% (107/107), 87% (46/53) und 87% (20/23) fiir Nervenwurzel-,
Facetten- und Sakroiliakalgelenk-Infiltrationen. Die mittlere Interventionszeit betrug 29 min
(19-67 min). Der Gebrauch schneller TSE Sequenzdesigns vermag die Genauigkeit und Ge-
schwindigkeit der Bild-gesteuerten Schmerztherapie zu erh6hen (Publikation 2).

Die klinische Machbarkeitsstudie der MRT-gesteuerten Aspiration von symptomatischen spi-
nalen Zysten zeigte einen priméren, technischen Erfolg von 63,6 % (7/11 Patienten). Nach
erfolgreicher Aspiration berichtete jeder Patient iiber eine schnell einsetzende Linderung der
initialen Schmerzsymptomatik. Bei gut zugédnglichen spinalen Zysten ist das Verfahren der
MRT-gesteuerten Aspiration eine effektive, sichere und minimal-invasive Alternative zur
sonst offen chirurgischen Resektion mit grundsétzlich geringerem therapiebedingten Trauma

und geringeren Nebenwirkungen (Publikation 3).

Weiterhin wurden Technik und Sequenzprotokoll fiir die MR-gesteuerte Diskographie und
Diskoblock entwickelt (Publikation 4). Unter Verwendung eines optimalen Verhéltnisses von
Kontrastmittel zu Kochsalz von 1:600 (CNR,;: 337.3+£6.9) wurden 48 Bandscheibenfacher

von 41 Patienten genau und sicher diskographiert sowie der "Memory pain" eruiert. Die inter-
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aktive multiplanare Navigation der Nadelpositionierung verbesserte die Praktikabilitdt der
Intervention, und die MR Diskogramme boten eine diagnostisch exzellente Bildqualitét der

Weichteilstrukturen ohne ionisierende Strahlung.

Die Machbarkeit der Laser-induzierten Thermotherapie des Osteoid Osteoms im offenen
Hochfeld MRT wurde analysiert (Publikation 6). Die initiale Lokalisierung des Tumors und
anschlieBende MR Steuerung der Bohrinstrumente in Echtzeit waren addquat und sicher
durchfiihrbar. Die Temperatureffekte der Laserablation konnten in vivo neben den konven-
tionellen Magnitudenbildern (T1) mittels farbkodierter Technik (PRF Thermometrie) MR-

thermometrisch dargestellt werden.

Diese Ergebnisse zeigen die relevanten technischen Moglichkeiten und das grofle Potential
des offenen Hochfeld-MRT als Bildsteuerungsmodalitét. Diese Techniken kdnnen supple-
mentér zu den anderen bildgebenden Verfahren (US, Fluoroskopie, CT) angewendet werden,
insbesondere bei Interventionen, die unter diesen Modalitdten aufgrund schlechter Visualsie-
rung, limitierten Zugangs oder fehlender Monitoringeigenschaften problematisch sind. Die
vorgestellten Techniken konnen dariiber hinaus die Qualitdt minimal-invasiver Therapien
steigern und das Indikationsspektrum erweitern. Um die interventionelle MRT weiter voran-
zubringen, bedarf es einer kontinuierlichen Forschung und Entwicklung durch interventionel-
le Radiologen, interventionell und operativ titige Kollegen anderer Fachdisziplinen sowie
durch Physiker und Ingenieure. Nur durch eine multidisziplindre Interaktion kann es zukiinf-
tig gelingen, diese komplexe Technologie und die dadurch ermdglichten Interventionen in die

klinische Routine einzufiihren.
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gefordert hat. Thm verdanke ich das Interesse an der Interventionellen Radiologie. Dariiber
hinaus mochte ich allen Mitarbeitern der Klinik fiir Strahlenheilkunde und des Instituts fiir

Radiologie fiir Ihre Zusammenarbeit danken.

Danken mochte ich auch Herrn Professor Dr. med. Jens Ricke, meinem ehemaligen 1t. Ober-
arzt, der mich seit Beginn meiner Ausbildung ermutigt und gefordert hat, wissenschaftlich zu
arbeiten. Ebenso danke ich auch Herrn Priv.-Doz. Dr. med. Frank Fischbach fiir die jederzeit

gewihrte Moglichkeit zu konstruktiven Diskussionen und die hiufige Freude an der Sache.

Mein herzlicher Dank gilt meinen Eltern und meinen liebenswerten Freunden, die mich auf

meinem bisherigen Lebensweg unterstiitzt haben.

Zuletzt mochte ich meiner Freundin Dr. med. Tina Bretschneider meinen ganz personlichen
und tiefsten Dank aussprechen fiir ihr unermiidliches Verstdndnis und ihre unerschopfliche

Geduld, genauso dafiir, wie sie jede Freude aufrichtig mit mir geteilt hat.
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Erkliarung

§ 4 Abs. 3 (k) der HabOMed der Charité

Hiermit erklére ich, dass

weder frither noch gleichzeitig ein Habilitationsverfahren durchgefiihrt oder ange-
meldet wird bzw. wurde,

welchen Ausgang ein durchgefiihrtes Habilitationsverfahren hatte,

die vorgelegte Habilitationsschrift ohne fremde Hilfe verfasst, die beschriebenen Er-
gebnisse selbst gewonnen sowie die verwendeten Hilfsmittel, die Zusammenarbeit
mit anderen Wissenschaftlern/Wissenschaftlerinnen und mit technischen Hilfskréften
sowie die verwendete Literatur vollstdndig in der Habilitationsschrift angegeben wur-
den.

mir die geltende Habilitationsordnung bekannt ist.
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