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1. Kurzzusammenfassung (deutsch)

Ziel dieser Studie war es, die Auswirkungen statischer Magnetfelder und kontrollierter
Bewegungen in statischen Magnetfeldgradienten auf die kognitive Leistungsféhigkeit von
gesunden Probanden zu untersuchen. Zehn unterschiedliche Tests zu Aufmerksamkeit,
Reaktionszeit, Gedachtnis, Auge-Hand-Koordination, visueller Kontrastsensitivitat und
visueller Auflésung, zur Befindlichkeit und Stress wurden im statischen Magnetfeld von drei
Magnetresonanztomographen (MRT) verschiedener Magnetfeldstarke (1,5T, 3T, 7T) und zur
Kontrolle im feldfreien Raum bei gleichen Umweltbedingungen durchgefiihrt. Zur Erfassung
der EinflussgroRen wurde ein Messgerdt entwickelt, mit dem gleichzeitig die lokale
Magnetfeldstarke und die sich zeitlich andernde Magnetfeldstarke des individuellen
Probanden erfasst werden konnen.

Insgesamt wurden 41 Probanden im Alter von 18-34 Jahren bei allen Feldstarken einmal
im Zentrum der Magnetbohrung und einmal bei Bewegung durch das Streufeld untersucht.
Das Design war einfach verblindet, die Probanden waren also nicht dartber informiert, in
welcher Feldstarke sie jeweils getestet wurden. Es zeigten sich keine signifikanten Effekte der
verschiedenen statischen Magnetfelder bis 7 Tesla auf die Kognition. Bezliglich des
Wohlbefindens zeigte sich fir das Auftreten von Schwindel, Nystagmus, Phosphenen und
Klingeln im Kopf ein signifikanter Zusammenhang mit der Feldstarke-Erhéhung. Die
Messung des Stressniveaus vor, wéhrend und nach der Untersuchung anhand von Blut- und
Speichelproben ergab keine signifikanten Effekte der Feldstarke. Die per Fragebogen
erfassten Schatzungsraten der Probanden, in welcher Feldstarke sie sich an einem bestimmten

Untersuchungstag befunden hatten ergaben, dass die Verblindung erfolgreich war.

2. Kurzzusammenfassung (englisch)

The objective of this work was to study the effect of static magnetic fields and controlled
movements within the static magnetic gradient on neurocognition of healthy volunteers. Ten
different neurocognitive tests on attention, reaction time, memory, eye-hand-coordination,
visual contrast sensitivity and visual discrimination, mental state and stress were performed in
the static magnetic field of three magnetic-resonance imaging (MRI) systems with different
field strengths (1.5T, 3T, 7T). As a control condition, the same tests were performed in an
environment without magnetic field (mock scanner). A magnetic field sensor was developed
to monitor and identify the influencing factor of exposure of both the static magnetic field

strength and the time-varying field strength of each volunteer.
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A total number of 41 volunteers at the age of 18-34 years were examined in all field
strengths, first in the center of the magnet bore and then during movement within the stray
field. A blinding procedure was carried out such that the volunteers were unaware of the
respective field strength they were tested in. No significant adverse neurocognitive effects of
the different field strengths up to 7T could be detected. With regard to well-being we found
that vertigo, nystagmus, phosphenes and headringing were significantly related to higher field
strengths. The field strength per se did not show any significant effect on stress levels before,
during, and after the examinations according to blood and saliva samples. The guess rates of
the field strength the volunteers were tested in revealed that the blinding procedure was

successful.

3. Einleitung

Aufgabe dieser Studie ist es, die Auswirkung der Exposition von starken statischen Mag-
netfeldern, wie sie bei Magnetresonanz- (MR)-Systemen auftreten, und der Exposition durch
kontrollierte Bewegungen im Streufeld auf die Kognition, die Reaktionsfahigkeit, die
Feinmotorik, sowie auf Stresssymptome und die Belastbarkeit von Probanden zu untersuchen.
Dabei sollen Untersuchungen im Streufeld eines 7T, 3T und 1,5T MR-Systems und unter
Kontrollbedingungen eines MR-Geréts ohne Magnetfeld stattfinden.

Ziel der Studie ist die Uberpriifung, ob und in welchem MaRe das Wohlbefinden und die
kognitive Leistungsfahigkeit von Patienten und im Besonderen des medizinischen Personals
durch die Exposition mit statischen Magnetfeldern beeintrachtigt werden. Wegen der zuneh-
menden Verbreitung der MR-Geréte und der Verwendung von immer héheren magnetischen
Flussdichten ist eine ausfuhrliche Sicherheitsstudie, wie sie in diesem Projekt angestrebt wird,
von dringender Notwendigkeit. Durch die bisher schwache experimentelle Datenlage zu
diesem Thema wurde in einem Statement der ,,International Comission on Non-lonization and
Radiation Protection® (ICNIRP) zum Forschungsbedarf im Zusammenhang mit der Einfiih-
rung neuer Technologien festgestellt, dass systematische Untersuchungen unter kontrollierten

Bedingungen durchgefihrt werden missen [1].

4. Arbeitspaket 6.1: Literaturstudium

Mit der ansteigenden Magnetflussdichte der heute verwendeten MR-Systeme wachsen
auch die allgemeinen Risiken durch das statische Magnetfeld. Prinzipiell sind folgende
Auswirkungen denkbar:

o Kirafte und Drehmomente



e Auswirkung auf Nervenleitung

e Auswirkung auf die Reproduktion

o Bewegungsinduzierte Strome / magnetohydrodynamische Effekte
e Sensorische Effekte

o Auswirkung auf die kognitive Leistungsfahigkeit

e Auswirkung auf Stress-responsive Systeme

Kréfte und Drehmomente spielen hauptsachlich bei der Verwendung von paramag-
netischen und insbesondere ferromagnetischen Materialien eine Rolle [2]. Effekte im Inneren
des Korpers, wie die Erhéhung des Venendrucks durch die Kraft in Richtung abnehmender
Magnetfeldstarke von diamagnetischen Materialien (Moses-Effekt) sind selbst bei 10T nicht
klinisch relevant [3]. Modellrechnungen zeigen, dass selbst eisenhaltige Erythrozyten im 8T
Feld hochstens einer Kraftwirkung von ca. 16% des Gravitationsfeldes unterliegen [4].
Allerdings konnte bei Hamstern bereits in einem 0,5T Feld eine Minderung der kapillaren
Flussgeschwindigkeit von Erythrozyten um bis zu 40% festgestellt werden [5].

Auswirkungen auf die Nervenleitung sind prinzipiell denkbar, da die bewegte elektrische
Ladung eines Aktionspotenziales im Magnetfeld der Lorenzkraft ausgesetzt ist. Der resul-
tierende Hall-Effekt kann — abhéngig von der Ausrichtung der Nerven im Feld — zu einer
Anderung der Reizleitung filhren. Modellrechnungen zeigen, dass ein Feld von 24T
notwendig wére, um die Nervenleitgeschwindigkeit um 10% zu andern [6]

Die Datenlage zur Auswirkung der statischen Magnetfelder auf die Reproduktion ist
schwach. Fir statische Magnetfelder bis 10T konnte kein Effekt auf Zellwachstum oder
Genotoxizitdt nachgewiesen werden [7]. In anderen Untersuchungen fand sich kein
Anhaltspunkt fur DNA-Schédigungen bei statischen Feldern von 3T [8]. Die embryonale
Entwicklung von Froschen im 8T Feld zeigte sich unbeeinflusst [9]. Unklar bleiben die
Befunde zu reproduktiven Funktionen mit 15%-iger Reduktion testikuldrer Spermien bei
Mausen nach Exposition im 1,5 T-Feld [10], wahrend andere Untersucher bei kurzzeitiger
oder chronischer Exposition (35 Tage) im 0,7T Feld keinerlei Verédnderungen von Sper-
mienproduktion oder —beweglichkeit bei Mdusen fanden [11, 12]. Entsprechende Humandaten
aus experimentellen Untersuchungen liegen nicht vor, wobei epidemiologische Unter-
suchungen bei weiblichem MR-Personal keinen Einfluss auf Fertilitdt, Frihgeburtlichkeit
oder Geburtsgewicht fanden [13]. ,,Stress* in biologischen Systemen kann definiert werden
als eine tatsachliche oder erwartete Unterbrechung der Homgostase oder eine antizipierte
Bedrohung des Wohlbefindens [14]. Die physiologischen Stressantworten des Menschen

beinhalten eine koordinierte Reaktion die in die ,,Flucht® aus der Stresssituation oder in die
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Adaptation an die Stresssituation mundet. Neben dem Locus coeruleus (Noradrenalin /
sympathisches Nervensystem) ist die Hypothalamus-Hypophysen-Nebennierenrinden-Achse
(engl.: HPA axis) und ihr Effektornormon Kortisol die Hauptkomponente des
neuroendokrinen Stress-responsiven Systems beim Menschen [15]. Der Zusammenhang
zwischen Stress und korperlichen und psychischen Erkrankungen wurde wiederholt
dargestellt [16, 17]. Es fehlen bis dato kontrollierte Studien zur Untersuchung des Einflusses
von statischen Magnetfeldern auf das Stress-responsive System.

Die anderen oben genannten Auswirkungen der statischen Magnetfelder haben eine
Ubergeordnete Bedeutung flr dieses Projekt und werden im Folgenden genauer betrachtet.
Dabei werden die Effekte in medizinische und psychologische Aspekte unterteilt. Ein weiterer
Abschnitt des Berichts befasst sich mit physikalisch-technischen Aspekten der voraus-
gegangenen Untersuchungen wie die Messung der Magnetfeldexposition, Durchfihrung von
Bewegungsexperimenten und Realisierung von Kontrollbedingungen im OT-Feld.
AbschlieRend werden die Konsequenzen fir das Projekt aufgefihrt, die sich aus den

gewonnenen Kenntnissen durch das Literaturstudium ergaben.

4.1. Maedizinische Aspekte

4.1.1. Bewegungsinduzierte Strome / magnetohydrodynamische Effekte

Wenn lonenlésungen (z.B. Zellen oder Blut) im magnetischen Feld bewegt werden (z.B.
bei Bewegungen des Kopfes oder der Patientenliege oder durch den Blutfluss), wird ein
zusétzliches elektrisches Feld aufgebaut. Beziglich der kardialen Reizleitung ist es
nachgewiesen, dass es ab 0,3T zu Verstarkungen der T-Wellen im EKG kommt, die
Repolarisierungsvorgénge abbilden [18]. Die internationale elektrotechnische Kommission
(IEC) nimmt an, dass durch die Verstarkung der T-Wellen bis 7T keine Sicherheitsprobleme
zu erwarten sind [19]. Fur statische Felder bis 10T werden resultierende Stromdichten im
Sinoatrialknoten bis 200 mA/m? angenommen, die deutlich unter den physiologischen
Stromdichten von ca. 1000 mA/m? liegen [20]. Flusspotenziale der Koronararterien bewirken
entgegengesetzte Polaritat auf gegenuberliegenden Herzseiten, so dass das Risiko fiir Reentry-
Arrhythmien als erhoht erachtet wird [21]. Obwohl entsprechende Beobachtungen am
Menschen bis 8T bislang nicht vorliegen, scheint eine systematische Untersuchung sinnvoll.

Beziglich des Blutflusses wird angenommen, dass bis 10T keine Probleme durch indu-
zierte Spannungen in der Aorta zu erwarten sind [22]. In diesen Feldstarken werden
Blutdruckerh6hungen von 0,2% [23] und eine Reduktion des aortalen Blutflusses um 5%
erwartet [20].



Eine Auswirkung einer Feldstarke von 1,5T auf die Kreislauffunktion von Affen und
Hunden konnte nicht nachgewiesen werden [20]. Ebenso konnte bei Schweinen kein Effekt
auf linksventrikuldren Druck, Auswurffraktion oder kardiale Enzyme bei 8T nachgewiesen
werden [24]. Untersuchungen von Probanden (n=25) bei Feldstarken von 1,5 bis 8T wiesen
klinisch nicht signifikante Erhéhungen des systolischen Blutdruckes um 3%, jedoch keine
Verénderung von Herz- oder Atemfrequenz, EKG oder Blutoxygenierung oder Korpertem-
peratur nach [25-27]. Chakeres et al. bestimmten auRerdem die Anderung des Blutdruckes im
Zusammenhang mit der Position des Probanden [25]. Der Anstieg aufgrund des Magnetfeldes
war nur halb so groRR wie der Anstieg, der darauf zuriickzufihren ist, dass die Person von der
Rickenlage in eine sitzende Position wechselt. Im Vergleich von 0,5T mit 8T bei 25 gesun-
den Probanden zeigte sich kein systematischer Effekt auf die Herzrate [25].

Es gibt demnach eine beachtliche Literatur, die auf Grundlage von Modellrechnungen den
potenziellen Einfluss starker Felder auf Durchblutung und Reizleitung abschatzt. Sowohl
diese medizinphysikalischen Abschéatzungen als auch die praktische Erfahrung sprechen
gegen relevante Nebenwirkungen in diesem Bereich. Auswirkungen auf die kardiale
Reizleitung und erhohtes Risiko fur ektope kardiale Reizgenerierung sind prinzipiell denkbar.
Systematische, experimentelle Untersuchungen, die idealerweise eine Kontrolle von EKG und

Rhythmus beinhalten, fehlen weitestgehend.

4.1.2. Sensorische Effekte

Bei Bewegung im Feld, wie sie bei Tischbewegungen mit dem Probanden im Feld oder
bei schnellen Kopfbewegungen auftreten, sind transiente Phdnomene wie Schwindelgefihle,
Ubelkeit, metallischer Geschmack oder Wahrnehmung von Lichtblitzen (Magnetophosphene)
beschrieben [28, 29]. Diese Beobachtungen decken sich mit Untersuchungen, in denen
Arbeiter in der MR-Magnetfertigung mit Kontrollgruppen verglichen wurden und bei denen —
abhdngig von Expositionsdauer und Bewegung im Feld — vermehrt Schwindel,
Metallgeschmack oder Konzentrationsstérungen beschrieben wurden [30]. Dies genauer und
kontrollierter zu untersuchen erscheint besonders wichtig, um Beeintrachtigungen des
Operateurs und Personals und damit letztendlich Risiken fir den Patienten und das Personal
zu erkennen.

Die Wahrnehmung von Magnetophosphenen im abgedunkelten Raum, die bei schnellen
Augenbewegungen im Feld auftreten kdnnen, werden auf Reizung diamagnetischer Stabchen-
zellen im schwachen Drehmoment des Feldes zurtickgefuhrt und gelten als unbedenklich [3,
4].



Schnelle Kopfbewegungen konnen Schwindel und Ubelkeit wie bei Reisekrankheit bewir-
ken [31]. Als Erklarung werden bewegungsinduzierte Spannungen und Druckschwankungen
der Bogengange des Innenohres sowie Unterschiede magnetischer Suszeptibilitdten von
Gleichgewichtorgan und Umgebung angenommen [31].

Gelegentlich beschriebener Metallgeschmack rihrt nicht von Metallfreisetzung aus Amal-
gam oder Zahnersatz, sondern von elektrolytischen VVorgéngen im Speichel, die durch indu-
zierte Strome ausgelost werden [32, 33].

Simulationen legen nahe, dass bei einem 7T Feld ab einer Bewegung von 80 cm/s elek-
trische Felder induziert werden, die an der Stimulationsschwelle peripherer Nerven liegen.
Allerdings sind typische Geschwindigkeiten von Patientenliegen deutlich langsamer (ca. 20
cm/s), so dass eher schnelle Augen- und Korperbewegungen Effekte auslésen konnten [34].

4.2. Psychologische Aspekte: Auswirkung auf die Neurokognition

Die Sichtung einschléagiger Literatur zu Einflissen von homogenen und inhomogenen
statischen Magnetfeldern auf die kognitive Leistungsfahigkeit von Menschen ergab deutliche
Hinweise auf einen Einfluss statischer Magnetfelder mit Flussdichten zwischen 1,5 und 8T
auf verschiedene neurokognitive Funktionen. Neben einer leicht reduzierten Leistung in der
visuellen Kontrastempfindlichkeit im Nahbereich [35-37] konnte eine reduzierte Geschwin-
digkeit bei der Auge-Hand-Koordination bei 1,5T festgestellt werden, die dariiber hinaus mit
zunehmender Magnetfeldstarke weiter beeintréchtigt wurde [38]. Die Ergebnisse tber ver-
schiedene Studien hinweg erwiesen sich allerdings als nicht immer konsistent, so dass es
maoglich erscheint, dass diese nicht in erster Linie auf das statische Magnetfeld an sich
zurlickzufuhren sind, sondern auf die durch Bewegungen verursachten zeitlich variierenden
magnetischen Felder [39].

Neben den bereits erwéhnten Auswirkungen konnten Beeintrachtigungen bei einer visu-
ellen Nachverfolgungsaufgabe festgestellt werden [36]. Auch hier spielte die Starke des um-
gebenden Magnetfeldes eine entscheidende Rolle. Mit starker werdendem Magnetfeld stieg
auch die Beeintrachtigung. Die Bearbeitungszeit des visuellen Nachverfolgungstests wurde
ebenfalls durch Kopfbewegungen negativ beeinflusst. Allerdings fanden die kontrollierten
Kopfbewegungen und die Tests sequenziell statt. Hierbei ist davon auszugehen, dass die Aus-
wirkungen von Bewegungen nicht tber einen so langen Zeitraum persistieren.

An anderer Stelle konnte eine geringe Beeintrachtigung der Wiedererkennungsleistung
(Hopkins Verbal Learning Test) bei 8T festgestellt werden [25]. In neueren Untersuchungen
konnte gezeigt werden, dass nicht in erster Linie die Umgebungsbedingungen wie Riickenlage

und Einengung etc. sondern tatséchlich das statische Magnetfeld fir die deutlich verlangsamte
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Reaktionszeit bei Detektions- (+30%) und Diskriminationsaufgaben (+18%) verantwortlich
ist [40]. In der gleichen Publikation wurde die zeitliche Auflosung visueller Stimuli gemes-
sen. Diese beschreibt das Zeitintervall, das bendétigt wird, um zwei Reize als aufeinander fol-
gend wahrzunehmen. Auch hier wurde eine Beeintrachtigung festgestellt, die nur auf das

Magnetfeld an sich und nicht die Umgebungsbedingungen zuriick zu fiihren war.

4.2.1. Metaanalyse

Im Zuge des Literaturstudiums flihrten wir eine Metaanalyse durch, die alle vorhandenen
Studien zu den Auswirkungen statischer Magnetfelder auf Kognition, Vitalfunktionen und
sensorische Empfindungen beim Menschen zusammenfasst und quantitativ analysiert und
bereits publiziert ist [39]. Diese basiert auf einer ausfiihrlichen Suche der erschienenen
Literatur zwischen Januar 2000 und August 2010 mit Hilfe von elektronischen Datenbanken.
Die Suchworter waren: “static magnetic field, cognition, sensory, vital, effects” und
“exposure”. Wir durchsuchten ebenfalls die Bibliografien der Artikel aus dem oben genannten
Zeitraum, was eine zusétzliche Studie aus dem Jahre 1992 ergab. Nachdem Studien
ausgeschlossen wurden, deren Inhalt nicht relevant war (z.B. Tierstudien) blieben sieben
Studien fir die Analyse. Tabelle 4.1 fasst alle Studien und die dort verwendeten
neuropsychologischen Tests zusammen. Um die Effekte genauer eingrenzen zu konnen,
haben wir die verwendeten Tests in die Kategorien Reaktionszeit, Visuelles System, Auge-
Hand-Koordination und Arbeitsgedachtnis eingeteilt. Zwei der sieben gefundenen Studien
untersuchten nur Vitalfunktionen und sensorische Empfindungen, diese werden spéter
besprochen. Die Analyse resultierte also in drei Uberkategorien: Neuropsychologie,
Vitalfunktionen und sensorische Empfindungen, wobei die Uberkategorie weiter unterteilt
wurde (s. Tabelle 4.1).

Tabelle 4.1: Die eingeschlossenen Studien der Kategorie ,,Neuropsychologie“ und die jeweils enthaltenen

Tests.

Studie Reaktionszeit Visuelles System | Auge-Hand- Arbeitsgedachtnis
Koordination

1) Chakeres | Reaktionszeit® Zahlen

et al., 2003 nachsprechen?

[25]

2) de Vocht Vistech® Santa-Ana”, Zahlen

et al., 2003 Pursuit Aiming®, nachsprechen?

[35] Ziffer/Symbol®
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3) de Vocht Vistech?, Pursuit Aiming® Visual®,

et al., 20062 Nachverfolgen’, Auditive™

[41] Absuchen®

4) de Vocht | Reaktionszeit™ Sinusoid/saw™, Zahlen

et al., 2006° Ziffer/Symbol® nachsprechen?

[30]

5) de Vocht Vistech®, Pursuit Aiming’, Ziffern/Buchstaben™,
et al., 2007 Nachverfolgen’ | Linienhalbierung® | N-back?

[36]

Erlauterungen: 1: Knopf driicken, sobald man den dritten Ton in einer Reihe von drei
Tonen hort; 2: ansteigende Zahlenfolge wiederholen (in umgekehrter Reihenfolge); 3:
Richtung von Linien bei kleiner werdendem Kontrast mit einem Auge erkennen; 4: Stopsel in
einer gelochten Hartfaserplatte umdrehen (zweimal mit links, zweimal mit rechts); 5: Pursuit
Aiming: innerhalb von 60 s so viele Punkte wie moglich in jeweils einen Kreis zeichnen; 6:
Symbole mit Ziffern kombinieren; 7: eine von mehreren verschlungenen Linien auf Papier
mit den Augen verfolgen; 8: eine Liste mit Nummern absuchen und alle ,,6° markieren; 9:
Abfolgen von visuellen Stimuli wiederholen (in umgekehrter Reihenfolge); 10: Abfolgen von
auditiven  Stimuli wiederholen (in umgekehrter Reihenfolge); 11: zufallsverteilte
Nummern/Buchstaben ansteigend/in alphabetischer Reihenfolge wiedergeben; 12: klicken,
wenn in einer Abfolge von Zahlen die letzte (vorletzte) direkt wiederholt wird; 13: die Mitte
von 32 Linien so schnell wie mdglich markieren; 14: nicht spezifiziert.

4211 Methoden der Metaanalyse

Fir die Kategorie “Neuropsychologie” berechneten wir Effektgrofen nach Cohen:

[42]. In den Fallen, in denen nur der Standardfehler beschrieben wurde,

berechneten wir diesen nach s=SEM *+/n in die Standardabweichung um. Die Grolien der
Effektstarken wurden definiert als klein (d <.2), mittel (d ~.5) und grol (d >.8).
Manchmal bedeutete die Erhéhung des Wertes in einer Testleistung in den Studien
Verbesserung (z.B. Zahlen Nachsprechen) und in anderen Féllen bedeutete eine Erhéhung des
Testwertes Verschlechterung der Leistung (z.B. Reaktionszeit). Deshalb haben wir uns flr
eine konsistente Prozedur entschieden: wir berechneten die Effektstarken so, dass negative
Effektstarken Verschlechterung in der Testleistung bedeuteten und positive Effektstarken
Verbesserung. Wir ermittelten so fir alle vier Unterkategorien eine Effektstarke fir alle
Studien und im Anschluss fassten wir diese Effektstarken der Unterkategorien zusammen zur

Uberkategorie “Neuropsychologie”.
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In der zweiten Kategorie ‘“Vitalfunktionen” wurden die Daten von drei Studien
zusammengefasst. Nur in einem Fall wurden die Effektstarken berechnet, in den anderen
beiden Fallen wurden die Ergebnisse deskriptiv beschrieben.

Fiir die Kategorie “sensorische Empfindungen” konnten Daten von vier Studien verwendet
werden. Zweimal berichteten wir auch hier die Ergebnisse deskriptiv und zweimal konnten

die Effektgrolien durch die Korrelation der berichteten Effekte im statischen Magnetfeld mit

den Effekten in der Kontrollbedingung geschéatzt werden nach ES = 2r = Die Varianz der
1-r
iy . : n, +n, d? .
Werte wurde fur unabhéngige Stichproben durch s= + und bei
n*n, 2(n, +n,-2)

2(1—r)+ d?
n  2(n-s)

abhangigen Stichproben durch s :\/ ermittelt.

Um die Homogenitit der Studien, die die Kategorie “Neuropsychologie” gebildet hatten,

K _— 2
zu ermitteln fihrten wir einen Q-Test durch [43]: Q :Z ES, ZES) . Dieser schatzt, ob die

i1 S€gs,
Variabilitat in den Effektgroflen groRR genug ist, um die Hypothese zu widerlegen, dass sie
allgemeine BevolkerungsgrofRen schatzen. Die Q Statistik ist verbreitet als Chi-Quadrat Test
mit k-1 Freiheitsgraden (k entspricht der Anzahl der Studieneffektgréfien).

Weiterhin kodierten wir die interne Validitat entsprechend der Kriterien basierend auf der
Arbeit von Glass et al. [44] auf einer Skala von 0-3, um zu klassifizieren, ob die Ergebnisse
auch alternative Erklarungen haben kénnten (O = keine statistische Analyse, in hohem Malie
nicht dquivalente Gruppen, offensichtliche Verzerrung; 1 =schwach, keine Anpassung,
inaddquate Statistik; 2 =gute Arbeit, aber unterschiedliche Mortaliat oder fehlende
Randomisierung, gut konzipierte Anpassungsstudie; 3 =randomisierte Arbeit, Mortalitat <
15% oder gleich tber die Gruppen verteilt).

4.2.1.2 Ergebnisse der Metaanalyse

Insgesamt wurden 127 Teilnehmer in allen Studien der Kategorie ,,Neuropsychologie*
untersucht. Die Probanden unterschieden sich nicht signifikant in Bezug auf ihr Alter (20-59
Jahre; Mittelwert = 34,8; Standardabweichung = 9,5), aber es wurden deutlich mehr Manner
als Frauen untersucht (81 vs. 26). Die meisten Studien benutzten ein ,,case crossover* Design,
was bedeutet, dass die Probanden in der Test- und in der Kontrollbedingung teilnahmen. Nur
eine Studie analysierte zwei unterschiedliche Gruppen [30]. Hier wurden die Effekte
zwischen Arbeitern an einem MRT-System und Arbeitern einer anderen Abteilung
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verglichen. Die zweite Kategorie “Vitalfunktionen” beinhaltete insgesamt 61 Probanden, bei
denen es wieder keine signifikanten Unterschiede in Bezug auf das Alter gab (20-58 Jahre;
Mittelwert = 37,4; Standardabweichung = 6,3), es wurden aber ebenfalls mehr Manner
eingeschlossen (43 vs. 18). Zweimal wurde das case crossover design angewendet, einmal
wurde eine medizinische Untersuchung vor und nach einem Jahr Arbeitserfahrung an einem 4
T Scanner verglichen. In der dritten Kategorie ,,sensorische Empfindungen* gab es insgesamt
77 Teilnehmer ohne Unterschiede im Alter (20-58 Jahre; Mittelwert: 36,9;
Standardabweichung = 5,2) aber im Geschlecht (59 Méanner, 18 Frauen). Hier wurde zweimal
ein case crossover design angewendet, einmal ein Vergleich zwischen zwei Gruppen (s.
Kategorie ,,Neuropsychologie) und einmal wurde den Probanden ein Fragebogen gegeben in
dem sie ihre sensorischen Empfindungen protokollieren mussten, die sie in einem 1,5T
Scanner und einem 4T Scanner hatten. Alle Studien verwendeten unterschiedliche Feldstarken
zwischen 0,7T (Streufeld eines 1,5T Scanners [35]) und 8T [27]. Wenn mehrere Feldstarken
in einer einzelnen Studie untersucht wurden, verwendeten wir immer den gréfitmoglichen
Abstand zwischen Kontroll- und Testbedingung, um die Sicherheit in starken statischen
Magnetfeldern zu untersuchen, weil wir annahmen, dass mdogliche Effekte in hdheren
Feldstarken starker waren. Die Feldstarken der Kontrollbedingungen variierten zwischen OT,
d.h. Magnet ist aus (z.B. [35]) und 0,05 T, d.h. die Probanden salRen auBerhalb des Scanners
[27]. Die Testbedingungen variierten von 1T (Streufeld eines 3T Magneten [41]) bis 8T [25].
Somit erstreckte sich der Unterschied zwischen Kontroll- und Testbedingung von 1T [41] bis
7,5T [27].

Die EffektgroBen der Kategorie ,,Neuropsychologie® variierten von -0,52 bis 0,12 mit
einer Gesamteffektgrofe von -0,14 (Standardabweichung: 0,27). Dies zeigt eine sehr kleine
Beeintrachtigung der kognitiven Funktionen durch ein statisches Magnetfeld. Bei der
Reaktionszeit wurden Effektgroflen von 0,07 und -0,22 gefunden, was insgesamt zu einer
nichtsignifikanten Verschlechterung der Leistung flhrte (-0,08, Standardabweichung: 0,20).
Das visuelle System ist die einzige Kategorie, die konsistent negativ beeinflusst wurde mit
EffektgroRen zwischen -0,25 und -0,72 (Mittelwert: -0,42, Standardabweichung: 0,27). Von
den vier Studien, die Auge-Hand-Koordination untersuchten, fanden zwei eine leichte
Verbesserung durch die Exposition im statischen Magnetfeld mit 0,03 und 0,23, wahrend die
anderen Verschlechterung berichteten, mit -0,19 und -0,88 (insgesamt Mittelwert: -0,20,
Standardabweichung: 0,48). In Bezug auf das Arbeitsgedéchtnis wurde in einem Fall ein
starker negativer Effekt von -0,85 berichtet [41], wéhrend eine andere Studie einen starken
positiven Effekt von 0,77 berichtete [30]. Die verbliebenen drei Studien beobachteten nur
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kleine Effekte mit einer gesamten Effektgroe von 0,01 (Standardabweichung: 0,58). Alle

Ergebnisse sind in Tabelle 4.2 zusammen gefasst.

Tabelle 4.2: EffektgrofRen der Kategorie Neuropsychologie.

Studie Reaktionszeit Visuelles Auge-Hand- Arbeits- Kategorie
System Koordination gedachtnis ,»Neuropsycholo
gie*

1 0,07 (0,12) 0,13 (0,09) 0,10 (0,04)
2 -0,25 (0,17) 0,03 (0,14) -0,02 (0,11%) -0,08 (0,15)
3 -0,28 (0,31) 0,23 (0,33) -0,85 (0,45) -0,30 (0,54)
4 -0,22 (0,64%) -0,19 (0,23) 0,77 (0,66*) 0,12 (0,56)
5 -0,72 (0,78) -0,88 (9,58) 0,04 (0,01) -0,52 (0,49)

Studiennummern und Titel sind identisch mit Tabelle 4.1. Standardabweichungen in
Klammern. * besteht aus nur einem Wert und 95% Konfidenzintervall ist angegeben.

Eine weitere Analyse, ob die EffektgroRen signifikant mit der Stérke des statischen
Magnetfeldes in der jeweiligen Studie korrelierten, erbrachte eine kleine nichtsignifikante
Korrelation von 0,13. Um den Grad der Homogenitat der Effekte auf die Neurokognition
zwischen den Studien zu untersuchen, berechneten wir Q Statistiken. Q erreichte den Wert
von 251,95 fiir einen Satz von funf Effektgrofen. Da der kritische Wert fir y? [43] auf dem
0,5 Niveau 3,36 ist, kann die Hypothese widerlegt werden, dass die berichteten Effektgrofien
einen allgemeinen Populationseffekt widerspiegeln. Somit kénnen die Studienergebnisse, die
in unserer Metaanalyse berichtet wurden, als heterogen bezeichnet werden.

In der Kategorie “Vitalfunktionen” gab es keine signifikanten Effekte. Nur eine Studie
[25] zeigte einen schwachen Gesamteffekt. Der Mittelwert aller EffektgroRen dieser Studie
war 0,16, was aus einem fast mittleren Effekt von 0,45 beim Anstieg des systolischen
Blutdrucks resultierte. Im Gegensatz zu Kategorie ,,Vitalfunktionen* waren die Effekte in der
Kategorie ,,sensorische Empfindungen® homogener. Schwindel, Ubelkeit, Metallgeschmack
und Nystagmus wurden berichtet [25, 27, 28, 30]. In den Féllen in denen EffektgroRen
bestimmt werden konnten, fanden wir einen mittleren Effekt von 0,49 [30] und einen starken
Effekt von 0,78 [28]. Tabelle 4.3 fasst die Ergebnisse der Kategorien ,,Vitalfunktionen* und

»sensorische Empfindungen* zusammen.
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Tabelle 4.3: Effektgrofien der Kategorien ,,Vitalfunktionen® und ,,sensorische Empfindungen®.

Studie | Kategorie ,,Vitalfunktionen® Kategorie ,,sensorische Empfindungen*
1 Keine Effekte durch Exposition in ,wenige Teilnehmer* - schwacher
statischem Magnetfeld Schwindel oder Ubelkeit (kein signifikanter

Zusammenhang mit Feldstarke)

4 ES = 0,49 (Varianz: 0,33)

6 ES 0,16 (Standardabweichung = 0,18) 36% Schwindel; 8% Metallgeschmack; 4%
Nystagmus

7 Keine Effekte nach einer Einjahres- ES = 0,78 (Varianz: 0,42)

exposition bei 4T
Erlauterungen: 6: Chakeres et al., 2003° [25]; 7: Schenck et al., 1992 [28]; ES =
Effektstérke

Die mittlere Validitatseinstufung fur alle Studien lag bei 1,21 mit einer
Standardabweichung von 0,43 (auf einer Skala von 0 = keine Validitét bis 3 = hohe Validitat).
Die Validitat wurde von zwei Personen eingestuft und eine Ubereinstimmung von 83%
zwischen den beiden Personen wurde erreicht. Insgesant ist die Validitdt der bisher
durchgefiihrten Studien eher niedrig.

4.2.1.3 Schlussfolgerungen fiir das Projekt

Die quantitative Einordnung der vorhandenen Studien und die heterogenen Ergebnisse
zeigen deutlich, dass die vorhandene Literatur nicht ausreicht, um konkrete Aussagen Uber die
Auswirkungen von statischen Magnetfeldern auf die Kognition, auf Vitalfunktionen und
sensorische Empfindungen zu treffen. Dies wird auch durch die Heterogenitéat der Studien und
die geringe Validitdt belegt. Das vorliegende Projekt hat ein deutlich verbessertes
Studiendesign im Vergleich zu friheren Studien. Somit kann davon ausgegangen werden,
dass das aktuelle Projekt deutliche Aussagen (ber die Auswirkungen von statischen

Magnetfeldern treffen kann.

4.3. Physikalisch-technische Aspekte

4.3.1. Bewegungsablaufe

Wie bereits erwahnt, hat hauptséchlich die Arbeitsgruppe um de Vocht signifikante
Ergebnisse zur Untersuchung der Auswirkung auf die kognitive Leistungsfahigkeit erhalten
[30, 36, 41]. Diese Gruppe hat ausfuhrliche Untersuchungen der Bewegung im Streufeld
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durchgefuhrt, allerdings ohne dabei die Tests wahrend der Bewegung vorzunehmen. Die
Zielstellung des Projekts, die Beeintrachtigung des an MR-Systemen tatigen Personals (z.B.
des operierenden Arztes bei interventionellen MR-Verfahren) zu untersuchen, schlief3t jedoch
die Durchfiihrung der Tests bei Bewegung unbedingt mit ein. Die in der Literatur zu
findenden Bewegungsablaufe wie Kopfdrehung [36, 41], Augenbewegungen [28] oder die
einem Operateur nachempfundenen Bewegungen [35] sind schwer zu vergleichen und
rechnerisch zu analysieren. Die im Antrag vorgesehene passive Bewegung der Probanden
durch Verfahren der Patientenliege ermdglicht die Analyse definierter Bewegungsstrecken
und -dimensionen und deren Auswirkungen.

Um die Geschwindigkeit des Bewegungsablaufs zu bestimmen, kénnen numerische Simu-
lationen von Crozier et al. [34, 45] herangezogen werden. Darin wurde berechnet, dass fur
ungeschirmte 7 Tesla-Magneten bei einer Geschwindigkeit der Patientenliege von 80 cm/s
elektrische Felder induziert werden konnen, die an der Stimulationsschwelle peripherer
Nerven liegen. Die in diesem Projekt verwendeten MR-Systeme mit automatischer
Liegenbewegung (3T und 1,5 T) besitzen eine maximale Liegengeschwindigkeit von lediglich
20 cml/s, so dass keine Nervenstimulationen zu erwarten sind. Wie bereits in Abschnitt 4.1.2
besprochen wurde, kénnen Schwindel und Ubelkeit bereits bei wesentlich niedrigeren
Geschwindigkeiten auftreten. In einer Anweisung der Health Protection Agency UK wird
empfohlen, eine Magnetfeldédnderung dB/dt von 1 T/s nicht zu Uberschreiten [46]. Dies sollte

bei dem in diesem Projekt verwendeten Bewegungsablauf berticksichtigt werden.

4.3.2. Art der Prasentation

Die Literaturrecherche ergab, dass in den vorangegangenen Untersuchungen die neuro-
kognitiven Tests weitestgehend an einem Tisch sitzend sequentiell zu den Bewegungsab-
laufen durchgefiihrt wurden [36, 41]. Dies ist problematisch, da die Bewegungen weder
komplett standardisierbar sind, noch wahrend der gesamten Testdauer durchgefuhrt werden.
Da die Effekte von Bewegung im statischen Magnetfeld vermutlich nur kurz auftreten, sind
kurze und lange Tests unterschiedlich stark von Bewegungen betroffen, die lediglich am
Anfang eines Tests ausgefihrt werden. Im vorliegenden Projekt sollte daher die Bewegung
gleichzeitig mit der Testung stattfinden. Ubliche Projektoren, wie sie in der funktionellen
MRT verwendet werden, fuhren dazu, dass sich bei der Tischbewegung die Projektions-
feldgrélie andert, weshalb Testung und Probandenbewegung nur sequentiell mdglich sind.
Dies bedeutet eine Verldangerung der Untersuchungszeit. Bei der Verwendung von
Projektionsbrillen kann eine gleichzeitige Bewegung und Testung realisiert werden.

Projektionsbrillen sind jedoch nur bis zu einer magnetischen Flussdichte von 3T kommerziell
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erhaltlich. Eine dritte Mdglichkeit ist durch die Verwendung von Monitoren, die innerhalb des
Magnetraums aufgestellt werden kénnen, gegeben. Der Monitor kann auf der Liege befestigt
werden, so dass das Préasentationsbild stets mit der Liegenbewegung mitfahrt. Der Proband
sieht das Monitorbild Uber einen Spiegel. Diese so genannten In-Room-Monitore sind jedoch
ebenfalls nur bis zu einer magnetischen Flussdichte von 3T erhaltlich. Somit beeinflusst die
Art der Projektion die Zeit, die zur neuropsychologischen Testung zur Verfigung steht und
somit die Anzahl an moglichen Tests.

4.3.3. Expositionsmessungen

Die Messung einer Exposition mit statischen Magnetfeldern wurde in den erwéhnten
Publikationen lediglich durch Angabe der magnetischen Flussdichte und der Aufenthaltsdauer
der Probanden beriicksichtigt. Um die Exposition bei Bewegung im Streufeld des Magneten
zu bestimmen, hat Glover et. al. eine Methode zur quantitativen Bestimmung der induzierten
elektrischen Felder entwickelt [47, 48]. Dabei sind unabhdngige Messungen der zeitlichen

Verénderung des Magnetfelds dB/dt und des induzierten elektrischen Felds Ej,q moglich.

4.3.4. Kontrollbedingung beiO T

In mehreren berichteten Experimenten wurden nicht hinreichend gute Kontrollbedin-
gungen geschaffen. Oft wurden die Probanden nicht in einer 0T Bedingung untersucht, son-
dern in einem 0,05T Magnetfeld (z.B. [25]). Hierbei handelt es sich allerdings bereits um das
Tausendfache des Erdmagnetfeldes, so dass eventuelle Auswirkungen bei dieser Feldstarke
nicht a priori ausgeschlossen werden konnen. Auch ist tber das Verhaltnis von Magnetfeld-
starke und kognitiven Beeintrachtigungen erst wenig bekannt. Obwohl intuitiv ein linearer
Bezug anzunehmen wadre, ist das tatsdchliche Verhéltnis vollig unklar. Neuere Unter-
suchungen zeigen, dass der Einsatz eines stillgelegten MR-Systems (eines sog. Mock-
Scanners), bei dem lediglich ein Magnetfeld der Starke des Erdmagnetfeldes besteht, sinnvoll
ist, um genaue Ursachen kognitiver Veranderungen im Zusammenhang mit MR festzustellen
[40].

4.4. Schlussfolgerungen fir das Projekt

Im Hinblick auf die in den berichteten Studien durchgefiihrten neuropsychologischen
Testbatterien muss abschlieRend festgehalten werden, dass diese haufig kein umfassendes
kognitives Leistungsspektrum abdecken konnten. Der Einsatz weiterer neuropsychologischer
Tests und somit die Erweiterung der im Antrag genannten Testbatterie kann nach intensiver

Literaturrecherche als essenziell angesehen werden. Neben Kontrastwahrnehmung, Auge-
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Hand-Koordination, Arbeitsgedachtnis sowie visueller Nachverfolgung sind auch
Aufmerksamkeitsprozesse sowie visuelles Gedachtnis und visuelle Diskriminationsfahigkeit
grundlegende und somit entscheidende Faktoren kognitiver Leistungsfahigkeit. Folgende
Tests sollen daher in die neuropsychologische Testbatterie mit aufgenommen werden:

1. Attention Network Tests (ANT) [49, 50]: Dieser Test erfasst die drei Aufmerksamkeits-
netzwerke der ,, Aufmerksamkeitsaktivierung®, ,,Orientierung“ und ,.exekutiven Kon-
trolle”. Nach rechts oder links weisende Pfeile werden iiber oder unter einem Fixations-
kreuz dargeboten. Die Aufgabe der Versuchsperson ist es jeweils anzugeben, ob der Pfeil
nach rechts oder links zeigt. Diese Pfeile werden zum Teil durch zuséatzliche neutrale,
kongruente oder inkongruente Pfeile flankiert. Darlber hinaus werden diese Stimuli
manchmal durch einen vorangehenden Hinweisreiz antezediert.

2. Rekognitionsgedéchtnis-Test: Dieser Test untersucht das verbale Langzeitgedachtnis. Der
Proband sieht eine Liste von Wortern und muss diese Worter aus einer Auswahl von
Wortern (neue und zuvor gesehene Worter) wieder erkennen.

3. Test zur visuellen Diskrimination: Hierbei werden den Probanden Buchstaben in schneller
Abfolge présentiert. Ein Buchstabe wird als Target, d.h. als Zielreiz vorgegeben. Die
Aufgabe des Probanden ist es nun, immer bei Erscheinen dieses Zielreizes eine Taste zu
driicken.

Da keine Studie zur passiven Patientenbewegung mittels Verfahren der Patientenliege exis-
tiert, konnte somit keine Information Uber Probandenplatzierung aus vorhandener Literatur
gewonnen werden. Die Modalitéaten sollten der Situation einer typischen MR-gefiihrten Inter-
vention entsprechen, bei der sich der operierende Arzt in einem Bereich zwischen ca. 20 cm
vor und 20 cm in der Bohrung befindet. Die Probandenpositionierung sollte entsprechend
erfolgen, d.h. der Kopf sollte etwa in der Mitte der Patientenliege gelagert werden. Bei einem
Verfahren der Liege um 40 cm durchlduft ein entsprechend positionierter Proband mit seinem
Kopf genau den geforderten Bereich.

Die von Glover und Bowtell vorgestellte Methode zur Messung der Exposition bei
Bewegung im Streufeld [47, 48] wird zur Quantifizierung der geplanten Bewegungsablaufe in
diesem Projekt herangezogen. Dies ermdglicht eine von der individuellen Probanden-
wahrnehmung unabhéngige Messung des physikalischen Effekts der Bewegung im Streufeld.
Aullerdem kann somit abgeschétzt werden, ob die in der Literatur angegebene oft sehr
unterschiedliche Positionierung der Probanden einen Einfluss auf die Testergebnisse hat. Ein
erster Prototyp des Sensors zur Messung der zeitlichen Anderung des Magnetfelds dB/dt bei
Bewegung wurde bereits entwickelt.
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Um die 0 T-Bedingung realisieren zu kénnen, wurde im Projektantrag die Verwendung
eines am DKFZ ausrangierten MR-Systems angegeben. Aufgrund von Sanierungsarbeiten ist
der Zugang zum Gerat nicht mehr moglich. Eine Alternative stellt das Herunterfahren des
Magnetfelds eines der anderen MR-Systeme fir mehrere Wochen dar. Die
Systemausfallzeiten waren fur ein derartiges Anliegen jedoch sehr hoch. Es wurde eine

Losung mit einem ausrangierten MR-System gefunden (s. Abschn. 6.3).

5. Arbeitspaket 6.2.1: Expositionsmessungen

Zur Erfassung der Wirkung von statischen Magnetfeldern sind zwei unterschiedliche
EinflussgroRen zu unterscheiden: die Stirke des Magnetfeldes und die Expositionsdauer.
Bislang ist unbekannt, welche ExpositionsgroRe biologisch relevant ist. Deshalb mussen bei
der Probandenuntersuchung beide Gréien dokumentiert werden. Dazu wurde im Vorfeld die
magnetische Flussdichte B im gesamten Magnetraum aller MR-Systeme vermessen. Die
Vorgehensweise und Ergebnisse der B-Feldmessungen sind in Abschnitt 5.1 beschrieben.

Die individuelle Exposition eines jeden Probanden wurde mit drei orthogonal zueinander
stehenden Hall-Sonden aufgezeichnet, die am Kopf des Probanden getragen wurden. Das
Messsystem wird in Abschnitt 5.2 beschrieben.

Zur Erfassung der Wirkung von kontrollierten Bewegungen im Streufeld auf die kognitive
Leistungsfahigkeit wird die zeitliche Anderung der magnetischen Flussdichte dB/dt als Ein-

flussgrole herangezogen. In Abschnitt 5.2 wird naher auf das Messverfahren eingegangen.

5.1. Exposition des statischen Magnetfelds

5.1.1. Das statische Magnetfeld der MR-Systeme

Die magnetische Flussdichte B wurde flr die Streufelder der drei folgenden MR-Systemen
gemessen: Avanto® (1,5T), Tim Trio® (3T) und 7T (alle Magnetom®, Siemens, Erlangen).
Alle Systeme besitzen supraleitende Magnete. Um die Streufelder einzuddmmen, werden
zwei verschiedene Techniken verwendet. Bei der so genannten passiven Abschirmung werden
die Magnetfeldlinien im Inneren von grofen Mengen Eisen in der Umgebung des Magneten
gebunden. So wird verhindert, dass weit auBerhalb des Magnetraums noch nennenswerte
Magnetfeldstarken auftreten. Das 7T-System besitzt eine solche passive Abschirmung. Im
Gegensatz hierzu, besitzen das Avanto® und das Trio® eine so genannte aktive
Abschirmung. Das bedeutet, dass am Rand der Bohrung zusatzliche Magnetfelder, deren
Feldlinien dem Hauptmagnetfeld entgegengesetzt verlaufen, teilweise das Hauptmagnetfeld

-20 -



kompensieren. Somit fiihrt die aktive Abschirmung zu einem starkeren Abfall des
Magnetfelds nach auf3en.

Ein weiterer Unterschied der Streufelder der einzelnen MR-Systeme ist durch die Lange
der Magnetbohrung bedingt. Dies hangt damit zusammen, dass bei hoherer Feldstarke eine
ausreichend hohe Magnetfeldhomogenitat nur durch eine langere Bohrung erreicht werden
kann. Die Bohrungslange des 7T-Systems betrdgt 360 cm. Hingegen ist die Bohrung des Trio
213 cm und die des Avanto sogar nur 150 cm lang. Dies hat zur Folge, dass das Magnetfeld

am Rand der Bohrung nicht fur alle MR-Systeme gleich abféllt.

5.1.2. Messung der magnetischen Flussdichte

Zur Bestimmung der magnetischen Flussdichte B wurde eine Hall-Sonde mit einem
Messbereich bis 20T verwendet, bei der die drei Magnetfeldrichtungen separat ausgelesen
werden konnen (Three-axis Hall Magnetometer THM1176, Metrolab Instruments SA, Plan-
les-Ouates, Schweiz). Die Grolie des empfindlichen Bereichs betragt 150 pm x 150 pm x 10
pum. Der Messwert wurde Uber ein Personal Digital Assistent (PDA) angezeigt. Da das PDA
lediglich einer magnetischen Flussdichte von maximal 1T ausgesetzt werden darf, wurde die
Hall-Sonde (ber ein 6 m langes Kabel mit dem PDA verbunden.

Im Folgenden wird die Raumrichtung ladngs zur  Magnetbohrung entlang der
Symmetrieachse des Magneten mit z, quer zur Magnetbohrung mit x und die Raumhdhe mit y
bezeichnet. Das Isozentrum eines MR-Systems definiert die Mitte des Magneten in alle drei
Raumrichtungen (Xo, Yo, Zo). Das Ende der Magnetbohrung in z-Richtung wird durch die

Position eines Lichtkreuzes z, definiert, welche den Referenzpunkt zum Isozentrum darstellt.
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Abb. 5.1 Magnetfeld in der Umgebung des 7T-Systems. Die mit der Hall-Sonde gemessenen Werte
entlang der Pfeilmarkierungen an zwei x und zwei z Positionen sind in Abb. 5.2 und 5.3 zusétzlich

in Abhéngigkeit der jeweiligen x- bzw. z-Position dargestellt.
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Abb. 5.2: Gemessene und simulierte B-Feld-Werte in Abhéngigkeit der z-Position bezogen auf das
Isozentrum. In a) sind die Messungen entlang der Position X, und in b) Messpunkte entlang der
Position x; gezeigt (siehe Abb. 5.1). Es ist der unterschiedliche MaRstab der Ordinate zu beachten.

Die Messungen erfolgten konstant auf der Hohe y, des jeweiligen MR-Systems. Dazu
wurde die Hall-Sonde an einem Holzstativ befestigt. Am 7T-System wurde der gesamte
Magnetraum an insgesamt 205 Messpunkten (X, z) mit einem Abstand von 50 cm zueinander
vermessen. Am Avanto und Trio wurde lediglich ein Viertel des Raumes vermessen. Unter
der Voraussetzung eines spiegelsymmetrischen Magnetfelds kann die magnetische Fluss-
dichte fiir den gesamten Raum angegeben werden. An allen MR-Systemen wurde zusétzlich
die Hall-Sonde an verschiedenen x-Positionen (x = 0 mm = Xp, X = 50 mm, x = 100 mm,

x =150 mm, x =200 mm) auf der Patientenliege befestigt und die Liege sukzessiv in
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Abb. 5.3: Gemessene und simulierte B-Feld-Werte in Abhéngigkeit der x-Position bzgl. des Iso-
zentrums. Werte entlang der Position z, sind in blau dargestellt und entlang der Position z; sind
rot dargestellt (siehe Abb. 5.1).
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100 mm-Schritten in z-Richtung verfahren. Somit ist die Dichte der Messpunkte im fur die
Probandenstudie besonders relevanten Magnetfeldbereich hoher (ein Messpunkt pro 50 x 100

mm?).

5.1.3. Ergebnisse der B-Feldmessung

Abb. 5.1 zeigt die Richtung und Starke des Magnetfelds in der Umgebung des 7T-
Systems. Zur der besseren Darstellung ist die Starke des B-Feldes nicht in der Lange, sondern
durch die Farbe der Pfeile angegeben. Im Hintergrund befindet sich ein Raumplan des 7T-
Magnetraums. So kann beispielsweise ermittelt werden, dass ein Proband, der von der Tir aus
zur Bohrungsoffnung lauft, ein Magnetfeld von 7 mT bis 2T durchschreitet.

In Abb. 5.1 sind auRerdem zwei x- und zwei z-Positionen eingezeichnet. Die Messwerte
entlang der Position Xo = 0 m und X; = 1,5 m bzgl. des Isozentrums sind als Kreise in 5.3 a)
und b) dargestellt. Abbildung 5.2 zeigt die Messwerte entlang der Position z; = 2,3 m und z3 =
1,8 m. Die gemessenen Werte wurden mit von dem MR-System-Hersteller durchgefihrten
Magnetfeldsimulationen verglichen (durchgezogene Linien in Abb. 5.2 und 5.3). Die
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Abb. 5.4: Magnetfeld in der Umgebung a) des Trio (3T) und b) des Avanto (1,5T). Die grau
hinterlegten Bereiche geben Werte an, die auf Grund der spiegelsymmetrischen Magnetfeldgeometrie
angegeben werden konnten. Die graue Linie in der Mitte markiert das Gehause des jeweiligen MR-

Systems.
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Abweichung zwischen Messung und Simulation entlang der z-Richtung betragt innerhalb
einem Abstand von 4,5 m maximal 3%. Die hoheren Abweichungen weiter au3erhalb ergeben
sich durch die massive Eisenabschirmung, die in den Simulationen nicht berlicksichtigt ist.

Die Abweichung zwischen Messung und Simulation entlang der x-Richtung ist etwas
hoher und betrdgt maximal 20%. Die extreme Abweichung bei x =-1,0 m, z=1,8 m ergibt sich
durch einen Vorsprung des Systemgehduses vor diesem Messpunkt, durch den das
Magnetfeld partiell abgeschirmt wird.

Abbildung 5.4 zeigt das Streufeld fur Trio und Avanto. Die Verwirbelungen an den Seiten
des Magneten kommen auf Grund der in Abschn. 5.1.1 beschriebenen zusétzlichen Magnet-
spulen fir die aktive Abschirmung zustande. Beim Durchschreiten des Magnetfelds von der
Tdr bis zur Magnetbohrung erféhrt ein Proband ein B-Feld von 0,2 mT bis 230 mT am Avanto
und 0,2 mT bis 1256 mT am Trio.

Die psychologische Testung wahrend der Bewegung im Magnetfeld soll an dem Ort
stattfinden, an dem die Anderung des Magnetfelds am starksten ist. Um diesen Punkt des
hdchsten Magnetfeldgradienten zu bestimmen, ist in Abb. 5.5 das B-Feld und die zugehdrigen

Ableitungen nach z fur alle drei MR-Systeme dargestellt. Hierflr wurde eine so genannte
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Abb. 5.5: B-Feldmessungen als Funktion der z-Position fur 1,5T, 3T und 7T. Die dB/dz-Werte wurden
aus der Fitfunktion berechnet und zur besseren Darstellung mit 500 multipliziert. Die vertikalen

Linien bezeichnen den Ort des hochsten Magnetfeldgradienten z,,, des jeweiligen MR-Systems.
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Abb. 5.6: Magnetfeldmessung an verschiedenen x- und z-Positionen der drei MR-Systeme. Die rote

Markierung zeigt den Ort des hochsten Magnetfeldgradienten.

Fitfunktion gefunden, die mit den Messpunkten mdglichst gut tbereinstimmt (durchgezogene
Linien in Abb. 5.5). Anschlie3end wurde die Ableitung der Fitfunktion berechnet (gestrichelte
Linien). Der Maximalwert der so bestimmten dB/dz-Kurve betragt 2,56 T/m fur Avanto, 4,57
T/m fur Trio und 6,86 T/m fiir 7T (vertikalen Linien in Abb. 5.5). Zur besseren Darstellung
wurde die dB/dz-Kurve mit einem Faktor 500 multipliziert. Die Maximalwerte liegen fur das
Avanto bei zmax = 823 mm, beim Trio Zmax = 917 mm und beim 7T-System bei zgpax =
1383 mm. Die magnetische Flussdichte ist an der Position zma in etwa auf 60% des B-Feldes
im Isozentrum abgefallen (Avanto: 942 mT, Trio: 1828 mT, 7T: 4415 mT).

Die stark variierenden Werte flr zmax liegen in der oben beschriebenen unterschiedlichen
Lange der Magnetbohrung der einzelnen MR-Systeme begriindet. Dies erklart auch, dass am
Ende der 7T-Magnetbohrung (z. = 1815 mm) lediglich ein Magnetfeld von 2000 mT vor-
herrscht, wahrend das Magnetfeld vom Trio am Ende der Bohrung (z. = 1060 mm) auf 45%
abfallt (1237 mT) und am Avanto sogar nur auf 70% abfallt (1063 mT bei z, = 777 mm).
Abbildung 5.6 zeigt das Ergebnis der Magnetfeldmessung, bei der die Hall-Sonde auf der
Patientenliege positioniert war. Die rote Linie markiert den Ort des hdchsten Magnetfeld-

gradienten.

5.2. Individuelle Uberwachung der Magnetfeldexposition fiir jeden
Probanden

Um die Exposition durch das Magnetfeld individuell fur jeden Probanden zu erfassen und
zu Uberwachen, wurde ein Messsystem entwickelt, mit dem simultan sowohl die aktuelle
magnetische Flussdichte, als auch die zeitliche Anderung des Magnetfelds bei der Bewegung
im Streufeld detektiert wird [51]. Das Messsystem wird von dem Probanden an der Stirn

getragen, um ebenfalls mdgliche Kopfbewegungen zu erfassen.
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Die Einflussgrofie zur Expositionsmessung bei Bewegung im Streufeld des MR-Systems
ist die zeitliche Magnetfelddnderung dB/dt. Obwohl das Magnetfeld eines MR-Systems
statisch ist, findet durch die Bewegung im sich rdumlich andernden Streufeld eine zeitliche
Magnetfeldanderung statt. Je steiler das Magnetfeld in der Umgebung abféllt oder je héher die
Geschwindigkeit beim Hindurchbewegen ist, als desto groRer kann die Exposition ange-
nommen werden. Das Faraday’sche Induktionsgesetz bildet die Grundlage der dB/dt-
Messung. Es besagt, dass entlang eines Leiters in einer zeitlich verdnderten magnetischen
Flussdichte B eine elektrische Spannung Uiy proportional zur Magnetfeldanderung induziert
wird. Formt man einen Leiter zu einer zylinderférmigen Spule, so ist die Hohe der induzierten
Spannung auRerdem von der Querschnittsfliche A, dem Winkel zwischen Querschnitts-
flachennormale n und magnetischer Flussdichte B und von der Windungsanzahl der Spule N
abhangig:

U, z—%-N-A-COS(B,n)

Die induzierte Spannung kann direkt gemessen werden, und durch Umstellen der Gleichung

wird die zeitliche Magnetfeldanderung errechnet.

5.2.1. Aufbau der Messsonde

Der Messsonde fiir die magnetische Flussdichte wurde aus drei orthogonal aufeinander
stehenden kommerziell erhéltlichen Hall-1C's (CY-SJ106C, ChenYang Technologies GmbH
& Co. KG, Finsing, Deutschland) aufgebaut, um die magnetische Flussdichte in allen drei
Raumrichtungen simultan aufzeichnen zu kdnnen. Die empfindliche Flache jedes
verwendeten Sensors betrug 1 mm?. Jedes IC wurde auf eine separate Platine mit einstellbarer
Stromstérke zur Versorgung der Hall-IC's aufgebracht, die alle zusammen in die Sonde
integriert wurden. Mit einem Potentiometer konnte der Strom nachtraglich justiert und
verandert werden, um gegebenenfalls Temperatureinflisse auf die Konstantstromquelle
auszugleichen. Die Ausgangsspannung jedes Hall-IC's wurde an einen separaten Verstarker
angeschlossen, um die Empfindlichkeit des Messsystems zu erhéhen. Ein zusatzlich
eingeflgter Tiefpass-Filter mit einer Grenzfrequenz von 10 Hz wurde zur Unterdriickung von
Hochfrequenzrauschen integriert. Die Spannungsversorgung der Verstarker und der
Konstantstromquellen wurden von MR-kompatiblen Lithium-Polymer-Akkumulatoren
(LIPOLY 740H 2S1P, Kokam Co. Ltd., Siheung, Republik Korea) gespeist, die eine

maximale Versorgungsspannung von +8,4V lieferten.
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Fur die Erfassung der zeitlichen Magnetfeldanderung an allen MR-Systemen wurde eine
dB/dt-Sonde entwickelt, die aus drei orthogonal zueinander stehenden zylinderformigen
Spulen besteht, um die Magnetfeldanderung separat in allen Raumrichtungen zu erfassen. Die
Induktionsspulen wurden auf einem Kunststoff-Trager mit einem Gesamtdurchmesser von
58 mm aufgebracht. Dazu wurden auf die Spulentrdager jeweils 200 Windungen
Kupferlackdraht, mit einem Durchmesser von 0,1 mm gewickelt, um auch bei geringerer
magnetischer Flussdichte einen Spannungspegel von mindestens 1 mV zu erreichen. Jede
Induktionsspule wurde ebenfalls an eine Verstarkerschaltung mit einem aktiven Tiefpass mit
einer Grenzfrequenz von 10 Hz angeschlossen.

Abb. 5.7 zeigt die konstruierte Magnetfeldsonde. Die Aufzeichnung und Auswertung der
verstarkten Messsignale erfolgte tber einen PC.

5.2.2. Kalibrierung und Verifizierung der Messsonde

Die Sonde zur Messung der magnetischen Flussdichte wurde anhand der in Abschnitt 5.1
beschriebenen Magnetfeldmessungen am 7T-MR-System mit dem 20T-Hall-Teslameter
kalibriert. Die jeweilige verstarkte Ausgangsspannung der drei Hallsensoren wurde mit der

jeweiligen Flussdichte, die von dem 20T-Teslameter angegeben wurde, im Bereich 30 mT-7T

Hallsensor-

Induktionsspulen

Abb. 5.7: Magnetfeldsonde zur simultanen Messung der magnetischen Flussdichte B

Uber Hall-Sensoren und der sich zeitlich dndernden Magnetfeldstarke dB/dt Uber

Induktionsspulen.
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gegenibergestellt und ein Sensitivitatsprofil erstellt. Insgesamt wurden 28 Messpositionen
angefahren und jeweils zehn Mal gemessen.

Die dB/dt-Sonde wurde am 1,5T-, 3T- und 7T-MR-System getestet. Dabei wurde die
Sonde auf der Patientenliege an der Position (Xo,yo) befestigt. AnschlieBend wurde die Liege
in z-Richtung mit der vom System vorgegebenen Geschwindigkeit tber einen Verfahrweg
von 40 cm bewegt, wobei der Ort des hdchsten Magnetfeldgradienten in der Mitte lag. Beim
7T-System musste in etwa die gleiche Geschwindigkeit manuell erreicht werden, da hier noch
keine automatische Liegenbewegung vorhanden war. Wahrend der Bewegung wurde Ujng mit
einer Abtastrate von 1 kHz (iber einen Zeitraum von 40 Sekunden erfasst. Durchschnittlich
wurde in diesem Zeitraum die Liege sechsmal durch den Punkt des hochsten Magnetfeldgra-
dienten bewegt.

Zur Uberpriifung der dB/dt-Sonde muss die Geschwindigkeit genau bekannt sein. Uber ein
selbst entwickeltes Tachometer kann die Geschwindigkeit folgendermalRen gemessen werden:
Ein Reibrad wird auf die jeweilige Patientenliege angedruickt. Dies treibt eine unterteilte
Scheibe an, die sich zwischen den Zinken einer Gabellichtschranke befindet. Die direkte
MessgroRe ist eine Frequenz, welche mit bekannter Unterteilungszahl der Scheibe und
Umfang des Reibrades in die Geschwin-
digkeit der Liege umgerechnet werden
kann (Abb. 5.8).

Aus den in  Abschnitt 5.1
vorgestellten  Ergebnissen der B-
Feldmessungen und den per Tachometer
ermittelten Liegengeschwindigkeiten v
kénnen die Messungen der dB/dt-Sonde

Uberpriift ~ werden. Die  zeitliche

Magnetfelddnderung dB/dt und die i
ortliche Magnetfeldanderung dB/dz aus A
Abschnitt 5.1 hangen Uber die - 3 \ Scheibe

Geschwindigkeit v  folgendermalien
Zusammen: Abb. 5.8 : Foto des Tachometers. Das auf der

dB dB . Patientenliege aufliegende Reibrad treibt die unter-
E(Z):E(Z)'V(Z) teilte Scheibe an. Uber die Lichtschranke wird die

Der durch die Induktionsspulen Frequenz der Scheibe registriert.

ermittelte Wert fir dB/dt kann somit mit

den Messdaten des 20T-Teslameters verglichen werden.
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5.2.3. Ergebnisse der Kalibrierung und Verifizierung der Messsonde

Abb. 5.9 zeigt beispielhaft die Kalibrierkurve einer der drei Hall-Sonden fir den
Messbereich von 30 mT bis 7 T. Es wurde einmal ein Sensitivitatsprofil aufgenommen, bei
dem die Vorderseite des Hall-IC senkrecht in Richtung Isozentrum der Magnetbohrung zeigte
und einmal bei dem die Ruckseite des Hall-IC in Richtung Isozentrum zeigte. Die
Ausgangsspannung des Hall-Sensors steigt im Bereich von 0-1,5T linear an und geht danach
mit sinkender Empfindlichkeit in Sattigung. Die Abweichung der Werte zwischen den drei
Hall-Sonden betrug lediglich 1%. Alle Messdaten wurden bei einer Stromstérke von 500 pA
akquiriert. Bei der im Datenblatt angegebenen Maximalstromstarke von 13 mA ist der
Hallsensor ab 2T gesattigt, hohere magnetische Flussdichten haben keinen Einfluss auf die
Ausgangsspannung des Hallsensors. Tabelle 5.1 fasst die jeweiligen Empfindlichkeiten tber
den kompletten Messbereich mit den entsprechenden relativen Messfehlern zusammen. Die
maximale relative Abweichung zwischen den einzelnen orthogonal aufeinander stehenden
Hall-Sensoren betragt inklusive dem Messgeratefehler des Bezugsmessgerétes 2%. Durch die
Kalibrierung kann jedem Ausgangsspannungswert der konstruierten Hallsensoren ein Wert

fur die magnetische Flussdichte zugeordnet werden.
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Abb. 5.9: Kalibrierung des Hall-Sensors. Der Sensor wurde jeweils in zwei
Ausrichtungen senkrecht zum Grundmagnetfeld B, kalibriert. Die durchgehende Linie

verdeutlicht den linearen Bereich des Sensors.
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Tabelle 5.1: Ubersicht der Empfindlichkeiten der kalibrierten Hall-Sensoren bei unterschiedlichen

magnetischen Flussdichten und zugehorige relative Fehler bei zehn Messwiederholungen.

Messbereich Empfindlichkeit [V/T] Rel. Fehler [%]
30mT - 2T 0,74 + 3,7

2T -3T 0,31 +472

3T -4T 0,18 +56

4T - 5T 0,12 +9,3

ST —-7T <0,10 +224

In Abb. 5.10 sind die Ergebnisse der Verifizierungsmessungen der Induktionsspulen
prasentiert. Gezeigt ist die Magnetfeldanderung entlang des Weges in die Bohrung des 1,5T-
MR-Systems bis zum Isozentrum (z=0) hinein und wieder heraus (Strecke: 2874 mm). Die
uber dB/dt ermittelten Werte stimmen sehr gut mit den tber dB/dz ermittelten Werten tberein.
Der Maximalwert der Residualfunktion betragt 0,14 T/m, was einer Abweichung von 5 %
entspricht. Die Abweichungen in der Nahe des Isozentrums ergeben sich durch die sehr kleine
Geschwindigkeit in diesem Bereich von weniger als 0,04 m/s. Kleine Fehler in der

Geschwindigkeitsmessung fiihren durch die Division zu groRen Abweichungen.

—Hall-Sonde | !
3,04 —— dardt - Sonde -
— Residuum |

254

|dB/dz| [T/m]

_0 5 L (| 1 | 1 1 [| 1 (| L
] L} I T I L] L] I L] I L}
-2000 -1000 0 1000 2000
Abstand vom Isozentrum [mm]

Abb. 5.10: Schwarze Kurve: Lokale Magnetfelddnderung entlang des Weges in die
Bohrung des Avantos bis zum Isozentrum (z=0) hinein (linke Seite) und wieder hinaus
(rechte  Seite). Rote Kurve: Messung des dB/dt fur die  jeweilige
Momentangeschwindigkeit. Die griine Kurve gibt ein MaR fiir die Ubereinstimmung

beider Kurven.
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In Abb. 5.11 sind die Ergebnisse der dB/dt-Messungen fiir alle MR-Systeme unter
Verwendung der automatischen Liegenansteuerung gezeigt (am 7T wurde die Liege manuell
bewegt). Zum besseren Vergleich wurden die Signale entlang der Zeitachse gegeneinander
verschoben, so dass der erste dB/dt-Anstieg Ubereinander liegt. Der angegebene Maximalwert
(gestrichelte Linie in Abb. 5.11) bezieht sich auf die gesamte Messung Uber 40 Sekunden. In
Abb. 5.11 st nur ein Ausschnitt gezeigt. In Tabelle 5.2 sind die dB/dt-Werte
gegentibergestellt. Der Maximalwert der zeitlichen Magnetfelddnderung am 3T-System ist um

einen Faktor 1,7 héher und am 7T-System um einen Faktor 2,3 hoher als am 1,5T-System.

---- dB/dt (1,5T)
1.2 e Mittelw. (1,5T)
---- Maximalw. (1,5T)
dB/dt (3T)
- Mittelw. (3T)
Maximalw. (3T)

dB/dt (7T)
= Mittelw. (77T)
Maximalw. (7T)

dB/dt[T/s]

0,0

Zeit [3]

Abb. 5.11: Zeitlicher Ausschnitt (10 s) aus den Messungen zur Magnetfeldanderung dB/dt als Funktion

der Zeit fiir alle MR-Systeme. Horizontale gestrichelte Linien bezeichnen den Maximalwert und gepunktete

Linien bezeichnen den Mittelwert Uber 40 Sekunden Gesamtmesszeit fur das jeweilige MR-System.

Tabelle 5.2: Ergebnisse der dB/dt Messungen bei einer Geschwindigkeit von ca.

20 cm/s durch den hochsten Magnetfeldgradienten am jeweiligen MR-System.

MR-System Maximalwert [T/s] | Mittelwert [T/s]
Avanto (1,5T) 0,47 0,25
Trio (3T) 0,80 0,37
T 1,10 0,67
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6. Sonstige Entwicklungen

6.1. Kontrollierte Bewegung der Patientenliege

Um zu berprifen, ob die kognitive Leistungsfahigkeit durch die Bewegung im Streufeld
beeinflusst wird, ist eine kontrollierte Bewegung der Probanden notwendig. Da lediglich das
1,5T-MR-System und das 3T-MR-System eine automatische Liegenbewegung bieten, wurde
ein externer Motor verwendet, um an allen vier Bedingungen (7T, 3T, 1,5T und OT) die
gleiche Geschwindigkeit zu realisieren. Auflerhalb des Magnetraums treibt der Motor eine
Scheibe an, auf der ein Schlitten montiert ist. Dieser Schlitten ist mit der jeweiligen
Patientenliege Uber eine Carbonstange verbunden. Dazu war eine Wanddurchfihrung auf
Hohe der Magnetbohrung an allen Geraten erforderlich. Die Rotationsbewegung des Motors
wird somit in eine translatorische Bewegung der Patientenliege umgewandelt. Durch dieses
sinusformige Bewegungsmuster werden ruckartige Bewegungen der Liege vermieden. In
Abb. 6.1a ist die Konstruktion der Liegensteuerung zu sehen.

Je schneller die Bewegung im Streufeld durchgefuhrt wird, desto hoher ist die zeitliche
Anderung der magnetischen Flussdichte dB/dt. Um die von ICNIRP empfohlene Schwelle fiir

erhdhten Schwindel von 1T/s [52] nicht zu uUberschreiten, wurden am 7T-MR-System

Schubst b) 1.8
chubstange ) 1 7T-MR-System
1,6 -
- = — 14 /
Mock-Scanner- 2 , /,
Gehause l':' 12 4
8 o o
g 08 P
T 06 -
0,4 -
02 =~
0 . ' ' ' '
4 6 8 10 12 14
V., [CM/S]

Abb. 6.1: Automatische Bewegung der Patientenliege. a) Der Motor treibt das Rad an, auf dem ein
Schlitten befestigt ist, der Uber eine Schubstange mit der Patientenliege verbunden ist (hier am 0T-
MR-System). Somit wird die Rotationsbewegung des Motors in eine translatorische Bewegung der
Liege umgewandelt (gelbe Pfeile). b) Zeitliche Anderung der magnetischen Flussdichte dB/dt tiber
verschiedene Liegengeschwindigkeiten am 7T-MR-System. Der Auswahlpunkt markiert die gewahlte
Maximalgeschwindigkeit fur alle MR-Systeme.
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verschiedene Liegengeschwindigkeiten tber die Motorspannung eingestellt und mit der in
Abschnitt 5.2 beschriebene dB/dt-Sonde das resultierende dB/dt erfasst. In Abb. 6.1b ist die
Anderung der magnetischen Flussdichte dB/dt tiber die maximale Liegengeschwindigkeit Viax
der jeweiligen Sinus-Bewegung angegeben. Bei einem Wert v = 9,2 cm/s resultiert ein
Wert von dB/dt = 0,8 T/s im Streufeld des 7T-MR-Systems. In einem Pilotexperiment mit 5
Probanden wurde getestet, ob diese Geschwindigkeit toleriert wird. Keiner der Probanden
klagte tber Schwindel oder anderen Nebenwirkungen, so dass diese Geschwindigkeit fur alle

Messungen ausgewahlt wurde.

6.2. Prasentationsmethode

Urspringlich sollte zur Préasentation der psychologischen Testung eine Projektionsbrille
verwendet werden. Diese Brille ist fur MR-Systeme bis zu 1,5T konzipiert. In einem anfang-
lichen Test zeigte die Brille am Ort des starksten Magnetfeldgradienten des 7T-Systems keine
negativen Beeintrachtigungen, so dass von einer Verwendung der Brille an allen MR-Sys-
temen ausgegangen werden konnte. Wahrend der Bewegung der Patientenliege allerdings
variiert die Bildhelligkeit mit dem Durchfahren des Magnetfelds. Dies wirde zu einer
Beeinflussung des Ergebnisses der Bewegung im Magnetfeld fiihren.

Daher wurde eigens ein In-Room-Monitor gebaut, dessen Bildhelligkeit bei der Bewegung
nicht von dem Magnetfeld beeinflusst wird. Der Monitor besteht aus zwei
Hauptkomponenten: einem modifiziertem TFT-LCD-Bildschirm (LTM170E4-L01, Samsung,
Suwon, South Korea), der am Eingang der Scannerréhre positioniert wird und einer

Kontrolleinheit, die sich auBerhalb des Magnetraums befindet. Beide Komponenten sind mit

Abb. 6.2: In-Room-Monitor zur Présentation der neuropsychologischen Testbatterie. Der Monitor

ist auf der Patientenliege am Eingang der Magnetbohrung des 7T-MR-Systems fixiert.
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einem 12 m langen Signalkabel miteinander verbunden. Die sich urspriinglich am Bildschirm
befindliche Hintergrundbeleuchtung, bestehend aus Kaltkathodenfluoreszenzlampen (CCFL),
wurde durch eine nicht-magnetische LED-Beleuchtung ersetzt. Es konnte die gleiche
Helligkeit wie die CCFL-Beleuchtung erreicht werden (siehe Abb. 6.2).

Der Bildschirm wird auf der Patientenliege befestigt, so dass er stets mit der Liege
mitbewegt wird. Die Probanden sehen die Aufgaben auf dem Bildschirm tber einen Spiegel,
der direkt Gber ihren Augen mit einer flexiblen Halterung fixiert wird.

Die Kontrolleinheit auRerhalb des Magnetraums wird Uber ein VGA-Kabel mit einem PC

verbunden.

6.3. Aufbau eines 0T-MR-Systems fiir Kontrolimessungen

Zur Kontrolle sollten Experimente unter identischen Bedingungen ohne statisches Feld
oder Streufelder durchgefuhrt werden. Dazu wurden die AuBenverkleidung, Teile der
Innenverkleidung der Magnetbohrung und die Patientenliege eines ausrangierten 1,5T-MR-
Systems (MAGNETOM Vision, Siemens, Erlangen) verwendet, um einen so genannten
Mock-Scanner, ohne statisches Magnetfeld, aufzubauen. Es wurde ein eigener Magnetraum
mit Vorraum und einem Fenster, das die beiden Rdume miteinander verbindet, aufgebaut. Das
typische Gerdusch eines MR-Systems in Betrieb wurde an einem Standard-MR-System
aufgenommen und am Mock-Scanner Gber Lautsprecher im Inneren des Scanners abgespielt.

In Abb. 6.3a ist der Mock-Scanner zum einen von oben zu sehen, wobei die

Abb. 6.3: Konstruktion des Mock-Scanners ohne statischem Magnetfeld aus der Verkleidung und
Patientenliege eines ausrangierten 1,5T-MR-Systems. a) Blick von oben auf den Mock-Scanner (hier

ohne Deckenverkleidung gezeigt), b) Vorderseite des Mock-Scanners.
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Deckenverkleidung dafiir abgenommen wurde. In Abb. 6.3b ist der Mock-Scanner aus der
Probandensicht gezeigt, wobei das System nicht von einem Standard-MR-System zu
unterscheiden ist.

6.4. Licht- und Gerauschpegel
Um wahrend den Untersuchungen an den verschiedenen MR-Systemen mdglichst gleiche
Licht- und Gerduschbedingungen zu erreichen, wurde an mehreren Orten im Magnetraum die

Beleuchtungsstéarke E und der Schalldruckpegel L, vermessen und dokumentiert.

6.4.1. Beleuchtungsmessung

Zur Messung der Beleuchtungsstéarke wurde ein digitales Luxmeter (Beha Amprobe GmbH,
Glottertal) verwendet. Die Beleuchtungsstarke kann mit einer Genauigkeit von 2% des
Messwerts ermittelt werden. Der Hersteller gibt nicht an, bis zu welchem Magnetfeld das
Luxmeter verwendet werden darf. Um eine Zerstorung des Gerats und die Gefahr durch
translatorische Kréfte in Richtung zunehmender Feldstarke zu vermeiden, wurde das Lux-
meter einem Magnetfeld von maximal 200 mT ausgesetzt.

Am 15T und 3T kann der vordere und der hintere Teil des Magnetraums getrennt
voneinander beleuchtet werden, so dass sich vier Beleuchtungszusténde einstellen lassen: alle
Lichter aus, alle Lichter an, vorne an, hinten an. Am 7T-System kdénnen wesentlich mehr
Beleuchtungszustande realisiert werden. Es wurden sieben Beleuchtungen ausgewéhlt, die
den Zustanden der anderen MR-Raume am dhnlichsten sind. Als Messort wurden zum einen
die Tur zum Magnetraum und zum anderen die Mitte des Magnetraums (am Ende der
herausgefahrenen Patientenliege) gewéhlt. Der Mock-Scanner hat eine Raumbeleuchtung und
eine Beleuchtung der Magnetrohre, welche separat eingeschaltet werden kdnnen.

In Tabelle 6.1 sind die Ergebnisse zusammengefasst. Die Beleuchtungsstérken fur die
verschiedenen MR-Systeme variieren besonders am Messpunkt nahe der Magnetraumtdir.
Dies héngt jedoch im Wesentlichen mit der Flurbeleuchtung zusammen.

Da der jeweilige Magnetraum jedoch fur den Probanden méglichst wenig wahrgenommen
werden soll, wurde der Raum so weit wie mdoglich abgedunkelt. Dies hatte ebenfalls den
Vorteil, dass das Monitorbild so am besten gesehen wurde. Die Probanden wurden verblindet
auf die Patientenliege gefuhrt. Nachdem der Spiegel und seitliche Stoffabdeckungen
angebracht wurden, wurde dem Probanden die Augenmaske abgenommen. Der Proband sieht
nun lediglich den Monitor und minimale Ausschnitte des abgedunkelten Magnetraums. Somit
werden gleiche Beleuchtungszustéande an allen Bedingungen geschaffen.
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Tabelle 6.1: Beleuchtungsstarken der Magnetraume aller MR-Systeme. PT bedeutet die Beleuchtung direkt

Uber der Patientenliege (Fehler der Messwerte < 2%).

MR-System Messort Beleuchtung Beleuchtungsstérke [Ix]
Avanto Tir Alles aus 155
Vorne an 187
Hinten an 163
Alles an 192
Mitte des Raumes Alles aus 20
Vorne an 300
Hinten an 47
Alles an 326
Trio Tir Alles aus 18
Vorne an 70
Hinten an 21
Alles an 75
Mitte des Raumes Alles aus 62
Vorne an 250
Hinten an 83
Alles an 280
T Tir Alles aus 10
Vorraum aus, Kabine 100% 15
Alles an 75
Mitte des Raumes PT aus, Rest weild 35-50
PT 25%, Rest weild 150-200
PT 50%, Rest weil} 300-500
Alles an 900-1200
oT Tir Alles aus 33
Magnetrohre an 34
Raumbeleuchtung an 200
Alles an 200
Mitte des Raumes Alles aus 3,5
Magnetrohre an 4
Raumbeleuchtung an 150
Alles an 150

6.4.2. Messung des Schalldruckpegels

Da bei der Untersuchung keine MR-Bilder aufgenommen werden, sind die fur eine

gewohnliche MRT-Untersuchung typischen Klopfgerdusche nicht zu horen. Im Wesentlichen

wird der Schalldruckpegel von den Gerduschen der Kuhlungsanlage bestimmt. Die Gerédusch-
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messungen wurden mit einem optischen Mikrophon durchgefiihrt (MO 2000, Sennheiser
electronic, Wedemark, Deutschland). Die Abspeicherung und Auswertung des Signals
erfolgte liber eine kommerzielle Audio-Software (Audition 1.5, Adobe Systems, San Jose,
USA).

An drei Messpunkten wurde der Schalldruckpegel bestimmt: im Isozentrum, am Ort des
hochsten Magnetfeldgradienten und in 2m Entfernung von der Magnetbohrung. Dabei wurde
der Mikrophonkopf auf einem Sockel fixiert und auf der Patientenliege verfahren.

In Tabelle 6.2 sind die Schalldruckpegel fiir alle Messpunkte am 1,5T-, 3T- und 7T-MR-
System angegeben. Die 1,5T- und 3T-MR-Systeme weisen vergleichbare Werte auf. Die
Gerdusche am 7T sind geringfiigig leiser. Im Isozentrum erhoht sich der Schalldruckpegel um

5-7% gegeniiber auflerhalb des Magneten.

Tabelle 6.2: Schalldruckpegel Lp in Dezibel (dB) fiir drei verschiedene Positionen am Avanto, Trio und 7T
(Messfehler < 2dB).

MR-System Lp Isozentrum Lp zmax Lp zmax + 2m
Avanto 66 61 62
Trio 64 62 61
7T 59 56 56

Der Schalldruckpegel des Mock-Scanners konnte beliebig eingestellt werden, da das
Geriusch iiber eine Musikanlage abgespielt wurde. Um die beste Ubereinstimmung zu den
anderen MR-Systemen zu erreichen, wurde ein Schalldruckpegel von 62 dB (Zentrum des
Scanners) eingestellt.

Wihrend der Untersuchung war darauf zu achten, dass die am MR-System vorhandene

Liiftung ausgeschaltet ist, da dies zusétzliche Gerdusche verursachte.

6.5. EKG-Aufzeichnungen

Wiihrend der psychologischen Testung sollte die Stressbelastung der Probanden gemessen
werden. Neben der Speichelentnahme zur Bestimmung von Kortisol sollte dazu die
Herzratenvariabilitit erfasst werden, weshalb das kontinuierliche Mitschreiben eines EKG-

Signals der Probanden erforderlich war.
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Am DKFZ sind MR-kompatible EKG-Geréte an allen MR-Systemen zur Triggerung von

physiologischen Signalen vorhanden (drahtloser EKG-Sensor PERU, Siemens, Erlangen).

Das EKG-Signal konnte uber eine spezielle Software an der MR-Konsole mit einer Abtastrate

von 400 Hz mitgeschrieben werden (telnet mpcu, Siemens, Erlangen). In Abb. 6.4 ist das

EKG-Signal eines Probanden im Streufeld des 7T-Systems gezeigt.
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Der Proband lag auf der Patientenliege, die an vier verschiedene Positionen gefahren
wurde, so dass sich der Thorax im Bereich 1, 2, 4 und 7T befand. In einer zusatzlichen
Messung wurde die Patientenliege mit einer Geschwindigkeit von etwa 20 cm/s um den Ort
des starksten Magnetfeldgradienten zmax bewegt.

Durch den hydrodynamischen Effekt wird die T-Welle des EKG-Signals verstarkt. Bei
einer magnetischen Flussdichte von 4T hat dies zur Folge, dass die T-Welle eine grofiere
Amplitude als die R-Zacke aufweist, so dass eine R-Zacken-Detektion problematisch wird.
Da jedoch die einzelnen RR-Intervalle gut voneinander zu trennen sind und eine Periodizitat
zu erkennen ist, kdnnte eine Messung der Herzratenvariabilitat auch im 7T-System realisiert
werden, sogar wahrend der Bewegung im Magnetfeld.

Am Mock-Scanner wurde zur Herzratenvariabilitdtsbestimmung ein herkdmmliches

Langzeit-EKG-Messgeréat verwendet.

6.6. Psychologische Testung

Die nétigen Programme und Fragebdgen fur die psychologische Testung wurden etabliert.
Es wurden Parallelversionen aller Tests erstellt, um Lerneffekte im Verlauf der Testungen zu
vermeiden. Zur Darbietung der Stimuli und Erfassung der Reaktionen und Eingaben der
Probanden wurde das Programm Presentation verwendet, das speziell flr
neuropsychologische Fragestellungen konzipiert wurde (http://www.neurobs.com/). Tabelle
6.3 bietet einen Uberblick tiber alle Tests, die die Probanden in den verschiedenen Scannern

zu absolvieren hatten.
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Tabelle 6.3: Kategorien und detaillierte Beschreibung der durchgefiihrten neurospychologischen Tests.

Kategorie Kognitiver Test Beschreibung
o ) Linien in der Mitte halbieren (Genauigkeit und
Linienhalbierung o

Auge-Hand- Geschwindigkeit)

Koordination

Pursuit Aiming

So viele kleine Quadrate wie mdglich in 60 Sekunden
durch Anklicken verschwinden lassen

Freiburg Visual Acuity

Die Richtung der Offnung eines Kreises von immer

geringerer GroRe (Sehschérfe) / immer Kkleinerem

and  Contrast ~ Test )
Kontrast korrekt erkennen. Sehscharfe und Kontrast
(FrACT)
wurden separat getestet
] Einen  bestimmten  Buchstaben unter anderen
Visuelles . U : . . :
Sust Visuelle Diskriminination | identifizieren, die schnell hintereinander in zufélliger
stem
y Reihenfolge prasentiert wurden
) Visuelle Verfolgung einer Linie bei gleichzeitiger
Visuelle ) o
o .| Prasentation mehrerer verschlungener Linien. Genaues
Linienverfolgung mit ) o )
] Arbeiten wurde dadurch motiviert dass Probanden die
Rey’s tangled lines Test o
Zahl am Ende der Linie nennen mussten
Es wurden Zahlen auf dem Bildschirm présentiert. Die
Aufgabe war zu klicken wenn zwei gleiche Zahlen
N-back unmittelbar nacheinander erschienen (N-back 1). Dann
(Arbeitsgedachtnis) stieg die Anzahl der Zahlenstimuli zwischen zwei
) gleichen Zahlen auf einen (N-back 2) und dann auf
Gedachtnis )
zwei an (N-back 3)
Zahlennachsprechen Wiedergabe einer immer ldngeren Zahlenreihe (in
(Kurzzeitgedachtnis) richtiger und umgekehrter Reihenfolge)
Rekognition Korrekte Identifikation von Woértern die 20 Minuten
(Langzeitgedachtnis) zuvor gelernt wurden
Aufmerksam- | Attention Network ) ] )
) Korrekte Angabe der Richtung eines Pfeiles
keit und Aufgabe

Reaktionszeit

Reaktionszeit

Schneller Tastendruck bei Erscheinen eines Quadrates

Die Tests erlauben eine breite Untersuchung des neurokognitiven Leistungsvermogens

und stellen Standardverfahren dar. VVor allem im visuellen Bereich wurde die Testbatterie im

Vergleich zu bisherigen Studien erweitert, da nach Sichtung der einschldgigen Literatur

besonders hier mit Beeintrachtigungen zu rechnen war [39]. Zur visuellen Linienverfolgung

wurde der Rey Tangled Lines Test verwendet [53]. Den Probanden wurde angekindigt, dass
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Abb. 6.5: Der Rey Tangled Lines Test.

ihnen in Folge ein Bild présentiert wirde, auf dem ein Netz vieler verschlungener Linien
abgebildet sei (s. Abb. 6.5). Die Linien waren auf der linken und rechten Seite nummeriert
und der Proband sollte immer eine bestimmte Linie, deren Nummer ihm vor der Présentation
des Bildes mitgeteilt wurde, mit den Augen von links nach rechts verfolgen. Sobald ihm dies
gelungen war, sollte er die Reaktionstaste betadtigen. Korrektes Arbeiten wurde dadurch
uberprift, dass der Proband die entsprechende Nummer am Ende der Linie angeben musste.

Weiterhin wurde die Fahigkeit zur visuellen Diskrimination untersucht, indem auf einem
schwarzen Bildschirm in rascher und zufélliger Abfolge in weiBer Schrift Buchstaben
prasentiert wurden. Die Probanden erhielten die Aufgabe, auf einen bestimmten Buchstaben
zu reagieren und immer dann die Reaktionstaste zu betdtigen, wenn dieser erschien. Es
wurden insgesamt 40 Stimuli dargeboten, darunter war zehnmal der Zielstimulus. Um die
visuelle Kontrastsensitivitdt zu untersuchen, wurde der ,,Freiburg Visual Acuity & Contrast
Test” (FrACT, [54]) an die Bedirfnisse der vorliegenden Studie angepasst. Zur Testung der
Sehschérfe wurde hierfiir ein an einer Seite (oben, unten, rechts, links) getffneter schwarzer
Kreis auf weillem Hintergrund dargeboten. Hier sollte von den Probanden bei stets
abnehmender GroRe des Kreises die Richtung der Offnung verbal Gber Mikrofon angeben
werden. Die Eingabe der Antwort erfolgte durch den Versuchsleiter. Fir die Testung der
Kontrastsensitivitdt wurde ein dunkelgrauer Kreis vor hellgrauem Hintergrund dargeboten.
Hierbei blieb die GroRe des Kreises konstant und es wurde der Kontrast zwischen Kreis und
Hintergrund zunehmend reduziert.

Es wurden zwei verschiedene Tests zur Auge-Hand-Koordination implementiert. Zum
einen wurde ein Linienhalbierungstest durchgefihrt, bei dem die Probanden nacheinander
jeweils eine horizontale weilRe Linie auf schwarzem Hintergrund préasentiert bekamen, die sie

durch Bewegen des Cursors halbieren sollten. Hierzu wurde die weil3e Linie entweder rechts
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oder links von einem roten vertikalen Balken geteilt, der von den Probanden mittels Trackball
verschoben werden konnte. Sobald sie der Ansicht waren, den roten Balken genau in der
Mitte der weiRen Linie positioniert zu haben, sollten sie die Reaktionstaste betatigen. Dann
wurde die nachste Linie an einem anderen Ort auf dem Bildschirm présentiert, mit der sie
genauso verfahren sollten. Es wurden insgesamt 32 Linien préasentiert. Des Weiteren wurde
eine so genannte Pursuit Aiming Aufgabe verwendet. Hier wurde dem Probanden eine groRe
Anzahl roter Kastchen auf schwarzem Hintergrund dargeboten. Diese Kastchen sollten mittels
des Cursors, der durch Bewegungen des Trackballs verschoben werden konnte angeklickt und
damit zum Verschwinden gebracht werden. Die Probanden erhielten die Instruktion, dass sie
in einer Minute so viele Ké&stchen wie moglich anklicken sollten. Nach genau 60 Sekunden
erlosch das Bild und die bis dahin weg geklickten Késtchen bildeten die erreichte Punktzahl.

Zur Untersuchung des Arbeitsgedachtnisses wurden drei Varianten der N-back Aufgabe
verwendet (1-back, 2-back, 3-back). Die Probanden sahen in schneller Abfolge verschiedene
Zahlen auf dem Bildschirm. Dazwischen wurde ein Fixationskreuz présentiert. Bei der 1-back
Aufgabe sollten die Probanden immer dann, wenn die gleiche Zahl zweimal hintereinander
prasentiert wurde, die Reaktionstaste betdtigen. Bei der 2-back Aufgabe wurden die
Probanden gebeten zu reagieren, wenn zwischen zwei gleichen Zahlen eine andere prasentiert
wurde (z.B. 1, 5, 1) und bei der 3-back Aufgabe waren zwei beliebige Zahlen zwischen zwei
gleichen Zahlen (z.B. 2, 7, 3, 2).

Zur Testung des verbalen Langzeitgedachtnisses wurde ein Rekognitionsgedachtnis-Test
erstellt. Die Aufgabe der Probanden war hier, eine Anzahl Worter zu lernen, die dann 20
Minuten spéter wieder erkannt werden sollten. Im ersten Durchgang der Aufgabe wurden elf
Worter einzeln fur jeweils 2 Sekunden présentiert und die Probanden wurden gebeten, sich
diese Worter zu merken. Dazwischen wurde ein Fixationskreuz dargeboten. Danach wurden
20 Minuten lang andere Tests aus der Testbatterie durchgefiihrt, bevor die Probanden in
einem ,,Wiedererkennungsdurchgang™ sowohl die vorher gelernten Worter als auch elf neue
Worter in zufélliger Reihenfolge prasentiert bekamen. Bei einem bereits gelernten Wort sollte
die Reaktionstaste betatigt werden. Die verwendeten Warter unterschieden sich hinsichtlich
ihrer Haufigkeit im Sprachgebrauch und ihrer L&nge nicht signifikant zwischen den neun
Parallelversionen des Rekognitionsgedachtnis-Tests.

Zur Untersuchung des Kurzzeitgedéachtnisses wurde ein Zahlentest implementiert, der
jenem aus dem Hamburg-Wechsler-Intelligenztest (HAWIE, [55]) entspricht. Den Probanden
wurde eine steigende Anzahl von Zahlen tber die Sprechanlage vorgelesen und sie sollten
diese ber das Mikrofon wiederholen. Die Antworten wurden vom Versuchsleiter manuell
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protokolliert. Es wurden immer zwei Durchgange mit Zahlenreihen der gleichen Lange
durchgefiihrt, von denen die Probanden mindestens eine Reihe korrekt wiederholen mussten.
Gelang ihnen dies, wurden die Zahlenreihen um eine Zahl langer, bis die Probanden bei
beiden Durchgéngen scheiterten. Im Anschluss an das Wiederholen der Zahlenreihen wurde
die Aufgabe in ahnlicher Form nochmals prasentiert. Nun mussten die Zahlenreihen aber
rickwaérts wiedergeben werden. Die Probanden erhielten pro korrekt wiederholte Zahlenreihe
jeweils einen Punkt, die Gesamtzahl der Punkte bildete den erreichten Testwert ab.

Die Aufmerksamkeit wurde mittels des ,,Attention Network Test* (ANT, [50]) untersucht.
Dieser Test untersucht verschiedene Aufmerksamkeitsnetzwerke mittels eines
Reaktionsparadigmas. Die mit diesem Test erfassbaren Aufmerksamkeitsnetzwerke sind
Aufmerksamkeitsaktivierung, Orientierung und exekutive Kontrolle. Das System der
Aufmerksamkeitsaktivierung ist mit der Aufgabe assoziiert, einen aufmerksamen
Bewusstseinszustand zu erreichen und beizubehalten. Das Aufmerksamkeitsnetzwerk
Orientierung ist daflr zustandig, Informationen aus sensorischem Input auszuwéhlen und das
Netzwerk  exekutive  Kontrolle  bereinigt  Konflikte  zwischen  verschiedenen
Antwortmaoglichkeiten. Die Probanden erhielten die Instruktion, auf ein Fixationskreuz in der
Mitte des Bildschirmes zu achten. Oberhalb oder unterhalb dieses Fixationskreuzes wurde
dann in randomisierten Zeitabstanden eine Reihe von funf Pfeilen dargeboten. Die Aufgabe
der Probanden war, die Richtung des mittleren Pfeils mittels Tastendruck anzugeben. Den
Pfeilen gingen manchmal ein zeitlicher Cue (der angab dass unmittelbar im Anschluss die
Pfeile erscheinen wirden, aber nicht wo) und manchmal ein Richtungscue (der angab ob die
Pfeile oberhalb oder unterhalb des Fixationskreuzes erscheinen wirden) in Form eines
Sternchens voraus. In den anderen Fallen erschien kein Cue. Ebenfalls waren die vier Pfeile,
die den mittleren umgaben, manchmal kongruent (zeigten in dieselbe Richtung), manchmal
inkongruent (zeigten in die andere Richtung) und manchmal neutral (Striche). Abb. 6.6. gibt

einen Uberblick Uber die verwendeten Cues und Stimuli.
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Abb. 6.6: Cues und Stimuli der Attention Network Aufgabe (ANT [50]). Die obere
Halfte der Abbildung zeigt die mdglichen Varianten der Cues, d.h. der Darstellungen im
Zeitraum zwischen der Pfeilprasentation. Die untere Halfte der Abbildung zeigt die

Mdglichkeiten wahrend der Pfeilprésentation.

Zur Testung der Reaktionszeit wurde ein einfaches Stimulus-Reaktions-Paradigma
verwendet. Die Probanden sollten auf das Erscheinen eines weien Quadrates hin
schnellstmdglich die Reaktionstaste betétigen. In den Zeitintervallen zwischen den Quadraten
wurde ein Fixationskreuz eingeblendet. Die Lange dieser Zeitintervalle war variabel, um
einen Lerneffekt zu vermeiden. Insgesamt dauerte dieser Reaktionstest flinf Minuten.

Ein entwickelter Randomisierungs- und Zeitplan stellte sicher, dass alle Probanden in
jeweils unterschiedlicher Reihenfolge im Zeitabstand von je einer Woche unter allen vier
Bedingungen (0T, 1,5T, 3T und 7T) getestet wurden. Zur Minimierung von Ubungseffekten
im Rahmen des Untersuchungsablaufs wurden zum einen neun Parallelversionen der Tests
erstellt und zum anderen durchliefen die Probanden bei einer Voruntersuchung einen
Ubungsdurchgang mit allen Tests (s. auch 7.2 Vortests). Tabelle 6.3 beschreibt alle
durchgefiihrten Tests im Uberblick.
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7. Durchfuhrung der Probandenuntersuchung

7.1. Probandenrekrutierung

Die Rekrutierung der insgesamt 41 Probanden fand Gber Aushénge an Universitaten statt. Die
maoglichen Probanden meldeten sich telefonisch oder per Email und wurden zundchst tber
den Ablauf der Studie informiert. Bei weiterem Interesse fand ein langeres telefonisches
Gesprach statt, bei dem zum einen die Ausschlusskriterien fir MRT wie Herzschrittmacher,
andere Metallteile im Korper, Tatowierungen etc. abgeklart wurden. Zum anderen wurde ein
Strukturiertes Klinisches Interview fiir das Diagnostische und Statistische Manual Psychischer
Stérungen (DSM-1V, [59]) durchgefiihrt (SKID 1 [56]), um eventuelle psychische
Erkrankungen der Probanden auszuschlielen. Das DSM-IV ist ein Klassifikationssystem
psychischer Erkrankungen der American Psychiatric Association (Amerikanische
Psychiatrische Vereinigung), die diese das erste Mal 1952 in den USA herausgegeben hat.
Seither wurde diese in mehrere Sprachen Ubersetzt, die deutsche Ausgabe gibt es seit 1996.
Der Inhalt des DSM wird von Experten festgelegt, um Diagnosen reproduzierbar zu gestalten.
Die Klassifikation wurde erstellt, um die Diagnose und damit die Heilung zu erleichtern. Das
SKID-I dient der Erfassung und Diagnostik ausgewahlter psychischer Syndrome und
Stoérungen, wie sie im DSM-IV auf Achse | definiert werden (Affektive Stdrungen,
Psychotische Storungen, Stérungen durch psychotrope Substanzen, Angststérungen,
Somatoforme Storungen, Essstérungen und Anpassungsstorungen). Auch wurden alle
Personen ausgeschlossen, die schon einmal eine Kernspintomographie-Untersuchung
durchlaufen hatten oder damit arbeiteten, um eine MR-naive Stichprobe zu haben. Wenn die
Probanden alle nétigen Kriterien erflllten, wurden ihnen mdégliche Untersuchungstermine

vorgeschlagen.

7.2. Vortests

Am Zentralinstitut fir Seelische Gesundheit (ZI) in Mannheim wurden die Probanden vor
der Teilnahme an der Studie in schriftlicher und mundlicher Form (iber die Studie und deren
genauen Ablauf aufgeklart und gaben ihr Einverstdndnis zu Studienteilnahme. Es erfolgte
eine darztliche und neuropsychologische Untersuchung. Neben vollstandiger Erhebung der
Eigenanamnese wurde ein Ausschluss von Cannabismissbrauch mittels Urin-Drogenscreening
vorgenommen. Probanden mit relevanten somatischen (z.B. Erkrankungen, die den

Kortisolstoffwechsel / Katecholaminstoffwechsel beeinflussen kénnen) oder neurologischen
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Erkrankungen (z.B. Morbus Meniere) wurden ebenso wie Probanden, die Cortison als
Medikation einnahmen, ausgeschlossen.

Die neuropsychologische Untersuchung beinhaltete einen Intelligenztest (Hamburg
Wechsler Intelligenztest fiir Erwachsene — Revidierte Fassung, HAWIE-R [57]), bei dem die
Probanden einen Intelligenzquotienten von mindestens 80 erreichen mussten, um in die Studie
eingeschlossen zu werden. Der HAWIE-R ist ein Intelligenztest fiir die Individualdiagnostik
von Personen im Alter zwischen 16 bis 74 Jahren. Er besteht aus 11 Untertests (6 Verbaltests
und 5 Handlungstests). Der Test eignet sich zur Einschatzung des allgemeinen geistigen
Entwicklungsstandes. Es wird abwechselnd eine Aufgabe aus dem Verbal- und eine aus dem
Handlungsteil bearbeitet. Bei der Teilaufgabe ,,Allgemeines Wissen® werden ohne
Zeitbegrenzung Fragen zur Allgemeinbildung gestellt, beispielsweise zu Kinstlernamen,
Wissenschaftlern, Politik und Biologie. Beim Test ,,Bildererganzen wird ein Bild gezeigt, in
dem etwas fehlt. Es sind 20 Sekunden Zeit pro Bild, um das fehlende Teil zu benennen. Bei
der Aufgabe ,,Zahlen nachsprechen wird eine Zahlenreihe vorgesprochen, die anschlieRend
nachgesprochen werden soll. Die erste Zahlenreine besteht aus drei Zahlen. Die
nachfolgenden sind jeweils eine Zahl langer. Die langste Reihe besteht aus neun Zahlen. Beim
Untertest ,,Bilder ordnen® gibt es 10 Serien mit Bildern. Nacheinander wird je eine Serie
ungeordnet prasentiert und soll zu einer Geschichte geordnet werden. Die Bearbeitungszeit
betragt je nach Schwierigkeit der Bilderserie zwischen 60 und 120 Sekunden je Serie. Beim
., Wortschatztest soll die Bedeutung einiger Worter genannt werden. Es gibt mehrere richtige
Antworten, die im Anhang der Handanweisung aufgelistet sind. Pro richtige Antwort gibt es
einen Punkt. Die Worter sind nach steigender Schwierigkeit sortiert und es gibt keine
Zeitbegrenzung. Beim ,,Mosaiktest™ soll mit Wurfeln, auf denen auf jeder Seite ein anderes
Muster abgebildet ist, ein vorgegebenes Muster nachbildet werden. Die Wirfel sollen dazu
mit der richtigen Seite nach oben aneinandergelegt werden. Die Muster 1-5 missen mit 4
Wirfeln innerhalb von 60 Sekunden gelegt werden, die Aufgaben 6-9 mit 9 Wiirfeln in 120
Sekunden. Beim Teiltest ,,Rechnerisches Denken werden teils mithilfe der Wurfel aus dem
Mosaik-Test, teils ohne mindlich Rechenaufgaben gestellt, die im Kopf gelést werden sollen.
Je nach Aufgabenschwierigkeit hat man zur Losung 15-120 Sekunden Zeit. Beim Untertest
,,Figuren legen sollen Bilder aus grélReren Puzzleteilen gelegt werden. Die Stolikanten der
Teile sind gerade. Die Losung ist in 120 bis 180 Sekunden pro Bild zu erbringen. Werden die
Aufgaben schneller geldst, gibt es zusatzliche Punkte (Zeitbonus). Beim Test ,,Allgemeines
Verstandnis® werden Verstandnisfragen gestellt. Verschiedenen Antwortmdglichkeiten sind
in der Handanweisung unterschiedliche Punktzahlen zugeordnet, so dass je nach Qualitat der
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Antwort 0, 1 oder 2 Punkte vergeben werden. Es gibt keine Zeitbegrenzung. Beim
,Zahlensymboltest* soll innerhalb von 90 Sekunden unter jede Zahl das passende Symbol
gezeichnet werden, das oberhalb in einem Muster zugeordnet ist. Beim Test
,,Gemeinsamkeiten finden“ soll zu einem vorgegebenen Wortpaar eine Gemeinsamkeit
gefunden werden. Es gibt keine Zeitbegrenzung. Entsprechend den Lésungen, die in der
Handanweisung aufgelistet sind, werden je nach Gite der Antwort 0, 1 oder 2 Punkte
vergeben. Weiterhin wurde das Funktionsniveau auf verschiedenen neuropsychologischen
Funktionsgebieten mittels der ,,Cambridge Neuropsychological Automated Battery*
(CANTAB, www.cantab.com) erfasst. Hierfur wurden folgende Tests eingesetzt: Das ,,Motor
Screening“ (MQOT), bei dem die Geschwindigkeit und Genauigkeit erfasst wurden, mit der ein
Proband blinkende Kreuze antippt, die auf verschiedenen Orten auf dem Bildschirm
eingeblendet werden. Beim ,,Pattern Recognition Memory Test“ (PRM) sollen 12 abstrakte
Muster zuerst gelernt und spéter unter neuen Mustern wieder erkannt werden. Hier muss
immer unter zwei Mustern das neue ausgewahlt werden. Anzahl Richtige und
Bearbeitungszeit gehen in die Bewertung ein. Beim ,Spatial Recognition Memory Test*
(SRM) wird dem Probanden ein weilles Quadrat prasentiert, dass sequentiell an funf
verschiedenen Orten auf dem Bildschirm eingeblendet wird. Spater soll der Proband unter 2
weillen Quadraten dasjenige wéhlen, das an diesem Ort bereits eingeblendet wurde. Bei den
,,Stockings of Cambridge* (SOC) werden dem Probanden 2 verschiedene Anordnungen von
jeweils drei farbigen Kreisen gezeigt, die so aussehen als wirden Balle Ubereinander in
Socken oder Séckchen hangen. Hier muss der Proband die obere Anordnung aus der unteren
nachbauen, wobei der immer nur einen Ball bewegen und diesen nicht unter einem anderen
,hervorholen* kann. Hierbei sollen so wenige Bille wie moglich bewegt werden. Bei der
,,Rapid Visual Information Processing”“ Aufgabe (RVP) wird die Aufrechterhaltung von
Aufmerksamkeit getestet, indem unter einzeln in rascher Abfolge eingeblendeten Zahlen bei
drei vorher spezifizierten Zahlenabfolgen eine Taste gedriickt werden muss. Ebenso wurde
ein Fragebogen zur Erfassung eventueller somatoformer Stérungen ausgegeben (Das
Screening fur somatoforme Stérungen, SOMS, [58]). Eine spéatere Analyse des
Zusammenhangs somatoformer Malle mit den Testergebnissen im Scanner erbrachte keine
signifikanten Ergebnisse. Das heif3t, Probanden mit héheren Punktzahlen beim Screening fiir
somatoforme Stdrungen schnitten nicht anders ab, als Probanden mit niedrigeren Punktzahlen.
Zum Schluss durchliefen die Probanden die Aufgaben, die bei den eigentlichen

Untersuchungen im Scanner stattfinden sollen, um einen Lerneffekt Uber die einzelnen
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Untersuchungen hinweg zu minimieren und um die Probanden an den Umgang mit dem in

den Untersuchungen verwendeten Trackball zu gewéhnen.

7.3. Untersuchungen im statischen Magnetfeld

Die Untersuchungen im Magnetfeld erfolgten am Deutschen Krebsforschungszentrum
(DKFZ) in Heidelberg. Die Probanden wurden im Abstand von je einer Woche randomisiert
jeweils einer der folgenden Feldstarken exponiert: 0T, 1,5T, 3T und 7T. Von den 41
Probanden hatten 37 das Abitur als hochsten Schulabschluss, die tbrigen vier besallen die
Fachhochschulreife. Alle Probanden waren tber Aushange an den Universitdten Mannheim
und Heidelberg rekrutiert worden. Ein Teil der Probanden wurde nur vormittags und der
andere Teil nur nachmittags untersucht, um die Umweltfaktoren fir die einzelnen Probanden
so vergleichbar wie mdoglich zu halten. Es erfolgte eine ,,Verblindung®, d.h. die Probanden
wurden mit Augenbinde an die MR-Systeme gefiihrt, um Rickschlusse der Probanden auf die
Feldstarke zu vermeiden. Die Probanden wurden hierfiir vom Versuchsleiter stets am selben
Treffpunkt begriRt und dann mit einer Schlafmaske uber den Augen uber das Gelande des
DKFZ bis in den Umkleideraum des jeweiligen Scannergebaudes geleitet. Um den Weg zu
jedem Gebéaude etwa gleich lang erscheinen zu lassen wurde zum néchstliegenden Gebéaude
stets ein Umweg genommen. Erst im Umkleideraum durfte die Schlafmaske abgenommen
werden. Nach dem Ausfiillen von standardisierten Fragebdgen zur Befindlichkeit wie die
Beschwerde-Liste [60] und ,,Positive and Negative Affect Schedule® (PANAS, [61]), und
spezifisch zur Erfassung von Angst mittels State-Trait-Angstinventar [62], Blut- und
Speichelabnahme, Anlegen des EKG und Umziehen in diesem separaten Raum, wurden die
Probanden - wiederum mit der Schlafmaske verblindet - in den Scannerraum gefiihrt, dann
auf der Liege und anschlieend im Zentrum des Tomographen platziert, wobei sie die
Magnetfeldmesssonde trugen (Abb. 7.1). Erst wenn der Spiegel, tiber den die Probanden den
Bildschirm sahen auf dem die Aufgaben prasentiert wurden, platziert war, wurde die
Schlafmaske entfernt. Nun erfolgte eine flinfminitige Pause, in dem ein Ruhe-EKG
geschrieben wurde, und danach startete die neuropsychologische Testbatterie, die ca. 50
Minuten dauerte. Nachdem die Probanden still liegend alle Aufgaben absolviert hatten,
erfolgte eine Pause. Hierzu wurde den Probanden sofort nachdem sie auf der Liege aus dem
Tomographen gefahren wurden wieder die Schlafmaske aufgesetzt und sie wurden in den
Umkleideraum geleitet. Dann beantworteten die Probanden nochmals Fragebdgen zu ihrer
aktuellen Befindlichkeit und bekamen die Gelegenheit eine Kleinigkeit zu essen und zu

trinken. Danach erfolgte eine zweite Serie von Parallelversionen aller Aufgaben unter
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Abb. 7.1: Durchfuhrung der Untersuchung. Der verblindete Proband wird auf der Patientenliege
positioniert (hier: 0T-MR-System) und tragt dabei die Sonde mit den Hall-Sensoren und
Induktionsspulen an der Stirn. Sobald der Proband an die richtige Position gebracht wurde, wird die
Sonde und die Verblindung entfernt und der Spiegel, Uber den der Monitor gesehen werden kann,

Uber dem Kopf befestigt.

Bewegung der Patientenliege. Vor und nach jeder Bedingung (mit/ohne Bewegung) wurden
Speichelproben zur Kortisolbestimmung entnommen. Als Abschluss erfolgte erneut eine
Blutabnahme, eine kurze neurologische Untersuchung, eine Befragung tber das Befinden und
die versplrten Auswirkungen der Untersuchung (siehe Ablauf Abschnitt 7.4.). Zusétzlich
sollten die Probanden die Wahrscheinlichkeit einschétzen, sich im 0T, 1,5T, 3T und 7T MR-
System befunden zu haben. Fiir einen detaillierten Uberblick zum Ablauf der Untersuchungen
siehe Abb. 7.2,
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Abb. 7.2: Design und Ablauf der Untersuchung

7.4. Ablauf zur Untersuchung Stress-responsiver Systeme

Der Ablauf gestaltete sich fiir alle Probanden, zu jedem Untersuchungszeitpunkt gleich. Die
Probanden wurden im Vorfeld gebeten, in der Nacht vor der Untersuchung keinen Alkohol zu
konsumieren und ausreichend zu schlafen. Die Probanden wurden von einem
Studienmitarbeiter an einem vereinbarten Treffpunkt zur Untersuchung abgeholt; durch
Tragen einer Augenmaske wurden Ruckschlisse auf die Gebdude / Wiederkennung der
Gebédude vermieden. In einem separaten Raum (dem jeweiligen MR-Gerat vorgeschaltet)
wurden die Probanden gebeten, Schmuck etc. abzulegen und statt der Stralenkleidung OP-
Kleidung anzulegen. AnschlieBend erfolgte eine neurologische Untersuchung (Untersuchung
der Hirnnerven, insbesondere Pupillo- und Okulomotorik und Untersuchung auf Nystagmus,
Arm-Vorhalte-Versuch,  Finger-Nase-Versuch, Untersuchung auf Diadochokinese,
Unterberger-Tretversuch, Stand- und Gangproben). In Ruhe erfolgte zunéchst eine erste
Speichelabnahme (Salivette®, Sarstedt, UK) zur Bestimmung des Kortisols. Nach der
Beantwortung der oben genannten Fragebdgen zur Befindlichkeit erfolgte eine zweite

Speichelprobe und anschliel3end die erste Blutentnahme zur Bestimmung der Katecholamine.
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Daraufhin wurde das EKG angelegt und der Proband wurde mit Augenmaske und
Magnetfeldsonde vom separaten Raum zum MRT gefihrt und auf der Patientenliege
positioniert. Nach flnfminltiger Ruhephase unter gleichzeitiger EKG-Aufzeichnung (,,EKG
in Ruhe®) erfolgte die dritte Speichelprobe. Dann erfolgte die neuropsychologische Testung
(Dauer ca. 50 Min.) unter gleichzeitiger EKG-Aufzeichnung (,,EKG wihrend Testung®).
Nach Beendigung der neuropsychologischen Testung erfolgte noch im Liegen im Scanner die
vierte Speichelprobe. Anschlielend wurde der Proband mit Augenmaske und
Magnetfeldsonde zum separaten Raum geleitet und die 15mindtige Pause begann. In dieser
Pause wurden Fragebdgen zur Befindlichkeit vom Probanden beantwortet. Nach der Pause
wurde der Proband mit Augenmaske und Magnetfeldsonde erneut zum MR-Raum geflhrt und
auf der Patientenliege zur Durchfuhrung des zweiten Abschnitts der neuropsychologischen
Testung positioniert. Diesmal wurde die Patientenliege wie oben beschrieben in Bewegung
gesetzt. Wahrend einer fiinfminitigen Bewegungsphase wurde das EKG aufgezeichnet
(,LEKG in Bewegung®). Danach erfolgte die Abnahme der fiinften Speichelprobe und die
neuropsychologische Testung in Bewegung wurde begonnen (Dauer ca. 50 Min.) unter
gleichzeitiger EKG-Aufzeichnung (,,EKG wihrend Testung in Bewegung™). Nach
Beendigung der neuropsychologischen Testung in Bewegung erfolgte im Liegen im Scanner
die sechste Speichelprobe und der Proband wurde anschlieBend mit Augenmaske und
Magnetfeldsonde in den separaten Raum zurtick gebracht. Dort wurde der Proband wie oben
dargestellt neurologisch untersucht und wurde gebeten, Fragebdgen zur Befindlichkeit, zur
aktuellen Stimmung und zu mdglichen sensorischen Beeintrachtigungen auszufullen und eine
Einschatzung der Feldstéarke abzugeben. Im Anschluss erfolgte eine zweite Blutprobe zur
Bestimmung der Katecholamine Adrenalin und Noradrenalin und eine siebte Speichelprobe
zur Bestimmung des Kortisols. Nach Beendigung der Untersuchung wurde der Proband mit
Augenmaske zum Treffpunkt zuriick gebracht. Der oben dargestellte Ablauf ist graphisch in
Abbildung 7.3 dargestellt.
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Abb. 7.3: Darstellung des kompletten Untersuchungsablaufs eines Probanden.
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7.4.1. Laborbestimmungen

Die Speichelkortisolproben wurden sofort bei -20 Grad gelagert. Nach Abschluss der
Gesamtstudie wurden alle Speichelproben tiefgefroren zur Bestimmung des Speichelkortisols
ins Labor Prof. Kirschbaum nach Dresden verschickt. Dort wurden die Salivetten® aufgetaut
und far 5 Minuten bei 3000 Umdrehungen/min. zentrifugiert. Die Bestimmung des
Speichelkortisols erfolgte mittels eines kommerziellen Immunoassays (Fluoreszenz-
Detektion). Das Blut wurde nach der jeweiligen Entnahme sofort fir 10 min bei 4000
Umdrehungen/min zentrifugiert und das gewonnene Plasma in Eppendorf® Gefallen (cups)
ebenfalls bei -20 Grad gelagert. Nach Abschluss der Gesamtstudie wurden alle Plasmaproben
tiefgefroren ins Labor Prof. Limbach nach Heidelberg zur Bestimmung der Katecholamine

Adrenalin und Noradrenalin mit Hilfe eines kommerziellen Radioimmunoassays geschickt.

7.5. Statistische Analysen

7.5.1. Neuropsychologische Testungen

Die Ergebnisse der neuropsychologischen Testungen wurden mit dem Statistikprogramm
,Predictive Analytic Software* (PASW, SPSS Inc., Chicago IL) fiir Windows, Version 18.0.1
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ausgewertet. Hierfiir wurde eine 4 (Feldstéarke: 0 Tesla versus 1,5 Tesla versus 3 Tesla versus
7 Tesla) * 2 (Bewegungsbedingung: statisch versus bewegt) faktorielle Varianzanalyse mit
Messwiederholung (ANOVA) durchgefiihrt. Zur statistischen  Auswertung der
Ratewahrscheinlichkeiten, d.h. in welcher Magnetfeldstarke die Probanden glaubten sich
jeweils befunden zu haben, wurden die Wahrscheinlichkeiten, die fir jede einzelne Feldstérke
angegeben wurden, mittels T-Test bei einer Stichprobe gegen die Konstante von 25% - also
gegen die Ratewahrscheinlichkeit bei vier Ratemdoglichkeiten - getestet (mit Bonferroni-
Korrektur fir multiple Vergleiche). Zur Auswertung der Nebenwirkungen wurde fur jedes
Symptom eine  ANOVA mit Messwiederholung mit den Faktoren Feldstarke und
Bewegungsbedingung gerechnet. Bei Symptomen, bei denen signifikante Unterschiede zu
findne waren, wurde im Rahmen einer Kontrastanalyse (paarweise Vergleiche mittels T-Test)
eruiert, bei welchen Feldstarken die signifikanten Unterschiede genau auftraten. Die
Untersuchung des Lerneffektes im Bereich der Neuropsychologie wurde ebenfalls mit einer
faktoriellen 4 (Feldstarke: O Tesla versus 1,5 Tesla versus 3 Tesla versus 7 Tesla) * 2
(Bewegungsbedingung: statisch versus bewegt) ANOVA mit Messwiederholung untersucht.
Hierbei wurde immer das Ausmal} der Verbesserung bzw. Verschlechterung im jeweiligen

Test als abhéngige Variable verwendet.

7.5.2. Statistische Analysen zur Untersuchung Stress-responsiver Systeme

Alle Analysen wurden mit dem Statistikprogramm PASW 18 durchgefiihrt. Die Unterschiede
der mittleren Speichelkortisolkonzentrationen innerhalb der jeweiligen Magnetfeldstarke
wurden mit der multivariaten Kovarianzanalyse (MANCOVA) gerechnet. Dabei stellten die
sieben Speichelkorisolproben die abhangigen Variablen dar; Geschlecht und Zeitpunkt der
Untersuchung (Vor- vs Nachmittags) waren die Zwischensubjektfaktoren und das Alter war
die Kovariate. Fiur die Erfassung der mittleren Konzentrationsdifferenzen zwischen den
verschiedenen Magnetfeldstarken wurde eine Kovarianzanalyse mit Messwiederholungen
(rm-ANCOVA) eingesetzt. Die vier unterschiedlichen Magnetfeldstarken waren der
Messwiederholungsfaktor, das Geschlecht war der feste Faktor und das Alter die Kovariate.
Diese Analyse wurde separat fur die beiden Untersuchungszeitpunkte (vor- vs. nachmittags)
durchgefiihrt. AuRerdem wurden nachfolgend mittels T-Test paarweise Vergleiche zwischen
den Magnetfeldstarken gerechnet (mit Korrektur fir multiple Testungen wenn erforderlich).

Ahnlich setzten wir die multivariaten Kovarianzanalyse (MANCOVA) fiir die Katecholamine
Adrenalin und Noradrenalin separat ein. Die Katecholaminkonzentrationen vor Beginn und
nach Beendigung des jeweiligen Untersuchungsablaufs innerhalb der Magnetfeldstarken

waren die abhangigen Variablen; Geschlecht und Zeitpunkt der Untersuchung Vor- vs
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Nachmittags) waren die festen Faktoren und das Alter war die Kovariate. Die
Kovarianzanalyse mit Messwiederholungen (rm-ANCOVA) diente der Erfassung von
Mittelwertsunterschiede zwischen den verschiedenen Magnetfeldstarken. Die vier
unterschiedlichen Magnetfeldstarken waren der Messwiederholungsfaktor, das Geschlecht
war der feste Faktor und das Alter die Kovariate. Diese Analyse wurde separat fiir die beiden

Untersuchungszeitpunkte (vor- vs. nachmittags) durchgefuhrt.

8. Ergebnisse

Die Untersuchungen von 21 mannlichen und 20 weiblichen Probanden im Alter von 18-34

sind vollstandig abgeschlossen.

8.1. Ergebnisse der Expositionsmessungen
In Abb. 8.1 ist die kontinuierliche Aufzeichnung der Magnetfeldexposition beispielhaft fir
einen Probanden bei der Untersuchung am 7T-MR-System gezeigt. Zu sehen ist der zeitliche

Verlauf der magnetischen Flussdichte B und der Anderung der magnetischen Flussdichte
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Abb. 8.1: Kontinuierliche Aufzeichnung der Magnetfeldexposition wéhrend a) der Untersuchung
bei statischer Bedingung und b) bei der Bedingung mit Bewegung. Beispielhaft ist die Exposition
fir einen Probanden am 7T-MR-System gezeigt (Proband #28). Rote Pfeile zeigen die
Maximalwerte der dB/dt-Messungen (bis zu 5,5 T/s).
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a } Mittlere magnetische Flussdichte bei statischer Exposition
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Abb. 8.2: Ergebnisse der Exposition durch das Magnetfeld aller Probanden. Angegeben ist die magnetische
Flussdichte gemittelt Uber die Zeit der Untersuchung bei a) der statischen Bedingung im Isozentrum und

b) der Bedingung mit Bewegung durch das Streufeld.

dB/dt wahrend der Untersuchung bei statischer Bedingung (Abb. 8.1a) und bei der Bedingung
mit Bewegung (Abb. 8.1b). Bei der dB/dt-Messung fallen schnelle Bewegungen nahe an dem
Bohrungseingang besonders in Gewicht, da hier der Magnetfeldgradient besonders hoch ist.
Teilweise werden dB/dt-Werte von bis zu 5,5 T/s erreicht (vgl. Pfeile in Abb. 8.1).

In Abb. 8.2 ist die magnetische Flussdichte B gemittelt Gber die Untersuchungsdauer
jeweils fur die statische Bedingung und die Bedingung mit Bewegung fir alle Probanden
dargestellt. Insgesamt sind keine groRen Anderungen der Exposition zwischen den Probanden
festzustellen. Bei der statischen Bedingung ist der Mittelwert Uber alle Probanden fir 7T
6,10T +0,21T, fir 3T 2,59T +0,08T und fur 1,5T 1,33T £0,07 T. Bei der Bedingung mit
Bewegung ergeben sich folgende Mittelwerte Gber alle Probanden: 7T: 3,70T £0,13 T, 3T:
1,51T +0,06T, 1,5T: 0,80T +0,05 T. Maximal erreichte Magnetflussdichten sind durch die

maximale Flussdichte des jeweiligen MR-Systems gegeben.
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Abb. 8.3: Ergebnisse der Exposition durch die sich zeitlich &ndernde magnetische Flussdichte dB/dt
aller Probanden. Angegeben ist das dB/dt gemittelt Uber die Zeit der Untersuchung bei a) der

statischen Bedingung im Isozentrum und b) der Bedingung mit Bewegung durch das Streufeld.

In Abb. 8.3 sind die Expositionsergebnisse fiir die zeitliche Anderung der magnetischen
Flussdichte dB/dt gezeigt. Hier sind die Werte ebenfalls ber die Untersuchungsdauer
gemittelt jeweils fur statische und bewegte Bedingung angegeben. Vor allem fir die statische
Bedingung variieren hier die Werte erheblich starker (vgl. Abb. 8.3a), da das dB/dt
hauptsachlich von den individuellen Bewegungen nahe dem Bohrungseingang abhéngt. Diese
Schwankung ist deutlich an den folgenden Mittelwerten und Standardabweichungen Gber alle
Probanden abzulesen: 7T: 4,30 mT/s £1,10 mT/s, 3T: 1,68 mT/s £0,54 mT/s, 1,5T: 0,99 mT/s
10,27 mT/s. Bei der Bedingung mit Bewegung (vgl. Abb. 8.3b) sind wesentlich hohere dB/dt-
Werte erfasst worden, da tber die gesamte Testung kontinuierlich bewegt wurde. Somit fallen
kleine Bewegungen des Kopfes weniger ins Gewicht. Dies hat die folgenden grofRen
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Mittelwerte Uber alle Probanden und die zugehdrigen, relativ kleinen Standardabweichungen
zur Folge: 7T: 335,0mT/s £20,5mT/s, 3T: 204,1 mT/s £9,9mT/s, 1,5T: 121,1 mT/s
+7,3mT/s.

8.2. Erfolg der Verblindung
Die Probanden wurden mit einer Maske verblindet, damit sie nicht wussten, in welcher

Feldstarke sie sich befinden und damit sie durch dieses Wissen nicht in ihrer Leistung

Tabelle 8.1: Abschatzung der Feldstarke

0T 15T 3T 7T
Trefferquote [%] 29,2 28,7 24,1 35,5
Standardfehler 4,7 3,0 2,5 4.4
p-Wert* (T-test, Konstante 25) 1,5 0,9 2,8 0,1

Eingeschatzte Wahrscheinlichkeit fir jeweilige Feldstarke (Mittelwert und Standardfehler) durch
alle 41 Probanden nach jedem Testungstag. * = nach Bonferroni korrigiert (Signifikanzniveau =
0,0125)

beeinflusst wiirden. Um den Erfolg der Verblindung zu testen, wurden die Probanden nach
Abschluss jedes Untersuchungstermins, also nach jeder Feldstarkenexposition, gebeten, die
Wahrscheinlichkeit anzugeben, mit der sie meinten, sich in OT, 1,5T, 3T und 7T aufgehalten
zu haben. Insgesamt sollten sie dabei jeweils auf 100% kommen.

Dabei wurden das 7T-Magnetfeld zu 35,5%, das 3T-Feld zu 24,1%, das 1,5T-Feld zu
28,7% und die 0T-Bedingung zu 29,2% richtig geschétzt. Diese Ergebnisse unterscheiden
sich nach Bonferroni-Korrektur fur multiple T-Tests (Signifikanzniveau von 0,0125) nicht
signifikant vom Zufallswert von 25%, den man mit purem Raten erreicht hatte. Es kann somit
von einer erfolgreichen Verblindung ausgegangen werden und die Probanden waren nicht
davon beeinflusst, dass sie wussten, in welcher Feldstirke sie sich aufgehalten hatten. 8.1

zeigt die genauen Quoten der Schatzung.

8.3. Neuropsychologische Testung

Es zeigten sich keine Effekte der verschiedenen statischen Magnetfelder bis 7 Tesla auf
die Kognition in den untersuchten Bereichen Aufmerksamkeit, Reaktionszeit,
Kurzzeitgedachtnis,  Arbeitsgedachtnis,  verbales  Langzeitgedachtnis,  Auge-Hand-
Koordination, visuelle Diskrimination, visuelle Kontrastsensitivitat und visuelles Tracking.
Vor der Magnetfeldexposition wurde bei den Probanden auf3erdem die aktuelle Befindlichkeit

sowie speziell Angst mittels standardisierter Fragebdgen erhoben (59-61). Hier zeigten sich
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jedoch keine signifikanten Auswirkungen hinsichtlich der neuropsychologischen Testleistung
unter Berticksichtigung der unterschiedlichen Magnetfeldstarke. Zusammengefasst heilt das,
dass statische Magnetfelder von bis zu 7 Tesla keinen Einfluss auf die Leistung in unseren

kognitiven Tests haben. Tabelle 8.2 zeigt die genauen Ergebnisse.

Tabelle 8.2: Mittelwerte und Standardfehler aller neurokognitiven Tests

Test 0T 15T 3T 7T p-Werte

S b S b S B S b Feld Status
Pursuit Aiming 542 565 534 574 526 563 535 565 091 <0,001
SF 2,5 2,4 2,2 21 22 21 22 23
Linienhalbierung? 39 4,1 4,0 38 44 40 40 43 039 06
SF 0,4 0,3 0,3 03 04 03 03 03
Linienhalbierung® 770 729 770 713 779 703 77,7 722 0,95 <0,001
SF 4,2 3,7 3,9 41 43 34 45 36
Sehscharfe’ 1,1 1,2 1,2 12 12 12 12 12 0,72 012
SF 0,03 0,03 0,02 0,02 0,03 0,03 0,03 0,03
Kontrastsensitivitat* 1,5 1,1 1,1 10 13 11 11 11 0,08 0,02
SF 034 028 034 028 029 034 0,18 0,28
Linienverfolgung® 115 89 10,3 8,8 104 9,2 10,3 10,0 0,59 <0,001
SF 11 0,4 0,7 05 07 05 08 06
Diskiminierung® 986 982 990 979 99,1 989 985 981 0,38 0,04
SF 0,2 0,5 0,2 06 02 03 05 06
Zahlennachsprechen® 33,1 33,3 326 341 331 341 329 331 066 0,03
SF 0,8 0,8 0,9 10 09 10 08 09
N-back 1° 975 983 990 985 983 984 988 980 045 0,88
SF 1,4 0,4 0,3 04 03 04 03 04
N-back 2° 934 949 941 935 938 945 932 932 043 0,37
SF 0,8 0,8 0,8 08 07 07 10 06
N-back 3° 86,0 856 844 861 844 853 838 854 054 0,02
SF 1,0 1,0 1,0 09 10 09 10 10
Rekognition’ 0,88 0,83 0,89 0,88 088 086 087 082 036 0,07
SF 0,02 0,03 0,03 0,02 0,02 0,03 0,02 0,03
Reaktionszeit® 289 354 291 312 304 326 302 332 05 0,02
SF 53 445 54 70 99 155 98 194
Aufmerksamkeits-
aktivierung® 56,5 48,7 495 512 510 535 521 542 093 092
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SF 51 50 4,9 62 55 57 51 50

Orientierung8 459 376 36,6 454 466 386 449 442 085 0,45
SF 4.4 6,6 51 45 41 63 44 53
Exekutive Kontrolle® 59,8 64,4 56,3 58,4 54,4 601 657 650 019 0,37
SF 4,6 6,6 4,7 46 39 50 40 59

Bezeichnungen: s = statische Bedingung, b = Bewegungsbedingung; p-Werte beziehen sich auf F-
Statistik mit Faktoren Feldstirke (,,Feld, 4 Stufen: 0T, 1,5T, 3T, 7T) und Bewegungsbedingung
(,,Status*, 2 Stufen: s,b) mit df (Feld) = 3,120 und df (Status) = 1,40; 1 = Richtige pro 60 s; 2 =
Abweichung [%]; 3 = Zeit [s]; 4 = dezimal; 5 = Erfolgsrate [%]; 6 = Punkte; 7 = Diskriminationsindex
(P) = p(Richtige) — p(falsch Positive), Snodgrass [63]; 8 = Zeit [ms]; s = statische Bedingung; b =
Bewegungsbedingung; Feld: Auswirkungen der Feldstarke; Status: Auswirkungen der
Bewegungsbedingung (statisch versus bewegt); SF = Standardfehler
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Abb. 8.4: Effekte statischer Magnetfelder auf Auge-Hand Koordination (Mittelwerte und

Standardfehler). Schwarze Balken stellen Bewegungsbedingung dar.

Allerdings zeigten sich Effekte der Bedingung mit bzw. ohne Bewegung innerhalb des
statischen Magnetfeldes. Dies wird an den p-Werten bezogen auf den Status der Bewegung
deutlich (Tabelle 8.2, rechte Spalte ,,Status*). Auge-Hand-Koordination wurde beeinflusst. Es

zeigten sich signifikante Verbesserungen in der Testleistung wéahrend Bewegung in der
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Abb. 8.5: Effekte statischer Magnetfelder auf das Gedéchtnis (Mittelwerte und Standardfehler).
Schwarze Balken stellen bei  Zahlennachsprechen und  Rekognitionsgedachtnis-Test
Bewegungsbedingung dar; bei N-back: s=statische Bedingung, b =Bewegungsbedingung;
Diskriminationsindex (Pr) = p(Richtige) — p(falsch Positive)

Schnelligkeit beim Linienhalbierungstest (p < 0,001) sowie beim Pursuit Aiming Test
(p < 0,001, siehe Abb. 8.4).

Genauigkeit bei der Linienhalbierung wurde nicht signifikant beeinflusst, allerdings zeigte
sich eine signifikante Interaktion zwischen Feldstarke und Bedingung (statisch versus
bewegt), F (3, 120) = 2,68, p = 0,05, partielles n? = 0,06. Die Kontraste zeigten dass bei 7T
verglichen mit 3T eine signifikant geringere Abweichung von der Mitte auftrat, wenn die
Probanden sich in der statischen statt in der bewegten Bedingung befanden, F (1, 40) = 6,36,
p= 0,02, partial n2 = 0,14. Dies war der einzige signifikante Interaktionseffekt zwischen
Feldstarke und Bedingung der sich tiber alle Tests hinweg zeigte (s. Abb. 8.4, rechts oben).

In Bezug auf die Gedachtnistests zeigten sich ebenfalls Veranderungen in Abhéngigkeit
von der Bewegungsbedingung. Beim Kurzzeitgedéachtnis (Zahlen nachsprechen, p = 0,03)
sowie einem Test zum Arbeitsgeddchtnis (3-back, p =0,02) zeigten die Probanden ebenfalls
bessere Leistungen wahrend der Bewegung (siehe Abb. 8.5).

Auch im visuellen System zeigten sich Verbesserungen in Abhangigkeit von der

Bewegungsbedingung, und zwar bei der visuellen Kontrastsensitivitat (p = 0,02) und der
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Abb. 8.6. Effekte statischer Magnetfelder auf das visuelle System (Mittelwerte und Standardfehler).
Schwarze Balken stellen Bewegungsbedingung dar.

Linienverfolgung (p< 0,001, Abb. 8.6). Im visuellen System gab es aber auch
Verschlechterungen, die auf die Bewegungsbedingung zurlickzufiihren sind. Die Leistung bei
dem Test fur die visuelle Diskrimination war in der Bewegungsbedingung signifikant
schlechter als in der statischen Bedingung (p = 0,04, Abb. 8.6).

Signifikante Verschlechterungen gab es auch in der letzten Kategorie Reaktionszeit und
Aufmerksamkeit. Die Reaktionszeit war in der Bewegungsbedingung deutlich schlechter als
in der statischen Bedingung (p = 0,02, siehe Abb. 8.7).

Zur Aufklarung dieser Effekte, d.h. des Einflusses der Bewegungsbedingung, wurde das
Ausmal der Leistungsverbesserung bzw. Verschlechterung in den verschiedenen Feldstérken
verglichen. Es sollte ermittelt werden, ob sich die bewegungsbedingten Verbesserungen bzw.
Verschlechterungen zwischen den verschiedenen Feldstarken unterschieden. Dazu wurden die
Unterschiede zwischen statischer und bewegter Bedingung fir jede Feldstdarke einzeln
zusammengefasst und danach wurden die Effekte fur jede Feldstarke miteinander verglichen.

Es zeigten sich keine signifikanten Unterschiede im Ausmal der Veranderung zwischen den
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Feldstarken. Die Verbesserungen (bei Pursuit Aiming, Linienhalbierung, Kontrastsensitivitat,
Linienverfolgung, 3-back und Zahlen nachsprechen) unterschieden sich nicht signifikant
zwischen den vier Feldstarke-Bedingungen, genau wie die Verschlechterungen (bei der
visuellen Diskrimination und der Reaktionszeit). Dies bedeutet zum Beispiel, dass die
Verschlechterung bei der visuellen Diskrimination bei der 7T-Bedingung genauso vorhanden
war, wie bei der Kontrollbedingung mit OT. Somit handelt es sich nicht um einen
feldstarkeabhangigen Effekt. Da die Bewegungsbedingung immer als zweite durchgefihrt
wurde, kann daher davon ausgegangen werden, dass es sich bei den gefundenen Effekten um
Reihenfolge-Effekte handelt. Die Bewegungsbedingung war immer als zweite durchgefihrt
worden, da die Auswirkungen einer kontinuierlichen Bewegung im ultrahohen Magnetfeld
von 7T auf das Wohlbefinden der Probanden bis zum Zeitpunkt dieser Studie vollkommen
unbekannt waren. Es gab daher die Befiirchtung, dass es zumindest bei einigen Probanden
eventuell zu stark einschrankenden Beschwerden wie Schwindel und Ubelkeit kommen
kénnte. Wenn die Bewegungsbedingungen also ebenfalls randomisiert gewesen wéren, hatten
solche Effekte die Testergebnisse in einer statischen Bedingung, die auf eine bewegte gefolgt
waére, stark beeintrachtigen kénnen. Die unterschiedlichen Auswirkungen der Reihenfolge-
Effekte, also zum Teil Verbesserung in der zweiten (bewegten) Bedingung und zum Teil
Verschlechterung, kdnnen ebenfalls anhand der betroffenen Tests erklart werden. Bei einer
Verschlechterung kann von einem Ermidungseffekt ausgegangen werde. Die betroffenen
Tests sind der Test zur visuellen Diskrimination und zur Reaktionszeit. Diese beiden Tests
dauern verhaltnismaRig lang (beide ca. finf Minuten) und sind dabei relativ eintonig. Im
zweiten Durchgang, d.h. in der Bewegungsbedingung, sind die Probanden schon etwas
ermidet und dann entsprechend bei den wenig ansprechenden Aufgaben nicht mehr so
aufmerksam, wie beim ersten Durchgang, also in der statischen Bedingung. Umgekehrt kann
bei den Tests, die in der Bewegungsbedingung verbessert sind, von einem kurzfristigen
Lerneffekt ausgegangen werden. Hier sind vor allem kurzweiligere und anspruchsvollere
Tests betroffen, wie beispielsweise der 3-back Test oder der Linienhalbierungstest. In beiden
Beispielfallen kann davon ausgegangen werden, dass die Probanden sich im ersten Durchgang
eine Strategie angeeignet haben, an die sie sich dann im zweiten Durchgang wieder erinnern
konnten. Dieser Lerneffekt hielt dann nicht bis zum ndchsten Untersuchungstermin eine
Woche spater an. Beim 3-back Test wére es die Strategie, wie man sich besonders gut die
Zahlen einpragt und beim Linienhalbierungstest ist der Umgang mit dem Trackball im
zweiten Durchgang etwas getibter. Da diese Effekte aber tber alle vier Feldstarken inklusive
der Kontrollbedingung konstant sind, muss nicht damit gerechnet werden, dass es sich um
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Abb. 8.7: Effekte statischer Magnetfelder auf alle Tests der Kategorie Aufmerksamkeit (Mittelwerte

und Standardfehler). Schwarze Balken stellen Bewegungsbedingung dar.
Auswirkungen der Feldstarke handelt. In zukiinftigen Studien konnte allerdings die Reihen-
folge der Bewegungsbedingung ebenfalls randomisiert werden, da wir in der aktuellen Studie
zeigen konnten, dass die befuirchteten starken Effekte durch Bewegung ausblieben und die

Probanden nicht beeintrachtigt waren, wenn die Bewegungsbedingung zuerst erfolgen wirde.

8.4. Sensorische Effekte

Am Ende jedes Versuchstages wurden die Probanden uber eventuell aufgetretene
Nebenwirkungen befragt. Die Liste enthielt alle aus der Literatur bekannten mdglichen
Nebenwirkungen und zusétzlich vier Pseudoeffekte (laufende Nase, Juckreiz, Niesreiz,
tranende Augen), die bisher nicht mit einem statischen Magnetfeld in Verbindung gebracht
wurden. Diese Pseudoeffekte sollten aufzeigen, falls die Probanden einfach bei jeder
vorhandenen Nebenwirkung einen Effekt angegeben hétten.

Die Befragung der Probanden im Anschluss an die Untersuchungen ergab fir das
Auftreten von Schwindel, Nystagmus, Magnetophosphenen und Klingeln im Kopf in der
Varianzanalyse einen signifikanten Einfluss der Feldstarke (Tabelle 8.3, Abb. 8.8). Diese
Effekte nahmen mit hoheren Feldstérken zu und/oder verstarkten sich. VVon diesen Effekten
ergab sich bei den anschlielenden Kontrastanalysen nur fiir den Schwindel ein signifikanter

Unterschied zwischen 7 Tesla und allen anderen Feldstarken.
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Tabelle 8.3: Ergebnisse der Befragung zu sensorischen Effekten

Sensorische Effekte 0T 15T 3T 7T p-Werte
Intensitat 1 2 3|1 2 3 |1 2 3 |1 2 3 |(Feld)
Schwindel 2 0 0|5 0 0|9 1 0 (17 8 2 |<0.001
laufende Nase 31 0|0 0 0|2 0 O |0 1 O |ns
Ubelkeit 1 0 00 1 0|1 0 O |1 1 O |ns
Nystagmus 11 0 (1 0 O |12 O O |5 2 0 |004
Vergesslichkeit 9 5 0 |33 1|9 2 1 1|7 3 1 |ns
Diplopie 2 1 014 0 0|5 1 0|7 1 0 |ns
Magnetophosphene o o 02 0 0|1 O O |5 1 0 (0.007
Metallischer Geschmack (2 1 0 |2 1 0 (1 0 O (1 0 1 |ns.
Juckreiz 3 0 0|5 1 0 |4 0 0 (2 1 0 |ns
Kopfschmerzen 5 1 0|7 1 014 2 019 1 0 |ns
Niesreiz 4 2 01 1 0 ({4 0 O0 1|2 0 O [ns
Konzentrationsprobleme {19 7 0 |10 11 2 |17 6 1 |10 9 2 |ns.
Mudigkeit 14 9 3 (10 9 6 |13 12 4 |9 7 10 |ns.
Klingeln im Kopf o 0o 0|0 0O 0|0 O O 2 1 0 (004
Trénende Augen 1 0 00 O O |0 O O |2 1 O |ns.
Unregelm. Herzschlag O 0 0|0 OO 2 0 O1J1 0O 0 |ns
Muskelzucken 1 0 0|4 0 012 0 0|1 0 O |ns.

Anzahl von Probanden die eine bestimmte Nebenwirkung angaben. Pro Feldstdrke und sensorischem
Effekt wére 41 die héchstmdgliche Zahl (= alle Probanden berichten Nebeneffekt). Intensitat: 1 =
leicht, 2 = mittel, 3 = stark; n.s. = nicht signifikant.
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Muskelzucken

Unregelm. Herzschlag
Tranende Augen
Klingeln im Kopf *
Mudigkeit
Konzentrationsprobleme :
Niesreiz

Kopfschmerzen

Juckreiz
Metallgeschmack
Magnetophosphene **
Diplopie
Vergesslichkeit
Nystagmus *

Ubelkeit

Laufende Nase

Schwindel ***

oT . ,

5 10 15 20 25 30
Anzahl der Probanden

Abb. 8.8: Grafische Darstellung der aufgetretenen Nebenwirkungen bei den verschiedenen
Feldstarken. Absolute Anzahl der Probanden, die eine bestimmte Nebenwirkung angegeben haben.
Blau = leichte Intensitét, grin = mittlere Intensitat, rot=starke Intensitdt. 41 wére die
héchstmdgliche Anzahl, da dann alle Probanden eine bestimmte Nebenwirkung angegeben hatten.
Signifikanter Effekt der Feldstarke: * < 0,05;** < 0,01; *** < 0,001.
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8.5. Auswirkung auf Stress-responsive Systeme

Kortisol im Speichel: Es wurden im Verlauf jedes experimentellen Durchgangs 7
Speichelproben gesammelt. Dabei zeigte sich von Beginn bis zum Ende der Versuche ein
stetiger Abfall der Kortisolkonzentrationen in allen Untersuchungsbedingungen; dieser Abfall
war bei OT und 3T statistisch signifikant. Die Kortisolkonzentrationen waren auf Grund der
zirkadianen Rhythmik des Hormons in den Vormittagsstunden grundsatzlich héher, so dass
die Untersuchungszeit (vor- vs. nachmittags) in der statistischen Berechnung berlcksichtigt
werden musste. Zusétzlich fand sich kein signifikanter Effekt der Feldstarke an sich auf die
Kortisolkonzentrationen. Weder das Alter noch das Geschlecht hatten einen Einfluss auf die

genannten Beobachtungen.

0T, Kertisal
var s

1

4

ntration [nmol/1

3T, Kortisol
vor gs

Abb. 8.9: Die mittleren Speichelkortisolkonzentrationen (Probe 1 bis 7) wahrend der Exposition zu
den verschiedenen statischen Magnetfeldern (0, 1,5, 3, 7 Tesla). Die Kortisolantworten sinken im
Verlauf von Probe 1 bis 7, vermutlich auf Grund der Gewdhnung der Probanden an die experimentelle

Prozedur (vormittags).
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Abb. 8.10: Die mittleren Speichelkortisolkonzentrationen (Probe 1 bis 7) wéhrend der
Exposition zu den verschiedenen statischen Magnetfeldern (0, 1,5, 3, 7 Tesla). Die
Kortisolantworten sinken im Verlauf von Probe 1 bis 7, vermutlich auf Grund der

Gewdhnung der Probanden an die experimentelle Prozedur (nachmittags).

Katecholamine im Serum: Vor und nach der Exposition der Probanden wurde Blut zur
Bestimmung der Stresshormone Adrenalin und Noradrenalin (= sog. ,,Katecholamine®)
abgenommen. Beim Vergleich der Katecholaminkonzentration vor und nach der Exposition
innerhalb einer Feldstarke fanden sich bei 0T, 1,5T und 3T keine signifikante vorher /
nachher-Verénderungen. Bei 7T war ein signifikanter Abfall von Noradrenalin zu finden. Im
Vergleich der Feldstarken untereinander flhrte die Feldexposition an sich zu keiner

signifikanten Anderung in den Katecholaminkonzentrationen.
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Abb. 8.11: Katecholaminkonzentrationen (Noradrenalin und Adrenalin) vor (T1) und nach
(T2) den jeweiligen experimentellen Durchlaufen bei 0, 1,5, 3, und 7 Tesla getrennt flir den
Vor- und den Nachmittag. Die statistische Analyse zeigte keine signifikanten Veranderungen
der Katecholaminkonzentrationen innerhalb der jeweiligen Feldstarken (mit der Ausnahme
von Noradrenalin bei 7 T; siehe Text). Im Vergleich der verschiedenen Feldstérken
untereinander konnten ebenso keine signifikanten Ver&nderungen der Katecholamin-
konzentrationen gezeigt werden, weder im Vorher-Nachher-, noch im Vormittags- vs.

Nachmittagsvergleich (Werte nicht gezeigt).

Herzratenvariabilitat: Die Untersuchung der Herzratenvariabilitat konnte nicht wie er-
winscht durchgefuhrt werden. Die Auswertung des EKGs bei hohen Feldstarken war er-
schwert. Zudem konnte die Herzratenvariabilitdt bei OT aus technischen Grinden nicht
ausgelesen werden.

Neurologische Untersuchung: In der neurologischen Untersuchung wurden insbesondere
Kleinhirnfunktionen (z.B. Feinmotorik, Koordination) geprift. Es fanden sich weder vor noch

nach der jeweiligen Feldexposition medizinisch relevante Beeintrachtigungen.
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9. Diskussion

Ziel dieser Studie war es, die Auswirkung der Exposition mit statischen Magnetfeldern
verschiedener MR-Systeme auf die kognitive Leistungsfahigkeit und das Wohlbefinden von
Probanden zu ermitteln. Zusatzlich wurde untersucht, ob kontrollierte Bewegungen im
Streufeld von MR-Systemen verschiedener Feldstarken Effekte aufweisen. Dazu fuhrten
insgesamt 41 Probanden zehn verschiedene neurokognitive Tests in Ruhe im Isozentrum und
bei kontrollierter Bewegung im Streufeld von drei verschiedenen MR-Systemen (1,5T, 3T
und 7T) und im feldfreien Raum eines Mock-Scanners (0T) durch. Zusatzlich wurden
Fragebogen zur Befindlichkeit beantwortet und Blut- und Speichelproben zur Analyse des
Stressniveaus genommen.

Der umgesetzte physikalisch-technische Aufbau erwies sich als effektiv zur Realisierung
der Untersuchung. Im Vergleich mit vorherigen Publikationen [30, 40], wurde die Studie
nicht nur bei statischer Exposition, sondern, um Bewegungsabldaufe des MR-Personals
nachzuahmen, zusatzlich bei Bewegung im magnetischen Streufeld durchgefihrt. Die Testung
wéhrend kontinuierlicher Bewegung spiegelt zudem ein realistischeres Szenario, als bei
sequenzieller Testung (zuerst Bewegung, dann Tests) wider [36]. Durch die Uberwachung mit
einer selbst entwickelten Magnetfeldsonde zur Erfassung des Grundmagnetfeldes By und der
zeitlichen Anderung des Grundmagnetfeldes dB/dt konnte zu jedem Zeitpunkt die Exposition
auf den Probanden durch das magnetische Feld bestimmt werden. Das Messsystem wird
zudem fiir die Uberwachung der Exposition in der Routine-MRT genutzt [51]. Die Ergebnisse
der Einschatzung der Probanden uber die Hohe der jeweiligen Magnetfeldstarke zeigen, dass
die Realisierung des Mock-Scanners durch den Aufbau eines alten MR-Systems und die
weiteren MalRnahmen zur Verblindung der Probanden erfolgreich waren. Die Probanden
konnten nicht korrekt angeben in welcher Bedingung sie sich befanden. Unser einfach blindes
Studiendesign mit 3 verschiedenen Feldstarken (1,5T, 3T, 7T) und einer Kontrollbedingung
(0 T) stellt eine effiziente Methode zur Analyse moglicher Effekte statischer Magnetfelder

dar.

Neuropsychologische Aspekte

Die wenigen Studien [27, 35, 36, 38, 41], welche bisher die kognitiven Auswirkungen
starker statischer Magnetfelder zum Inhalt hatten, ergaben gréitenteils heterogene Befunde.
Auch wenn in den vorliegenden Studien meist das Streufeld eines ultra-hohen statischen
Magnetfeldes verwendet wurde, um die Auswirkungen auf die Kognition zu untersuchen,

wurden die Probanden in keinem einzigen Fall tatsachlich im Isozentrum eines ultrastarken
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Magnetresonanztomographen getestet. Meist wurde so verfahren, dass die Probanden in
einem Zelt, welches im Streufeld eines ultrastarken Scanners aufgestellt war, Tests
bearbeiteten. Die Tests wurden aus diesem Grund meist im Sitzen bearbeitet, was ein
unrealistisches Szenario fir Patienten darstellt, die sich in Rickenlage und beengten
Bedingungen befinden. In den Fallen, wo die Auswirkungen von Bewegungen auf die
kognitive Leistungsfahigkeit untersucht wurden [36, 41], bearbeiteten die Probanden die
neurokognitiven Tests im Anschluss an Bewegungen. Da nichts daruber bekannt ist, wie lang
eventuelle Auswirkungen von Bewegungen im statischen Magnetfeld andauern, muss
untersucht werden, wie sich die Kognition direkt wahrend der Bewegungen im statischen
Magnetfeld verandert. Dies ist besonders wichtig, wenn man die Arbeitsfahigkeit von
medizinischem Personal betrachtet, das sich ja im statischen Feld bewegt. Ein weiterer
Kritikpunkt an bisherigen Studien ist, dass Uberwiegend Manner als Versuchspersonen
gedient haben und es moglich ware, dass Frauen auf Feldstérken anders reagieren.

Die vorliegende Studie ist ein sehr wichtiger Schritt, um diese Forschungslicken zu
schlieRen. Der Vorteil dieser Untersuchung gegeniiber vorangegangen Studien ist nicht nur
die GroRe der Stichprobe und das ausgewogene Geschlechterverhéltnis, sondern auch die
reprasentative Auswahl an neuropsychologischen Tests und die Verwendung eines echten
Mock-Scanners. Ein ebenfalls groRer Fortschritt in der Durchfiihrung dieser Studie besteht
darin, dass die Probanden die Tests bearbeiteten, wéhrend sie sich tatsdchlich im Isozentrum
bzw. am Ort des starksten Gradienten (wahrend der Bewegungsbedingung) eines ultra-hohen
Magnetfeldes befanden. Eine ganz besonders wichtige Neuerung stellt die Tatsache dar, dass
die Probanden in der Bewegungsbedingung einer konstanten Bewegung ausgesetzt waren, die
sich Uber die gesamt Testbearbeitungsdauer erstreckte. Dies ist besonders deswegen wichtig,
da anzunehmen ist, dass die Auswirkungen von Bewegungen im statischen Magnetfeld auf
die Leistungsfahigkeit nur kurz andauern und so durch Tests, die im Anschluss an eine solche
Bewegung durchgefuhrt werden, nur unzureichend abgebildet werden kénnen.

Da die unterschiedlichen Feldstarken keinen Einfluss auf die Leistung in den
verschiedenen kognitiven Tests hatten, kann davon ausgegangen werden, dass Feldstdrken
von bis zu 7 Tesla keinen Einfluss auf die Kognition haben. Die kleinen Unterschiede
zwischen der ersten (immer statischen) und der zweiten (immer bewegten) Testbedingung
kénnen durch kurzfristige Lern- und Ermuidungseffekte erklart werden, da sich das Ausmal3
der Veranderungen zwischen den 3 verwendeten Feldstarken (1,5T, 3T und 7T) und der

Kontrollbedingung (0T) nicht unterschied.
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Ein Ziel der Untersuchungen war es zu klaren, ob medizinisches Personal beim Arbeiten
im statischen Feld kognitiv beeintrachtigt ist und ob die Ergebnisse von kognitiven Tests von
Patienten oder Probanden im Scanner beeinflusst werden. Wir kénnen hiermit feststellen, dass
die kognitive Leistungsfahigkeit von medizinischem Personal beispielsweise bei
interventioneller MRT nicht beeinflusst ist und die Sicherheit von Personal und Patienten
somit nicht geféhrdet ist. Weiterhin kann festgestellt werden, dass auch Bewegung im
statischen Feld die kognitive Leistungsfahigkeit nicht beeintrachtigt. Die beobachteten
sensorischen Effekte wie Schwindel traten zwar vor allem bei Bewegung auf, waren aber
nicht so stark, dass sie die kognitive Leistung beeintrachtigen konnten. Auch waren diese
Effekte niemals so unangenehm, dass ein Proband z.B. die Testung abgebrochen hétte. Dies
ist bei 41 Personen recht beachtlich. Signifikante sensorische Effekte traten vor allem zu
Beginn einer Untersuchung auf. Im Fall von Schwindel, der starksten beobachteten
Nebenwirkung, gaben 86% der Probanden, die diese Nebenwirkung bei sich beobachtet
hatten, an, dass der Schwindel nur “am Anfang / beim Einfahren oder Ausfahren aus dem
Scanner / beim Aufstehen / widhrend Bewegung” aufgetreten sei. In 80% dieser Fille
empfanden die Probanden den Schwindel nur kurz “zu Beginn der Untersuchung” und sie
gewdhnten sich dann an die Situation und hatten kein weiteres Schwindelgefuhl mehr. Somit
kénnen wir die Schlussfolgerung ziehen, dass eine kurze Gewohnung von wenigen Minuten
vor der Untersuchung fur Personal und Patienten im statischen Feld eventuelle Effekte wie

Schwindel bei der Untersuchung minimieren kann.

Medizinische Aspekte

Unsere Ergebnisse sind von praktischer Relevanz fiir die zukinftige Entwicklung
interventioneller MR-Systeme, aber auch fiir das medizinische Personal entsprechender
Einrichtungen (Arzte, Pflegekrafte etc.), das taglich und stetig hohen Magnetfeldstarken
ausgesetzt wird. Zusétzlich sind die oben beschriebenen Ergebnisse relevant im Kontext der
Interpretation von funktionellen bildgebenden Studien (fMRI) mit Stress-Paradigmen, da sich
die Feldstérke offenbar nicht unglnstig auf die Stressantworten von Probanden auswirkt und
somit die Ergebnisse solcher Studien nicht verfalscht. Andererseits wurde unsere Studie bei
jungen gesunden Probanden durchgefiihrt, so dass die Ergebnisse bei é&lteren oder
psychiatrisch erkrankten Personen, die bekanntermalien veranderte neuroendokrinologische
Stressantworten zeigen, anders ausfallen kdnnten. Zukinftige Studien sollen auRerdem den
Einfluss von Gradienten und Hochfrequenz-Feldern auf die neurohormonellen Antworten von

Probanden untersuchen.
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Ausblick

Unser Studiendesign stellt eine effiziente und genaue Methode dar, um mogliche Effekte
von statischen Magnetfeldern zu untersuchen. Insgesamt fanden wir, dass es keine Einflusse
von statischen Magnetfeldern auf die untersuchten kognitiven und vitalen Funktionen gab.
Obwohl Nebeneffekte wie Schwindel in hoheren Feldstarken auftraten, waren die Probanden
nicht beeintréchtigt. Somit lasst sich dieses Studiendesign in zukiinftigen Studien anwenden,
die die Auswirkungen von statischen Magnetfeldern auf Menschen untersuchen. Die
Ergebnisse legen nahe, dass die Arbeitsfahigkeit von medizinischem Personal im statischen
Magnetfeld nicht beeintréchtigt ist und dies sollte bei zukunftigen Entscheidungen Uber
Obergrenzen der Exposition mit Magnetfeldern beriicksichtigt werden.

In Zukunft sollte zudem untersucht werden, ob Gradienten und Hochfrequenz-Felder, wie
sie zusétzlich zu den statischen Magnetfeldern bei der Bildgebung mit Magnetresonanz-

tomografie verwendet werden, eine Auswirkung haben.
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