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Vorbemerkung

Der Bundesminister flir Forschung und Technologie hat im
Mdrz 1987 den Wissenschaftsrat gebeten, zur Ausstattung von
Hochschulklinika und auferuniversitd@ren Forschungseinrich-
tungen mit Positronen-Emissions-Tomographen Stellung zu
nehmen und sich zur Forschung im Hinblick auf die klinische
Anwendung zu duflern. Angesichts vielfdltiger Bemiihungen zum
Ausbau und des hohen Aufwands fiir Aufbau und Betrieb der
Gerdte sollten medizinische und wirtschaftliche Vorausset-

zungen vor einer breiten Einfiihrung geklart werden. .

Zum 17. und zum 18. Rahmenplan fiir den Hochschulbau wurden
von den Landern Bayern, Hamburg und Niedersachsen Investi-
tionsmittel fiir den Ausbau der Positronen-Emissions-Tomo-
graphie (PET) angemeldet. In den Empfehlungen zum 17. Rah-
menplan behielt sich der Wissenschaftsrat eine gesonderte

Stellungnahme zu den Vorhaben vor:>,.

Die Stellungnahme wurde von einer Arbeitsgruppe vorberei-

tet, in der auch Sachverstdndige mitgewirkt haben, die

nicht Mitglieder des Wissenschaftsrates sind. Ihnen weif

sich der Wissenschaftsrat zu Dank verpflichtet.

Die folgende Stellungnahme wurde am 20. Mai 1988 vom Wis- ‘.
| senschaftsrat verabschiedet.

1) Wissenschaftsrat: Empfehlungen zum 17. Rahmenplan fir
den Hochschulbau, Bd. 4, S. HH 28.




I. Ausgangslage
I.1l. Positronen-Emissions-Tomographie

Bei der Positronen-Emissions-Tomographie handelt es sich um
ein Verfahren, mit dem biochemische und physiologische Pro-
zesse in ihrer zeitlichen und rdumlichen Verdnderung im
lebenden Organismus gemessen und bildlich dargestellt wer-
den koénnen, ohne dessen chemisches und physikalisches Ver-
halten zu verdndern. Dazu werden kurzlebige Radionuklide,
die beim radioaktiven Zerfall Positronenstrahlen aussenden,
in geeignete, biologisch wirksame Verbindungen eingebracht.
Grundlage k&énnen natiirliche, am Stoffwechselprozef betei-
ligte Substanzen sein, aber auch kiinstliche, wie Pharmaka
oder Umweltsubstanzen. Nach deren Aufnahme wird die emit-
tierte Strahlung in ihrer rdumlichen und zeitlichen Vertei-
lung im Organismus von aufen durch eine Mefapparatur mit
hohem Aufldsungsvermdgen erfafit und rechnergestiitzt in
Schichtbilder umgesetzt. Wdahrend mit den bisherigen bild-
gebenden Verfahren wie Réntgendiagnostik, Sonographie und
Computer-Tomographie ausschlieflich, mit der Magnet-Reso-
nanz-Tomographie iiberwiegend morphologische Informationen
gewonnen werden, erlaubt PET die Darstellung physiologi-

scher Funktionen im lebenden Organismus.
Eine PET-Einheit besteht aus drei Komponenten:
- einem Zyklotron zur Herstellung der Radionuklide,

- einem radiochemischen Labor zur Synthese der markierten

Substanzen (Tracer),

- einem Detektorsystem (Scanner) mit Recheneinheit zur Um-

setzung der Mefergebnisse (Mefsystem).
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Die am hdufigsten verwendeten Radionuklide sind Kohlen-
stoff-11, Stickstoff-13, Sauerstoff-15 sowie Fluor-18 mit
Halbwertzeiten zwischen 2 (Sauerstoff-15) und 110 Minuten
(Fluor-18). Weniger erprobt sind Brom-75, Kupfer-64, Zink-
62, Eisen-52, Jod-121 und Krypton-77 mit Halbwertzeiten
zwischen 1,2 (Krypton-77) und 12 (Kupfer-64) Stunden. Mit
positiven Ergebnissen eingesetzt, in der Anwendung zur Zeit
noch begrenzt, sind sogenannte Generatoren auf der Basis
von Rubidium und Gallium, die beim Zerfall positronenstrah-
lende Isotope (Gallium-68, Rubidium-82) bilden und eine

Nutzungszeit von ein bis zwei Monaten haben.

Die Radionuklide werden in Beschleunigern unterschiedlicher
Leistung hergestellt (6 bis 40 MeV). Flir Radionuklide mit
langerer Halbwertzeit sind Energien von etwa 20 MeV und
hoher erforderlich (z.B. Brom-75). An den Zyklotrons fiir
physikalische Forschung der Kernforschungseinrichtungen
Karlsruhe (40 MeV) und Jilich (24 MeV) werden auch Radio-
isotope fiir medizinische Anwendung hergestellt. Daneben
gibt es an einigen Hochschulen energieschwdchere Maschinen.
Von den groferen Zyklotrons werden sogenannte Baby-Zyklo-
trons (etwa 11 bis 17 MeV) und Mini-Zyklotrons (10 bis

11 MeV) unterschieden. Zur ErhShung der Kapazitdt fiir Ra-
dionuklidherstellung wurde z.B. an der Kernforschungsanlage

Jilich ein Baby-Zyklotron errichtet.

Generell erfordert PET raschen Einsatz, einfache Anwendung
und schnelle Erfassung der Daten. Wegen der zum Teil sehr
kurzen Halbwertzeiten ist ein rdumlicher Verbund von Zyklo-
tron, radiochemischem Labor und Mefisystem erforderlich. Le-
diglich Radionuklide mit ldngerer Halbwertzeit oder Genera-
toren konnen iiber l&ngere Strecken zum Ort der Anwendung

transportiert werden.



I.2. Zur Forschung

In der medizinische Grundlagenforschung war PET zundchst
erfolgreich in den Gebieten Neurologie und Kardiologie,
dann Onkologie und Psychiatrie. Dariiber hinaus wird PET in
der physiologischen, biochemischen und psychologischen For-
schung eingesetzt. Voraussetzung fiir die Anwendung sind
Entwicklung und Validierung physiologischer und biochemi-
scher Modelle zur Interpretation der Mefisignale. Einige
Beispiele sollen das erldutern:

" - In der neurologischen Forschung kénnen mit PET Stoffwech-
selprozesse und Anderungen im Funktionszustand des Ge-
hirns gemessen und im Bild dargestellt werden. Da der
Energiebedarf des Gehirns fast ausschlieflich aus Glukose
gedeckt wird, zeigen Verdnderungen des Glukoseumsatzes
Funktionszustdnde des Gehirns an, die Aufschliisse Uber
die funktionelle Anatomie des Gehirns und i{iber pathologi-
sche Zustdnde geben. So fithrt z.B. die Aktivierung des
Gehirns mit spezifischen Reizen zu einer Steigerung des
Glukosestoffwechsels in hierfir typischen Hirnarealen. In
der funktionellen Neurologie wird dies fiir Untersuchungen
zur Zuordnung einfacher und komplexer Funktionen und Lei-

‘. stungen des Gehirns zu bestimmten Hirnregionen genutzt,
z.B. Wahrnehmung, Speicherung und Verarbeitung von Infor-
mationen und Sinneseindriicken bei gesunden Versuchsperso-
nen. Weiterer Schwerpunkt der neurologischen Grundlagen-
forschung sind Untersuchungen der Rezeptoren von Neuro-
transmittern. Dabei gelang es, die Verteilung von Dopa-

minrezeptoren mit PET darzustellen.




- In der Neuropathologie ist von Bedeutung, daf funktionel-

le StOrungen im Gehirn mit morphologischen Befunden nicht
vollstdndig erkldrt werden kénnen. Mit PET kénnen jedoch
bereits Stoffwechselstdrungen in einer Frihform festge-
stellt werden (z.B. bei Epilepsie, Chorea-Huntington,
Alzheimer-Krankheit). Klinisch wird PET zur Klassifizie-
rung von Gehirntumoren und zur Beurteilung der biologi-
schen Aktivitdt mangeldurchbluteter Geweberegionen (z.B.
nach Schlaganfall) eingesetzt. Die Ergebnisse der neuro-
logischen Rezeptorforschung erlauben in einigen Fdllen

eine spezifische Diagnostik.

In der Kardiologie stehen Untersuchungen zur Bestimmung
des Stoffwechsels (Quantifizierung von Stoffwechselpara-
metern wie freie Fettsduren, Glukose, Lactat, Aminosdu-
ren) und des Blutflusses im Vordergrund. Mit Hilfe von
PET ko6nnen Speicherung, Freisetzung und Verbrauch ver-
schiedener Stoffwechselsubstrate, die der Energieversor-
gung der Herztdtigkeit dienen, quantitativ bestimmt und
bildlich dargestellt werden. Dies erm6églicht eine ver-
gleichsweise genaue Quantifizierung des Stoffwechsels,
z.B. unter kOrperlicher Belastung oder nach Einnahme von
Pharmaka, im Vergleich zur Blutversorgung. Klinisch be-
deutsam ist PET zur Bestimmung von Umfang und Lokalisa-
tion mangeldurchbluteter Regionen (z.B. bei Angina pecto-
ris oder nach Infarkt). Wenngleich noch nicht zur medizi-
nischen Routine gereift, wird PET bei der Diagnostik von
Kardiomyopathien, den nicht durch Koronarsklerose, Hyper-
tonie oder angeborenen Fehlern bedingten Erkrankungen des

Herzmuskels, genutzt.



- In der Onkologie erdffnet PET die Mdglichkeit, Parameter
von Stoffwechselprozessen im Tumorgewebe quantitativ zu
bestimmen und Tumore sowie Metastasen im Gewebe bildlich
darzustellen. In der Forschung stehen Methoden zur Frih-
erkennung, zur Erkennung von Rezidiven und zur Verlaufs-
kontrolle im Vordergrund. In der Entwicklung sind Metho-

den zur Diagnose von Bronchialkarzinomen.

- Weiteres Einsatzgebiet ist die klinische Pharmakologie,
da mit PET die Wirkung von Pharmaka im Gewebe erfafit wer-
den kann. Pharmaka konnen mit Positronenstrahlern mar-
kiert und dann in ihrer zeitlichen und rdumlichen Vertei-
lung mit klinischen Parametern verglichen werden. Aus dem
gleichen Grund eroffnet PET der Toxikologie bei der quan-
titativen Erfassung und Bestimmung toxischer Substanzen

eine neue Methode.

Neben der Medizin liegen Anwendungsfelder von PET in Bio-

logie, Biochemie und Chemie.

I.3. Vergleich mit anderen Verfahren

PET erlaubt in erster Linie Darstellung und Quantifizierung
funktioneller Vorgdnge und ist darin anderen abbildungsun-
terstiitzten Methoden iiberlegen, die liberwiegend nur morpho-
logische Darstellung gestatten. In der Grundlagenforschung
kann die Leistung von PET derzeit filir einige Gebiete sicher
beurteilt werden. In der klinischen Anwendung hingegen ist
PET bisher nur bei wenigen Indikationen aus Neurologie und
Kardiologie die Methode der Wahl. Im ilibrigen ist der Ver-
gleich von PET mit anderen abbildungsunterstiitzten Verfah-
ren Gegenstand der Forschung. Im einzelnen ist PET mit fol-

genden Verfahren zu vergleichen:




- Rontgen-Computer-Tomographie (CT): bei der CT wird die
unterschiedliche Abschwdchung von Réntgenstrahlen beim
Durchstrahlen z.B. eines K6rpers rechnergestiitzt in ein
Bild umgesetzt. Fiir neurologische Fragestellungen ist CT
heute Standardmethode. Fiir die iibrige Diagnostik, insbe-
sondere im Thorax- und Abdominalbereich, steht die Ganz-
k8rper-Tomographie zur Verfiigung. In den Hochschulklinika
der Bundesrepublik Deutschland sind derzeit 95 Computer-

Tomographen installiert.?>

- Magnet-Resonanz-Tomographie (MR-Tomographie): bei der
MR-Tomographie werden elektromagnetische Wellen erfaft,
die in einem hochfrequenten Magnetfeld durch die Anderung
der Ausrichtung von Atomkernen (Kernspin) und deren Rela-
xation entstehen. Die durch Magnetimpuls erzeugten Reso-
nanzsignale werden von einem Detektorsystem aufgefangen
und rechnergestiitzt in Bilder umgesetzt. Die Darstellung
gestattet zwei- und dreidimensionale Bilder mit hoher
AuflSsung. In den Hochschulklinika sind derzeit 26 Gerdte

installiert.2>

~ Single-Photon-Emissions-Computer-Tomographie (SPECT): bei
SPECT wird die Gammastrahlung von Radionukliden mit Hilfe
z.B. einer Gammakamera oder anderen Detektoren mit ro-
tierendem Mefkopf erfafit und rechnergestiitzt in Bilder
umgesetzt. Eingesetzt wird SPECT zur Untersuchung z.B.
der Herzmuskeldurchblutung, der Hirndurchblutung und in
der Tumordiagnostik. In der Bundesrepublik Deutschland

1 Empfohlene und bewilligte Ger&dte, die aus Mitteln des
Hochschulbauf&rderungsgesetzes finanziert wurden.
Stand April 1988.



waren 1985 mehr als 50 Gerdte vorhanden. Gerdtetechnisch
handelt es sich vielfach um die Weiterentwicklung der

konventionellen Gammakamera.

Bei den diagnostischen Aussagemdglichkeiten weisen die mo-
dernen abbildungsunterstiitzten Verfahren Uberschneidungen
auf (z.B. in der Tumordiagnostik). CT und MR-Tomographie
haben ein deutlich hdheres Aufldsungsvermdgen als PET. Bei
der Stoffwechseldiagnostik ist zu erwarten, daf PET zu
einer hdéheren Spezifitdt als CT und MR-Tomographie fiihrt.
MR-Tomographie arbeitet ohne ionisierende Strahlen. Die
Strahlenexposition der Patienten liegt bei PET etwa in der
gleichen Grdfenordnung wie bei anderen nuklearmedizinisch

diagnostischen Verfahren.

Entscheidender Vorteil der nuklearmedizinischen Verfahren
wie PET und SPECT ist die Erfassung funktioneller Vorgédnge.
Die Moglichkeiten der Computer- und MR-Tomographie sind
eingeschrankt bei der Darstellung physiologischer und pa-
thophysiologischer Prozesse. SPECT ist verglichen mit PET
weniger aufwendig und kostengiinstiger, aber nicht fiir quan-
titative Untersuchungen einsetzbar. Vorteil von PET ist das
um den Faktor 5 bis 10 hdhere Aufldsungsvermdgen und die
M8glichkeit zur Quantifizierung. Die Ortsaufldsung von PET

liegt derzeit bei etwa 5 mm.
I.4. Kosten, Betriebsbedingungen

Die Investitionskosten betragen fiir ein voll ausgebautes
PET-Zentrum je nach Ausstattung zwischen 10 und 15 Millio-
nen DM. Etwa je 40 % der Anschaffungskosten entfallen auf
zyklotron und Mefsystem, rund 20 % auf das radiochemische




Labor. Einbaukosten von mindestens 1 Million DM kommen hin-
zu, k&nnen aber je nach 6rtlichen Gegebenheiten (Standort,
Strahlenschutzauflagen etc.) um ein Mehrfaches dariiber lie-
gen. Investitionskosten, aber auch laufende Kosten sind
abhangig vom Ausbaukonzept, das unterschiedliche Varianten
zulapt.

a) Ausbaukonzept

Beim Ausbau von PET sind zwei unterschiedliche Konzepte
méglich. Beim Zentrum-Konzept bilden Zyklotron, radiochemi-
sches Labor und Mefisystem eine Einheit. Investitionen und
laufende Mittel sind flir die gesamte Ausstattung erforder-
lich. Eingesetzt werden kann das gesamte Spektrum der Ra-
dionuklide.

Beim sogenannte Klinik-Konzept wird ein Mef3isystem extern
mit Radionukliden beliefert. Bau und Betrieb des Zyklotrons
und des radiochemischen Labors kénnen entfallen, wenn z.B.
die Radionuklide von Kernforschungseinrichtungen oder von
Beschleunigern der Hochschulen geliefert werden. Eingesetzt
werden konnen Radionuklide mit einer Halbwertzeit von bis
zu zwel Stunden oder generatorproduzierte Radioisotope. Je
nach Kapazitdt kann ein Zyklotron zwei bis drei Mefisysteme
beliefern. Auf einem solchen Konzept beruhte u.a. die Zu-
sammenarbeit der Kernforschungsanlage Jiilich mit For-

schungseinrichtungen in Diisseldorf und Ko&ln.

Bei beiden Ausbaukonzepten ist eine Integration in Kliniken

mdglich.



b) Gerdtekosten, laufender Betrieb

PET-Scanner mit vier Detektorringen kosten derzeit etwa 3
bis 5 Millionen DM, leistungsstdrkere Gerdte mit acht Rin-
gen bis zu 6 Millionen DM. Die Investitionskosten eines Z2y-
klotrons betragen mindestens 1 Million DM fir ein Mini-
Zyklotron, rund 3 Millionen DM fiir ein Zyklotron mittlerer
Leistungsstdrke. Die Investitionskosten filir ein radiochemi-
sches Labor sind mit etwa 1 Million DM anzusetzen. Einbau-
kosten fiir alle Komponenten kommen hinzu und miissen wie

.' erwdhnt mit mindestens 1 Million DM - oft auch einem Mehr- -

fachen davon - angesetzt werden.

Fiir die Bedienung von Zyklotron, Labor und Mefsystem (PET-

Zentrum) sind, einschlieflich zweier Arzte, insgesamt etwa

10 bis 15 Personen erforderlich.

Fiir den Betrieb eines Mefsystems (Klinik-Konzept) allein
ist weniger Personal anzusetzen. Das fiir Forschung erfor-
derliche Personal geht iiber eine Mindestausstattung hinaus
und ist fiir den Betrieb in einem Universitdtsklinikum uner-
laBlich.

" Bei den laufenden Kosten fallen neben dem Personalaufwand

; Kosten fiir Wartung und Erneuerung an, die jd&hrlich mit 7

: bis 10 % der Investitionskosten veranschlagt werden. Hinzu
v kommen weitere Kosten fiir Gebdude, Infrastruktur und Ver-
waltung. Die Nutzungsdauer der Gerdte wird derzeit mit sie-
ben bis acht Jahren angegeben, so daf fiir die j&hrliche Ab-
schreibung oder fiir den Ersatzbedarf 13 bis 14 % der Inve-
stitionskosten anzusetzen sind. Als Mindestausstattung fir
ein PET-Zentrum ist eine Fliche von rund 200 m? erforder-

lich, fiir ein Mefsystem (Klinik-Konzept) etwa 40 - 60 m=.




Personal, Betriebskosten und Kosten fiir Abschreibung oder
Ersatzbedarf sind nach dem Klinik-Konzept mit mindestens
einer Million DM anzusetzen. Ein mittelgrofes Zentrum er-
fordert laufende Kosten von jahrlich 2 bis 3 Millionen DM.
Die Untersuchungsdauer betrdgt je nach untersuchtem Organ
und Art der Studie zwischen 30 und 120 Minuten. Die Univer-
sity of California in Los Angeles geht bei einem Fiinf-Tage-
Betrieb von 32 Untersuchungen des Gehirns und weiteren 16
des Herzens aus, insgesamt 48 Untersuchungen pro Mefisystem.
Wartung und Justierarbeiten schrdnken die Nutzungszeit
jedoch erheblich ein. Unter gilinstigen Bedingungen werden
bis zu 40 Untersuchungen pro Woche erreicht. Die Kosten je
Untersuchung werden derzeit in den USA mit 350 bis 750 US §
angegeben>. Unter den hiesigen Betriebsbedingungen betra-
gen sie etwa so viel wie bei einer Untersuchung der MR-To-
mographie. Von den Krankenkassen werden derzeit bis zu 700
DM verglitet.

I.5. Ausbaustand

PET wurde ab 1975 vorgestellt und klinisch erprobt, zu-
ndchst in den USA und in Skandinavien, spdter in anderen
westeuropdischen Landern und in Japan. 1987 wurden weltweit
etwa 65 PET-Einrichtungen gezdhlt, die indes zum Teil noch
in Planung sind, davon 27 in den USA und Kanada, 21 in Eu-
ropa und 13 in den iibrigen Regionen2’, darunter 5 in Ja-

pan. In Westeuropa stehen je 4 Einrichtungen in Belgien und

1> Nagel, Friedrich, Martin Pfaff und Peter Pfannenstiel:
Positronenemissionstomographie - Ausgangssituation und
Forschungsbedarf unter gesundheitsdkonomischen Aspek-
ten; in: Materialien zur Gesundheitsforschung, Schrif-
tenreihe zum Programm der Bundesregierung Forschung und
Entwicklung im Dienste der Gesundheit, Bd. 3a, Bonn
1987, S. 46.

2) A.,a.0., S. 7.



der Bundesrepublik Deutschland. In Grofbritannien hat der
Medical Research Council 1986 den Ausbau zweier weiterer

Zentren neben einem bestehenden empfohlen.

In der Bundesrepublik Deutschland begann die Erprobung zu-
nidchst in der Kernforschungsanlage Jilich in Zusammenarbeit
mit Forschungseinrichtungen in Diisseldorf und K&ln sowie an
der Medizinischen Hochschule Hannover. Ausgebaut wurde in
jlingster Zeit ein PET-Zentrum im Max-Planck-Institut fir
neurologische Forschung in K&ln im Verbund mit der Univer-
sitdts-Nervenklinik K&ln - Abteilung Neurologie. Eine wei-
teres Zentrum wurde vor kurzem im Deutschen Krebsfor-

schungszentrum in Heidelberg in Betrieb genommen.

Einschlieflich der zum 18. Rahmenplan fir den Hochschulbau
angemeldeten Vorhaben ergibt sich an Hochschulen und aufer-

universitdren Forschungseinrichtungen folgender Stand:

- Die Kernforschungsanlage Jilich verfiigt iber ein PET-
Zentrum. Dessen Leiter in der Kernforschungsanlage lei-
tet in Personalunion die Nuklearmedizinische Klinik der
Universitdt Diisseldorf. In diesem Verbund k&nnen die
PET-Einrichtungen der Kernforschungsanlage von der Uni-
versitdt Dilisseldorf mitgenutzt werden. Dariiber hinaus
wird in der Neurologischen Klinik der Universitdt Diis-
seldorf ein Mefisystem eingebaut, das als Grofigerdt mit
dem Hinweis zum Rahmenplan empfohlen worden ist, beim
weiteren Ausbau ein Zyklotron und ein radiochemisches
Labor einzurichten.®> Schwerpunkte der Forschung sind

der Einsatz in Kardiologie und Neurologie.

1) Vgl. Empfehlungen des Wissenschaftsrates zur Aufnahme
von Grofgerdten fiir Ausbildung und Forschung in den
Rahmenplan, Drs. 6683/84 vom Oktober 1984.



Das Deutsche Krebsforschungszentrum Heidelberg verfiligt
iiber ein PET-Zentrum. Uber das Tumorzentrum sind die
Hochschuleinrichtungen in Heidelberg und Mannheim einbe-
zogen. Schwerpunkt ist derzeit die Onkologie. Dariiber

hinaus werden psychiatrische Fragestellungen bearbeitet.

Das Max-Planck-Institut fiir neurologische Forschung ist
in Personalunion des Leiters mit der Universitdts-Ner-
venklinik K8ln - Abteilung Neurologie - verbunden. Ein
PET-Zentrum steht zur Verfigung. Schwerpunkt ist die
neurologische Forschung.

Die Medizinische Hochschule Hannover verfiligt seit sieben
Jahren iiber ein PET-Zentrum. Zum 17. Rahmenplan wurde
ein neues Mefisystem mit Gesamtkosten von 4,1 Millionen
DM angemeldet. Die Anlage ist der Abteilung Nuklearmedi-
zin zugeordnet und steht insbesondere der kardiologi-

schen und neurologischen Forschung zur Verfiigung.

Fiir die Universitdt Hamburg hat das Land den Aufbau
eines PET-Zentrums beschlossen. Das Gerdt fiir die klini-
sche Forschung soll in der Radiologischen Klinik des

Universitdts-Krankenhauses Eppendorf stehen.

Fiir die Technische Universitdt Miinchen hat der Freistaat
Bayern die Errichtung eines PET-Zentrums zum Rahmenplan
angemeldet, das in den Neubau Strahlentherapie, Nuklear-
medizin und Klinische Chemie einbezogen werden soll, der
1989 fertiggestellt wird.

l"\



II. Stellungnahme

II.1. Allgemeine Gesichtspunkte fiir die Beurteilung

Mit PET steht der medizinischen Forschung ein Verfahren zur
Verfiigung, dessen Leistung in der Grundlagenforschung aner-
kannt ist, dessen klinische Anwendung sich bisher aller-
dings auf wenige Gebiete beschrdnkt. Es ist so weit ausge-
reift, dap der Anwendung medizinische und technische Hin-
dernisse in Neurologie nd Kardiologie nicht im Wege stehen.
Weiterentwicklung des Einsatzes und differenzierte Beurtei-
lung der Leistung sind Gegenstand der Forschung, deren Er-
gebnisse abzuwarten sind. Zum gegenwdrtigen Zeitpunkt kann

eine Bewertung nur vorldufig sein.

Verglichen mit anderen Grofgerdten in der Medizin sind Auf-
bau und Betrieb von PET-Zentren besonders aufwendig. Des-
halb sollten Land und Hochschule Griindung und Ausbau von
PET-Einrichtungen sorgfdltig erwdgen. Zundchst ist ein wei-
terer Ausbau von PET-Einrichtungen nur zu rechtfertigen,
wenn klinische Forschung im Vordergrund steht und fachli-
che, forschungspolitische und wirtschaftliche Gesichtspunk-
te berilicksichtigt werden. Auf die dafiir erforderlichen Vor-

aussetzungen wird im folgenden eingegangen.

II.2. Klinische Forschung

Die Leistungsmdglichkeiten von PET haben sich bisher insbe-
sondere in der neurologischen Forschung gezeigt. In Neuro-
logie und Neuropathologie bestehen bei der Untersuchung von
Erkrankungen des menschlichen Gehirns und des Zentralner-
vensystems besondere Schwierigkeiten. Nur in Ausnahmen kon-
nen sie am Tiermodell untersucht oder experimentell erzeugt

und reproduziert werden. Nicht zuletzt deshalb gibt es



zahlreiche offene Fragen zu Speicher- und Stoffwechseler-
krankungen des Gehirns, zum Alterungsprozef, zum Komplex
Psychobiclogischer Stdrungen oder zum Krankheitsbild der
Multiplen Sklerose. Mit PET steht der neurologischen und
neuropathologischen Forschung ein Instrument zur Verfiigung,
das praktikabel, nicht invasiv, wenig belastend ist und
Untersuchungen in vivo erlaubt. PET hat der neurologischen
Forschung ein weites Feld erdffnet, das in gleicher Quali-
tdt mit anderen Methoden nicht bearbeitet werden kann.
Gleiches gilt fiir Gebiete wie Neurobiologie, Neurophysiolo-

S

gie, Psychiatrie und Grenzgebiete der Psychologie.

In der klinisch-neurologischen Forschung sind die Vorteile
von PET ebenfalls unstrittig. Belastende und fir Patienten
risikoreiche Untersuchungen konnen durch PET ersetzt wer-
den, so in der Epilepsie-Diagnostik, in der mit PET Krank-
heitsherde bestimmt werden kdénnen und auf die Implantation
von Elektroden verzichtet werden kann. Nach Ergebnissen
einer Arbeitsgruppe der University of California in Los
Angeles ist die Treffsicherheit der Epilepsie-Diagncse mit
PET signifikant héher als mit anderen Verfahren. Dariiber
hinaus er&ffnet PET diagnostische Mo&glichkeiten, fiir die
andere Methoden nicht zur Verfiligung stehen. Uberzeugend ist
der Einsatz von PET bei manchen unklaren neurologischen
Krankheitsbildern, bei denen eine Entscheidung, z.B. fiir
eine operative oder konservative Therapie, zu treffen ist

sowie bei Verlaufskontrollen der Therapie.

Angesichts des verdnderten Altersaufbaus der Bevdlkerung
werden Umfang und Bedeutung altersbedingter neurologischer
Erkrankungen zunehmen. Dies stellt zusdtzliche Anforderun-
gen an Forschung filir differenzierte Diagnostik und Therapie

solcher Krankheitsbilder.



In der Kardiologie liegen die Vorteile von PET in der quan-
titativen Bestimmung des Stoffwechsels verschiedener Sub-
strate. Koronarer Blutfluf und Volumen werden bei PET mit
Hilfe mathematischer Modelle bestimmt. Die damit erreichte
Exaktheit ist in der Forschung, z.B. bei Untersuchungen zur
Vitalitdt des Herzmuskels, von erheblicher Bedeutung. In
der klinischen Anwendung kdnnte PET fiir die Entscheidung
herangezogen werden, ob eine konservative oder eine opera-
tive Therapie angezeigt ist. Posttherapeutisch kann PET fir

die Erfolgskontrolle eingesetzt werden.

Wiahrend die Vorteile von PET fiir Neurologie und Kardiologie
in Diagnostik und Therapiekontrolle schon beschreibbar
sind, steht ein entsprechender Nachweis in der klinischen
Onkologie noch aus. In der klinischen Forschung stehen Fra-
gen zur regionalen Wirkung von Zytostatika und Methoden zur

Therapiekontrolle im Vordergrund.

In der Grundlagenforschung (Physiologie, Pathophysiologie)

wird PET zur Darstellung von Stoffwechselprozessen bei der

Erforschung z.B. des Sauerstoff-, des Aminosdure- sowie des
Zuckerverbrauchs eingesetzt. Hinzu kommen Untersuchungen

mit Antikorpern.

In der Transplantationsmedizin kann PET zur Funktionsiiber-
wachung transplantierter Organe und zur Friiherkennung von
Abstofungsreaktionen eingesetzt werden. Da PET sich insbe-
sondere als Mefinstrument zur quantitativen Untersuchung

von Stoffwechselprozessen auszeichnet, kann z.B. die Funk-

tion der Bauchspeicheldriise besser beurteilt werden.



Pharmakologische Untersuchungen bilden an einigen auslé&ndi-
schen PET-Zentren einen Schwerpunkt der angewandten PET-
Forschung. In der Bundesrepublik Deutschland gibt es hierzu
erst Ansédtze.

II.3. Zur weiteren Entwicklung und zur Forschungsfdrderung

Bisherige Entwicklung und derzeitiger Forschungsstand las-

sen den Schluf3 zu, daf PET liber die Grundlagenforschung

hinaus zunehmend Eingang in klinische Forschung finden

wird. Die Deutsche Forschungsgemeinschaft geht in den "Per— "
spektiven der Forschung und ihrer F&rderung" sowohl fiir die
medizinisch-theoretische als auch fiir die klinische For-

schung - so fiir die Gebiete Psychiatrie, Psychosomatik und

Neurochirurgie - von einem verstdrkten Einsatz von PET

i aus. 1>

: Schwerpunkte der PET-Forschung und der Gerdteentwicklung

; sind zundchst im Ausland entstanden, insbesondere in Grof-
britannien und Schweden sowie in den USA. In der Bundesre-
publik Deutschland besteht in einigen Gebieten ein Nachhol-
bedarf, insbesondere in Kardiologie, Psychiatrie, aber auch
in Teilgebieten der Neurologie wie z.B. Padiatrische Neuro-

logie, oder in Grundlagengebieten wie Physiologie. "

1> Vgl. Deutsche Forschungsgemeinschaft: Perspektiven der
Forschung und ihrer Fdrderung - Aufgaben und Finanzie-
rung VIII 1987 - 1990, Weinheim 1987, S. 153 f£f; im
folgenden als Grauer Plan bezeichnet.




Fiir die Weiterentwicklung der Arbeitsbedingungen in der
Bundesrepublik Deutschland kommt es zundchst darauf an, die
fiir die Forschung erforderlichen Grundlagen zu schaffen. In
erster Linie geht es darum, ausgewiesene Arbeitsgruppen der
verschiedenen Gebiete, filir die PET eine weiterfilhrende Me-
thode ist und die noch keine Erfahrung mit dem Verfahren
haben, in die Lage zu versetzen, PET auf geeignete Frage-
stellungen anzuwenden. Der PET-Forschung stehen dafir die
iblichen Forderungsverfahren insbesondere der Deutschen
Forschungsgemeinschaft, aber auch von Stiftungen und ande-
ren Forschungsfdrderungsorganisationen offen. Dariiber hin-
aus sollten Mittel des Bundes, z.B. aus dem Programm "For-
-schung und Entwicklung im Dienste der Gesundheit" in der
Projektfdrderung zur Stdrkung der Forschungsstruktur befri-
stet zur Verfiigung gestellt werden. Mit Vorrang sollten
Vorhaben aus Psychiatrie, Kardiologie, Neurochirurgie, pa-
diatrische Neurologie, Onkologie und Therapiekontrolle,
aber auch Physiologie gefdrdert werden. Der pharmakologi-
schen Forschung sollte verstdrkt Aufmerksamkeit gewidmet

werden.

Flir klinische Forschung ist der Methodenvergleich zum Ein-
satz von PET unerldflich. Hierfilir sind aufwendige Arbeiten
erforderlich, die hdufig aus der Sicht der Grundlagenfor-
schung und ihrer Fdrderung weniger vorrangig erscheinen,
die aber fiir die klinische Beurteilung von PET unerl&filich
sind. Auch hierbei sollten in erster Linie Vorhaben gefdr-
dert werden, die fachiibergreifende Schwerpunkte in der kli-

nischen Forschung setzen.




Ein weiterer Schwerpunkt der Fdrderung sollte die Weiter-
entwicklung der Methode sein. Aus der Benutzung von PET er-
geben sich Fragestellungen unterschiedlicher Art, wie z.B.
Entwicklung mathematischer Modelle fiir Stoffwechselprozes-
se, Verbesserung der Rechnerunterstitzung durch Software-
Entwicklung, Anpassung des Verfahrens an besondere Frage-
stellungen etwa der padiatrischen Forschung. Solche Ent-
wicklungen werden von Instituten und Kliniken ansatzweise
und in der Regel mit hohem Aufwand geleistet. In geeigneten
Vorhaben sollte die Zusammenarbeit mit mathematischen, na- .
tur- und ingenieurwissenschaftlichen Einrichtungen gef&r-

dert werden.

Besonderes Gewicht sollte auf die Nachwuchsfdrderung gelegt
werden. Dank bestehender FOrderungsméglichkeiten konnten
bisher schon Nachwuchswissenschaftler Erfahrungen an aus-
ldndischen Einrichtungen gewinnen. Mit zunehmendem Einsatz
von PET sollte diese Moglichkeit erweitert werden. Nach-
wuchswissenschaftlern sollte es m8glich sein, an in- und
auslandischen Instituten durch Forschungsvorhaben die fiir

den Einsatz von PET erforderlichen Kenntnisse zu erlangen.

Wichtig ist, daf3 die personelle und sachliche Grundausstat-
tung der PET-Einrichtungen es gestattet, Schwerpunkte auf-
zubauen. Wenn sich Hochschule und Land entschliefen, For-

schung mit PET auszubauen, sollte die Grundausstattung fiir

fachiibbergreifende Forschungsvorhaben gesichert sein.



I1.4. Voraussetzungen fiir den weiteren Ausbau
a) Fachliche und organisatorische Voraussetzungen

Fiir erfolgversprechenden Einsatz in der Forschung und die
Weiterentwicklung von PET sind bestimmte fachliche und
organisatorische Voraussetzungen unerldflich. Der Einsatz
von PET war bisher insbesondere dort erfolgreich, wo das
Forschungsumfeld den Ausbau als Schwerpunkt gestattete, die
Zusammenarbeit ausgewiesener Wissenschaftler verschiedener
Fachgebiete fdrderte und die Arbeit mit PET in klinische
Forschung integriert werden konnte. Um dies zu gewdhrlei-

sten, miissen unterschiedliche Voraussetzungen gegeben sein:

- Erforderlich sind ausgewiesene Wissenschaftler, die den
Einsatz der Gerdte verantwortlich betreuen. Dies sind im
Hinblick auf funktionsorientierte Untersuchungen mit of-
fenen Radionukliden in der Regel Nuklearmediziner oder

Arzte, die iiber die erforderliche Fachkunde fiir die An-

wendung offener radioaktiver Stoffe am Menschen verfii-

gen.'> Dazu gehdren Kenntnisse im Einsatz von PET, die

derzeit vornehmlich im Ausland erworben werden kénnen.

- Hinzu kommen miissen ausgewiesene Arbeitsgruppen der Ge-
biete, filir deren Forschung PET eine weiterfiihrende Metho-
de ist. Diese Arbeitsgruppen sollten die fiir einen er-
folgreichen Einsatz mit PET notwendigen Voruntersuchungen
mit anderen Verfahren oder am Tiermodell abgeschlossen

haben.

1) Vgl. Anlage I der Richtlinie Strahlenschutz in der
Medizin vom Oktober 1979,



- Weitere Voraussetzung ist ein enger Verbund zwischen
PET-Zentren oder 2Zyklotron-Betreibern und Kliniken. Be-
wdhrt hat sich die Integraticon von PET in Kliniken, unter
der Voraussetzung, daff ein offenes Nutzungskonzept vor-

handen ist.

- Unerldfliche Voraussetzung ist, daf Hochschule und Medi-
zinische Fakultdt die Schwerpunktsetzung mittragen und
férmlich gutheiflen, da die Bildung eines PET-Forschungs-
schwerpunkts erhebliche personelle und sachliche Mittel
bindet. PET sollte von einer Einrichtung verantwortlich "
betreut werden, der andere abbildungsunterstiitzte Verfah-

ren zugadnglich sind.

Entscheidend ist die Zusammenarbeit zwischen den Arbeits-
1 gruppen, die PET in ihre Forschung einbeziehen wollen, und

den fachkundigen Wissenschaftlern.

Dafilir bedarf es eines offenen Nutzungskonzepts und einer
von der Fakultdt erlassenen Nutzungsordnung, die die Zusam-

menarbeit von Arbeitsgruppen ohne institutionelle und fach-

liche Einschrdnkungen gewd&hrleisten.

Die Deutsche Forschungsgemeinschaft hat im Grauen Plan
hervorgehoben, es sei angesichts der aufwendigen Grofigerate
dringend geboten, einen besseren Verbund bei der Nutzung
herzustellen. Dies wird vom Wissenschaftsrat mit Nachdruck

unterstitzt. In erster Linie sollten Standortentscheidungen

zum Ausbau von PET davon abhdngig gemacht werden, daf die

[ T e S

fachliche Zusammenarbeit in der Forschung aufgrund externer
fachlicher Begutachtung dokumentiert, z.B. in Forschergrup-

pen oder Sonderforschungsbereichen, oder sonst entsprechend
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nachgewiesen ist1>. Die Zusammenarbeit sollte sich nicht
nur auf eine Hochschule oder eine Forschungseinrichtung be-

schridnken sondern einrichtungsiibergreifend angelegt sein.

Der Einsatz der modernen Grofigerdte in der Medizin erfor-
dert zunehmend Naturwissenschaftler, Ingenieure und Techni-
ker fiir Installation, Wartung, Uberwachung und Auswertung.
Dafiir sollten entsprechende Stellen zur Verfiigung stehen.
Hochschulen und Lander sollten die dafilir erforderlichen

Voraussetzungen schaffen.

Derzeit stellt die Versorgung mit Radionukliden einen Eng-
paf dar. Die Kernforschungsanlagen in Jilich und Karlsruhe
z.B. ko6nnen die steigende Nachfrage nach Radionukliden fiir
den Einsatz in der Medizin trotz Erweiterung der Kapazitat
zur Herstellung von Radionukliden nicht ausreichend befrie-

digen.

Ein weiterer Engpaf3 liegt bei dem fiir Herstellung und Ein-
satz der radiochemischen Substanzen erforderlichen qualifi-
zierten Personal. Entsprechende Ausbildungsgédnge werden
bisher nicht ausreichend angeboten.?> Fiir Chemiker sind

die in Hochschulkliniken angebotenen Stellen in der Regel
wenig attraktiv, so daf fiir den Routineeinsatz auf Techni-
ker zurilickgegriffen wird, die in Kursen auf die Tatigkeit
vorbereitet werden. Dies sollte verbessert werden. Zum
einen ist eine bessere Ausbildung des Personals auch fir
den Routineeinsatz erforderlich. Zum anderen sollte das fir

Forschung und Entwicklung erforderliche Personal an einigen

) Vgl. hierzu Wissenschaftsrat: Empfehlungen zur Fdrde-
rung klinischer Forschergruppen in den Hochschulen,
in: Empfehlungen und Stellungnahmen 1987, S. 103 ff.

2) Vgl. Deutsche Gesellschaft fiir Nuklearmedizin - Infor-
mationen 9/87, S. 5.
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Schwerpunkten der organisch orientierten Radiochemie ausge-
bildet werden. In jedem Fall sollte die Zusammenarbeit zwi-
schen diesen Schwerpunkten und PET-Zentren verbessert wer-
den, insbesondere im Hinblick auf die Neuentwicklung wirk-

samer radiochemischer Substanzen.

b) Zum Ausbaukonzept

Die beiden Ausbaukonzepte - Zentrum-Konzept und Klinik-Kon- .
zept - haben unterschiedliche Vor- und Nachteile. Vorteil

des Zentrum-Konzepts ist, daf das Spektrum der Untersuchun-

gen nicht eingeschrédnkt ist. Die in Kardiologie, Neurologie

und Onkologie hdufig verwendeten kurzlebigen Radionuklide

(z.B. Sauerstoff-15) kdnnen ebenso verwandt werden, wie

solche mit ladngerer Halbwertzeit.

Vorteil des Klinik-Konzepts ist die kostenglinstigere Reali-
sierung. Die Investitionskosten beschrdnken sich auf Mefsy-
stem und Zusatzeinrichtungen fiir ein in der Regel vorhande-
nes radiochemisches Labor. Nachteil ist, daf die Forschung
auf Untersuchungen mit Radionukliden langerer Halbwertzeit
mit zwei Stunden und mehr beschrdnkt ist. Von den hdufig "
verwendeten Radionukliden gilt dies in erster Linie fiir
Fluor-18. Allerdings ist der Einsatz von Fluor-18 in der
klinischen Forschung keineswegs erschdpft. Das Klinik-
Konzept wird tragfdhiger, wenn in gr&ferem Umfang die fir
klinische Fragestellungen in Kardiologie und Neurologie
interessanten Generatoren (s.o. S. 4) bereitgestellt und
eingesetzt werden k&nnen, deren Herstellung bisher begrenzt

ist.
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Eine Grundsatzentscheidung flir das eine oder andere Ausbau-
konzept ist derzeit nicht méglich, aber auch nicht erfor-
derlich. Die jeweilige Entscheidung sollte sich in erster
Linie an den Schwerpunkten der Forschung und den &rtlichen
Gegebenheiten - Zugang zu einem 2Zyklotron - orientieren.
Voraussetzung fir den Aufbau eines PET-Zentrums ist in je-
dem Falle eine fach- und einrichtungsiibergreifende offene
Nutzung. Eine Integration in die Klinik ist bei beiden Kon-

zepten mdglich.

PET-Zentren kdnnten dort ausgebaut werden, wo Erfahrungen
und ausgewiesene Forschungsergebnisse mit einem Klinik-PET
auf der Grundlage des Klinik-Konzepts vorliegen. Insofern

ergdnzen sich beide Ausbaukonzepte.

I1T. Zusammenfassung

PET ist beim derzeitigen Stand in erster Linie ein For-
schungsinstrument in der Medizin, doch wird der Einsatz in
Natur- und Ingenieurwissenschaften vorbereitet. Zwar ist
die klinische Anwendung von PET in Neurologie und Kardiolo-
gie mbglich, in anderen Disziplinen absehbar, doch erfor-
dert ein verstdrkter klinischer Einsatz einen Forschungs-

vorlauf.

In der Bundesrepublik Deutschland sollte die klinische For-
schung mit PET gestdrkt und entsprechend gefdrdert werden.
Dabei sollten bestehende Schwerpunkte, wie z.B. in der Neu-
rologie, ebenso berlicksichtigt werden wie bisher vernach-
ldssigte Gebiete, wie z.B. Kardiologie, Onkologie, Pharma-
kologie, Psychiatrie und Physiologie. Wichtig ist dariiber
hinaus der Methodenvergleich von PET mit anderen abbil-

dungsunterstiitzten Verfahren.
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Der Aufwand fiir Errichtung und Betrieb von PET ist ver-
gleichsweise hoch. Ausbau und Forschungsfdrderung sollten
daher voraussetzen, daff bestimmte Bedingungen erfiillt sind.

Dies sind im wesentlichen:

- Vorliegen eines fachiibergreifenden Forschungskonzepts,
das die Ansdtze verschiedener Arbeitsgruppen zusammen-
fiihrt und Initiativen zur Bildung von Schwerpunkten, z.B.
Forschergruppen oder Sonderforschungsbereichen, vorberei-
tet und ermdglicht. Ein solches Konzept muf den Anforde- i

rungen geniigen, die bei unabhdngiger iberregionaler Be- .

gutachtung in der Forschungsf&rderung iliblich sind;

- Entwicklung eines offenen Nutzungskonzepts und einer von
j der Fakultdt erlassenen Nutzerordnung, die die Zusammen-
» arbeit der verantwortlichen Gerdtebetreiber mit ausgewie-
senen Arbeitsgruppen der Gebiete gewdhrleisten, fiir die
PET eine weiterfiilhrende Methode ist und die die not-

wendigen Voruntersuchungen abgeschlossen haben;

~ Verantwortliche Betreuung der Gerdte von erfahrenen Wis-

senschaftlern, die die fiir Herstellung und Umgang mit

offenen Radionukliden am Menschen erforderliche Fachkom-
petenz besitzen; ‘

- UnerldPlich ist, daB Hochschule und Medizinische Fakultét
die Schwerpunktsetzung mittragen und f6rmlich gutheifen.




