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Die Magnetresonanztomographie (MRT) hat
sich in den letzten Jahren zu einer im klini-
schen Alltag häufig eingesetzten und bezüglich
Kosten-Nutzen-Verhältnis effizienten Methode
entwickelt. Die Vorteile der MRT gegenüber
anderen radiologischen Methoden sind das
Fehlen von potentiell schädlichen Röntgen-
strahlen, der hohe Weichteilkontrast und die
Möglichkeit, eine anatomische Struktur in ver-
schiedenen räumlichen Ebenen mit hoher Orts-
auflösung darzustellen. Die herausragende
Bedeutung der MRT für die Medizin wurde ja
kürzlich durch die Verleihung des Nobelpreises
an Paul C. Lauterbur und Peter Mansfield, den
Entwickler der Methode, unterstrichen. 
In der MRT wird der Bildkontrast zweier
Gewebe durch ihre Signaldifferenz bestimmt.
Die Erfassung von Morphologie, Struktur und
Veränderungen der Signaleigenschaften von
pathologischem Gewebe im Vergleich zu gesun-
dem Gewebe bildet die Grundlage für die Ana-
lyse von MRT-Bildern. Oft ist die Gabe von Kon-
trastmitteln nötig, um einen Befund besser zu
charakterisieren, und gewisse Befunde sind
ohne Kontrastmittelapplikation nicht erkenn-
bar. 

Bedeutung von Kontrastmittel

Kontrastmittel sind Pharmazeutika, welche zur
Verbesserung der diagnostischen Information
die Signaldifferenz zwischen zwei benachbar-
ten Geweben erhöhen. Die heute in der kli-
nischen Routine am häufigsten verwendeten
MRT-Kontrastmittel sind paramagnetische ga-
doliniumhaltige Verbindungen. Aufgrund ihrer
pharmakologischen Eigenschaften gehört diese
Art von Kontrastmittel zu den extrazellulären
Kontrastmitteln. Extrazelluläre Kontrastmittel
sind niedermolekulare wasserlösliche Verbin-
dungen, welche sich nach intravenöser Gabe
im Anschluss an die vaskuläre Phase im extra-
zellulären Raum verteilen. Extrazelluläre Kon-
trastmittel sind bezüglich ihrer Aufnahme

durch das Gewebe unspezifisch, d.h., sie
werden durch die Gewebeperfusion oder beim
Vorliegen einer unterbrochenen Kapillar-
schranke (Hirn, Auge, Rückenmark, Hoden)
vom Interstitium des jeweiligen Gewebes auf-
genommen, wo sie eine Signalverstärkung be-
wirken. Die Anreicherung von extrazellulärem
Kontrastmittel im Interstitium selbst sowie 
das Muster der Kontrastmittelanreicherung
helfen, krankhafte Befunde zu detektieren und
zu charakterisieren. 

Gewebsunspezifische 
versus gewebespezifische 
Kontrastmittel

Diesen bezüglich Aufnahme in den verschiede-
nen Geweben unspezifischen, extrazellulären
Kontrastmitteln stehen sogenannte zell- oder
gewebsspezifische Kontrastmittel gegenüber.
«Zell- oder gewebsspezifisch» bedeutet in die-
sem Zusammenhang, dass das Kontrastmittel
nach intravenöser Gabe nur von bestimmen
Zellen eines Gewebes aufgenommen wird.
Typische Vertreter für diese Art von Kontrast-
mittel sind solche, die auf der Basis von Eisen-
oxidpartikeln synthetisiert sind. Eisenoxid-
partikel sind superparamagnetisch, d.h., sie
zeichnen sich durch einen ausgeprägten Para-
magnetismus aus, welcher durch die Anord-
nung der paramagnetischen Ionen in einem
Gitter zustandekommt. Je nach Durchmesser
des Eisenoxidpartikels unterscheidet man
zwischen superparamagnetischen eisenoxid-
haltigen Kontrastmitteln (SPIO, small super-
paramagnetic iron oxide crystals, Partikel-
grösse 80–150 nm) und ultrakleinen super-
paramagnetischen eisenoxidhaltigen Kontrast-
mitteln (USPIO, ultrasmall superparamagnetic
iron oxide crystals; Partikelgrösse 20–40 nm).
SPIO werden nach intravenöser Gabe von Zel-
len des retikuloendothelialen Systems (RES) vor
allem der Leber und wenig der Milz phagozy-
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tiert. Da benigne primäre Leberläsionen (kaver-
nöses Leber-Hämangiom, Leberadenom und
fokale noduläre Hyperplasie) in der Regel, wie
auch das umgebende normale Leberparen-
chym, Kupffer-Zellen enthalten, werden Eisen-
oxidpartikel von normalen wie auch von benig-
nen Lebertumoren aufgenommen. Das intra-
zellulär abgelagerte Eisen führt im MRT-Bild zu
einem Signalabfall auf T2- oder T2*-gewichteten
Sequenzen (Abb. 1). Da maligne Leberläsionen
(primäre und sekundäre Lebertumoren) in der
Regel keine funktionierenden Kupffer-Zellen
besitzen, werden innerhalb der Läsion keine
Eisenoxidpartikel aufgenommen und somit
kommt es zu keinem Signalabfall. Aufgrund der
Phagozytose-Aktivität von Kupffer-Zellen kann
somit SPIO-verstärkte Leber-MRT mit einer
hohen diagnostischen Sicherheit zwischen be-
nignen und malignen Läsionen unterscheiden. 
Eine Weiterentwicklung der SPIO sind die
USPIO. Diese kleineren Eisenoxidpartikel wer-
den nach intravenöser Gabe von ortsständigen
und peripher zirkulierenden Makrophagen
durch Phagozytose aufgenommen und führen
ebenfalls zu einem Signalabfall auf T2- oder 
T2*-gewichteten MR-Bildern. Das Konzept der
In-vivo-Markierung von Makrophagen mittels

USPIO, welche mittels MRT aufgrund der indu-
zierten Signalveränderungen detektiert wer-
den können, führt zu neuartigen diagnosti-
schen Möglichkeiten. Eine kürzlich publizierte
Studie [1] hat gezeigt, dass beim Staging des
Prostatakarzinoms mittels USPIO-verstärkter
MRT zuverlässig vorausgesagt werden kann,
ob ein maligner Lymphknotenbefall vorliegt
oder nicht. In einem benignen oder entzündlich
veränderten Lymphknoten werden die Eiseno-
xidpartikel durch die ortsständigen Makropha-
gen gespeichert, während in einem malignen
Lymphknoten keine Phagozytose der Eiseno-
xidpartikel erfolgen kann, da die Makrophagen
durch die Tumorzellen verdrängt sind (Abb. 2). 

Ausblick

Weitere, allerdings für die klinische Routine
noch nicht verfügbare Anwendungen der Tech-
nik sind die Detektion der Makrophagen-Akti-
vität in vulnerablen atherosklerotischen Pla-
ques, aktiven Herden bei multipler Sklerose,
bakteriellen und immunologisch vermittelten
Entzündungen oder die Bestimmung des Aus-
masses der Abstossungsreaktion von trans-

Abbildung 1.
Gewebsspezifische Charakterisierung einer sono-
graphisch entdeckten unklaren Leberläsion in einer
36jährigen Patientin. A: Nativuntersuchung. 
B: Nach SPIO-Gabe zeigt die Läsion (Pfeil in A) selbst
wie auch das umgebende Leberparnchym einen
Signalabfall auf den T2-gewichteten MR-Bildern.
Dieser Signalabfall ist Ausdruck der Phagozytose 
der SPIO-Partikel sowohl durch die Kupffer-Zellen in
der Läsion selbst als auch durch die Kupffer-Zellen
im normalen Leberparenchym. Somit handelt es sich
um eine benigne Läsion, in diesem Fall um ein Leber-
zelladenom. 

Abbildung 2.
MR-Lymphknotendiagnostik mit intravenös
applizierten USPIO bei einem Patienten mit einem
malignen Melanom am linken Oberschenkel und
inguinaler Lymphadenopathie unklarer Dignität. 
A: Nativ. B: Nach USPIO-Gabe zeigt der vergrösserte
inguinale Lymphknoten (Pfeil) einen homogenen
Signalabfall infolge der Phagozytose des Kontrast-
mittels durch die ortsständigen Makrophagen. 
Aufgrund dieses Kontrastmittelverhaltens ist der
Lymphknoten tumorfrei, was histologisch bestätigt
wurde. 
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über interendotheliale Zwischenräume zu er-
möglichen. Hieraus können sich in Zukunft
Ansätze zur Rezeptor- und Antikörper-vermit-
telten Kontrastierung verschiedener Ziel-
gewebe sowie zur Markierung von Zellen bei
der In-vivo-Darstellung der Zellmigration ent-
wickeln.

plantierten Organen, wo die Infiltration durch
Makrophagen bildgebend dargestellt wird [2].
USPIO scheinen auch die Voraussetzung zu
bieten, die Partikel an die Hülle von Antigenen
oder Antikörpern zu binden, wobei der Gesamt-
durchmesser klein genug bleibt, um ihre
Extravasation durch Kapillarfenestrae oder
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