ANZEIGE

Seit den 80er-Jahren hat
sich die MRT zu einer
wichtigen Diagnose-
methode entwickelt.

Is nicht-invasives — nicht in
Aden Korper eindringendes

Verfahren - das ohne
Rontgenstrahlung oder radioak-
tiven Substanzen auskommt, er-
moglicht die MRT hochauflosen-
de Bilder des menschlichen Kor-
pers und des Gehirns.

Die Bedeutung der MRT fir
die Medizin lasst sich am besten
mit der Verleihung des Nobel-
preises fiir Medizin an den Che-
miker Paul Lauterbur (USA) und
den Physiker Peter Mansfield
(UK) im Jahre 2003 belegen.

Eine der faszinierendsten Ent-
wicklungen in der MR-basierten
Bildgebung stellt die funktionel-
le Magnetresonanzbildgebung
(fMRT, fMRI) dar. Die neuartige
Methode erlaubt es, neuronale
Aktivitdit mit hoher rdumlicher
Auflosung auch in tiefen Regio-
nen des Gehirns zu erfassen.
Grundlage dafiir ist der Einfluss
des Sauerstoffgehalts auf die
magnetischen Eigenschaften des
Blutes. Bei erhOhter neuronaler
Aktivitait in einem Hirngebiet
steigt der lokale Energiebedarf
an und die lokale Durchblutung
wird lberproportional verstarkt,
um dieses Energiedefizit auszu-
gleichen. Als Folge verandert
sich der Sauerstoffgehalt des
Blutes in den dortigen vendsen
Gefalen. Diese Veranderung
kann vom MRT-Gerdt wahrge-
nommen werden.

Neuronale Aktivierung

Im Jahre 1990 konnte Seiji Oga-
wa (USA) an Ratten erstmals zei-
gen, dass die Sauerstoffsattigung
mittels MR-Bildgebungsmetho-
den gemessen werden kann. Es
dauerte knapp zwei Jahre bis
erste Bilder neuronaler Aktivie-
rung basierend auf einer dhnli-
chen Messtechnik wie Ogawa,
am Menschen von Kenneth
Kwong (USA) veroffentlicht wer-
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den konnten. Bereits Ende 1992
wurde diese Methodik, auf Anre-
gung von Luder Deecke, von
einer Physikergruppe um Ewald
Moser in enger Kooperation mit
Siemens an der Medizinischen
Universitdt Wien erfolgreich im-
plementiert.

Es folgten einige Jahre intensi-
ver physikalisch-methodischer
Entwicklungen, um die fMRT
bei einer Magnetfeldstarke von
1,5 Tesla zu etablieren. Gemein-
sam mit Roland Beisteiner (Uni-
versitatsklinik fiir Neurologie)
wurden die fMRT Mess-Sequen-
zen entscheidend verbessert, mit
dem Ziel die zeitliche und raum-
liche Auflosung der Hirnaktivi-
tatskarten zu steigern und klini-
sche Anwendungen in der neu-
rologischen und neurochirurgi-
schen Diagnostik am Wiener
AKH zu entwickeln.

Schon frith wurde auch das
Potenzial von hoheren Magnet-
feldstirken erkannt. Gemein-
same Anstrengungen tber Kli-
nikgrenzen hinweg ermoglich-
ten im Juni 1996 die Installation
des ersten 3 Tesla Ganzkorperto-

mographen Osterreichs am AKH
Wien.

Zu dieser Zeit gab es weltweit
kaum vergleichbare Gerate. Da-
mit war nun die Verwendung
von ultra-schnellen Bildgebungs-
sequenzen moglich, die die Auf-
nahme von bis zu 15 Hirnbil-
dern pro Sekunde erlauben. Mit
diesem Quantensprung in punk-
to Geschwindigkeit stiegen auch
die Anforderungen an die MRT
stark an. Notwendig wurde zu-
nachst die Weiterentwicklung
von Mess-Sequenzen und Re-
konstruktionsalgorithmen. Un-
ter der Federfithrung von Chris-
tian Windischberger und Markus
Barth konnten die zeitliche und
die rdumliche Auflosung der
MRT-Bilder bei drei Tesla stark
gesteigert und neue Formen der
Datenanalyse etabliert werden.
Damit wurden die Grundlagen
fur zukinftige Studien mit klini-
scher und neurowissenschaftli-
cher Anwendung gelegt.

Der Erfolg lief nicht lange auf
sich warten. Eine Reihe von in-
terdisziplinaren Projekten aus
dem Bereich der Hirnforschung

Das Bild vom menschlichen Gehirn
im Wandel der Zeit: Ein Wachsmo-
dell aus der historischen Sammlung
des ,Josephinums“ der Medizini-
schen Universitit Wien aus dem
spaten 18. Jahrhundert konnte nur
die Oberflache zeigen. Heute reicht
der Blick der Medizin bis zu den
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Fotos: Medizinische Universitdt Wien

und erste klinische Anwendun-
gen wurden durchgefiihrt. Dabei
stand meist die Topologie neuro-
naler Funktionen im Mittel-
punkt, das heifit die Frage, wel-
che Regionen im gesunden und
pathologisch verdnderten Ge-
hirn an der Bearbeitung be-
stimmter Aufgaben und Funk-
tionen beteiligt sind. Dies ist
nicht nur eine der zentralen Fra-
gen der Neurowissenschaften im
Allgemeinen sondern ist auch
fur die Identifizierung von pa-
thologischen Veranderungen
von entscheidender Bedeutung.
Seit der Entdeckung der funk-
tionellen MRT vor 15 Jahren ha-
ben sich sowohl in technologi-
scher Hinsicht wie auch im brei-
ten Spektrum moglicher Anwen-
dungen viele faszinierende und
zukunftsweisende  Entwicklun-
gen ergeben. Die Erwartungen
an die Zukunft sind nichtsdesto-
trotz ungebrochen. Der Gang zu
hoheren Magnetfeldstarken
wird mit der diesjdhrigen Instal-
lation eines sieben Tesla Ganz-
korpertomographen an der Me-
dizinischen Universitat und dem
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AKH Wien konsequent fortge-
setzt. Dieses Grofiforschungsge-
rat bietet nicht nur neue und
bessere Moglichkeiten zur Un-
tersuchung der Hirnfunktion
und ihrer krankhaften Verande-
rungen, sondern stellt auch gro-
e Herausforderungen an das
technologische Umfeld.

Neues und Uberraschendes

Wie in der Vergangenheit wird
ein Schlisselfaktor fur die er-
folgreiche Implementierung von
funktioneller MRT im gemeinsa-
men, interdisziplindren, multi-
modalen Herangehen an die zu
erwartenden Problemstellungen
liegen. Wenn dies gelingt, kon-
nen wir viel Neues und Beein-
druckendes erwarten. Durch die
internationalen Kooperationen
der MUW und die intensive Zu-
sammenarbeit fithrender MR-
Forschungszentren sind in die-
sem schnell wachsenden For-
schungsgebiet wesentliche Fort-
schritte zu erwarten, die das Bild
unserer Hirnfunktionen und so-
mit des Menschen selbst, pragen
werden.

Die neuronalen Grundlagen der
Kognition des Menschen stellen
einen Schwerpunkt der
fMRT-basierten Hirnforschung
dar, da Studien an Tieren nur
begrenzt herangezogen werden
konnen. In Kooperation des Ex-
zellenzzentrum Hochfeld MR
(Ewald Moser, Christian Win-
dischberger) der Medizinischen
Universitdt Wien mit dem Brain
Research Laboratory des Insti-
tuts fiir Psychologie (Herbert
Bauer, Claus Lamm) an der Uni
Wien wurde die Aktivitat des
Gehirns wahrend mentaler Rota-
tionsaufgaben untersucht. Ob-
wohl solche Aufgaben seit Jah-
ren Gegenstand der neurowis-
senschaftlichen Forschung sind,
blieben wesentliche Fragen of-
fen. Durch den Einsatz innovati-
ver Analyseansitze konnte in
dieser Studie die Beteiligung der
motorischen Regionen des Hirns
geklart werden, ein fiir die Theo-
rie der menschlichen Raumvor-
stellung wesentliches Resultat.
Zudem wurde wissenschaftliche
Pionierarbeit geleistet: Elektro-
enzephalographie (EEG)-Unter-
suchungen wurden an den glei-
chen Personen durchgefiihrt.
Mit diesem multimodalen An-
satz wurden die Vorteile beider
Methoden, das heifit hohe raum-
liche Auflosung bei der fMRT
und exzellente zeitliche Auflo-
sung bei EEG kombiniert. Da-
durch konnten neue Erkenntnis-
se zur Bedeutung einzelner
Hirnregionen wahrend der Bear-
beitung kognitiver Aufgabenstel-
lungen erhalten werden.

EMOTIONEN

Emotionen werden im
Gehirn lokalisiert.

in weiterer Forschungs-
E schwerpunkt der fMRT-For-

schung liegt im Bereich der
menschlichen Emotionsverarbei-
tung. Ursprunglich fiir Selbster-
halt und Schutz notwendig, stel-
len Emotionen heute unver-
zichtbare Bestandteile menschli-
cher Kommunikation dar, ohne
die soziales Interagieren nicht
moglich ware.

Ein Teil des emotionsverarbei-
tenden Netzwerks sind die bei-
den tief im Gehirn lokalisierten
Mandelkerne, die Amygdalae,
deren Aktivitat bei Angsterkran-
kungen und Depression veran-
dert ist. In einem groff angeleg-
ten, von Ewald Moser geleiteten

Forschungsprojekt ~ (gefordert
vom FWF) mit dem Institut fiir
Psychologie der  Universitat

Wien (Ilse Kryspin-Exner, Ute
Habel, Birgit Derntl) und der
Psychiatrischen Abteilung an
der Universitdit Pennsylvania
(Ruben Gur), wurde die Aktivi-
tit in den Amygdala-Kernen
wahrend der Prasentation von
Gesichtern mit unterschiedli-
chen emotionalem Ausdruck un-
tersucht. Dabei zeigte sich, dass
beim Betrachten von solchen
Gesichtern Aktivitdit in diesen
fir die Emotionsverarbeitung
wichtigen Kerngebieten auftritt,
nicht nur beim expliziten Erken-

nen von Emotionen, wie bislang
angenommen. Diese Ergebnisse
liefern die neurobiologische
Grundlage dafiir, dass funda-
mentale Prozesse der Emotions-
verarbeitung auch dann stattfin-
den, wenn der emotionale Aus-
druck nicht im Zentrum der Auf-
merksamkeit steht oder nur un-
bewusst wahrgenommen wird.

Zukiinftige Anwendungen

Als Zeichen der erfolgreichen
Kooperation ist Ewald Moser seit
2001 auch Adjunct Professor of
Physics in Psychiatry an der re-
nommierten University of Penn-
sylvania, Philadelphia. Zukunf-
tige Anwendungsbereiche sind
die Untersuchung von psycho-
physiologischen Parametern auf
die Emotionsverarbeitung (z. B.
Sexualhormone) sowie die An-
wendung bei neurologischen
und psychiatrischen Patienten
mit Emotionsdefiziten (z. B.
Schizophrenie).

Emotionen werden lokalisiert.

NEURONALE NETZWERKE

Hirnaktivitat wird durch
Arznei-Zufuhr beeinflusst.

aber nicht nur zur Unter-

suchung der neuronalen
Topologie (der Frage nach dem
,W0“ im Gehirn) verwendet wer-
den, sondern auch zum Erfassen
der Starke von Hirnaktivitat.
Dies ist insbesondere dann von
Bedeutung, wenn diese neurona-
len Netzwerke durch gezielte
Gabe von Medikamenten beein-
flusst werden sollen.

Zentrale Fragen wie ,wo und
wie im Gehirn wirkt ein Medika-
ment“ oder ,welche Anderun-
gen der neuronalen Aktivitat in
bestimmten Hirnregionen wer-
den durch ein Medikament aus-
gelost” stehen im Zentrum der
Forschungen in diesem Bereich.
Als Kombination von fMRT und
pharmakologischen Stimuli
kommt diesem phfMRT eine
wichtige Bedeutung in der Beur-
teilung der Wirkungsweise von
Medikamenten zur Behandlung
neurologischer oder psychiatri-
scher Erkrankungen zu.

D ie funktionelle MRT kann

Symptome bei Krankheit

Durch die Forschungsergebnisse
der letzten Jahre wissen wir bei
vielen Kranksheitsbildern recht
genau, welche Hirnregionen bei
bestimmten Symptomen verdn-
derte Aktivitait aufweisen. Die

phfMRT bietet hierbei die Mog-
lichkeit den Wirkmechanismus
nicht-invasiv und mit hoher
raumlicher Auflosung bei gesun-
den Probanden und Patienten
zu untersuchen.

In einer kurzlich vom Exzel-
lenzzentum der MUW (Win-
dischberger, Moser) gemeinsam
mit der Universitdtsklinik fir
Psychiatrie, Abteilung fiir Biolo-
gische Psychiatrie (Siegfried Kas-
per, Rupert Lanzenberger)
durchgefiihrten Studie konnte
erstmals der Einfluss von Seroto-
nin-Wiederaufnahme-Hemmern
(SSRI) auf die Aktivitit von
Hirnregionen nachgewiesen
werden, die eine zentrale Rolle
bei der Emotionsverarbeitung
spielen.

Da diese Medikamente welt-
weit breiten Einsatz bei der The-
rapie von Angsterkrankungen
und Depression finden, sind sol-
che Ergebnisse auch fiir die
Pharmaindustrie  hochinteres-
sant. Durch die Kombination
von fMRT mit Methoden des
molekularen Neuroimagings wie
der Positronen-Emissions-Tomo-
graphie (PET) kann die Wechsel-
wirkung zwischen verschiede-
nen Neurotransmittersystemen,
wie z. B. dem Nervenubertrager-
stoffen Dopamin und Serotonin,
und der neuronalen Aktivierung
in verschiedenen Hirnregionen
erforscht werden. Erste PET-MR-
Kombinationsgerdte stehen in-
ternational zur Verfiigung.



