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1.  Arbeitshypothese und Fragestellung

Die in der klinischen Routine mehr und mehr an Bedeutung gewinnende Magnet-
resonanztomographie (MRT) bietet sich aufgrund ihrer hervorragenden Eigen-
schaften an, die konventionelle Rontgendurchleuchtung als Darstellungsverfahren
bei Katheteruntersuchungen zu unterstttzen oder teilweise zu ersetzen. Der Ein-
satz der Magnetresonanztomographie zur Steuerung von Kathetereingriffen, ist
jedoch bisher aufgrund der mangelhaften Darstellung der interventionellen Instru-
mente und potentieller Gefahren flr den Patienten limitiert. Inwieweit miniaturisierte
Resonanzkreise fur diese Probleme Lésungsansatze bieten kdnnten, ist bisher
fraglich. Zu untersuchen ist, ob (1) Resonanzkreise gefertigt und auf klinische Ka-
theter integriert werden konnen, (2) diese kompatibel mit anderen interventionellen
Instrumenten wie zum Beispiel FUhrungsdrahten oder Stents sind und (3) diese
fur einen Einsatz im Patienten ausreichend bioelektrisch sicher sind. Um deutlich
zu machen, dass interventionelle Eingriffe mit Hilfe von Resonanzkreisen maoglich
sind, sollten (4) Stentimplantationen in-vivo durchgefihrt werden. Das Potenti-

al der Resonanzkreise kann mit einem optisch schaltbaren Katheter angedeutet
werden.

Dieser sollte (5) in einer in-vivo Studie systematisch auf seine Funktionsfahigkeit
untersucht werden.
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2. Einleitung

Kardio-vaskulére Katheterinterventionen werden zur Untersuchung und Darstel-
lung von anatomischen und physiologischen Verhaltnissen im Herzen und anderen
GefaBabschnitten bei unterschiedlichen Krankheitsbildern durchgefihrt. In der
Routine wird als bildgebendes Verfahren flr diagnostische und interventionelle
Kathetereingriffe die Rdntgendurchleuchtung eingesetzt. Sie bietet eine Echtzeit-
darstellung und eine gute raumliche Auflésung, kann jedoch weder die umge-
benden Weichteilstrukturen noch weiterfuhrende physiologische Parameter wie
zum Beispiel Blutflussvolumina oder Blutflussgeschwindigkeiten zufriedenstellend
darstellen. Zuséatzlich tritt bei ihrem Einsatz eine den Patienten und das Personal
potentiell gefahrdende ionisierte Strahlung auf. Gerade bei Kindern ist die kumula-
tive Strahlendosis nach mehrfachen Kathetereingriffen ein bekanntes Malignitatsri-
siko (Bacher et al. 2005, Brown et al. 2000, Modan et al. 2000).

Die MRT wird in der klinischen Routine als bildgebendes Verfahren zur Diagnose
vielfaltiger Erkrankungen genutzt. Kardiovaskulare MRT dient zum Beispiel der
Untersuchung der ventrikularen Struktur und Funktion (Beerbaum et al. 2003,
Kuehne at al. 2004, Kwong et al. 2006), kongenitalen Vitien (Azevedo et al. 2006,
Beerbaum et al. 2003, Boxt 1996, Boxt et al. 2003, Boxt 2004, Chung 2000), Ge-
faBanomalien (Holmquvist et al. 2002), Klappenfunktionen (Caruthers et al. 2003,
Debl et al. 2005, Glockner et al. 2003), Raumforderungen (Deluigi et al. 20086,
Gulati et al. 2004, Luna et al. 2005, Sparrow et al. 2005) oder Peri- und Myokard-
erkrankungen (Fenster et al. 2006, Frank et al. 1999, Srichai et al. 2005, White
1995). Die Technik zeichnet sich durch fehlende ionisierende Strahlung, eine
dreidimensionale Darstellung, einen guten Weichteilkontrast inklusive GefaBBwand-
darstellung, eine beliebig wahlbare Angulierung und die Messung physiologischer
Parameter, wie zum Beispiel ventrikelvolumetrische Daten, Blutflussvolumina oder
Gewebeperfusion, aus.

Gegenuber der Rontgendurchleuchtung kann die MRT aufgrund dieser Eigen-
schaften zusatzliche Informationen bieten, die sie zur Steuerung von kardio-vasku-
laren Interventionen attraktiv macht. MRT-geflhrte, diagnostische Katheterunter-
suchungen kénnen durch die Messung physiologischer Parameter genaue Daten
pathologischer Befunde liefern. Gegebenenfalls bietet anschlieBend eine MRT-ge-

steuerte Intervention wahrend der gleichen Sitzung, ohne den Einfluss von ionisie-
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render Strahlung oder jodhaltigem Kontrastmittel, eine Therapiemaoglichkeit. Der
Erfolg eines solchen minimal-invasiven Eingriffs lieBe sich durch die grol3e Anzahl
der mit Hilfe des MRT zu erhebenden Parameter zuverlassig verifizieren.

Voraussetzung fur eine Intervention unter MRT-Kontrolle ist jedoch nicht nur eine
Darstellung der Anatomie, sondern auch eine Darstellung der verwendeten Instru-
mente. Diese Sichtbarmachung der Instrumente ist bisher unvollstandig gelost.
Die routinemaBig unter Rdntgendurchleuchtung verwendeten Katheter bestehen
aus unterschiedlichen Kunststoffpolymeren, die auf MRT-Bildern nicht oder nur
sehr schlecht dargestellt werden. Aus diesem Grund sind spezielle Verfahren zur
Sichtbarmachung der Instrumente in der MRT-Umgebung entwickelt worden.
Man unterscheidet zwischen aktiven und passiven Verfahren.

Aktive Techniken verwenden dazu das Hochfrequenz-Signal (HF-Signal) einer

in den Katheter integrierten Empfangsspule (Dumoulin et al. 1993, Ladd et al.
2000, Leung et al. 1995, Omary et al. 2003, Zhang et al. 2001), welches zu einem
hohen, sequenz-unabhangigen Kontrast der Umgebungsanatomie fuhrt. Zusatz-
lich werden die Koordinaten der Spule ermittelt und der Katheter auf diese Weise
automatisch geortet (Kathetertracking). Problematisch bei diesem Verfahren sind
jedoch die zur Signalubermittlung in den Katheter integrierten, elektrischen Leiter,
die zu starken lokalen Aufheizungen fuhren und den Patienten geféahrden (Konings
et al. 2000, Ladd et al. 2000, Liu et al. 2000).

Passive Techniken verwenden entweder Materialien, die Signalausléschungen
aufgrund von Suszeptibilitatsartefakten verursachen (Bakker et al. 1996, Bakker et
al. 2001, Rubin et al. 1990) oder Kontrastmittel, die das Signal im Lumen (Unal et
al. 1998) oder an der Oberflache (Unal et al. 2006) verstarken. Passive Verfahren
unterliegen zwar nicht der Sicherheitsproblematik durch Hitzeinduzierung, doch
fuhren diese Visualisierungstechniken wahrend einer Intervention haufig zu einem
nicht ausreichenden Kontrast oder zerstdren die Bildinformation der Umgebung.
Zusatzlich liefern passive Verfahren keine Koordinaten, die fur eine automatische
Ortung des Katheters (Kathetertracking) in der MRT-Umgebung notwendig wéren.

Mdglicherweise bieten die als Alternative zu diesen Verfahren vorgestellten mini-
aturisierten Resonanzkreise (RC) (Burl et al. 1996, Weiss et al. 1999) als Hybrid-
technik eine bessere Losung des Darstellungsproblems. Resonanzkreise beste-
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hen aus einer Kombination aus aktiven und passiven Elementen. Eine resonante
Kupferspule fuhrt an der Katheterspitze aufgrund einer Signalverstarkung zu einem
positiven Kontrast. Schwierigkeiten dieser Technik basieren auf der Orientierungs-
abhangigkeit zum Hauptmagnetfeld der einspuligen Resonanzkreise. Um Interven-
tionen in jeglicher Orientierung zum Magnetfeld zu ermdglichen, wurde von Kihne
et al. ein weitgehend orientierungsunabhangiger, zweispuliger Resonanzkreis ent-
wickelt (Kuehne et al. 2003). In den bisherigen Studien zeigt sich, dass eine kon-
stante Darstellung der Katheterspitze mdglich ist (Kuehne et al. 2003). Aufgrund
der fehlenden langstreckigen, elektrischen Leiter verspricht dieses Verfahren ein
geringes Erwarmungspotential aufgrund von stehenden RF-Wellen. Mit einem wei-
terentwickelten, optisch an- und ausschaltbaren Resonanzkreis wurde bereits die
Mdoglichkeit eines automatischen Kathetertrackings in-vitro aufgezeigt (Weiss et al.
2003).

Damit MRT-gesteuerte Eingriffe eine Alternative zur herkdmmlichen Kathetertech-
nik unter Durchleuchtung werden kénnen, bedarf es jedoch nicht nur eines guten
Darstellungsverfahrens der Katheter, sondern auch einer ausreichenden Kompati-

bilitat mit den haufig zusatzlich verwendeten Instrumenten.

Weitere Elemente einer kardio-vaskularen Katheterintervention sind Flhrungsdrah-
te und intravaskulare Implantate (Stents, Coils, Okkluder). FUhrungsdrahte werden
zur Katheterinsertion, zur Verbesserung der Katheterstabiliat und -steuerbarkeit
oder zur Sondierung von Stenosen eingesetzt. Sie bestehen haufig aus Stahl oder
Nitinol. StahlfUhrungsdrahte sind aufgrund ihrer magnetischen und elektrischen
Eigenschaften fur eine Intervention unter MRT-Kontrolle nicht geeignet. Nicht-
magnetische Nitinolflhrungsdrahte bieten sich eher fir MRT-geflhrte Interventio-
nen an. Vollkommen MRT-kompatible FUhrungsdrahte werden derzeit entwickelt
und koénnten aus verschiedenen Legierungen, Kunststoffpolymeren oder Glas
bestehen (Bakker et al. 1998, Buecker et al. 2004, Mekle et al. 2006, Pacetti et al.
2003).

Intravaskulare Implantate werden zur Stabilisierung eines Gefal3lumens (Stents),
zum Verschluss von vaskularen Strukturen (Coils) oder zur Therapie von angebo-
renen Herzfehlern (Okkluder) verwendet. Die teilweise komplizierten anatomischen
und physiologischen Gegebenheiten derartiger Interventionen kdénnten in Zukunft
durch die MRT als bildgebendes Steuerungsverfahren dargestellt werden. Zusatz-
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lich bietet sich die MRT zur Evaluierung des Behandlungserfolges unmittelbar im
Anschluss an die Intervention an. Sowohl eine morphologische Beurteilung zum
Beispiel von Stents, als auch die Erhebung von physiologischen Parametern in der
Umgebung eines Implantates waren maoglich.

Ziel der hier vorliegenden Studie war es, einspulige, zweispulige und optisch
schaltbare Resonanzkreise zu fertigen und auf klinische Katheter, insbesondere
StenteinfUhrbestecke, zu integrieren. In in-vitro Studien sollten diese Katheter auf
ihre Funktion und Charakteristik untersucht, optimiert und fur den gemeinsamen
Einsatz mit Stents und Flhrungsdréahten vorbereitet werden. AnschlieBend sollte
in einer in-vivo Studie die Moglichkeit einer Stentimplantation unter MRT-Kontrolle
getestet werden. In wieweit miniaturisierte Resonanzkreise ein Kathetertracking in
Zukunft bieten kdnnten, sollte in einer weiteren in-vivo Studie aufgezeigt werden.
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3. Material und Methoden

Der folgende Abschnitt beinhaltet eine Darstellung des theoretischen Hintergrun-
des zur Funktionsweise der Resonanzkreise. AnschlieBend wird die Fertigung der
Resonanzkreise und die Integration auf klinische Katheter beschrieben. Die in-vitro
Studien bestehen aus Netzwerkanalysatoruntersuchungen und MRT-Experimen-
ten. Darin werden die Eigenschaften der Resonanzkreise und der Einfluss von
FUhrungsdrahten und Stents charakterisiert. Die gewonnenen Erkenntnisse flieBen
in das Design der In-vivo Studie ein, in der die Durchfuhrung der Stentimplantatio-
nen und das Kathetertracking dargestellt werden.

3.1. Theorie - Signalverstarkung in miniaturisierten
Resonanzkreisen

Die Signalerhdhung in der direkten Umgebung eines Resonanzkreises lasst sich
auf eine Verstarkung des Flipwinkels o und eine Verstarkung des Signals beim
Empfang zurtckfUhren. Wahrend der Anregung durch das Magnetfeld induziert die
Sendespule einen externen Fluss CD, in die Kupferspule des Resonanzkreises. Auf
diese Weise wird ein verstarkter Fluss

Gleichung 1. @ = @,(1 - iQ) = @, —iQ®,

erzeugt, wobei Q die Kreisgute ist. Diese Gleichung zeigt, dass der Fluss GD, um
einen Faktor VQ’+1 verstarkt wird. Gleichzeitig wird das Anregungsfeld und damit
der Flipwinkel a erhdht. Beim Empfang findet der reziproke Effekt statt. Lokale
Magnetisierung koppelt Fluss in die Kupferspule ein, welche analog zu Gleichung 1
ein zusatzliches Hochfrequenz-Feld (HF-Feld) produziert, das von den Empfangs-
spulen detektiert wird. Da beide Effekte durch die Kreisgute bestimmt werden,
sollten alle Komponenten der Resonanzkreise so realisiert werden, dass die Kreis-
gUte mdglichst grol3 wird.

3.2. Design und Fertigung der Resonanzkreise und Katheter
3.2.1. Aufbau der einspuligen Resonanzkreise (orientierungsabhangig)

FUr den Bau eines einspuligen Resonanzkreises (RC) (Abb. 4) wird 0.12 mm dun-
ner isolierter Kupferdraht auf der Spitze eines Kunstoffkatheters zu einer Spule ge-



Material und Methoden 11

wickelt. Die Spule besteht aus 9 + 1 Windungen, die in einem Winkel von 45° zur
Katheterlangsachse orientiert sind. Die Spule wird mit Hilfe einer (surface mounted
device) SMD-Kapazitat C = 10-24pF (0,25 x 0,25 x 0,5 mm?, Philips Components,
Roermond, Niederlande) mit nichtmagnetischen AgPd-Kontakten auf die Lamor-
frequenz von 63,87 Mhz eines 1,5 Tesla MRT-Geréates abgestimmt. Parallel mit
der Kapazitat C wird ein Stuck flexibles Koaxialkabel (Precision Interconnect, OR,
USA) verbunden, das eine eigene Kapazitat von 0,94 pF pro cm Lange bei einer
Frequenz von 63,87 Mhz halt. Mit einem Netzwerkanalysator (Agilent 8753ES) im
S11 Modus und schwacher induktiver Ankopplung des Resonanzkreises an eine
Koppelspule in isotonischer Kochsalzlésung wird dieses Koaxialkabel millimeter-
weise zur Feinabstimmung gekUrzt. Das Koaxialkabel hat anschlieBend eine Lange
von durchschnittlich 7 + 2 mm. Zum Schutz gegen die umgebenden leitenden
Flissigkeiten wird die Spule mit einer diinnen Schicht biokompatiblem Polyurethan
(Tecoflex, SG93A, Thermedics, Wilmington, MA) durch mehrmaliges Eintauchen
Uberzogen. Die Resonanzkreise, bestehend aus Kupferspule, SMD-Kapazitat, Ko-
axialkabel und Aussenhllle, vergréBern den Aussendurchmesser eines Katheters
um 1,0 £ 0,5 mm. Die mit Hilfe des Netzwerkanalysators im S11 Modus in isotoni-

scher Kochsalzldsung gemessene Gute betragt 47 + 10.

3.2.2. Aufbau der zweispuligen Resonanzkreise
(orientierungsunabhangig)

Bei einem weitgehend orientierungsunabhangigen Resonanzkreis (Abb. 1 und

2) werden zwei der oben beschriebenen Kupferspulen jeweils im 45° Winkel zur
Katheterlangsachse, im 90° Winkel zueinander und Ubereinander auf den Katheter
aufgebracht (Kuehne et al. 2003). Die Resonanzkreise mussen exakt perpendikular
zueinander konstruiert werden, damit sie induktiv entkoppelt sind und in gleicher
Art und Weise, wie fur die einspuligen Resonanzkreise beschrieben, abgestimmt
werden kénnen. AnschlieBend werden auch die orientierungsunabhangigen Reso-
nanzkreise mit dem gleichen biokompatiblen Polyurethan beschichtet. Die Reso-
nanzkreise, bestehend aus zwei Kupferspulen, zwei SMD Kapazitaten, Koaxialka-
bel und Aussenhlille, vergréBern den Aussendurchmesser eines Katheters um 1,6
+ 0,5 mm. Die im S11 Modus des Netzwerkanalysators in isotonischer Kochsalz-
l6sung gemessene Gute betragt 42 + 10.
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Abb. 1: Modellskizze eines zweispuligen und damit orientierungsunabhéngigen Resonanzkreises

3.2.3. Aufbau des optisch schaltbaren Katheters

FUr den optisch schaltbaren Katheter (Weiss et al. 2003) (Abb. 3) wurde ein wie in
3.2.1. beschriebener einspuliger Resonanzkreis (10 Windungen, Lange 6 mm) mit
einem Photodiodenchip D (0,7 x 0,7 x 0,28 mm?, Vishay) und einer weiteren SMD
Kapazitat C (0,25 x 0,25 x 0,5 mm?, Philips Components) verbunden. Die Spule
wurde auf einen klinischen 5 F Ballon-Katheter (Arrow, USA) aufgebracht, von dem
der Ballon entfernt wurde, so dass durch das Nebenlumen eine optische Faser
(PMMA, 250 um Durchmesser, GP Fiber Optics, Germany) gefuihrt werden konnte.
Die optische Faser wurde mit dem Photodiodenchip verbunden und durch eine
Laserdiode (5 mW, 670 nm, Sony) am proximalen Ende des Katheters beleuchtet.
Die Lichtenergie der Laserdiode fiihrt zu einer Anderung der Impedanz des Photo-
diodenchips, damit zu einer Verschiebung der Resonanzfrequenz des Resonanz-
kreises und zum Verlust von Gute. Beide Effekte fUhren auf diese Weise zu einer
Signalausléschung im MRT-BIld. Der Katheter kann vom nicht resonanten zum re-
sonanten Zustand innerhalb von 60 ms und zurtick innerhalb von 20 ms geschal-
tet werden. Der gesamte Resonanzkreis wurde zur Vermeidung eines Kurzschlus-
ses mit einer flissigen biokompatiblen Polyurethanschicht Gberzogen. Der optisch
schaltbare Resonanzkreis, bestehend aus einem einspuligen Resonanzkreis plus
Photodiodenchip und einer weiteren SMD Kapazitat, vergréBert den Aussendurch-
messer eines Katheters um 2,0 + 0,3 mm. Die mit Hilfe des Netzwerkanalysators
im S11 Modus in isotonischer Kochsalzldsung gemessene Gute betragt 30 = 2.
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Abb. 2: Zweispuliger, orientierungsunabhéngiger Resonanzkreis auf der Spitze eines 5F Ballon-
katheters.

Abb. 3: Optisch schaltbarer Katheter, der auf einem klinisch verwendeten 5 F Ballonkatheter aufge-
baut wurde. Der Katheter ist Uber eine Photodiode mit einer Glasfaser als optischen Sen-
sor verbunden. Die Glasfaser befindet sich im Nebenlumen, so dass das Hauptlumen frei
bleibt. Der AuBendurchmesser betrédgt mit biokompatibler Membran 9 F.
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3.2.4. Aufbau der Stenteinfiihrbestecke

FUr die Stentimplantationen wurden selbstexpandierende Nitinolstents (Flexx,
Angiomed, Karlsruhe, Deutschland) mit einem Durchmesser von 10 mm und
einer Lange von 30 mm ausgewahlt. Sie sind aus einer paramagnetischen Legie-
rung durch eine Laserschnitttechnik gefertigt und bestehen zu je 50 % aus Nickel
und Titan. Die Legierung hélt eine Suszeptibilitat von 240 x 10 (dimensionslos)
(Schenck 1996).

Die Stents wurden in die Spitze eines malBgefertigten 6 F StenteinfUhrbestecks
geladen. Das Stenteinfuhrbesteck setzt sich aus einem inneren und einem auli3e-
ren Katheter zusammen. Der &uBere Katheter besteht aus Polyurethan und hat
eine Materialdicke von 0,4 mm. Der Innere Katheter ist aus Polyester gefertigt und
beinhaltet ein 0,035 Inch groBes Lumen. Der Stent wird zwischen innerem und
auBerem Katheter komprimiert und durch Zurtckziehen des AuBBenkatheters Uber
den Innenkatheter entlassen.

StenteinfUhrbestecke wurden sowohl mit einspuligen, als auch mit zweispuligen
Resonanzkreisen gefertigt. Die jeweiligen Resonanzkreise wurden in gleicher An-
ordnung wie Ublicherweise verwendete, rontgendichte Marker auf die Stenteinfuhr-
bestecke aufgebracht. Je ein Resonanzkreis wurde Uber dem distalen und dem
proximalen Ende des Stents platziert.

Abb. 4. Spitze eines Stenteinflhrbestecks mit zwei einspuligen Resonanzkreisen (Pfeile) am
distalen und proximalen Ende des geladenen Stents
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3.3. In-vitro Studien
3.3.1. Netzwerkanalysatorexperimente

Alle Experimente zur Resonanzcharakterisierung wurden mit einem Netzwerka-
nalysator Agilent 8753 ES im S11 Modus durchgefuihrt. Wahrend der Versuche
wurden die Resonanzkreise auf den Kathetern schwach induktiv an die Aufnah-
mespule angekoppelt. Um ahnliche Bedingungen wie im GefaBsystem zu simulie-
ren, wurden die Aufnahmespule und die Resonanzkreise wahrend der Messungen
in ein Gefal mit isotonischer Kochsalzldsung eingetaucht.

3.3.1.1. Einfluss von Flihrungsdrahten auf die Resonanzkreise

Es wurden zwei unterschiedlich abgestimmte einspulige Resonanzkreise hinsicht-
lich ihrer Verhaltensweise wahrend des Einsatzes zweier verschiedener Fuhrungs-
drahte untersucht. Die beiden Resonanzkreise wurden je auf einen 5 F Katheter
aufgebracht. Der Resonanzkreis R1 wurde auf die Lamorfrequenz eines 1,5 Tesla
MRT-Gerates abgestimmt, wahrend das Lumen des Katheters mit isotonischer
Kochsalzlésung gefullt war. Resonanzkreis R2 wurde auf die gleiche Frequenz
abgestimmt, wahrend das Katheterlumen durch einen herkbmmlichen 0,035

Inch Nitinolfihrungsdraht (Microvena, White Bear Lake, Minnesota, USA) nahe-
zu ausgefullt war. Wahrend des Experiments wurde abwechselnd durch beide
Katheter ein Nitinolfuhrungsdraht und ein Kunstoffpolymerflhrungsdraht soweit
vorgeschoben, dass die Fuhrungsdrahte deutlich sichtbar aus der Katheterspitze
herrausragten.

Mit Hilfe des Netzwerkanalysators wurden die Resonanzfrequenz, die Verande-
rung der Resonanzfrequenz mit eingeflhrtem FlUhrungsdraht und die Bandbreite
der Resonanzfrequenz gemessen.

3.3.1.2. Einfluss von Nitinolstents auf die Resonanzkreise

Zur Untersuchung der Kompatibilitat der Resonanzkreise mit vaskularen Implan-
taten wurden die gleichen Nitinolstents verwendet, die spater zur Stentimplanta-
tion eingesetzt werden sollten (siehe 3.2.4). Die selbstexpandierenden Stents mit
der Lange 30 mm und einem Durchmesser von 10 mm wurden im Inneren eines
6 F StenteinfUhrbestecks komprimiert. Auf dem Katheter wurden einspulige Re-
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sonanzkreise auf dem Stent, direkt am Ende des Stents, zwei und vier Millimeter
distal des Endes des Stents platziert. Es wurde jeweils die Resonanzfrequenz (f),
die Bandbreite (bw) und die GUte (Q) des Resonanzkreises als Resonanzfrequenz/
Bandbreite bestimmt.

3.3.1.3. Untersuchung der Resonanzeigenschaft des optisch
geschalteten Katheters

Zur Resonanzcharakterisierung des optisch schaltbaren Katheters wurden die
Resonanzfrequenz (f), die Bandbreite (ow) und die Gute (Q) bestimmit.

3.3.2. MRT-Studien

Die in-vitro MRT-Studien zur Charakterisierung des Einflusses von Flhrungs-
drahten und Nitinolstents wurden mit einer steady state free precesion (SSFP)
Sequenz durchgefihrt. Die Sequenzparameter waren wie folgt: TR = 2,9 ms,

TE = 1,6 ms, Flipwinkel = variabel (5 - 45", FOV = variabel (200 - 350 mm), RFOV
= 80 %, matrix = 128 x 128, Schichtdicke = variabel (8 - 10 mm), radialer k-Raum
Datenlesung, Bildaquisationsrate = 8/sek.

3.3.2.1. Einfluss von Filihrungsdrahten auf die Resonanzkreise

Ein mit isotonischer Kochsalzlésung und 2,5 mmol/I Gd-DPTA (T1 = 360 ms,

T2 = 280 ms) gefllltes Gefal3 wurde im MRT-Gerat platziert und vier Oberfla-
chenempfangsspulen zur Signalaufnahme verwendet. Die Katheter mit den bei-
den Resonanzkreisen wurden im Gefal3 befestigt. Wahrend der Messung mit der
SSFP-Sequenz wurde in einem ersten Versuch durch beide Resonanzkreise der
NitinolfGhrungsdraht (Microvena, White Bear Lake, Minnesota, USA) und anschlies-
send in einem zweiten Versuch der Polymerfuhrungsdraht durchgefuhrt. Die Spitze
des Polymerflhrungsdrahtes wurde mit einem kugelformigen Dysprosium-Marker
(Durchmesser = 0,6 mm) markiert, um den vollstandigen Durchtritt duch die bei-
den Resonanzkreise sichtbar zu machen. Die Signalintensitaten mit und ohne
Polymerflhrungsdraht wurden in den MRT-Bilder in vier Bildpixeln im Bereich der
positiven Signalpunkte bestimmt.
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3.3.2.2. Einfluss von Nitinolstents auf die Resonanzkreise

Zur Untersuchung des Einflusses von im Katheter komprimierten Stents auf die
Funktionsweise der Resonanzkreise wurden diese auf einem Katheter mit gelade-
nem Stent platziert. Positionen waren auf dem Stent und direkt am distalen und
proximalen Ende des Stents. Die Signalintensitaten der Resonanzkreise wurden in
den generierten MRT-Bildern, wie in 3.3.2.1. beschrieben, gemessen.

3.3.2.3. Untersuchung der Thermoeigenschaften der Resonanzkreise

FUr die Untersuchung der Thermosicherheit wurde der optisch schaltbare Katheter
verwendet, da in diesem Modell mit dem zweiten Kondensator und dem Photodie-
odenchip zusatzliche, elektrisch leitende Komponenten eingesetzt werden.

Zur Temperaturmessung wahrend einer Standardbildgebung wurde der Katheter
im resonanten Zustand in ein Agarosegel eingegossen. Die Sensoren dreier Ther-
mometer (Luxtron790 Fluoroptic Thermometer) wurden an zwei verschiedenen
Punkten direkt neben dem Resonanzkreis und im Inneren des Katheters auf Hohe
der Spule platziert. Ein vierter Sensor wurde in dem Agarosegel 2cm vom Reso-
nanzkreis entfernt als Referenzmesspunkt positioniert. Wahrend des MRT-Expe-
riments wurde eine lineare Aufnahmespule verwendet. Die Achse des Resonanz-
kreises stand parallel zur Richtung des B1 Feldes. AnschlieBend wurde die Spule
einer B1-Feldstarke von 13,3 pT kontinuierlich ausgesetzt und nach Erreichen
eines stabilen Zustandes die Temperatur gemessen.

3.4. In-vivo Studien

Nach der Entwicklung und Prufung der Resonanzkreise, ihrer Testung auf Ver-
wendbarkeit in Zusammenhang mit anderen Instrumenten und der Entwicklung
eines StenteinfUhrbestecks, sollten diese gewonnenen Erkenntnisse in zwei in-vivo
Studien umgesetzt werden.

Die Studien wurden in den tierexperimentellen Einheiten des Deutschen Herz-
zentrum Berlins und der Technischen Universitat Aachen nach den geltenden
Richtlinien des deutschen Tierschutzgesetzes, den Bestimmungen zur Arbeit
mit Labortieren und den jeweiligen Bestimmungen der Forschungseinrichtungen
durchgefuhrt.
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Insgesamt waren an den Studien sieben Schweine (18-28 kg Kérpergewicht)
beteiligt, funf zur Stentimplantation und zwei in der Studie zum Kathetertracking.
Wahrend der Katheterintervention wurden die Tiere andsthesiert und maschinell
beatmet. Im Rahmen der Studie zur Stentimplantation wurde zur Narkoseeinlei-
tung ein Gemisch aus 0,025 mg/kg Telazol/Ketamin/Xylozin intramuskular injiziert.
Die Anasthesie wurde durch Inhalation von 2% Isofluran gewahrleistet. Zur Anés-
thesieeinleitung wahrend der Studie des Kathetertrackings wurde den Tieren 0,5 m
pro 10 kg Korpergewicht (KG) Atropin, 2 ml pro 10 kg KG Azaperone und 1 ml pro
10 kg KG Ketamin intramuskular gespritzt. Uber einen vendsen Zugang in einer
Ohrvene wurde die Anasthesie mit einer Pentobarbital-NaCl-Losung (1:3) nach
Bedarf aufrechterhalten. Die Vitalparameter der Tiere wurden wahrend der gesam-
ten Studien unter anderem mit einer EKG- und peripheren Sauerstoffsattigungs-
messung kontrolliert. Nach Beendigung der Studien wurden die Tiere mit Sodium
Pentobarbital (200 mg/kg, i.v.) euthanasiert.

Die GefaBBzugange in beiden Studien wurden in Seldinger Technik in der Arteria
und Vena iliaca und in der Arteria carotis geschaffen. Nachdem die GefaBBzugan-
ge mit Schleusen gesichert waren, wurden die Tiere unter standiger Kontrolle der
Vitalparameter in die MRT-Einheit verlegt.

3.4.1. Stentimplantation unter MRT-Kontrolle
3.4.1.1. MRT-Bildgebungssequenzen

Alle Experimente wurden an einem 1,5 Tesla MRT Gerét (Intera, Philips Medical
Systems, Best, Niederlande) mit einer Quadraturoberflachenspule durchgefuhrt.
Die MRT-kontrollierten Interventionen wurden mit Hilfe einer SSFP-Sequenz (siehe
Seite 16) duchgefuhrt. Die Sequenzparameter waren wie folgt:

TR =2,9ms, TE = 1,6 ms, Flipwinkel = variabel (5-45), FOV = variable (200-350 mm),
RFOV = 80%, matrix = 128 x 128, Schichtdicke = variabel (8-10 mm), kartesischer
k-Raum Datenlesung, Bildaquisationsrate = 8/sek, Rekonstruktions- und Wiederga-
berate = online Rekonstruktion mit Rekonstruktionsrate von 195 Bildern pro Sekunde.

Da in einem zukUnftigen klinischen Einsatz der zu therapierende GefaBabschnitt
durch den pathologischen Befund klar definiert ist, wurde in dieser Studie vor der

Intervention ein GefaBabschnitt zur Stentimplantation anhand von anatomischen
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Landmarken ausgewahlt. Als Landmarken wurden typische, reproduzierbar auf-
findbare GefaBabgange gewahit. Die definierten GefaBabschnitte und die nach der
Intervention zu beurteilende Lage der Stents wurde (1) durch eine cine MRT-Se-
quenz und (2) durch eine kontrastmittelverstarkte 3-D MR Angiographie (3D-MRA)

untersucht. Die Sequenzparameter waren wie folgt:

1. cine MRT: TR = 2,7 ms, TE =1,4 ms, Flipwinkel = 50°, FOV = variabel (200-350
mm), matrix = 256 x 256, Schichtdicke = 8 mm, Phasen > 20, abhangig von der
Herzfrequenz

2.3D-MRA: TR = 5,2 ms, TE = 1,6 ms, Flipwinkel = 35°, FOV = variabel (350 - 400 mm),
matrix = 512 x 512, Schichtdicke = 2,6 mm. Wahrend der Bildakquisition wurde
0,2 mmol/kg Magnevist® (Schering, Berlin, Deutschland) mit einer Injektionsrate
von 4 ml/sek intravenos injiziert.

3.4.1.2. Durchfiihrung der Stentimplantation

Vor Beginn der Intervention wurden die Vena cava inferior unterhalb der Zuflisse
der Vena renalis, die Aorta abdominalis unterhalb der Abgénge der Arteriae rena-
lis, der Aortenisthmus, der Abgang der linken Arteria carotis und die Arteria iliaca
communis distal der Bifurkation als Implantationsorte der Nitinolstents festgelegt.
Die GefaBabschnitte wurden mit cine MRT und 3D-MRA Sequenzen untersucht
und dargestellt. Anschliessend wurde das Stenteinfuhrbesteck durch die Schleuse
unter interaktiver MRT-Kontrolle (iMRT-Kontrolle, SSFP-Sequenz) bis zur vorbe-
stimmten GefaBposition vorgeschoben und der Stent entlassen.

Wahrend der Intervention wurden die Signalintensitaten (Sl) in der Aorta, der
Arteria carotis und der Arteria iliaca in vier Pixeln in den SSFP-Bildern gemessen.
Messpunkte waren der Resonanzkreis und das Lumen des jeweiligen Blutgefa-
Bes in unmittelbarer Nahe zum Resonanzkreis. Die Signalintensitaten wurden bei
unterschiedlichen Orientierungen des Katheters zur Hauptmagnetfeldrichtung
gemessen. Die Messungen wurden bei einem Flipwinkel von 5° und 45° durchge-
fuhrt. Zusatzlich wurden die Signalintensitaten vor und nach der Stentimplantation
bestimmt. AbschlieBend wurden die Signalintensitaten des BlutgefaBlumens mit
dem des Resonanzkreises verglichen, wahrend das Lumen des Katheters mit
isotonischer Kochsalzlésung gefllt, ein 0,035 Inch NitinolfUhrungsdraht oder ein
0,035 Inch Polyesterfuhrungsdraht eingeflhrt war.
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Im Anschluss an die Intervention wurde die akkurate Positionierung der Stents mit
Hilfe einer cine MRT und der 3D-MRA-Sequenz kontrolliert.

3.4.1.3. Autopsie

Nach Euthanasierung der Tiere wurden die Aorta, die Vena cava und die Arte-
riae iliacae prapariert und die Position der Stents im Verhaltniss zum Abgang des
jeweilligen ZielgefaBes und im Hinblick auf Obstruktionen untersucht.

3.4.2. Kathetertracking mit dem optisch geschalteten Katheter

3.4.2.1. Integration in die interaktive Echtzeitbildgebung, optisches
Schalten und Lokalisierungsverfahren

Der optisch schaltbare Katheter wurde in die interaktive Echtzeitumgebung eines
1,5 Tesla MRT Gerates (Gyroscan NT, Philips Medical Systems) integriert (siehe
Abb. 2). Dazu wurde die Software so modifiziert, dass das MRT-Geréat Triggerpulse
wahrend der Bildgebung ausgibt, die von einer dedizierten Hardware zur Steue-
rung der Laserdiode genutzt werden. Die Triggerimpulse werden zum einen dazu
genutzt, den Katheter mit einer Geschwindigkeit von 1 Hz kontinuierlich aufleuch-
ten zu lassen, um so eine optimale Visualisierung zu erreichen, zum anderen wird
es auf diese Weise ermdglicht, das MRT-Bild automatisch dem wahrend einer
Intervention sich aus der Schichtebene bewegenden Katheter nachzufihren. Um
wahrend der Echtzeitbildgebung auf schnelle Weise die Koordinaten des Katheters
zur Verfugung zu stellen, wird ein Verfahren ahnlich dem der aktiven Lokalisierung

Trigger  Abb. 5:
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verwendet (Dumoulin et al. 1993). Nach einer Volumenanregung wird das Signal in
einer Projektion unter einem Auslesegradienten in Schichtselektionsrichtung ge-
messen. Da die Gute und die Resonanzfrequenz des Resonanzkreises von aul3en
durch die optische Faser und die Laserdiode so verandert werden kdnnen, dass
die Signalerhdhung verschwindet, kann eine Differenzmessung von Projektionen
mit und ohne Signalerhéhung durchgefihrt werden.

Die automatische Schichtrepositionierung wird durch Eingabe eines Kommmandos
auf der graphischen Bedienoberflache gestartet. Dazu wird die Bildgebung unter-
brochen, die Differenz der gemessenen Projektionen berechnet und die Position
des Maximums, die der des Katheters entspricht, ermittelt. AnschlieBend wird die
Bildgebung an der neuen Schichtposition fortgefuhrt. Um die Berechnung des
Maximums zu unterstUtzen, werden die Projektionen mit einem Flipwinkel von
1°-5° gemessen, so dass die Flipwinkelerhhung maximal ausgenutzt wird. Des
Weiteren werden moderate Spoiler verwendet, die punktartige Strukturen wie den
Resonanzkreis erhalten und weitrdumige Hintergrundstrukturen unterdricken.

3.4.2.2. Durchfiihrung des Kathetertrackings

Der optisch schaltbare Katheter wurde durch eine Gefal3schleuse Uber die Arteria
liaca in die abdominale Aorta, die thorakale Aorta, den Aortenbogen und die Arteria
carotis unter MRT-Bildgebung vorgeschoben. Die Visualisierungs- und Tracking-
experimente wurden mit einer SSFP-Sequenz (TR 3,3 ms, TE 1,4 ms, variabler
Flipwinkel, 100 Projektionen, 6 mm Schichtdicke, 2,2 mm In-Schicht Auflésung,
k-Raum Wiederholrate 3fps) (Schaeffter et al. 2001) durchgefiihrt. Die Bilddaten
wurden mit einer Vier-Element-Korperspule aufgenommen und zu einer 128 x 128
Matrix rekonstruiert, die eine Bildwiederholrate von 20 fps beinhaltete.

Der von dem Resonanzkreis erzeugte Kontrast gegentber den BlutgefaBen wurde
bei bewegtem und ruhendem Katheter untersucht. Dabei wurden unterschiedliche
Flipwinkel und verschiedene Schichtorientierungen berucksichtigt. Nachdem sich
die Katheterspitze aus der Schicht bewegt hatte oder die bildgebende Schicht-
ebene willkurlich aus der Schichtebene des Katheters entfernt wurde, wurde die
automatische Schichtrepositionierung (Kathetertracking) auf manuellen Befehl, per
Mausklick in der interaktiven Bedienoberflache, durchgefuhrt.
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3.5. Statistische Analyse

Students t-Test fUr abhangige Variablen wurde zum Vergleich der Signalintensita-
ten von gleichen Resonanzkreisen in unterschiedlichen Verhéltnissen, mit und
ohne FUhrungsdrahten (3.3.2.1 und 3.3.2.2), vor und nach Stententlassung (3.4.1),
eingesetzt. Students t-Test fUr unabhangige Variablen wurde zum Vergleich der
Signalintensitaten zwischen einspuligen und zweispuligen Resonanzkreissetups
und zwischen Resonanzkreis und Blutgefal (3.4.1) benutzt.
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4. Ergebnisse
4.1. In-vitro Studien

4.1.1. Netzwerkanalysatorexperimente
4.1.1.1. Einfluss von Fiihrungsdrahten auf die Resonanzkreise

Die Ergebnisse der Netzwerkanalysatorexperimente zum Einfluss der FUhrungs-
drahte sind in Tabelle 1 zusammengefasst. Die beiden Resonanzkreise konnten
mit einer Genauigkeit von 300 kHz auf die Lamorfrequenz von 63,87 MHz abge-
stimmt werden. Die Bandbreite betragt 2,2 MHz. Die Verstimmung der Resonanz-
frequenz beider Resonanzkreise durch den Polymerfihrungsdraht ist mit 100 kHz
im Verhéaltniss zur Bandbreite sehr gering. Hingegen ist die Veranderung der Reso-
nanzfrequenz durch den Nitinolfuhrungsdraht mit bis zu 2,5 MHz ausgepragt. Da
der Resonanzkreis R2 jedoch auf den Nitinolfihrungsdraht abgestimmt wurde, ist
er erst nach EinfUhren des FUhrungsdrahtes mit 64,16 MHz resonant.

Tab. 1: Resonanzfrequenzveranderungen durch FUhrungsdrahte

Trho wire MHZ] Af Polymer [MHZ] AT Nitinol MHZ] bw [MHZ]
Resonanzkreis R1 | 64,21 +0,10 +2,49 2,21
Resonanzkreis R2 | 62,41 +0,06 +1,75 2,15

f = Resonanzfrequenz, Af = Resonanzfrequenzverénderung, bw = Bandbreite

4.1.1.2. Einfluss von Nitinolstents auf die Resonanzkreise

Der Einfluss von Nitinolstents auf die Resonanzparameter der Resonanzkreise ist
je nach Positionierung sehr unterschiedlich. Die Resonanzfrequenz ohne Stent
betragt 63,7 MHz mit einer Bandbreite von 2,1 MHz. Die daraus errechnete Gute
des Resonanzkreises betragt 30,3. Ist der Resonanzkreis direkt Uber dem Stent
platziert, fUhrt dies zu einer Resonanzfrequenzverschiebung von 2,0 MHz und
einer knappen Bandbreitenverdopplung auf ungefahr 4,0 MHz. Daraus folgt, dass
sich die Gute des Resonanzkreises fast halbiert und nur noch 16,47 betragt. So-
bald der Resonanzkreis jedoch neben dem Stent platziert wird, fUhrt dies zu keiner
Resonanzfrequenzverschiebung, keiner nennenswerten Bandbreitenveranderung
und damit zu keinem Verlust an Gute. Es ist nicht relevant, ob der Resonanzkreis



Ergebnisse

24

direkt am Stentende platziert ist oder zwei oder vier Millimeter entfernt. Die Er-

gebnisse des Einflusses der Nitinolstents auf die Resonanzkreise sind in Tabelle 2

zusammengefasst.

Tab. 2: Resonanzfrequenzveranderungen durch unterschiedliche

Position des RC zum Stent

RC Position | auf dem Stent | 0 mm distal 2 mm distal 4 mm distal ohne Stent
fog [MHZ] | 65,75 63,6 63,54 63,75 63,70
bw [MHZ] | 3,991 2,082 2,10 2,087 2,10
Q| 16,47 30,55 30,26 30,54 30,33

f = Resonanzfrequenz, bw = Bandbreite, Q = GUte

4.1.1.3. Untersuchung der Resonanzeigenschaft des optisch
geschalteten Katheters

Im Netzwerkanalysatorexperiment konnte gezeigt werden, dass der optisch schaltba-
re Katheter mit einer Genauigkeit von 200 kHz auf die Lamorfrequenz eines 1,5 Tesla
MRT-Gerates abgestimmt werden kann. Die Bandbreite, in isotonischer Kochsalz-
I6sung gemessen, betrug 2,2 + 0,2 MHz. Dies bedeutet, dass eine Gute von 30 + 2
erreicht werden konnte. Wahrend der Katheter optisch verstimmt wurde, indem ein
Lichtimpuls Uber die optische Faser auf die Photodiode Ubertragen wurde, konnte
keine Resonanz mit dem Netzwerkanalysator gemessen werden.

4.1.2. MRT-Studien
4.1.2.1. Einfluss von Flihrungsdrahten auf die Resonanzkreise

In den MRT-Bildern wird deutlich, dass die Abstimmmung der Resonanzkreise
auf die Lamorfrequenz + 300 kHz ausreicht, um eine Signalerhéhung auzuldsen.
Ubereinstimmend mit den Ergebnissen des Netzwerkanalysatorexperiments ist in
der Abb. 6 A und B zu erkennen, dass die Signalerhdhung der Resonanzkreise
durch den Nylonfuhrungsdraht nicht signifikant beeintrachigt wird. Hingegen wirkt
sich die Veranderung der Resonanzfrequenz um 2,5 MHz durch den Nitinolfuh-
rungsdraht signifikant auf die Signalerhéhung der Resonanzkreise aus (p < 0,01).
Im MRT-Bild (Abb. 6 C und D) wird die Signalerhéhung des Resonanzkreises R1
stark beeintrachtigt. Da der Resonanzkreis R2 auf den NitinolfUhrungsdraht abge-
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stimmt wurde, wird ein ausreichend positiver Kontrast erst mit eingeschobenem
FUhrungsdraht deutlich (Abb. 6 E und F). Vor dem EinfUhren des Drahtes ist nur
eine Restsignalerhdhung zu erkennen (Abb. 6 E).

..

Abb. 6: In A und B wird ein Nylonftihrungsdraht durch einen Resonanzkreis vorgeschoben,
der ohne jeglichen Draht abgestimmt wurde. Die Spitze des Drahtes ist mit einem kugel-
férmigen Dysprosiummarker dargestellt. In B sieht man den Resonanzkreis mit durch-
geschobenem Draht ohne Signalverlust. Im Gegensatz dazu sieht man in C einen Nitinol-
fiihrungsdraht den gleichen Resonanzkreis erreichen. Nach Durchtritt durch den Marker
sieht man einen starken Signalverlust (D). In E sieht man einen Resonanzkreis, der mit
Nitinolfihrungsdraht abgestimmt wurde und der mit durchgeschobenem Draht (F) im
Gegensatz zu D ein starkes Signal bietet.
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4.1.2.2. Einfluss von Nitinolstents auf die Resonanzkreise

Die ausgepragte Signalerhdhung der an den Grenzen der Stents platzierten Reso-
nanzkreise unterscheidet sich hoch signifikant von der Signalintensitat der auf den
Stents platzierten Resonanzkreise (p < 0,001). In dem MRT-Bild (Abb. 7) ist zu
erkennen, dass ein auf dem Stent platzierter Resonanzkreis nicht zu einer ausrei-
chenden Signalverstarkung fuhrt. Trotzdem sind einige helle Bildpixel neben dem
Ausldschungsartefakt des Stents zu erkennen (siehe Pfeil). Die Abb. 8 zeigt, dass
mit einem proximal und distal positionierten Resonanzkreis der Stent gut markiert

werden kann.

Abb. 7:

In-vitro MRT Bild (FLASH-Sequenz, TR 6.5/
TE 2.9, Flipwinkel 5°, Schichtdicke 8 mm,
FOV 200 mm) zeigt Stenteinfihrbesteck mit
RCs proximal und auf dem Stent. Ausgeprédg-
ter Signalverlust des auf dem Stent platzierten
RCs (Pfeil).

Abb. 8:

In-vitro MRT-Bilder (SSFP-Sequenz: TR 2,9/

TE 1,6; Flipwinkel 45°, Schichtdicke 8 mm, FOV
280 mm, Matrix 128 x 128) zeigen ein Stentein-
fihrbesteck mit RCs proximal und distal des
Stents. Gleichbleibend hohe Signalqualitét vor
(A) und nach (B) Entlassung des Stents.

4.1.2.3. Untersuchung der Thermoeigenschaften der Resonanzkreise

Im resonanten Zustand des Katheters konnte wéhrend der HF-Transmission des
MRT-Experiments eine Temperaturerhdhung von 0,4° C im Lumen des Katheters
auf Hohe der Spule gemessen werden. AuBerhalb des Katheters wurden Tempe-
raturerhdhungen von 0,2° C und 0,3° C im Verhaltnis zum Referenzsensor gemes-
sen.
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4.2. In-vivo Studien

4.2.1. Stentimplantation unter MRT-Kontrolle

Insgesamt neun Nitinolstents wurden in der Vena cava inferior unterhalb der Zu-
flusse der Vena renalis (n = 2), in der Aorta abdominalis unterhalb der Abgange der
Arteriae renalis (n = 2), in dem Aortenisthmus (n = 2), vom Aortenbogen aus in den
Abgang der linken Arteria carotis (n = 2) und in die Arteria iliaca communis distal
der Bifurkation (n = 1) implantiert.

Wahrend der Katheterintervention produzierten beide Resonanzkreistypen eine
starke lokale Signalverstarkung (Abb. 9). FUr den Operateur war das helle Signal der
Resonanzkreise einfach und deutlich von der Umgebungsanatomie zu unterschei-
den. Aufgrund dieses Signals konnte die Position der StenteinfUhrbestecke schnell
und zuverlassig in der MRT-Umgebung erfasst werden. Zusétzlich wurden die Stent-
grenzen im StenteinfUhrbesteck deutlich markiert. Die Platzierung der Stents war in
allen Studien erfolgreich. Nach keiner Implantierung konnte eine Fehlplatzierung des
Stents oder eine GefaBverletzung beobachtet werden. Die StenteinfUhrbestecke
konnten mit den Resonanzkreisen sicher durch die BlutgefaBe gefuhrt werden.

Abb. 9: In-vivo MRT Bilder (parasagital, SSFP-Sequenz: TR 2,9/ TE 1,6; Flipwinkel 5°; Schicht-
dicke 8 mm; Bildaquisationsrate 8/sek, FOV 280 mm, Matrix 128 x 128) zeigen die thorakale
Aorta und die Arteria carotis. Die einspuligen RC produzieren einen guten Kontrast zur
Umgebungsanatomie bei einem Flipwinkel von 5°. A zeigt das Vlorschieben des Stentein-
flhrbestecks durch den Aortenbogen. In B sieht man das System in der A. carotis unmit-
telbar vor Stentimplantation. Das Verstimmen des distalen RCs (Pfeil) durch das Stentent-
lassen sieht man in C. D zeigt das Zurtickziehen des Katheters nach gelungener Stent-
implantation.

Die Signalintensitaten (Sl) der weitgehend orientierungsunabhangigen, zweispuli-
gen Resonanzkreise waren nicht wesentlich geringer als die Signalintensitaten der
orientierungsabhangigen, einspuligen Resonanzkreise, wenn die Messungen in der
Aorta und der Vena cava durchgefuhrt wurden. Die Signalintensitaten betrugen flr
die unabhangigen, zweispuligen Resonanzkreise 2381 + 123 und fUr die einfachen
Resonanzkreise 2130 = 101 (Abb. 10).
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Abb. 10: Balkendiagramm zeigt in-vivo-Messungen der Signalintensitéten (Sl) in 4 Bildpixeln von
beiden Resonanzkreistypen bei Flipwinkeln von 5° und 45° im Vergleich zum Blut im
GeféBsystem. Nur die Sl des Blutes (*) verminderten sich signifikant bei Verédnderung des
Flipwinkels von 45° auf 5° (o < 0.001). Zusétzlich fand sich kein signifikanter Unterschied
zwischen den Messungen der Sl der RC gefillt mit isotonischer Kochsalzlésung oder
durchgeschobenem Nitinol- oder Polymerftihrungsdraht.

Trotz dieses nicht signifikanten Nachteils der zweispuligen Resonanzkreise fuhr-

ten auch diese Marker zu einem gut differenzierbaren und vom Operateur gut zu

erfassenden Signal (Abb. 12). Die Signalintensitaten der einfachen Resonanz-
kreise blieben wahrend der Messungen in der Aorta und der Vena cava konstant.

Die Werte der S| wurden jedoch geringer, sobald die Katheter in einem Winkel

von mehr als 30° zum BO-Feld orientiert waren. Dabei kann es zu einem volligen

Signalverlust kommen. Die Werte der Sl bewegten sich zwischen 148 und 2360.

Dieser Signalverlust war jedoch nicht nur von der Orientierung zum Hauptmagnet-

feld abhangig, sondern auch von der Orientierung der Katheterlangsachse. Diese

Beobachtungen wurden vor allem bei dem Vorschieben der Katheter durch den

Aortenbogen und den Arteriae iliacae gemacht. Aus diesem Grund wurden dort

die zweispuligen Resonanzkreise eingesetzt. Im Gegensatz zu dem Stenteinflhr-

besteck mit einspuligen Resonanzkreisen verblieben die Signalintensitaten der
entkoppelten, zweispuligen Resonanzkreise bei jeglicher auftretender Orientierung

zum BO-Feld auf gleichem Niveau. Die Werte betrugen 2080 bis 2290.
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Die Messungen der Signalintensitaten beider verwendeter Resonanzkreistypen bei
Flipwinkeln von 5° und 45° fuhrte zu keiner signifikanten Veranderung (Abb. 10).
Bei diesen Messungen veranderten sich jedoch signifikant die Signalintensitaten
des BlutgefaBinneren von 1059 + 188 auf 234 + 33, (p < 0,001). Die Vermin-
derung des Signals im Blutgefal fUhrte daher zu einer besseren Kontrastierung
zwischen Marker und Hintergrundanatomie. (Abb. 9-11)

Abb. 11: In-vivo MRT- Bilder (A-D) (SSFP-Sequenz: TR 3,3/ TE 1,4, Flipwinkel 5°, 20°, 45°, 60°,
Schichtdicke 6 mm) zeigen, dass durch interaktives Vleréndern des Flipwinkels der
Kontrast im Verhéltnis zur Hintergrundanatomie verédndert werden kann. Die Signalinten-
sitét des RC verédndert sich nicht signifikant.
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Die Messungen der Signalintensitaten vor und nach Stentimplantierung waren
nicht signifikant unterschiedlich. Wahrend des Implantierens des Stents kam es
jedoch zu einer kurzzeitigen Verstimmung des distalen Resonanzkreises. Beim
Entlassen des Stents aus dem EinfUhrbesteck kann das Durchschieben durch den
distalen Resonanzkreis zu einem totalen Signalverlust fuhren (Abb. 10 C).

Nach Spulung des Stenteinfuhrbestecks mit isotonischer Kochsalzlésung, EinfGihren
eines Nitinolflhrungsdrahtes oder eines Polyesterflhrungsdrahtes zeigten die Mes-

sungen der Signalintensitaten keinen signifikanten Unterschied (Abb. 10 und 12).

Abb. 12: Transversale In-vivo MRT-Bilder mit Stenteinflihrbesteck und zweispuligen, orientierungsunab-
héngigen RCs (Pfeile) in der Vena Cava inferior (SSFP-Sequenz: TR 2,9/ TE 1,6; Flipwinkel 45°;
Schichtdicke 8 mm; Bildaquisationsrate 8/sek, FOV 280 mm, Matrix 128 x 128). Die Signal-
intensitéten in A-C sind vergleichbar, obwohl das Lumen des Katheters in A mit isotonischer
Kochsalziésung gefiillt ist, in B anschlieBend ein 0,035 Inch Polymerfihrungsdraht und in C ein
0,035 Inch Nitinolfiihrungsdraht eingefihrt wurden. Die Signalintensitét im Stenteinfihrbesteck
in C ist erhdht, da der Nitinolfiihrungsdraht in dieser Situation als Antenne wirkt.

Nach der Implantierung der Stents wurde die richtige Position auf cine MRT und 3D
MRA Bildern kontrolliert (Abb. 13 und 14). Die Position der implantierten Stents konn-
te aufgrund von Suszeptibilitdtsartefakten und Radiofrequenzabschirmungseffekten

nachvollzogen werden. Alle Stents wurden erfolgreich an der vorbestimmten Position
implantiert. Bei der autoptischen Untersuchung der Positionierung der Stents

Abb. 13:

3D-MRA Bilder (TR 5,2/TE 1,6;
Flipwinkel 35°, Schichtdicke
1,6 mm, FOV 380 mm, matrix
512 x 512) vor und nach Stent-
implantation (Pfeile) in der Arte-
ria carotis.
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Abb. 14:

Transversale cine MRT-Schicht (TR 2,7/
TE 1,4, Flipwinkel 50°, FOV 260 mm,
Matrix 256 x 256, Schichtdicke 8 mm)
zeigt einen in der Aorta platzierten Niti-
nolstent (rechter Pfeil). Aufgrund einer
im Vergleich zur benachbarten Vena
Cava (linker Pfeil) deutlich verminderten
Signalintensitét im Inneren des Stents ist
die Position einfach zu bestimmen.

wurden in der Aorta und der Vena cava Entfernungen von 3 £ 1 mm zum Abgang
der Arteria und Vena renalis gemessen. Die Stents in der Arteria carotis communis
und in der Arteria iliaca wurden mit einer Genauigkeit von 2 + 1 mm vom jeweiligen
GeféaBabgang implantiert. Bei der Autopsie konnte kein obstruierter Stent festge-
stellt werden.

4.2.2. Kathetertracking mit dem optisch geschalteten Katheter

Der Katheter mit dem optisch schaltbaren Resonanzkreis produzierte eine hohe
Signalverstarkung und damit einen gut erkennbaren hellen Bildpunkt an der Ka-
theterspitze (Abb. 15 und 16). Im verstimmten, nicht resonanten Zustand war
keine Signalverstarkung zu beobachten (Abb. 15 A). Bei geringen Flipwinkeln unter
5° war der helle Signalpunkt des Katheters das einzig beobachtbare Signal im
Bild. Bei hoheren Flipwinkeln gewinnen die Umgebungsanatomie und die Gefa-
Be an Kontrast. Orthograd getroffene kleine GefaBe mit hohem Blutfluss kbnnen

in diesem Fall ahnliche Bildsignale wie der Katheter hervorrufen. Bei andauernd
resonant gestimmtem Marker kann es aufgrund von pulsatilem Blutfluss zu Signal-
verlust kommen, indem dieser zu einer unterschiedlichen Sattigung der Spins in
der Umgebung des Markers fuhrt. Wahrend der Katheter im Gefal3 vorgeschoben
wurde, fUhrte eine zeitliche Verzdgerung des Darstellens des hellen Signalpunk-
tes im Bild zu einer geringen Signalverminderung. Sobald die Katheterbewegung
gestoppt wurde, regeneriert sich die volle Signalintensitat des Markers mit der
Geschwindigkeit der zeitlichen Auflosung der Sequenz.
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Abb. 15: Transversale In-vivo MRT Bilder (SSFP-Sequenz: TR 3,3/ TE 1,4; Flipwinkel 30° Schicht-
dicke 6mm, Matrix 128 x 128) mit dem optisch schaltbaren Katheter in der Aorta abdo-
minalis. Katheter in A im verstimmten Zustand, in B im angeschalteten Zustand und mit
hellem Kontrast (Pfeil).

Automatisches Kathetertracking wurde im Abdomen in allen Schichtebenen er-
folgreich ausgefuhrt. Die Katheterspitze wurde in der Aorta ohne Ausnahme zu-
verlassig aufgefunden. In der Abb. 16 werden Beispiele fur eine coronare und eine
transversale Schichtebene gegeben. Im Herzen konnte das Kathetertracking nicht
sicher durchgeflhrt werden. Alle Daten fur den Trackingvorgang wurden in 9 TR
(29,7 ms) erhoben und das Tracking in einer Zeit von 10 ms durchgefuhrt.

A befofe tracking B befope"fracl(ing E before tracking— F befere tracking

W v
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Abb. 17: Beispiele fir Kathetertracking in Echtzeit: (SSFP-Sequenz: TR 3,3/ TE 1,4; Flipwinkel 30°,
Schichtdicke 6 mm, Matrix 128 x 128) Nach Darstellung der Katheterspitze in coronarer
Schicht (A) wurde der Katheter aus der transversalen Echtzeitschicht (B) herausbewegt.
Nach Eingabe des Trackingbefehls Uber das interaktive Benutzerment wird das Echt-
zeitschichtbild automatisch in die Katheterschichtebene gelegt (D). Die korrekte Position
wird in C dargestellt. E-H zeigt ein Beispiel fir Kathetertracking in coronarer Richtung.



Diskussion 33

5. Diskussion

Die medizinische Forschung in dem Bereich der MRT-gesteuerten Katheterinter-
ventionen konzentriert sich auf die Visualisierung von Kathetern, Instrumenten und
Implantaten. Dabei wird das Ziel verfolgt, eine ahnlich gute Darstellung der Instru-
mente wie mit konventioneller Rontgentechnik zu erreichen. Wenn dies gelingen
sollte, bietet die Magnetresonanztomographie Merkmale, die sich hervorragend
zur Steuerung von Interventionen eignen. In den bisher vorgestellten Moglichkeiten
der Darstellung der Instrumente sind jedoch noch immer Defizite gegentber der
Darstellung unter Rontgentechnik zu bemerken. Die Auflosung der Instrumente
gegenuber dem Hintergrund ist signifikant schlechter oder die Sicherheitsproble-
matik ist noch nicht ausreichend geklart.

Mit dem hier vorgestellten Verfahren zur Visualisierung von Kathetern mit Hilfe von
miniaturisierten Resonanzkreisen ist es moglich, eine ausreichende Signalerho-
hung im MRT-Bild zu generieren, die es dem Operateur ermdglicht, die Position
seiner Instrumente im Patienten schnell und eindeutig zu erfassen. Die Marker
erscheinen in-vitro und in-vivo ausreichend robust und als Orientierungspunkte
geeignet. Als ersten Schritt konnten wir zeigen, dass mit diesem Visualisierungs-
verfahren eine Katheter-Intervention mit Stentimplantation unter MRT-Kontrolle
durchfuhrbar ist.

Design und Fertigung der Resonanzkreise

Die Signalverstarkung durch die miniaturisierten Resonanzkreise wird durch eine
Flipwinkelerhdhung wéahrend der Anregung durch den Magneten und durch eine
Signalverstarkung wéahrend der Signalaufnahme hervorgerufen. Beide Effekte
sind linear abhangig von der Gute der Resonanzkreise. Dies bedeutete, dass das
Ziel bei dem Bau der Resonanzkreise eine maglichst hohe Glte sein musste.

Die handgefertigten Resonanzkreise erreichten eine maximale Gute von 57. Aber
auch die bei dem optisch schaltbaren Katheter erreichte Gute von im Durch-
schnitt 30 war ausreichend, um eine gute Darstellung der Resonanzkreise in den
MRT-Bildern zu gewahrleisten. Die verminderte GUte des optischen Katheters
erklart sich aus der gréBeren Anzahl an Bauteilen und Lotverbindungen dieses
Modells.
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FUr eine sichere Intervention unter MRT-Kontrolle mtssen Markierungen auf dem
Katheter dem Operateur in jeder Orientierung seines Instrumentes zum Magnetfeld
zur Verflgung stehen. Dies gewahrleisten nur die zweispuligen Resonanzkreise
(Kuehne et al. 2004). In dieser Studie wurden jedoch zusatzlich auch einspulige
Resonanzkreise verwendet, da die orientierungsunabhangigen Resonanzkreise
schwierig und zeitaufwendig manuell zu fertigen sind.

Die handgefertigten Resonanzkreise wurden von auBen auf die Katheter aufge-
bracht. Die Elastizitat und Biegsamkeit der gefertigten Katheter wurde dadurch
leicht beeintrachtigt. In keiner Untersuchung hat sich dies als nachteilig bemerkbar
gemacht. Wahrend anspruchsvoller Katheterinterventionen, z.B bei komplexen

Herzvitien, ist jedoch mit einer Behinderung zu rechnen.

Die Abstimmgenauigkeit der handgefertigten Resonanzkreise ist ausreichend,

um eine starke Signalerhéhung in-vitro und in-vivo im MRT-Bild zu generieren.

Da die Bandbreite der Resonanzkreise mehr als 2 MHz betragt, ist die geringe
Abweichung von der exakten Lamorfrequenz nicht bedeutend. Das entwickelte
Abstimmverfahren fUhrt zuséatzlich dazu, dass die Resonanzkreise an verschiedene
Gegebenheiten, zum Beispiel dem Einsatz unterschiedlicher Instrumente, ange-
passt werden konnen. Bei einem Einsatz von Fuhrungsdrahten kann die Verschie-
bung der Resonanzfrequenz durch den Einbau geeigneter Kapazitatswerte bei der
Fertigung der Katheter bertcksichtigt werden.

Eine zukUnftige industrielle Fertigung sollte trotzdem angestrebt werden, um die
Gute noch zu verbessern und die Dimensionen der Resonanzkreise weiter zu be-
grenzen. Bei ganz jungen Patienten ist es haufig notwendig auf kleine Katheter mit
der GroBe 4-5F zurlckzugreifen. Diese Patienten wirden durch die Vermeidung
von ionisierender Strahlung besonders profitieren. Durch haufige Katheteruntersu-
chungen unter Durchleuchtung, die gerade bei Patienten mit angeborenen Herz-
fehlern nétig sind, steigt das Risiko fur die Entwicklung von Tumoren (Bacher et al.
2005, Brown et al. 2000, Modan et al. 2000).

Grundséatzlich ist es jedoch fragwurdig, ob Resonanzkreise der GroBe 4-5 F, auf-
grund ihrer sehr geringen Induktivitat, ausreichen, ein erhdhtes Signal im MRT-Bild
zu gewéhrleisten. Diese Uberlegungen miissen in zukiinftigen Studien untersucht

werden.
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Ein weiterer Nachteil der Resonanzkreise ergibt sich aus ihrer nur punktuellen Dar-
stellung der Katheterspitze. Sicherlich ist es fur den Operateur in bestimmten Situ-
ationen winschenswert, einen groBeren Anteil seines Instrumentes beobachten zu
konnen. Eine Losung dieses Problems wirde eine gréBere Anzahl an Resonanz-
kreisen oder das Verlangern der Spule bieten. Beide Verfahren sind im Augenblick
jedoch durch die dann schlechter werdenden physikalischen Eigenschaften der
Instrumente begrenzt. Bei einer in Zukunft industriellen Fertigung der Resonanz-
kreise sind Darstellungen von langeren Katheterabschnitten sicherlich denkbar.

In-vitro Studien - Einfluss von Fiihrungsdrahten
auf die Resonanzkreise

Der Einsatz von Fuhrungsdrahten ist fur zahlreiche endovaskulare Katheterinter-
ventionen notwendig. Beim Einsatz metallischer FUhrungsdrahte wahrend MRT-
gesteuerter Interventionen treten jedoch Sicherheitsprobleme wie mit langen,
leitenden Strukturen in Kathetern auf (Armenean et al. 2004, Liu et al. 2000, Nitz
et al. 2001). Die in der réntgengesteuerten Intervention meistens verwendeten
FUhrungsdrahte habe einen Kern aus Edelstahl, so dass diese aufgrund der mag-
netischen Eigenschaften nicht in der MRT-Umgebung eingesetzt werden kénnen.
Nitinolfuhrungsdrahte hingegen haben weniger stark ausgepragte paramagne-
tische Komponenten, aber trotzdem elektrisch leitende Eigenschaften. Aus diesem
Grund induziert der HF-Puls des MRT elektrische Strdme in und um diese Leiter.
Diese Strome fuhren zu einer nicht unerheblichen Hitzeentwicklung (Konings et al.
2000, Liu et al. 2000). Es sind Temperaturmessungen mit einer Erhéhung von bis
zu 70° C (Konings et al. 2000) an der Katheterspitze durchgeflihrt worden. Nach
Maxwells Theorie des Elektromagnetismus kann man drei Mechanismen fur die
Hitzeinduzierung in leitenden Materialien konstatieren. Hitzeentwicklung durch die
Induzierung von Wirbelstrémen, durch das Auftreten von induktiven Stromkreisen
und durch das Auftreten von resonanten, stehenden HF-Wellen.

Bis heute sind noch keine MRT-sicheren FUhrungsdrahte zum klinischen Einsatz
zugelassen. Einige Forschergruppen und Firmen arbeiten auf diesem Gebiet und
versuchen sichere Fuhrungsdrahte zu entwickeln (Buecker et al. 2004, Mekle et al.
2006, Pacetti et al. 2003, Serfaty et al. 2003). Sie verfolgen dabei weitestgehend
zwei Konzepte. Zum einen den Bau von Flhrungsdrahten aus nicht leitenden
Materialen, wie zum Beispiel Kunststoffe oder Fiberglas, zum anderen den Aufbau
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dieser Drahte aus mehreren kurzen Nitinolstiicken, die mechanisch verbunden,
elektrisch aber gegenseitig isoliert sind (Ladd et al. 2000). Bei beiden Ansatzen ist
es noch nicht gelungen, die sehr guten mechanischen Eigenschaften der bisher
verwendeten metallischen FUhrungsdrahte zu erreichen.

In der vorgestellten Studie wurden die Einflisse von Kunststoff- und NitinolfUh-
rungsdrahten untersucht. Da die elektrischen und magnetischen Eigenschaften der
meisten Kunststoffe vergleichbar sind, wurde Nylon als Versuchsmaterial aufgrund
seiner Verfugbarkeit verwendet. Wenn ein FUhrungsdraht durch das Lumen eines
Kathe-ters in die Spule vorgeschoben wird, verdrangt dieser Wasser aus dem Kath-
ter- und damit Spuleninneren. Dies kann zu einem Signalverlust aufgrund von zwei
Effekten fUhren. Zum Ersten durch die Verdrangung des Wassers und zum Zweiten
durch die Veranderung der Materialeigenschaften im Inneren der Spule, zum Bei-
spiel die Leitfahigkeit ,s“, die dielektrische Konstante ,e“ und die magnetische Sus-
zeptibilitat ,m*“. Aufgrund der, im Verhéltnis zu Wasser, niedrigeren Leitfahigkeit und
dielektrischen Konstante von Nylon kann der Verstimmungseffekt im Verhaltniss zur
Bandbreite vernachlassigt werden. Da im MRT-Experiment das Signal-zu-Hinter-
grund-Verhéltnis um lediglich 0,5 % verschlechtert war, kann man auch den Einfluss
der Verdrangung des Wassers als nicht relevant betrachten. Dieser Effekt kann
durch das Design der Spulen erklart werden. Durch die Anordnung im 45° Winkel
zur Katheterlangsachse beeinflusst die Spule genug Wasser ausserhalb des Kathe-
ters, das heiBt sie erzeugt aussreichend Signal in der Umgebung des Katheters, so
dass die Verdrangung im Inneren nur einen unwesentlichen Einfluss hat.

Beginstigt durch die relativ hohe Leitfahigkeit des Nitinoldrahtes (s=82 x 10 Wcm)
werden Wirbelstrome in einer dinnen Schicht auf dem Fuhrungsdraht erzeugt, die
den Katheter gegen den HF-Impuls des MRT abschirmen. Daraus folgt ein effek-
tiv verkleinerter Spulendurchmesser und damit eine geringere Induktivitat und auf
diesem Wege eine Resonanzfrequenzverschiebung nach oben. Dies kann zu einer
ausgepragten Verstimmung des Resonanzkreises fuhren. Das Ausmal3 sowohl
des Effektes durch die Verdrangung des Wassers, als auch die Verringerung der
Induktivitat der Spule hangen jedoch vom Verhéltnis des Spulendurchmessers
zum Durchmesser des Fuhrungsdrahtes ab. Ein kleiner FUhrungsdraht in einer
groBBen Spule fuhrt zu geringeren Resonanzfrequenzverschiebungen als in einer
kleinen Spule. Die in dieser Studie verwendeten Fuhrungsdrahte waren relativ grof3
(0,035 Inch) und flillten das Lumen des Katheters fast komplett aus. Dies erklart
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die groBe Verschiebung der Resonanzfrequenz des untersuchten RC durch den
Nitinolfuhrungsdraht im in-vitro Versuch. Der optisch schaltbare Resonanzkreis
konnte dieses Problem in Zukunft I6sen. Die Verstimmung der Resonanzkreise
durch FUhrungsdrahte aus Materialien wie Nitinol kann theoretisch durch den
optischen Impuls ausgeglichen werden. Damit wére ein Katheter geschaffen, der
sowohl mit als auch ohne FUhrungsdraht optimal resonant wére. Zur Realisierung
dieser Uberlegung bedarf es jedoch einer sehr guten technischen Abstimmung,
die wahrscheinlich nur bei industriell gefertigten Kathetern moglich wéare.

In-vitro Studien - Einfluss von Nitinolstents
auf die Resonanzkreise

Potentielle Darstellungsverfahren der Instrumente in der MRT-Umgebung sollten
nicht nur mit FGhrungsdréahten, sondern auch mit moglichen Implantaten gemein-
sam einsetzbar sein. Ist dies nicht der Fall, ist ein breites klinisches Anwendungs-
gebiet von vornherein ausgeschlossen. Nur einige Implantate, die in der klinischen
Praxis unter Rontgendurchleuchtung verwendet werden, eignen sich zum Einsatz
in der MRT-Umgebung (Helfer et al. 2006, Roguin et al. 2004, Shellock et al. 1994,
Shellock et al. 1994, Shellock et al. 1999, Shellock et al. 2005). Haufig verwendete
Implantate aus Stahl, zum Beispiel Stents, sind aufgrund ihrer magnetischen Eigen-
schaften gar nicht geeignet, andere Materialien fUhren zu auBerst stérenden Bildar-
tefakten. Nitinolstents hingegen haben sich als vielversprechend im Hinblick auf ih-
ren Einsatz in der MRT-Umgebung herausgestellt (Klemm et al. 2000, Kuehne et al.
2002). Aus diesem Grund wurde in der vorliegenden Studie die Kompatibilitat der
entwickelten Resonanzkreise mit Nitinolstents untersucht. Bei positivem Ausgang
der Studie sollte anschlieBend eine Stentimplantation in-vivo durchgefuhrt werden.

Um eine sichere Stentimplantation durchfUhren zu kdnnen, muss der Stent flr den
Operateur nach dem Einfuhren in den Kérper weiterhin sichtbar sein. DafUr werden
die Grenzen der Stents im Katheter mit Markierungen versehen. Standardmarkie-
rungen auf den Kathetern bestehen aus Molybdéan-, Blei- und Bariumsulfatver-
bindungen. Diese Materialien sind nicht fur einen Einsatz in der MRT-Umgebung
geeignet. Sie fuhren zu groBen Artefakten und Bilddistorsionen, oder sind auf den
MRT-Bildern nur schwer oder nicht zu erkennen. Die Ergebnisse der Netzwerka-
nalysatorexperimente zeigen, dass die Resonanzkreise in gleicher Weise wie diese
herkdmmlichen réntgendichten Marker zur Definierung der Stentgrenzen verwendet
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werden konnen. Durch die Studie wird deutlich, dass die Resonanzkreise ohne sig-
nifikanten Signalverlust direkt an den Grenzen der Stents platziert werden konnen.

Gleichzeitig wurde auf den MRT-Bildern jedoch beobachtet, dass eine Positio-
nierung auf dem Stent zu keinem ausreichenden Signal fUhrt. Die Signalerho-
hung durch den Resonanzkreis wird in diesem Fall durch den Stent zerstort. Das
Netzwerkanalysatorexperiment liefert fur dieses Phanomen die Erklarung. Der im
Katheter komprimierte Stent fUhrt zu einer Verschiebung der Resonanzfrequenz,
einer Verdopplung der Bandbreite und damit zu einer Halbierung der Gute. Da, wie
oben beschrieben, die Glte den Hauptfaktor flr die Signalverstarkung darstellt,
ist erklarbar, dass der Stent auf diese Weise zur Signalausldéschung fuhrt. Zukinf-
tige Arbeiten sollten darauf zielen, Stents zu entwickeln, die noch geringere Arte-
fakte in der MRT-Umgebung ausldsen (Buecker et al. 2002, Buecker et al. 2004,
Spuentrup et al. 2003). Auf diese Weise konnte es gelingen, die Resonanzkreise
direkt auf dem Stent zu platzieren. Zusatzlich kbnnten dann weitere hervorragen-
de Eigenschaften der MRT genutzt werden, um zum Beispiel In-Stent-Stenosen

frihzeitig, nicht invasiv, zu erkennen.

In-vitro Studien - Thermoeigenschaften der Resonanzkreise

Von dem experimentellen Einsatz der aktiven Visualisierungsverfahren ist bekannt,
dass die Einbringung von langstreckigen, leitenden Materialien in die MRT-Umge-
bung zu Hitzeinduzierung in und um diese Leiter fuhren kann. Die in dieser Studie
vorgestellten Resonanzkreise beinhalten keine langgestreckten Leiter, gleichwonhl
aber leitende Materialien, wie zum Beispiel den Kupferdraht oder den Kondensa-
tor. Um die potentielle Gefahrdung von Patienten durch Hitzeinduzierung auszu-
schlieBen, wurden die Resonanzkreise auf inre Thermosicherheit untersucht. Dazu
wurde der optisch schaltbare Resonanzkreis verwendet, da dieser zusatzliche
Materialien, wie einen weiteren Kondensator, eine Photodiode und die Glasfaser
beinhaltet. Bei einer etwaigen Hitzeinduzierung waren die groBten Temperaturun-
terschiede bei diesem Model zu erwarten gewesen.

Die Temperatur am Resonanzkreis und in seiner Umgebung wurde bei einer
kontinuierlichen HF-Transmission mit B1=13.3 T (linear) gemessen. Die korres-
pondierende HF-Kraft ist damit 2,25 mal groBer als bei einer klinisch verwendeten
Sequenz, die die Grenze der spezifischen Absorbtionsrate von 8 W/kg ausschdpft
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(Athey 1998). Hinzu kommt, dass im Agarosegel kein Blutfluss herrscht, der fur
eine Waremeverteilung im Blutgefal3 sorgt. Trotz dieser schlechten Bedingungen
wurde eine maximale Temperaturerhdhung von nur 0,4°C im Verhaltnis zum Refe-
renzmesspunkt gemessen. Daraus lasst sich schlieBen, dass sich eine physiolo-
gisch relevante Erwarmung wéahrend eines klinischen Einsatzes fur diesen Marker

ausschlieBen laft.

Trotzdem ist eine generelle Aussage Uber die Sicherheit von Kathetern, Resonanz-
kreisen und FUhrungsdrahten in der MRT-Umgebung sehr schwierig. FUhrungs-
drahte oder andere langgestreckte Leiter, zum Beispiel y-Spulen (aktive Marker),
koppeln an das HF-Feld meistens elektrisch. Damit hangt die Kopplung von der
Richtung des Leiters im Inneren der HF-Spule und dessen elektrischer Feldver-
teilung ab, welches normalerweise rund um den Leiter inhomogen ist und von
MRT-Gerat zu MRT-Gerat variiert. Als die ,gefahrlichste” Situation hat sich jedoch
die stehende resonante HF-Welle in langen Leitern erwiesen. Das Ausmaf3 dieser
resonanten Welle hangt jedoch von vielen Parametern, wie zum Beispiel der Lange
des Leiters und der dieelektrischen Konstanten der umgebenden Gewebe ab. Die-
se Eigenschaften konnen sich jedoch im Verlaufe einer Intervention verandern und
schon gar nicht kontrolliert werden. Daraus 143t sich schlieBen, dass eine generelle
Aussage Uber die Sicherheit von elektrischen Leitern in klinischen Kathetern zu
jeder Situation an unterschiedlichen MRT-Geraten duBerst schwierig zu treffen ist.

Im Gegensatz dazu sind Resonanzkreise umschriebene Strukturen, die haupt-
sachlich magnetisch an das HF-Feld koppeln. Deswegen hangt die Kopplungs-
starke des Resonanzkreises von der magnetischen Verteilung der HF-Spule ab.
Diese ist wahrend des klinischen Gebrauchs weitestgehend homogen. Man kann
also davon ausgehen, dass die miniaturisierten Resonanzkreise in allen klinischen
Situationen und an allen MRT-Geréaten thermosicher sind.

Die in-vitro untersuchten Resonanzkreise haben sich als ein potentielles Darstel-
lungsverfahren von Kathetern in der MRT-Umgebung herausgestellt. Sie sind
gleichzeitig mit FUhrungsdrahten und Stents einsetzbar. Ein Stenteinfihrbesteck
konnte gefertigt werden. Der optisch geschaltete Katheter zeigt den Vorteil der
fehlenden Hitzeinduzierung auf und ist zum automatischen Kathetertracking ein-
setzbar. Diese Ergebnisse waren vielversprechend und sollten nun in einer in-vivo
Studie bestatigt werden.
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In-vivo Studien - Stentimplantation unter MRT-Kontrolle

Bisher veroffentlichte Studien berichten von experimentellen Stentimplantationen
in groBen und kleinen GefaBen unter MRT-Kontrolle mit Hilfe von passiven Dar-
stellungsverfahren. In allen Studien wird jedoch von Problemen der Visualisierung
aufgrund von Bildartefakte durch Stents, Katheter oder FUhrungsdréhte berichtet
(Kuehne et al. 2003, Mahnken et al. 2004, Spuentrup et al. 2002). Haufig sind die
beobachteten Suszeptibilitatsartefakte, die zur Darstellung und Orientierung der
Instrumente verwendet werden, groBer als die Originaldimensionen (Mahnken et
al. 2004). Die Grenzen der Stents sind wahrend der Implantation mehrfach nicht
eindeutig zu definieren. Durch derartige Ungewissheiten fur den Operateur ware
ein Patient gefahrdet.

Die hier vorgestellte in-vivo Studie zeigt, dass die Resonanzkreise zu einer ausge-
pragten Signalerhdhung im MRT-Bild in verschiedenen GefalBen und in verschie-
denen Orientierungen zum Hauptmagnetfeld fuhren. Dieses Signal, welches die
distalen und proximalen Grenzen des Stents markiert, ist flr den Operateur pro-
blemlos am Bildschirm zu erkennen. Eine kontinuierliche Kontrolle der Stents wah-
rend der Intervention ist gewahrleistet. Mit dieser Darstellung konnten alle Stents
an der vorbestimmten GeféaBstelle implantiert werden. Diese Ergebnisse wurden
durch cine MRT und 3D-MRA Bilder anhand des Auftretens von Suszeptibilitatsar-
tefakten und Radiofrequenzabschirmungseffekten kontrolliert. Sowohl die korrekte
Implantation an den vorbestimmten GefaBpositionen als auch der Ausschluss von
Obstruktionen oder Nichtentfaltungen der implantierten Stents konnten durch die
Autopsie bestatigt werden.

Die Grenzen der Stents wurden markiert, indem die Resonanzkreis-Paare auf dem
auBeren Katheter des Stentimplantationssystems aufgebracht wurden. Nach den
Ergebnissen der in-vitro Studie wurden sie direkt an den Grenzen des Stents posi-
tioniert. Die Stents wurden im Gefal3 implantiert, indem der &uB3ere Katheter zu-
rickgezogen, der innere Katheter und damit der Stent in Postion gehalten wurden.
Durch das Zurlckziehen des auBBeren Katheters wurde der Stent entlassen und
expandierte aufgrund seiner Ruckstellkrafte in der vorbestimmten GroBe.

Wahrend dieses Vorgangs wurde der distal platzierte Marker Uber den Stent gezo-
gen. Dabei wurde der Resonanzkreis durch das Nitinol verstimmt. Hinzu kommit,
dass der Resonanzkreis durch den vom Stent verursachten Artefakt gezogen
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wurde. Beide Effekte fuhrten zu einer starken Verstimmung und damit zu einem to-
talen Signalverlust. Ein Losungsansatz fur dieses Problem kdnnte eine Platzierung

des distalen Resonanzkreises auf dem inneren Katheter des StenteinfUhrbestecks

sein. Auf diese Weise wirde ein Zurtickziehen Uber den Stent verhindert. Inwieweit
das Durchfuhren des Resonanzkreises durch einen expandierten Stent jedoch

die Signalqualitat beeinflusst, muss in folgenden Studien systematisch untersucht

werden.

Eine sichere und patientenschonende Katheterintervention unter MRT-Kontrolle
verlangt nicht nur eine ausreichende Visualisierung der Instrumente am Bildschirm.
FUr den Operateur ist es ausgesprochen wichtig, dass er Informationen von sei-
nem Katheter in jeder Orientierung zum Magnetfeld erhalt. In der ersten Entwick-
lung der Resonanzkreise war diese Vorgabe nicht erflillt (Burl et al. 1996, Weiss

et al. 1999). Bei Orientierungen von mehr als 30° zum BO-Magnetfeld verliert ein
einspuliger Resonanzkreis seine Signalintensitat. Erst durch die Weiterentwicklung
hin zu einem weitestgehend orientierungsunabhangigen zweispuligen Resonanz-
kreis (Kuehne et al. 2003) erschien es moglich, diese auch in anspruchsvoller ana-
tomischer Umgebung einzusetzen. Zur Stentimplantation wurden beide Arten von
Resonanzkreisen verwendet. Stentimplantationssysteme mit einspuligen Reso-
nanzkreisen wurden fur Interventionen in der relativ parallel zum BO-Magnetfeld ori-
entierten Aorta und der Vena cava verwendet. Fur Interventionen in BlutgefaBen,
wie der Arteria carotis oder der lliacalarterien, die nicht parallel zum BO-Magnetfeld
orientiert sind, wurden Stentimplantationssysteme mit orientierungsunabhangigen
Resonanzkreispaaren ausgerustet. Es konnten nicht alle Stentimplantationssyste-
me mit den orientierungsunabhangigen Resonanzkreisen ausgerustet werden, da

diese auBert schwierig und zeitaufwendig herzustellen sind.

Um weitere Informationen Uber die Charakteristik der Resonanzkreise im Hinblick
auf ihren Einsatz zusammen mit FUhrungsdrahten zu erhalten, wurde auch in der
in-vivo Studie der Einfluss von Flhrungsdrahten aus Kunststoff und Nitinol auf die

Stentimplantationssysteme untersucht. Die auf die Stentimplantationssysteme auf
gebrachten Resonanzkreise wurden mit einem 0,035 Inch Nitinolfihrungsdraht im
Inneren abgestimmt. Nach dem Herausziehen des Drahtes wurde die Signalinten-
sitat des Resonanzkreises leicht vermindert (120 + 20 kHz). Trotzdem konnten in
der in-vivo Studie keine signifikanten Unterschiede zwischen den Signalintensita-
ten mit NitinolfGhrungsdraht, mit Kunststofffuhrungsdraht oder nach Herausziehen
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dieser Drahte gemessen werden. Diese Ergebnisse bestatigen die in-vitro Ergeb-
nisse im Hinblick auf die Kunststoffdrahte, verbessern jedoch die Ergebnisse der
Nitinoldrahte. Dies ist durch den gréBeren Durchmesser der Kathetersysteme und
die héhere Gute der verwendeten Resonanzkreise in der in-vivo Studie zu erklaren.
Das groBere Verhaltnis von Katheterdurchmesser zum Fuhrungsdrahtdurchmesser
verringert den Frequenzverschiebungseffekt. Die Verschiebung betrug mit 120 kHz
weniger als 15 % von der Bandbreite der Resonanzkreise von 1,5 bis 2 MHz beim
Einsatz von Resonanzkreisen mit einer Gute von Q = 42. Diese Verschiebung ist
SO gering, dass die generierten Signalintensitaten ausreichen, um den Katheter
gut zu visualisieren. Der Verstimmungseffekt durch das einstromende Blut in das
Katheterlumen nach Herausziehen des Fuhrungsdrahtes ist aufgrund der Spulen-
konfiguration zu vernachlassigen. Beide Spulenmodelle bilden ein sehr asymmetri-
sches Magnetfeld und beeinflussen ausreichend Blut auBen um den Katheter.

Die in der Studie verwendeten SSFP Sequenzen erlauben es dem Operateur inter-
aktiv die Flipwinkel zu verandern. Dies kann gezielt eingesetzt werden, um den
Marker auf dem Katheter schneller und sicherer wahrend einer MR T-gesteuerten
Intervention zu visualisieren. Der Resonanzkreis konnte gegenutber der Hintergrund-
anatomie bei einem Flipwinkel von 45° gut dargestellt werden. Trotzdem kénnen
kleine, gewundene GefaBe mit einem pulsatilen Blutfluss, die von der Schnittebene
quer getroffen werden, als umschriebene Areale mit hoher Signal-

intensitat im MRT-Bild auftauchen. Diese BlutgefaBe kénnten in ihrem Erschei-
nungsbild einem Resonanzkreis sehr dhneln und den Operateur tauschen. In die-
sem Fall kann sich der Operateur den Gebrauch der interaktiven Flipwinkelein-
stellung zunutze machen. Indem der Flipwinkel auf 5°-10° gesenkt wird, vermin-
dert sich die Signalintensitat der Hintergrundanatomie signifikant, wo hingegen

die des Resonanzkreises unbeeintrachtigt bleibt. Daraus folgt eine substantiell
stéarkere Kontrastierung zwischen Resonanzkreis und Umgebungsanatomie. Diese
Flipwinkelveranderung konnte sehr einfach in ein interaktives Bedienfeld integriert
werden. Der Operateur kénnte dann auf Knopfdruck zwischen zwei gewahlten
Flipwinkeln variieren und auf dieser Weise eine deutlich schnellere und bessere
Visualisierung des Katheters erreichen.
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In-vivo - Kathetertracking mit dem optisch schaltbaren Katheter

Die Studie zum Kathetertracking zeigt, dass die in dieser Form weiterentwickelten
Resonanzkreise fur eine weiter verbesserte Visualisierung der Katheter einschlief3-
lich eines automatischen Kathetertrackings geeignet sind.

Bei der Fertigung dieses Katheters wurde darauf geachtet, auf eine, in anderen
Markern verwendete (Wong et al. 2000) interne Signalquelle, zu verzichten. Durch
diese MaBBnahme bleibt das Lumen des Katheters frei und macht den Einsatz von
FUhrungsdrahten oder die Applikation von Kontrastmitteln in Kombination mit die-
sem Katheter moglich.

Die Darstellung der Katheterspitze im MRT-Bild kann deutlich verbessert werden,
indem der Resonanzkreis durch Verstimmen abwechselnd an- und ausgeschaltet
wird. Die Technik des Resonanzkreises ist ausreichend, um mit einer Geschwin-
digkeit im kHz Bereich dieses Schalten zu gewéahrleisten. Die zeitliche Auflésung
der Bildsequenz limitiert jedoch die Schaltzeiten des Katheters im MRT-Bild. Die
Schaltzeit des Katheters sollte auf das Minimum der verwendeten Sequenz ab-
gestimmt werden, denn eine zusatzliche Verminderung der Schaltzeiten fuhrt zu
keinem weiteren Kontrastgewinn. Da schnelle Manipulationen des Katheters dazu
fUhren kdnnen, dass das Aufblinken gestort wird, sollten die Schaltzeiten des Ka-
theters interaktiv verandert werden kdénnen.

Die Experimente zur automatischen Schichtrepositionierung zeigten, dass ein
Spoilergradient in der Repositionierungssequenz und ein Bandpassfilter die vom
Korper herrihrenden unteren raumlichen Frequenzanteile unterdricken und fur ein
erfolgreiches Nachfuhren der Schichtebene unerlasslich sind. Fur einige Schicht-
orientierungen, ganz besonders fUr eine coronare Echtzeitsequenz mit dazugehdri-
ger Ausleserichtung entlang der Anterior-posterior (AP) Richtung, fuhrt oberflachli-
ches Fett an den Kdrpergrenzen zu falschlichen Signalspitzen. Diese Signalspitzen
tauschen das Signal des Katheters vor und fuhren zu einer falschen Berechung
dessen Position. Der Grund dafUr ist, dass flr eine Ausleserichtung entlang

AP groB3e Anteile des Kdrperfetts an Rucken und Abdomen in einige Pixel der
Schichtberechnungsprojektion projiziert werden. Die verwendeten Spoilergradien-
ten und der Bandpassfilter kbnnen diese falschlichen Signalspitzen nicht komplett
unterdriicken. Eine Mdglichkeit dies zu Verhindern ware, Abstandshalter zwischen
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der Oberflachenspule und der Kérperoberflache zu platzieren, um das oberflach-
liche Kérperfett aus der Region der hdchsten Sensibilitat der Oberflachenspule zu
verdrangen. Im Gegensatz zur Abdominalregion konnte das automatische Kathe-
tertracken im linken Ventrikel und dem Aortenbogen nicht konstant durchgefuhrt
werden. Das zeitweise Aussetzen der kunstlichen Beatmung zeigte, dass die
Atemexkursionen des Tieres keinen Einfluss auf die Schichtrepositionierung hat-
ten. Nach Beendigung der Studie und Euthanasierung des Tieres konnte das
Tracken auch in diesen fraglichen Regionen durchgefuhrt werden. Dies deutet
darauf hin, dass die Herzbewegung selber oder der starke pulsatile Blutfluss einen
Einfluss auf die Robustheit des automatischen Auffindens des Katheters haben.
Eine EKG gesteuerte Trackingsequenz konnte dieses Problem maoglicherweise
beheben.
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6. Zusammenfassung

Da sich die MRT aufgrund hervorragender zusatzlicher Funktionen und der nicht
vorhandenen ionisierten Strahlung gegentber der in der Routine verwendeten
Rontgendurchleuchtung als bildgebendes Verfahren zur Steuerung von Katheter-
eingriffen anbietet, sollte in dieser Studie ein MRT-taugliches Darstellungsverfah-
ren entwickelt, in-vitro optimiert und in-vivo getestet werden.

Es wurde gezeigt, dass sich (1) Resonanzkreise manuell in ausreichender Stuck-
zahl fertigen lassen und auf klinische Katheter integriert werden kénnen. Nach
intensiver in-vitro Testung konnte (2) gezeigt werden, dass diese Visualisierungs-
technik mit vielversprechenden Materialien, die zur Entwicklung von MRT geeig-
neten FUhrungsdrahten und Implantaten genutzt werden, kompatibel ist.

Ebenfalls wurde die bioelektrische Sicherheit dieses Verfahrens durch den Nach-
weis einer fehlenden Hitzeentwicklung unter maximaler Hochfrequenzstimulation
bewiesen (8). Ferner konnte gezeigt werden, dass das vorher entwickelte Dar-
stellungsverfahren auf Stenteinflhrbestecke integrierbar ist und (4) in-vivo intra-
vaskulare Nitinolstents unter Echtzeit-MRT-Kontrolle sicher in groBen und kleinen
GefaBen implantiert werden kénnen. Das zukUnftige Potential dieser Technik
konnte (5) erstmalig in einer in-vivo Studie mit einem optisch an- und auszu-
schaltenden Katheter dargestellt werden. Dieser Katheter kann vom Operateur
nach Verlassen der Schichtebene automatisch auf Knopfdruck aufgefunden
werden (Kathetertracking).

Falls diese Technik in Zukunft auch zur Stentimplantation zur Verfigung stehen
sollte, bietet sie eine ausgesprochen hohe Darstellungsqualitat und verspricht
noch effizientere Interventionen unter MRT-Kontrolle.
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7. Schlussfolgerung

Die Magnetresonanztomographie bietet gegenuber der Réntgendurchleuchtung
nennenswerte Vorteile. Die nichtinvasive Bildgebung ermdglicht eine dreidimensi-
onale Weichteildarstellung, bei gleichzeitiger Messung physiologischer Parameter
und dem Verzicht auf jodhaltiges Kontrastmittel. Zusatzlich gefahrdet die MRT
weder den Patienten noch das medizinische Personal durch das Auftreten von
ionisierender Strahlung. Die zur Verflgung stehende Echtzeitbildgebung, hochauf-
|6sende dreidimensionale Angiographie, physiologische Parameter wie Blutfluss-
geschwindigkeiten und die GefaBwanddarstellung machen die MRT als bildgeben-
des Verfahren zur Steuerung von kardio-vaskularen Interventionen attraktiv.

Trotz dieser gegebenen Vorteile hat sich die diagnostisch etablierte Magnetreso-
nanztomographie noch nicht als bildgebendes Verfahren wahrend diagnostischer
und interventioneller Kathetereingriffe in der klinischen Routine durchgesetzt.
Verantwortlich dafur sind die nur im begrenzten Mal3e vorhandenen MRT-taugli-
chen Instrumente, eine noch nicht ausreichende Instrumentendarstellung und eine
ungeldste Sicherheitsproblematik durch Hitzeinduzierung.

Die hier vorgestellte Studie zeigt, dass die beschriebenen Resonanzkreise eine
Verbesserung der Darstellung der Instrumente, eine schnelle und sichere Sten-
timplantation unter MRT-Kontrolle, ein automatisches Kathetertracking und einen
Losungsansatz flr das Problem der Sicherheit bieten kénnten. FUr eine erfolgrei-
che Umsetzung und einen klinischen Einsatz sind jedoch weiterfUhrende Studien
und eine industrielle Fertigung der Katheter notwendig.
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