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1. Einleitung

1. Einleitung

1.1. Koronare Herzerkrankung
1.1.1. Epidemiologie und Prognose

Die koronare Herzerkrankung (KHK) zahlt zu den Haupterkrankungen der heutigen
Gesellschaft. Im Jahr 2014 fuhrten die Krankheiten des Herzkreislaufsystems mit
den potentiellen Folgeerkrankungen einer KHK, wie der chronisch ischamischen
Herzkrankheit und dem akuten Myokardinfarkt, weiterhin die
Todesursachenstatistik in Deutschland mit 14,0% und 5,5% der Todesfélle an.
Manner weisen immer noch eine hohere Rate bezuglich Tod durch kardiovaskulare
Ereignisse auf als Frauen (Statistisches Bundesamt Wiesbaden 2016). Laut
Berechnung des Robert Koch-Instituts muss in Deutschland mit einer Inzidenz von
mehr als 280.000 Erstinfarkten pro Jahr gerechnet werden (Wiesner et al. 2002).
Mit 51% bei den Frauen und mit 49% bei den Mannern ist die Letalitat der
Herzinfarktpatienten inklusive plotzlicher Herztod immer noch sehr hoch (Donner-
Banzhoff et al. 2013).

All dies fuhrt zu verstarkten Bemulhungen bezlglich der besseren KHK-
Risikoeinschatzung, der genaueren Diagnostik und der gezielteren Auswahl eines
geeigneten sich anschlieenden Therapieverfahrens, sowie des sicheren
Herausfilterns der Patienten, die von einer Revaskularisierung profitieren (Schuijf et
al. 2006). Dies geschieht mit dem Bestreben, die kardiovaskulare Morbiditat und
Mortalitat zu reduzieren, sowie die Lebensqualitat dieser Patienten zu erhalten und
zu verbessern (Dietz u. Rauch 2003).

1.1.2. Atiologie und Einteilung

Die KHK ist eine durch Arteriosklerose bedingte stenosierende Erkrankung der
Koronararterien. Sie fuhrt zu einer Minderperfusion des Myokards und einem
Ungleichgewicht zwischen Sauerstoffbedarf und —angebot. Die Dauer und die
Schwere der Minderperfusion bestimmen das Ausmalf der klinischen Manifestation
der KHK. Als Risikofaktoren fur das Auftreten der Arteriosklerose und somit einer

KHK gelten der arterielle Hypertonus, die Hyperlipoproteinamie, der Diabetes
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1. Einleitung

Mellitus, der Nikotinkonsum, die familiare Disposition, sowie das erhdhte
Lebensalter.

Hinsichtlich der Symptomatik der KHK unterscheidet man zwischen instabiler
Angina pectoris, stabiler Angina pectoris und stummer Myokardischamie.

Die instabile Angina pectoris bezeichnet eine neu aufgetretene, eine in Ruhe
auftretende, oder eine an Haufigkeit, Dauer oder Intensitdt zunehmende Angina
pectoris.

Die stabile Angina pectoris zeichnet sich im Gegensatz zur instabilen Angina
pectoris durch einen mittels Stress oder korperlicher Belastung induzierbaren
Thoraxschmerz aus, der in Ruhe oder nach Gabe von Nitroglycerin wieder
verschwindet.

Bei der stummen Ischamie fehlen die typischen pectangindsen Beschwerden.
Stumme Ischamien finden sich vorwiegend bei Diabetikern oder alteren Patienten
(Dietz u. Rauch 2003).

1.1.3. Diagnostik

Zur Basisdiagnostik der KHK gehdéren Anamnese, korperlich-technische
Untersuchung und eine Laboruntersuchung. Ziel der Basisdiagnostik ist die
Evaluierung der Wahrscheinlichkeit fur das Vorliegen einer relevanten KHK.

Zur gezielten Indikationsstellung weiterfUhrender Spezialdiagnostik bei typischen
und atypischen pectangnésen Beschwerden kdénnen unter anderem Risikoskalen
wie zum Beispiel der Framingham- oder der Procam Risk Score hinzugezogen
werden (D'Agostino RB et al. 2008; Assmann et al. 2002).

Im Rahmen der weiterfuhrenden Spezialdiagnostik kann man zwischen invasiver
und nichtinvasiver Diagnostik differenzieren.

Die Linksherzkatheteruntersuchung, gilt immer noch als diagnostischer
Goldstandard der KHK (Ryan 2002), zahlt jedoch zu den invasiven
Diagnoseverfahren und ist nicht immer indiziert. Grundsatzlich gelten als generelle
Indikation fur eine Koronarangiographie eine typische klinische Symptomatik
und/oder ein mittels nichtinvasiver Diagnostik erfasster ausreichender Hinweis auf
eine Myokardischamie (Hamm et al. 2008), oder wenn die koronarangiographische
Untersuchung eine mogliche therapeutische Konsequenz hat, die die Symptomatik
und/oder die Prognose des Patienten verbessert. Diesbezuglich gewinnen
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1. Einleitung

nichtinvasive Untersuchungsmethoden im klinischen Alltag immer mehr an
Bedeutung (Schuijf et al. 2006; Dewey et al. 2004).

Die kardiologischen Gesellschaften in den Vereinigten Staaten und Europa
empfehlen sowohl bei Patienten mit Verdacht auf eine KHK als auch bei Patienten
mit bekannter KHK und Symptom- oder Befundanderung derzeit eine
Belastungsuntersuchung vor invasiver Koronarangiographie (Donner-Banzhoff et
al. 2013; Montalescot et al. 2013; Fihn et al. 2012).

Es gibt unterschiedliche etablierte nichtinvasive Untersuchungsverfahren zum
Nachweis einer mdglichen Myokardischamie. Hierzu zahlen die Belastungs-
Elektrokardiographie (Belastungs-EKG), die Stress-Echokardiographie, die Single-
Photon-Emissions-Tomographie (SPECT) und die Stress-
Magnetresonanzbildgebung (CMR). Sensitivitat, Spezifitat und

untersuchungsspezifische Vor- und Nachteile sind in Tabelle 1 dargestellt.
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Tabelle 1: KHK Diagnostik: Sensitivitat, Spezifitat sowie Vor- und Nachteile der

gangigsten non-invasiven Belastungsuntersuchungsmethoden

KHK: Koronare Herzerkrankung

Belastungs-EKG: Belastungs-Echokardiographie

SPECT: Single-Photon-Emissions-Tomographi

DS-CMR: Dobutamin-Stress-Magnetresonanztomographie

AS-CMR: Adenosin-Stress-Magnetresonanztomographie.

(Gianrossi et al. 1989; Heijenbrok-Kal et al. 2007; Zhou et al. 2014; Hamon et al. 2010)

Sensitivitat | Spezifitat | Vorteile Nachteile
Belastungs-EKG | 68% 77% Gute Geringere Sensitivitat
Verflgbarkeit, verglichen mit
einfache bildgebenden
Durchflihrung, Verfahren, Patient
preisgunstig muss korperlich/
ergometrisch
belastbar sein
Stress- 79% 82% Gute Untersucher- und
Echokardioraphie Verfugbarkeit, schallfensterabhangig
zusatzliche
Beurteilung der
Herzmorphologie
und -funktion
SPECT 7% 7% Standardisiert, Strahlenbelastung,
extensiv Aufwand
untersucht
DS-CMR 86% 77% Zusatzliche Verfugbarkeit/
Beurteilung der Aufwand,
Herzmorphologie | Gadolinium- und
und -funktion, Magnetfeld-
Kombination mit Kontraindikationen.
Narbendarstellung
maglich.
AS-CMR 90% 81% Siehe oben. Siehe oben.

Bezuglich der Auswahl der weiterfuhrenden Bildgebung, CMR oder SPECT gibt es
noch keine eindeutigen Empfehlungen. Es wird vielmehr darauf hingewiesen, die

jeweilige Verfugbarkeit und Expertise vor Ort mit in Betracht zu ziehen. Neue

Studien zeigen jedoch eine Uberlegenheit der CMR gegeniiber einer SPECT
(Schwitter et al. 2012)
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1.2. Kardiale Magnetresonanztomographie (CMR)

Mehrere Studien haben bereits gezeigt, dass die CMR mit Darstellung der
Adenosin-Stress-Perfusion eine hohe Sensitivitdt (90%) und Spezifitat (81%)
bezlglich der Diagnose einer koronaren Herzerkrankung im Vergleich zur
Herzkatheteruntersuchung aufweist (Hamon et al. 2010). Diese Daten beruhen
jedoch vornehmlich auf Untersuchungen, die mittels 1,5 Tesla CMR durchgefuhrt
wurden.

Aktuell existieren nur wenige 1,5 Tesla CMR Studien mit sehr kleinen Kollektiven
(14-20 Patienten), welche die Interobserver-Reliabilitat beziehungsweise die
Reproduzierbarkeit einer quantitativen Auswertung der CMR-Daten Uberprufen. Sie
weisen jedoch eine hohe Reproduzierbarkeit auf (Chih et al. 2010; Elkington et al.
2005; Goykhman et al. 2012; Muhling et al. 2001).

Potentielle Vorteile einer Untersuchung bei einer Magnetfeldstarke von 3 Tesla sind
ein verbessertes Signal zu Rausch- (Wen et al. 1997) und Kontrast zu Rausch
Verhaltnis (Araoz et al. 2005). Diese Vorteile, wie auch aktuelle Studien (Cheng et
al. 2007; Walcher et al. 2013), suggerieren, dass die 3 Tesla Untersuchung bei der
Beurteilung einer moglichen Myokardischamie der 1,5 Tesla Untersuchung
uberlegen ist. Untersuchungen zur Interobserver-Reliabilitat und
Reproduzierbarkeit, insbesondere bezuglich der semiquantitativen Auswertung

einer Myokardischamie unter Adenosin fehlen jedoch bislang.

1.3. Fragestellung

Ziele der vorliegenden prospektiven Arbeit waren:

1. Die Bestimmung der Interobserver-Reliabilitat der semiquantitativen
Auswertung einer Myokardischamie unter Adenosin bei einer
Magnetfeldstarke von 3 Tesla, die bisher nur bei 1,5 Tesla evaluiert wurde.

2. Die Evaluation der diagnostischen Genauigkeit der semiquantitativen und
qualitativen Ischamieauswertung der Adenosin Perfusions-CMR Aufnahmen

bei 3 Tesla im Vergleich zur quantitativen Koronarstenoseauswertung (QCA).
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2. Material und Methoden

2.1. Studiendesign

In diese prospektive Studie wurden Patienten mit stabiler Angina pectoris und
Verdacht auf eine koronare Herzerkrankung bzw. Verdacht auf Progress dieser
Erkrankung eingeschlossen. Alle Patienten erfullten die Kriterien flr eine weitere
invasive Untersuchung mittels Koronarangiographie (Hamm et al. 2008), und
wurden innerhalb 72 Stunden vor dieser mittels 3 Tesla CMR (Achieva, Philips
Medical Systems, Best, Niederlande) untersucht.

Es liegt ein positives Votum der Ethikkomission vor (Aktenzeichen 199/09).

2.2. Ein- und Ausschlusskriterien

Im Rahmen der Studie galten folgende Ein- und Ausschlusskriterien.

Einschlusskriterien:
e Verdacht auf eine KHK oder eine bekannte KHK mit Verdacht auf Progress
e Geplante Koronarangiographie

¢ moglichst mittleres bis hohes Vortestrisiko nach Framingham Risk Score

Ausschlusskriterien:

e Kardiale Instabilitat

Kontraindikation fur eine CMR Untersuchung (Herzschrittmacher,
implantierter Defibrillator, Metallsplitterverletzungen, CMR- inkompatible
Implantate)

e Eingeschrankte Nierenfunktion (Glomerulare Filtrationsrate <30 ml/min)

e Kontraindikation fur Adenosingabe

e Schwangerschaft, Stillzeit

e Zustand nach aortokoronarer Bypassoperation

e Zustand nach Klappenersatz

Eingeschlossen wurden Patienten, bei denen alle Einschlusskriterien und kein

Ausschlusskriterium vorhanden waren.
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2.3. Studienpopulation

Eingeschlossen wurden insgesamt 59 Patienten, von denen sechs Patienten auf
Grund von Adipositas (N=3), vorhergegangener unbekannter koronarer
Bypassoperation (N=1) und unvollstandiger CMR-Untersuchung auf Grund
technischer Probleme (N=2) ausgeschlossen werden mussten. Die
Studienpopulation bestand folglich aus 53 Patienten.

Alle Patienten wurden gebeten 24 Stunden vor der geplanten MRT-Untersuchung
auf Koffein sowie auf andere Methylxanthine wie zum Beispiel Theophyllin zu

verzichten.

2.3.1. Risikostratifizierung

Vor Studieneinschluss fand eine Risikostratifizierung mittels Framingham Risk
Score statt. Dieser Score gibt einen Wahrscheinlichkeitswert fir das 10-Jahres
Risiko todlicher und nicht-todlicher kardiovaskulare Ereignisse an. Er bertcksichtigt
dabei anerkannte kardiovaskulare Risikofaktoren (arterielle Hypertonie,
Cholesterin- und High Density Lipoprotein Werte, Diabetes mellitus, Nikotin, positive
Familienanamnese, Alter und Geschlecht). Eingeteilt wird das Risiko in niedrig bis

sehr hoch.

Tabelle 2: Framingham Risk Score zur Beurteilung des 10-Jahres Risikos todlicher

und nicht-tddlicher kardiovaskulare Ereignisse

Einteilung | Risikobeschreibung | Kriterien

Risiko >20%, mit bekannter KHK oder
3 Sehr hoch

Diabetes Mellitus

Risiko 10-20% und zwei oder mehr
2 Hoch

kardiovaskulare Risikofaktoren

Risiko <10% und zwei oder mehrere
1 Mittel

kardiovaskulare Risikofaktoren

Einen oder keine kardiovaskularen
0 Niedrig

Risikofaktoren
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2. Material und Methoden

In diesem Rahmen fand bei den Patienten zusatzlich eine Blutentnahme zur
Bestimmung der erforderlichen Laborparameter statt (Cholesterin und High Density
Lipoprotein).

Die kardiovaskulare Vorgeschichte wurde sowohl anamnestisch, als auch mit Hilfe

der klinikeigenen Datenbank erhoben.

2.4 Kardiale Magnetresonanztomographie
241 Gerat und Protokoll

Die Untersuchung fand bei allen Patienten an einem Achieva 3.0 Tesla Scanner
(Philips Medical Systems) mit einer 32-Kanal Kardio-Spule statt.

Zur Beurteilung der Herzfunktion erfolgte eine funktionelle Steady State Free
Precession Cine-Bildgebung in kontinuierlichen kurzen Achsen (Voxelgréflke 1,9 x
1,9 mm; Repetitionszeit / Echozeit 3,4 ms / 1,7 ms).

Um die Durchblutung des Myokards beurteilen zu kdnnen wurden sowohl Stress-
als auch Ruheperfusionsaufnahmen gemacht. Im Rahmen der Stressaufnahmen
erfolgte die inravendse Applikation von Adenosin Uber drei Minuten (140 pg/kg
KG/min). AnschlieBend wurde die First-Pass Perfusion von 0,075 mmol/kg KG
gadoliniumhaltigen Kontrastmittel in einer Gradientenechosequenz
(Schichtverstarkender Sattigungsvorpuls; VoxelgroRe 2,5 x 2,5 mm; Repetitionszeit
/ Echozeit 2,6 ms / 0,9 ms) in drei kurzen Achsen (apikal, mittventrikular und basal)
akquiriert. Dieselbe Sequenz wurde mit identischen Parametern in Ruhe wiederholt.
Um spater im Rahmen der Auswertung potentielle Infarktnarben berlcksichtigen zu
konnen wurde eine Kontrastmittelspataufnahme (Late gadolinium enhancement) in
einer Inversion Recovery Gradientenechosequenz (Voxelgrofle 1,6 x 1,6 mm;
Inversionszeit individuell angepasst; Repetitionszeit / Echozeit 7,1 ms / 3,2 ms) in

kontinuierlichen kurzen Achsen durchgefuhrt.
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2. Material und Methoden

2.4.2 Auswertung

Die Auswertung der CMR Bilder erfolgte an einem dezidierten Befundungsrechner
mit Hilfe einer standardisierten kardialen Analysesoftware (Extended MR Work
Space 2.6.3.2 2009, Philips Medical Systems, Niederlande).

Linksventrikulare Volumina, Funktion und Masse wurden von einem Untersucher
ausgewertet.

Die qualitative Auswertung der Perfusionssequenzen erfolgte visuell durch zwei
unabhangige Untersucher im Konsens. Als relevantes Perfusionsdefizit gewertet
wurde ein reversibles Perfusionsdefizit unter Stress in vitalem Gewebe, das in Ruhe
nicht vorhanden ist (Gerber et al. 2008).

Die semiquantitative Auswertung der Perfusionssequenzen erfolgte separat durch
zwei voneinander unabhangige Untersucher. Hierzu wurden in den drei Ebenen
(apikal, mittventrikular und basal) der Stress-, und Ruheaufnahmen die epi- und
endokardiale Kontur des linken Ventrikels manuell nachgezogen. Die resultierenden
Signalintensitats-Zeit-Kurven  wurden durch  manuelle  Festlegung der
Baselinesignalintensitat ~ genullt. Die  Berechnung der  myokardialen
Perfusionsreserve erfolgte mit Hilfe des Myocardial Perfusion Reserve Index
(MPRI= (Upslope Segment Adenosin/ Upslope Kavum) / (Upslope Segment Ruhe/
Upslope Kavum)). Ein MPRI <1,5 wurde als relavante myokardiale Ischamie
gewertet (Rieber et al. 2006).

Sowohl bei der qualitativen, als auch bei der semiquantitativen Auswertung wurde
das Vorhandensein eines Late Gadolinium Enhancements (LGE), als Nachweis
einer Infarktnarbe, bertcksichtigt. Im Rahmen der visuellen Auswertung wurde in
diesem Fall ein Perfusionsdefizit nur dann als relevant gewertet, wenn es den von
einem LGE betroffenen Bereich Uberschreitet und reversibel ist. Bei der
semiquantitativen Auswertung geschah dies, da sich ein LGE in den
Perfusionsaufnahmen in der Regel als nicht reversibles Perfusionsdefizit darstellt,
indirekt durch die Auswertungssoftware selbst im Rahmen der MPRI Berechnung.
Alle evaluierten Myokardsegmente wurden entsprechend dem 16-Segmentmodell
der American Heart Association den koronaren Versorgungsgebieten zugeordnet
(siehe Abb. 1).
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Apikal Mittventrikular Basal

14

15
| RCA | LAD LCX

Abbildung 1: Angelehnt an das 16-Segmentmodell der American Heart

Association, Segmentation und Nomenklatur

RCA: Right coronary artery
LAD: Left anterior descending
LCX: Left circumflex

2.5 Herzkatheteruntersuchung
2.5.1 Gerat und Protokoll

Die Linksherzkatheteruntersuchung wurde nach Standard auf den klinisch zur
Verfligung stehenden Herzkatheteranlagen der Firma Philips durchgefuhrt.

Sie wurde von unterschiedlichen Untersuchern durchgefiuhrt, die gegenuber den
zuvor erhobenen CMR Ergebnissen verblindet waren. Im Rahmen der
Herzkatheteruntersuchung wurden die Patienten gebeten 6 Stunden zuvor auf
Nahrungs- sowie Flussigkeitszufuhr zu verzichten. Bei Bedarf erhielten die
Patienten Diazepam zur Sedierung. Wahrend der Untersuchung fand eine

kontinuierliche Uberwachung der Vitalparameter der Patienten mittels EKG, Puls-
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und Blutdruckmessung statt. Zur Antikoagulation wurde unfraktioniertes Heparin
verwendet. Nach Moglichkeit erfolgte die Linksherzkatheteruntersuchung mit einer
6 French Schleuse Uber die Arteria radialis nach modifizierter Seldingertechnik. Die
Darstellung der Koronarien erfolgte bei fast allen Untersuchern mittels 5 French
Tiger, und/oder 5 French Judkins Katheter. Alle Koronararterterien wurden in
mindestens zwei orthogonal zueinanderstehenden Ebenen dargestellt. Hierfur

wurde das Rontgenkontrastmittel Imeron 350 manuell intrakoronar appliziert.

25.2 Auswertung

Eine  Quantifizierung der  Stenosegrade der digital gespeicherten
Koronarangiogramme mittels quantitativer Koronaranalyse (2D-QCA) erfolgte mit
Hilfe einer dezidierten Software (CAAS 5.9, Pie Medical Imaging, Maastricht,
Niederlande) in allen Gefalen mit einem Durchmesser 22mm. Die Ergebnisse
wurden von einem Untersucher, der bezuglich der Symptome und der
Patientendaten verblindet war evaluiert. Ein Stenosegrad in einer Ebene 270%
wurde als relevant definiert. Dieser Wert hat sich im Rahmen von Vergleichen
zwischen der funktionellen Darstellung der kardialen Perfusion zur Beurteilung des
Schweregrades einer Stenose und einer rein anatomischen Evaluation mittels

Stenosequantifikation in bisherigen Studien bewahrt (Fihn et al. 2012).

2.6 Beispielhafte Auswertung eines Patienten

Abbildung 2 zeigt beispielhaft CMR- und Herzkatheteraufnahmen eines Patienten
mit entsprechender Auswertung.

la und Ib zeigen ein durch Adenosinstress (la) induzierbares und in Ruhe (Ib)
reversibles Perfusionsdefizit im basalen Anschnitt inferior und inferoseptal. Diese
Aufnahmen dienen als Grundlage flr die qualitative und semiquantitative
Perfusionsauswertung. In diesem Fall ist das Perfusionsdefizit anhand dem 16-
Segmentmodell der American Heart Association dem Perfusionsgebiet des RCA
zuzuordnen.

[la und IlIb zeigen die Kontrastmittelaufnahme der sechs mittventrikularen

Myokardsegmente der semiquantitativen Perfusionsauswertung durch Untersucher
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1 und 2 und die Kontrastmittelpassage im linksventrikularen Kavum (hellblaue Linie)
unter Adenosin-Stress (lla) und in Ruhe (lIb).

Illa zeigt die rechte Koronararterie in linksanterior obliquer Angulation mit einer dem
signifikanten Perfusionsdefizit entsprechender hochgradigen Stenose (73%) des

RCA, ausgemessen in llIb mittels QCA.
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Abbildung 2: la zeigt beispielhaft eine im Rahmen der kardialen
Magnetresonanzbildtomographie (CMR) durch Adenosin induzierbare Ischamie im
Bereich des Perfusionsterritoriums der Arteria coronaria dextra (RCA) im Vergleich
zur Ruheperfusion in Ib. lla/b sind korrespondierende Darstellungen der
semiquantitativen Auswertung des entsprechenden Perfusionsdefizites durch
Untersucher 1 und 2. llla/b zeigt die korrelierende Koronarstenose im Bereich der

RCA im Rahmen der durchgefiihrten Koronarangiographie und ihre Quantifizierung.
(Universitatsklinikum Ulm, 2013)
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2. Material und Methoden

2.7 Statistik

Die statistische Auswertung der erhobenen Daten erfolgte mittels handelsublicher
Software (MedCalc 12.1.4.0; Mariakerke, Belgien). Kontinuierliche Variablen
wurden mittels D’Agostino-Pearson Tests auf Normalverteilung hin geprift und
anschlieBend mit Hilfe des two-tailed t Tests beurteilt. Die Darstellung dieser
Ergebnisse erfolgt als Mittelwert + Standardabweichung. Kategoriale Daten werden
als Zahl (%) aufgefuhrt und wurden mittels Fisher‘s exact-Test verglichen.

Die diagnostische Genauigkeit der beiden Untersucher im Vergleich zur
Koronarangiographie wurde mittels Receiver Operator Analysen Uberpruft.

Die Interobserver-Reliabilitat wurde mit Hilfe des Spearman
Korrelationskoeffizienten (p) evaluiert. Zusatzlich wurde der Korrelationskoeffizient
r berechnet.

Ein p Wert <0,05 wurde in allen Tests als statistisch signifikant gewertet.
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3. Ergebnisse

3. Ergebnisse

3.1 Patientencharakterisierung

Das Studienkollektiv besteht aus 53 Patienten, deren mittleres Alter 63,0 £ 9,3 Jahre
betragt. 32,1% des Kollektivs ist weiblich. Bei 34 (64,2%) der Patienten lag eine
bereits diagnostizierte koronare Herzerkrankung mit Verdacht auf Progress vor. Die
weitere  Charakterisierung des Kollektivs erfolgte anhand vorliegender
kardiovaskularer Risikofaktoren, des Framingham 10 Jahres Risikos fur
kardiovaskulare Ereignisse, der kardialen Vorgeschichte und der Medikation.

Genauere Informationen sind der Tabelle 3 zu entnehmen
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3. Ergebnisse

Tabelle 3: Charakterisierung des Studienkollektives,

bestehend aus

Patienten mit erstmaligem Verdacht auf eine koronare Herzerkrankung

(KHK), sowie Patienten mit Verdacht auf einen Progress einer bereits

bekannter KHK.

(Universitatsklinikum Ulm, 2012)

Studienpopulation N=53
Alter, Jahren 63,0+ 9,3
Weibliches Geschlecht, weiblich(%) 17 (32,1)
Body Mass Index, kg/m? 27,4 +3,5
Kardiovaskulare Risikofaktoren

Hypertonus, N (%) 42 (79,2)
Hypercholesterinamie, N (%) 36 (67,9)
Diabetes, N (%) 11 (20,8)
Nikotin, N (%) 8 (15,1)
Framingham 10 Jahres Risiko, % 1317
Kardiale Vorgeschichte

Bekannte KHK, N (%) 34 (64,2)
Bekannte EingefalRerkrankung, N (%) 5(9,4)
Bekannte Mehrgefallerkrankung N (%) 29 (54%)
Bekannter Myokardinfarkt, N (%) 18 (34,0)
Medikation

B- Blocker, N (%) 34 (64,2)
AT1-Inhibitor/ ACE-Inhibitor, N (%) 39 (73,6)
Statin, N (%) 40 (75,5)
Thrombozytenaggregationshemmer, N (%) 46 (86,8)
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3. Ergebnisse

Abbildung 3 zeigt eine Einteilung des Patientenkollektives nach dem Framingham
Risk Score. 11,1 % der Patienten weisen ein sehr hohes (>20%) 10 Jahres Risiko
fur das Auftreten eines kardiovaskularen Ereignisses auf. 53,3% zeigen ein hohes
(10-20%) und 28,9% ein mittleres (<10%) Risiko. 6,7% wiesen ein niedriges Risiko
auf, wurden jedoch bei eindrucklicher klinischer Symptomatik nicht aus dem
Studienkollektiv ausgeschlossen.

Framingham 10 Jahres Risiko

6,7% 11,1%

28,9% l M sehr hoch

H hoch
B mittel

niedrig

Abbildung 3: Einteilung des Patientenkollektives nach Framingham Risk Score.

(Universitatsklinikum Ulm, 2013)
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3. Ergebnisse

3.2 Ergebnisse der Linksherzkatheteruntersuchung

Im Rahmen der quantitativen Auswertung der Koronarangiographie zeigt sich bei
25 Patienten (47,2%) eine signifikante Koronarstenose = 70%. In zehn Fallen
(19,0%) kann die Erstdiagnose einer koronaren Herzerkrankung gestellt werden.
Bei 16 Patienten (30,2%) liegt eine Stenose von 270% in einem der Koronargefalle
vor. Bei neun Patienten (17,0%) zeigt sich eine Stenose von 270% in mehr als
einem der Koronargefalde (Tabelle 3). Insgesamt betrifft dies in 13 Fallen den RCA
und in jeweils 11 Fallen den LAD, sowie den LCX. Bei neun Patienten (17,0%) kann
durch die durchgeflihrte Linksherzkatheteruntersuchung eine koronare

Herzerkrankung ausgeschlossen werden.

Tabelle 4: Quantitative  Auswertung der Koronarangiographie des

Studienkollektives.

KHK: Koronare Herzerkrankung

(Universitatsklinikum Ulm, 2012)

Quantitative Auswertung Koronarangiographie N=53
Patienten mit Stenose = 70%, N (%) 25 (47,2)
Patienten mit neu diagnostizierter KHK, N (%) 10 (19,0)
Patienten mit Stenose 270% in einem Gefal3, N (%) 16 (30,2)
Patienten mit Stenose 270% in mehreren Gefallen, N (%) |9 (17,0)
Patienten mit Ausschluss KHK, N (%) 9 (17,0)
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3. Ergebnisse

3.3 Kardiale Magnetresonanztomographie und Interobserver-
Reliabilitat

Jeder Patient wurde wahrend der gesamten CMR Untersuchung mit Hilfe von EKG,
Herzfrequenz- und Blutdruckmessung hamodynamisch dberwacht. In den
Funktionsaufnahmen weisen die Patienten im Mittel eine gute links- wie auch
rechtsventrikulare Pumpfunktion, sowie Normwerte bezuglich der myokardialen
Masse auf (Hudsmith et al. 2005), dargestellt in Tabelle 5.

Tabelle 5:

Im Vergleich mit herzgesunden Probanden zeigen sich in dem hier vorliegenden
Studienkollektiv, bestehend aus Patientin mit Verdacht auf Progress einer
bekannten koronaren Herzerkrankung (KHK), oder mit neu aufgetretener KHK,
eine. gute links- wie auch rechtsventrikulare Pumpfunktion, sowie normwertige

links- und rechtsventrikulare Massen vgl. Normwerte (Hudsmith et al. 2005).

LVEF: Linksventrikulare Ejektionsfraktion, %

LVEDVI: Linksventrikularer enddiastolischer Volumenindex, ml/m?
LVMI: Linksventrikularer Massenindex, g/m?

RVEF: Rechtsventrikulare Ejektionsfraktion, %

RVEDVI: Rechtsventrikularer enddiastolischer Volumenindex, ml/m?

(Universitatsklinikum Ulm, 2012)

Ventrikulare Volumina und Funktion | Studienpopulation,N=53 |Normwerte
LVEF, % 61+9 69 £ 6
LVEDVI, ml/m? 81+15 80 +13
LVMI, g/m? 54 £ 10 59,2 + 11
RVEF, % 636 6116
RVEDVI, ml/m? 72 £ 14 91+ 16
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3. Ergebnisse

Im Rahmen der semiquantitativen Auswertung der Perfusionsaufnahmen mittels
MPRI und qualitativen Auswertung mussten auf Grund von nicht ausreichender
Bildqualitat insgesamt funf Patienten ausgeschlossen werden. Die Auswertung der
Perfusionsaufnahmen fand somit bei 48 Patienten statt. Bei zwei Patienten mussten
wegen Uberlagerung mit dem linksventrikuldren Ausflusstrakt jeweils zwei
Segmente aus der Wertung genommen werden.

Die Adenosin Perfusion dauerte im Mittel drei Minuten. 32 (60%) der Patienten
gaben wahrenddessen Angina Pectoris artige Druckschmerzen, 36 (68%) Dyspnoe
und 34 (64%) andere Symptome wie Warmegefuhl im Kopf, Kopfschmerzen und
Schwindel an. Systolischer und diastolischer Blutdruck sanken signifikant. Die
Herzfrequenz und das Rate Pressure Product (Herzfrequenz x systolischer
Blutdruck) als Vorhersagewerte bezuglich der myokardialen Belastung und des
myokardialen Sauerstoffverbrauchs unter Belastung stiegen bei allen Patienten wie

gewdulnscht signifikant an (Tabelle 6).

Tabelle 6: Hamodynamische Auswirkungen der Adenosingabe (n=53)

Rate Pressure Product (Herzfrequenz x systolischer Blutdruck)

* statistisch signifikant

(Universitatsklinikum Ulm, 2012)

Ruhe Adenosin P
Systolischer Blutdruck (mmHg) 133 £ 20 127 + 20 0,0063*
Diastolischer Blutdruck (mmHg) 76 £ 14 72+ 14 0,0434*
Herzfrequenz (Schlage pro min.) 64 + 10 8013 <0,0001*
Rate Pressure Product 8,480 + 1,710 | 10,180 + 2,304 | <0,0001*
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3. Ergebnisse

Tabelle 7 ist eine Darstellung der Mittelwerte der myokardialen
Perfusionsreserveindizes beider Untersucher dem entsprechen Perfusionsgebiet
zugeordnet. Die mittels Spearman’s Korrelationskoeffizient erfasste Interobserver-
Reliabilitat ist allen Perfusionsgebieten sehr hoch (p =92 RCA; p =92 LAD; p =93
LCX). Alle Spearman’s Korrelationskoeffizienten erreichen mit einem p Wert
<0,0001 statistische Signifikanz.

Tabelle 7: Darstellung der Interobserver-Reliabilitit des myokardialen
Perfusionsreserveindexes (MPRI: (Upslope Segment Adenosin/ Upslope Kavum) /
(Upslope Segment Ruhe/ Upslope Kavum)). Dieser beschreibt entsprechend der
Formel die Perfusion des Myokards unter Stress im Vergleich zur Perfusion des

Myokardes unter Ruhebedingungen. (n=48)

RCA: Right coronary artery

LAD: Left anterior descending

LCX: Left circumflex

MPRi: Myocardial perfusion reserve index.

* statistisch signifikant

(Universitatsklinikum Ulm, 2013)

Perfusions- MPRIi MPRIi Spearman’s

gebiet Untersucher 1 | Untersucher 2 | Korrelationskoeffizient (p) P
RCA 1,47 + 0,66 1,49 + 0,87 0,92 (95% CI 0,86-0,95) <0,0001*
LAD 1,47 + 0.51 1,53+ 0,57 0,92 (95% CI 0,85-0,95) <0,0001*
LCX 1,52 + 0,66 1,45 + 0,64 0,93 (95% CI 0,88-0,96) <0,0001*
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3. Ergebnisse

Abbildung 4 zeigt ein Streuungsdiagramm mit einer hohen Ubereinstimmung der
myokardialen Perfusionsreserveindizes beider Untersucher in allen
Koronarterritorien mit einem Korrelationskoeffizienten von r= 0,91 (p<0,0001) im
Perfusionsgebiet des RCA, r= 0,88 (p<0,0001) in dem des LAD, r= 0,90
(p<0,0001) in dem des LCX.
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3. Ergebnisse
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3. Ergebnisse

3.4 Quantitative Koronaranalyse und diagnostische Genauigkeit

Tabelle 8 ist eine Darstellung der Sensitivitat und Spezifitat, des positiv und negativ
pradiktiven Wertes sowie der diagnostischen Genauigkeit der qualitativen und
semiquantitativen Perfusionsauswertung beider Untersucher. Hierbei schneiden die
mittels MPRI ermittelten Ergebnisse im Vergleich zu den visuell bestimmten

Ergebnissen vor allem im Perfusionsgebiert des LCX schlechter ab.

Tabelle 8: Sensitivitat und Spezifitat qualitativer und semiquantitativer

Perfusionsauswertung im Vergleich zu quantitativer Koronarangiographie (N=48).

PPW: Positiv pradiktiver Wert

NPW: Negativ pradiktiver Wert

MPRI: Myocardial Perfusion Reserve Index
RCA: Right coronary artery

LAD: Left anterior descending

LCX: Left circumflex

(Universitatsklinikum Ulm, 2013)

Gefal Sensitivitat | Spezifitat | PPW |NPW | Diagnostische Genauigkeit
Visuell

RCA 100% 81% 61% |100% |86%
LAD 86% 90% 60% [(97% [83%
LCX 100% 95% 83% [100% |95%
MPRi Untersucher 1

RCA 82% 46% 31% |89% |62%
LAD 71% 44% 18% |90% |56%
LCX 50% 45% 19% |77% |48%
MPRi Untersucher 2

RCA 82% 41% 29% [88% |60%
LAD 71% 46% 19% |90% |57%
LCX 60% 42% 21% [(80% [51%
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3. Ergebnisse

Im Rahmen der Perfusionsauswertung durch Untersucher 1 fallen 100% der
Patienten mit Mehrgefal®- und 61,5% der Patienten mit Eingefallerkrankung durch
einen pathologischen MPRI von £1,5 auf und kdnnen somit als richtig positiv erkannt
werden. Der Anteil der mittels MPRI als richtig negativ ermittelten Patienten bei
denen im Rahmen der Koronarangiographie eine Stenose 270% ausgeschlossen
wurde, ist deutlich geringer. Hier sind es lediglich 35,7%. Demzufolge wurden 64,3%
dieser Patienten falsch positiv erkannt. Dies spiegelt sich in der hohen Sensitivitat
und niedrigen Spezifitat der Ergebnisse in Tabelle 8 wieder.

Die Receiver operator characteristic (ROC) Analysen der MPRI beider Untersucher,
dargestellt in Abbildung 5, weisen keine relevanten Unterschiede auf. Die Area
under the curve (ROC AUC) fur das Perfusionsgebiet des RCA betragt 0,78 und
0,73, 0,66 und 0,69 fur das des LAD, sowie 0,52 und 0,53 fur das Territorium des
LCX.
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100

Abbildung 5: Receiver operator characteristic (ROC) Analyse der semiquantitativen

Auswertung der myokardialen Perfusionsreserveidices (MPRI) beider Untersucher. Area under the

curve (AUC) right coronary artery(RCA)= 0,78 und 0,73; left anterior descending (LAD)= 0,66 und
0,69; left circumflex (LCX)= 0,52 und 0,53.
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4. Diskussion

4. Diskussion

4.1 Interobserver-Reliabilitat

Es existieren nur wenige Daten bezuglich der Interobserver-Reliabilitat der
quantitativen Perfusionsauswertung bei 1,5 Tesla. Meinem besten Wissen nach ist
dies die erste Studie, die die Interobserver-Reliabilitat der quantitativen
Perfusionsauswertung bei 3 Tesla beschreibt.

Obwonhl die 3 Tesla CMR in vielen Aspekten, wie dem Signal zu Rausch- und
Kontrast zu Rausch Verhaltnis, der 1,5 Tesla CMR Uberlegen zu sein scheint, stellt
sich die Frage, ob nicht die potentiell hohere Anzahl an Artefakten (Dietrich et al.
2008) diese Vorteile zunichtemacht und ob die Interobserver-Reliabilitat bei 3 Tesla
mit der Interobserver-Reliabilitat bei 1,5 Tesla konkurrieren kann. In der Literatur
wird bei 1,5 Tesla eine Interobserver-Reliabilitat von Kappa=0,66 (Patel et al. 2010),
von Kappa=0,73 (Muhling et al. 2001) und r= 0,93 (Chih et al. 2010) bei recht kleinen
Kollektiven (n=10-20) beschrieben. Im Rahmen unserer Studie lie} sich eine hohe
Interobserver-Reliabilitat der myokardialen Perfusionsreserveindizes bei 3 Tesla in
allen Perfusionsterritorien demonstrieren (r=0,91 RCA, r=0,91 LAD, r=0,90 LCX) bei
einem, im Vergleich zu den aktuell verfigbaren Studien, groeren Kollektiv (n=48).
Somit scheint die Interobserver-Reliabilitat bei 3 Tesla mit der in der Literatur

beschriebenen bei 1,5 Tesla zu korrelieren.

4.2 Dagnostische Genauigkeit und prognostische Relevanz

Die mittels MPRI ermittelte diagnostische Genauigkeit erreichte gute Werte im
Perfusionsgebiet der RCA, reduzierte Werte im Bereich des LAD und eine lediglich
geringe diagnostische Genauigkeit im Perfusionsterritorium des LCX. Die
Problematik der geringeren diagnostischen Genauigkeit im Perfusionsterritorium
des LCX korreliert mit Beobachtungen, die bereits in vorhergehenden Studien
gemacht worden sind (Cheng et al. 2007). Eine mogliche Ursache der reduzierten
diagnostischen Genauigkeit in der inferolateralen Myokardregion konnte das auf
Grund der groReren Distanz zur Oberflachenspule schlechtere Signal zu Rausch
Verhaltnis sein (Muhling et al. 2001; Bottomley et al. 1997).
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4. Diskussion

Im Vergleich mit der visuellen Auswertung weist die semiquantitative
Perfusionsauswertung eine geringere diagnostische Genauigkeit auf. Dies ist
hauptsachlich auf die geringere Spezifitat der semiquantitativen Auswertung
zuruckzufuhren.

Im Jahr 2013 wurde eine Metaanalyse Uber die prognostische Relevanz eines
pathologischen Stress-CMRs bei Patienten mit bekannter KHK oder Verdacht auf
eine KHK publiziert. Sie zeigt, dass Patienten mit einem pathologischen Stress-
CMR, verglichen mit Patienten ohne pathologisches Stress-CMR, ein signifikant
erhdohtes Risiko flr das Auftreten eines Myokardinfarktes, das Eintreten eines
Kardiovaskularen Todes, oder eines kombinierten Endpunktes aufweisen
(p<0,0001) (Lipinski et al. 2013). Interessant ist, dass auch bei Patienten ohne
diagnostizierte KHK eine verringerte Perfusionsreserve mit einem erhohten
Framingham 10 Jahres Risiko fur das Eintreten eines Kardiovaskularen
Ereignisses, und somit einer schlechteren Prognose als bei einem Normalbefund
einhergeht (p<0,0001) (Wang et al. 2006).

Es wird bisher davon ausgegangen, dass eine erniedrigte Perfusionsreserve bei
Patienten mit Ausschluss einer hohergradigen Stenose in der Koronarangiographie
auf eine endotheliale Dysfunktion oder eine mikrovaskulare Erkrankung
zuruckzufuhren ist (Yokoyama et al. 1999). Ursachlich hierfir koénnen
beispielsweise ein arterieller Hypertonus, ein Diabetes mellitus, oder eine
Hyperlipoproteinamie sein (Wang et al. 2006; Di Carli et al. 2003; Yilmaz et al.
2010), die selbst wiederum eigenstandige kardiovaskulare Risikofaktoren
darstellen.

Die fraktionelle Flussreserve (FFR) wird von vielen Untersuchern als sehr sensitive
Untersuchungsmethode zur Evaluation einer Koronarstenose angesehen, da sie,
anders als die quantitative Koronaranalyse, nicht ausschlief3lich eine anatomische,
sondern viel mehr eine funktionelle Beurteilung des Stenosegrades ermoglicht.
Eine Studie, die sich im Rahmen der Koronarangiographie mit der diagnostischen
Genauigkeit der 2D- und 3D-QCA im Vergleich zur fraktionellen Flussreserve
auseinandergesetzt hat, zeigt, dass lediglich eine geringe Korrelation, mit besten
Werten fur den mittleren luminalen Durchmesser r=0,58, zwischen der auch in
unserer Studie verwendeten 2D-QCA und der FFR besteht (Yong et al. 2011).

Aktuelle Studien zeigen des Weiteren, dass eine unter Berlcksichtigung der FFR
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4. Diskussion

durchgefuhrte Koronarintervention einer Koronarintervention aufgrund einer mittels
QCA festgelegten relevanten Stenose bezuglich der Verhinderung eines
Myokardinfarktes und Reduzierung der Mortalitat Gberlegen ist (Pijls et al. 2010;
Tonino et al. 2009).

Die myokardiale Perfusionsreserve ist wie die FFR ein diagnostisches Mittel zur
Beurteilung der funktionellen Signifikanz einer Koronaren Herzerkrankung, was die
in unserer Studie vorliegende geringe Ubereinstimmung des MPRI mit der 2D-QCA
erklaren kann. Der myokardiale Perfusionsindex weist laut Studien sowohl bei 1,5
(Huber et al. 2012) wie auch bei 3 Tesla (Lockie et al. 2011; Bernhardt et al. 2012)
eine hohe diagnostische Genauigkeit im Vergleich mit der FFR auf, und kdénnte
somit als nichtinvasive Alternative zur FFR Verwendung bei der Diagnosestellung

einer signifikanten, interventionsbedurftigen Koronarstenose finden.

Die semiquantitative Auswertung von Perfusionsaufnahmen mittels MPRI ist eine
gute Moglichkeit zur Diagnosestellung einer koronaren Herzerkrankung im Rahmen
von Studien. Ein Vorteil dieser Art der Auswertung ist die bessere Objektivierbarkeit,
sowie die Verringerung der Abhangigkeit des Testergebnisses von der
Vorerfahrung des Untersuchers. In bisherigen Studien finden, unter anderem je
nach Ausfuhrungsprotokoll und Zielsetzung, beziehungsweise Darstellung ab
einem bestimmten Stenosegrad (=50%, =70%), oder ab einer FFR <0,75,
unterschiedliche Cutoffs Verwendung (Patel et al. 2010; Bernhardt et al. 2012;
Futamatsu et al. 2007; Costa et al. 2007; Al-Saadi et al. 2000). Aktuell gibt es noch
keine konkreten Richtlinien bezlglich der Auswahl der zu nutzenden Software, kein
einheitliches Ausfuhrungs-, sowie kein klares Prozedereprotokoll fur die Nutzung
des MPRI zur Diagnose einer relevanten koronaren Herzerkrankung. Des Weiteren
ist die semiquantitative Perfusionsauswertung mittels MPRI zurzeit noch mit einem
hohen zeitlichen Aufwand verbunden. Diese Dinge missen meiner Meinung nach
noch verbessert werden, bevor sich der MPRI als diagnostisches Mittel auch im
klinischen Alltag durchsetzen kann.
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4.3 Limitationen

Eine bei der Interpretation der im Rahmen dieser Arbeit vorgelegten Ergebnisse zu
beachtende Limitation ist das recht kleine Studienkollektiv (n=59), wobei die
Studienpopulation im Vergleich zu den bereits vorliegenden Studien bei niedrigerer
MRT Feldstarke deutlich hdher ist.

Patienten mit aortokoronarem Bypass oder kunstlicher Herzklappe wurden aus dem
Studienkollektiv ausgeschlossen. Im Rahmen der CMR Untersuchung mussten
zusatzlich drei Patienten wegen Adipositas nachtraglich ausgeschlossen werden.
Die Studienergebnisse sind moglicher Weise nicht auf diese Patientengruppen
ubertragbar, was eine weitere Limitation darstellen konnte.

Des Weiteren mussten im Rahmen der Perfusionsauswertung weitere funf
Patienten wegen nicht ausreichender Bildqualitat ausgeschlossen werden. Bei zwei
weiteren Patienten wurden jeweils zwei Segmente auf Grund von Uberlagerung mit
dem linksventrikularen Ausflusstrakt nicht mit in die Auswertung aufgenommen.
Dies diente der Sicherstellung einer guten, verlasslichen semiquantitativen
Perfusionsanalyse, nichtsdestotrotz kann dies eine weitere Limitation unserer
Studie im Sinne eines Selektionsbias darstellen.

Die in unserer Studie als Referenzwert genutzte zweidimensionale quantitative
Koronarangiographie berucksichtigt keine hintereinandergeschalteten Stenosen
und tendiert dazu, den Schweregrad einer Stenose zu uber- und die Lange einer
Stenose zu unterschatzen. Sie ist, wie schon in der Diskussion dargelegt, auch bei
nachgewiesener guter Ubereinstimmung mit der visuellen Perfusionsauswertung
ein rein anatomisches Diagnoseinstrument. Ob es tatsachlich einen grofien
Unterschied darstellt, den MPRI mit der FFR anstatt mit der QCA zu vergleichen,

musste in weiterfuhrenden Studien genauer eruiert werden.
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5. Zusammenfassung

Die koronare Herzerkrankung (KHK) zahlt zu den wichtigsten Erkrankungen der
heutigen Gesellschaft. Sie und ihre Folgeerkrankungen, die chronisch ischamische
Herzkrankheit und der akute Myokardinfarkt flihren noch immer die
Todesursachenstatistik in Deutschland an. Hieraus resultieren die Bestrebungen
der Kardiologischen Gesellschaften nach einer Optimierung der KHK
Risikoeinschatzung und Diagnostik mit der Zielsetzung eines sicheren
Herausfilterns gefahrdeter Patienten, die von einer Revaskularisierung profitieren.
Diesbezlglich gewinnen nichtinvasive Untersuchungsverfahren in dem
Diagnosealgorithmus der europaischen und amerikanischen Leitlinien bei Patienten
mit stabiler Angina pectoris immer mehr an Bedeutung.

Die kardiale Magnetresonanzbildgebung (CMR) ist eines dieser Verfahren. Sie zahlt

in diesem Bereich zu den Verfahren mit der hdchsten diagnostischen Genauigkeit.

Ziel dieser Arbeit war es die Interobserver-Reliabilitat der CMR Untersuchung bei
einer Magnetfeldstarke von 3 Tesla zu evaluieren, die bisher nur bei 1,5 Tesla
untersucht worden ist, sowie die diagnostische Genauigkeit der qualitativen und
semiquantitativen Ischamieauswertug der Perfusionsaufnahmen im Vergleich zur

quantitativen Koronarstenoseauswertung (QCA) zu beurteilen.

Insgesamt wurden 53 Patienten in einem 3 Tesla CMR vor elektiver
Koronarangiographie untersucht. Die qualitative Auswertung der
Perfusionsaufnahmen erfolgte visuell durch zwei Untersucher im Konsens. Die
semiqualitative Auswertung der Perfusionsaufnahmen erfolgte durch zwei
voneinander unabhangige Untersucher mittels handelsublicher Klinksoftware bei
insgesamt 48 Patienten. Hierfur wurde die myokardiale Perfusionsreserve mit Hilfe
des Myocardial Perfusion Reserve Index (MPRI) berechnet. Ein MPRi<1,5 wurde
als relevantes Perfusionsdefizit gewertet. Die Auswertung der digital gespeicherten
Koronarangiogramme der Linksherzkatheteruntersuchungen erfolgte durch einen
Untersucher mittels quantitativer Koronaranalyse (QCA) mit Hilfe einer dezidierten
Software. Eine Lumenreduktion in einer Ebene 270% (2D-QCA) wurde als relevant

gewertet.
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5. Zusammenfassung

Im Rahmen dieser Studie liel3 sich eine hohe Interobserver-Reliabilitat des MPRI
bei 3 Tesla in allen Perfusionsterritorien demonstrieren (r=0,91 Arteria coronaria
dextra (RCA), r=0,91 Arteria coronaria sinistra (LAD), r=0,90 Ramus circumflexus
(LCX)).

Im Perfusionsgebiet der RCA erreichte die mittels MPRI ermittelte diagnostische
Genauigkeit gute Werte. Im Bereich des LAD zeigte sich eine reduzierte
diagnostische Genauigkeit. Im Perfusionsterritorium des LCX zeigte sich eine
lediglich geringe diagnostische Genauigkeit. Verantwortlich hierfur machen einige
Studien die gréRere Distanz zur Oberflachenspule und ein schlechteres Signal zu
Rausch Verhaltnis. Neuere Studien zeigen zudem, dass selbst falsch positive Werte
bei Patienten ohne KHK im Vergleich zu Patienten mit einem Normalbefund mit
einem erhohten Framingham 10 Jahres Risiko fur das Eintreten kardiovaskularer
Ereignisse, und somit einer schlechteren Prognose einhergehen.

Die Messung der fraktionellen Flussreserve (FFR) wahrend einer
Herzkatheteruntersuchung ermaoglicht wie der MPRI und anders als die 2D-QCA,
eine funktionelle Beurteilung des Stenosegrades. Eine aktuelle Studie zeigt, dass
lediglich eine geringe Korrelation zwischen der auch in unserer Studie verwendeten
2D-QCA und der FFR besteht. Dies konnte die in unserer Studie vorliegende
geringe Ubereinstimmung des MPRI mit der 2D-QCA erklaren. Demzufolge kdnnte
der MPRI eine nichtinvasive Alternative zu FFR bei der Diagnosestellung einer

interventionsbedurftigen KHK darstellen.

Die CMR mit dem MPRI ist ein exzellentes Diagnoseinstrument mit gro3em
Potential. Wir verstehen noch nicht ganz alle Mechanismen, die hinter einem
pathologischen MPRI stecken konnen, sehen aber immer deutlicher, dass auch die
aus einem Vergleich mit anderen Referenzmethoden resultierenden falsch positive
Ergebnisse eine prognostische Relevanz zu haben scheinen. All dies bestarkt uns
in der Annahme, dass dies ein vielversprechendes Feld der Forschung darstellt und
im klinischen Alltag grof3en Nutzen verspricht.
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