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Zusammenfassung

Hintergrund:

Stent-Implantationen sind ein haufig genutztes Mittel zur Behandlung der Koronaren
Herzkrankheit (KHK). Aufgrund der ferromagnetischen Eigenschaften empfehlen
Stent-Hersteller jedoch keine MRT-Untersuchungen kurz nach Stent-Implantation.
Unser erstes Ziel war es die Auswirkungen von MRT-Untersuchungen kurz nach Stent-
Implantation auf die Re-Okklusionsraten der Gefalte gemal der aktuellen Literatur
abzubilden. Unser zweites Ziel war es weitere Erkenntnisse uber die Sicherheit bei
verschiedenen Feldstarken (1,5 Tesla oder 3,0 Tesla) zu gewinnen.

Methodik:

Um den aktuellen Stand der Literatur abzubilden, durchsuchten wir die Datenbank
MEDLINE. Eingeschlossen wurden Studien, deren Fokus die Sicherheit von MRT-
Untersuchungen binnen 8 Wochen nach Stent-Implantation war. Ziel der Studien war
es wahrend eines Follow-Ups kardiale Ereignisse zu erfassen. Ebenfalls wurden in-
vitro Studien eingeschlossen, die die Auswirkungen des magnetischen Feldes auf
Stents untersuchten. Daruber hinaus nutzten wir die Datenbank des Deutschen
Herzzentrums Berlin (DHZB) um Herzkatheteruntersuchungen zu analysieren. Dabei
legten wir unser Augenmerk auf die koronare Diameter Stenose (CDS) und das Plaque
Volumen (PV) vor und nach MRT und verglichen sie mit Referenz-Studien ohne MRT-
Untersuchung. Die MRT-Untersuchungen waren innerhalb von ca. 8 Wochen nach
Stent-Implantation durchgefuhrt worden.

Ergebnisse:

Unsere MEDLINE-Suche resultierte in 17 Publikationen. Die klinischen Studien
unterschieden zwischen Patienten mit akutem kardialem Ereignis und mit stabiler
KHK. AulRerdem waren verschiedene Feldstarken (1,5 Tesla/3,0 Tesla) und Stent-

Typen (bare metal stents (BMS)/drug eluting stents (DES)) untersucht worden. Keine
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der Studien zeigte eine erhohte Rate kardialer Ereignisse. Die in-vitro Studien zeigten
keine bis minimale Effekte des magnetischen Felds auf Stents. Unsere Daten zeigten
im Follow-Up eine signifikante Erhdhung der CDS (p<0,001), sowie eine hohere
Inzidenz kardialer Ereignisse als in der Referenz-Literatur. Die PV zeigten im Follow-
Up keinen signifikanten Unterschied (p=0,230). Generell unterschieden sich die CDS
und PV nicht signifikant zu denen in der Referenz-Literatur.

Schlussfolgerung:

Die Literatur zeigte keine erhdhte Rate kardialer Ereignisse bei MRT-Untersuchungen
binnen 8 Wochen nach Stent-Implantation. Dies war unabhangig von Feldstarke,
Stent-Typ, sowie ob der Patient ein akutes kardiales Ereignis oder eine stabile KHK
hatte. Unsere Daten zeigten keine groReren Unterschiede bei der CDS, jedoch eine
hohere Inzidenz kardialer Ereignisse als die Referenz-Literatur. Dies konnte durch das
hohere Morbiditats- und Risikoprofil unserer Patienten erklart werden. AulRerdem
zeigten sich im Follow-Up geringere PV, wohingegen die PV in der Referenz-Literatur
zunahmen. Zusammenfassend lasst sich festhalten, dass auch innerhalb von 8

Wochen nach Stent-Implantation die MRT-Sicherheit gegeben zu sein scheint.
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Abstract

Background:

Stent-implantation is often used by treating coronary heart disease (CHD). Because of
ferromagnetic characteristics of stents, stent developers suggest not to undergo MRI
shortly after stent-implantation. Our first aim was to review current literature, regarding
the influence of performing MRI shortly after stent-implantation on re-occlusion rates.
Our second aim was to proof, if MRI can be safely performed in patients independent
from field strength (1.5 Tesla versus 3.0 Tesla).

Methods:

We focused on representative studies in MEDLINE database. Included were clinical
studies with focus on MRI safety within 8 weeks after stent-implantation. Aim of the
studies was to record cardiac events in a follow up post MRI. Also included were in-
vitro studies, which investigated the effects of magnetic fields on the stents. Moreover
we used the German Heart Center database to analyze catheterization examinations
of 44 patients before and after MRI. To investigate influence of MRI on re-occlusion
we analyzed coronary diameter stenosis (CDS) and plaque volume (PV) before and
after MRI and compared them to current literature for patients not undergoing MRI.
MRI was performed in a time interval of about 8 weeks after stent-implantation.
Results:

Our search resulted in 17 publications. Clinical studies differenced in patients with
acute cardiac event and with stable CHD. MRI was performed by different field
strengths (1.5 Tesla/3.0 Tesla) and stent types (bare metal stents (BMS)/drug eluting
stents (DES)). None of the studies showed a negative influence on the incidence of
cardiac events. In-vitro studies showed only minimal or no influence of MRI on the
stents. Concerning data of German Heart Center, CDS at follow up was significantly

increased compared to baseline (p<0.001). Incidence of cardiac events was higher
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than in reference literature. PV at follow up was not only significantly increased, but
also lower than baseline (p=0.230). However, the difference between the
measurements of CDS and PV did not differ significantly to reference literature.
Conclusion:

Current literature showed no increased rate of cardiac events for patients undergoing
MRI within 8 weeks after stent placement. This was independent of used field strength,
stent type, or if patients had an acute cardiac event or a stable CHD. Although,
regarding data of German Heart Center, change in CDS and incidence of cardiac
events were higher, this could be explained by the higher morbidity and risk profile of
our patients in comparison to patients in reference literature. Moreover, change in PV
was lower than in reference literature. Together with the findings of all studies, we can
underline the current tendency, performing MRI in patients shortly after stent-

implantation seems to be safe.
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1. Einleitung

1.1KHK (Definition):

1.1.1

1.1.2

Die KHK lasst sich als Arteriosklerose der Koronararterien definieren (5).
Aufgrund von Plaque-Ablagerungen in den Gefalden resultieren Stenosen, die

zur Koronarinsuffizienz fihren (5).

Epidemiologie:

Die KHK stellt die haufigste Todesursache weltweit dar (6). Auch in Deutschland
fuhrt die chronische KHK und der akute Myokardinfarkt (MI) die
Todesursachenstatistik an (5). Die Lebenszeitpravalenz in der Altersgruppe der

40 - 79 Jahrigen liegt bei 9,3% (7, 8).

Pathophysiologie:

Die Koronarinsuffizienz betreffend gilt es zur erwahnen, dass die Innenschicht
des Myokards durch die von aullen erfolgende Blutversorgung, sowie den
hoheren Sauerstoffbedarf durch die grofere Druckbelastung auf die
Innenschicht anfalliger fur eine Myokardischamie ist. Myokardiale
Perfusionsstorungen, resultierend aus der durch die Arteriosklerose bedingten
Stenosierung der Gefalde, fuhren somit zu einer Schadigung der myokardialen
Zellen von innen beginnend und schlie8lich nach au3en. Bei Belastung steigt
der Sauerstoffbedarf des Myokards. Ist die hierfir erforderliche
Mehrdurchblutung durch das Vorliegen von Stenosen jedoch nicht mdglich

kommt es zur Entstehung der typischen AP Beschwerden.
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Klassifikation:

Die Manifestation der KHK Iasst sich in akute und chronische Formen einteilen
(5). Unter dem akuten Koronarsyndrom (ACS) versteht man hierbei 3 Entitaten:
Den ST-Hebungs-Infarkt (STEMI), den Nicht-ST-Hebungs-Infarkt (NSTEMI)
und die instabile Angina Pectoris (AP) (5, 8). Demgegenuber steht die
chronische Form der KHK, friher auch als chronisches Koronarsyndrom (CCS)
bezeichnet (5).

Aullerdem lasst sich die KHK nach der Anzahl der betroffenen Gefale in Ein-
Gefaly-, Zwei-Gefall- und Drei-GefalR-KHK einteilen. Entscheidend hierbei ist
die Anzahl der betroffenen grof3en epikardialen Gefalle (Left Anterior
Descending (LAD), Ramus Circumflexus (RCX), Rechte Koronararterie (RCA)),
wobei auch bereits die Betroffenheit eines Seitenasts eines der grof3en drei

GefalRe gezahlt wird.

Atiologie:

Es lassen sich zahlreiche Risikofaktoren benennen, die zur Entstehung der
KHK beitragen (9, 10). Hierbei handelt es sich um das Vorliegen erhohter
Cholesterin-Werte, wobei insbesondere das Verhaltnis zwischen LDL-
Cholesterin und HDL-Cholesterin eine Rolle spielt, sowie weiterer gewichtiger
Risikofaktoren wie das Vorliegen eines Hypertonus, eines Diabetes mellitus,
der Konsum von Tabakwaren, eine positive Familienanamnese fur
kardiovaskulare Erkrankungen bei erstgradig Verwandten im Alter von < 55
Jahren bei Mannern und < 65 Jahren bei Frauen, sowie das generelle
Vorhandensein eines erhohten Lebensalter (Manner = 55 Jahre, Frauen = 65

Jahre) (5, 8-10). Daruber hinaus gelten die Adipositas, erhohte Triglyzerid-

15
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Werte, eine Erhohung des Lipoprotein a, sowie eine ungesunde Ernahrung als

weitere Risikofaktoren, wobei eine mediterrane Diat als protektiv gilt (5, 8-10).

Risikoscores:

Berechnen lasst sich das Risiko fir kardiovaskulare Ereignisse mit
verschiedenen Scores. Besonders hervorzuheben sind dabei der PROCAM-
Risikocalculator (11), sowie die Einordnung in Risikoklassen mittels Score-
Charts der European Society of Cardiology (ESC) zur Abschatzung der

kardiovaskularen Gesamtmortalitat (siehe Abb. 1) (4).

SCORE
15% and over
m‘x‘ 10-year risk of
Women B e Men
% low CVD risk
Non-smoker Smoker Age Non-smoker
180 15 17 20 23 26
160 12 14 16 19
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Abbildung 1:Tabelle der ESC zur Evaluation des 10 Jahresrisiko fiir schwerwiegende kardiovaskulére
Ereignisse unter Beriicksichtigung von Risikofaktoren (4)
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Weiterhin erwahnenswert sind der GRACE Score (12, 13), der Aussagen zum
Outcome von Patienten trifft, die wegen eines ACS hospitalisiert wurden, der
TIMI Score (14), der die Mortalitat von Patienten mit instabiler AP oder NSTEMI
berechnet, sowie der HEART Score (15), der bei Patienten mit Verdacht auf ein

ACS das 6 Wochen Risiko fur schwerwiegende kardiale Ereignisse vorhersagt.

1.1.6 Kilinik/Symptomatik:
Leitsymptom der KHK ist die AP (5). Typischerweise aufert sich diese als
retrosternaler Schmerz oder Engegefuhl mit Ausstrahlung in den linken Arm, den
Kiefer, das Epigastrium, oder den Rucken, der meistens mit Dyspnoe einhergeht
und durch korperliche oder psychische Belastung ausgelost werden kann, sich
jedoch unter Ruhebedingungen oder durch den Einsatz eines Nitro-Sprays
wieder zurlckbildet (5). Im fortgeschrittenen Stadium konnen die Symptome

auch bereits in Ruhe bestehen (5).

1.1.7 Diagnostik und Therapie:
Bei Vorstellung eines Patienten mit AP-Symptomatik sollte nach Durchfuhrung
von Anamnese und korperlicher Untersuchung binnen 10 min nach Ankunft des
Patienten ein 12 Kanal EKG geschrieben werden (2). Bei sichtbaren ST-
Hebungen ist unter der Diagnose eines STEMI eine sofortige Reperfusion
indiziert (16). Bei fehlendem Hinweis fur einen STEMI sollte nach Moglichkeit
die Bestimmung eines hochsensitiven kardialen Troponin-Wertes (hs-cTn)
erfolgen (2). I.LR. eines Ml kommt es innerhalb von einer Stunde nach
Symptombeginn zu einem starken Anstieg, der Uber mehrere Tage bestehen
bleibt (2). Um eine Dynamik erkennen zu konnen ist eine zweimalige

Bestimmung des hs-cTn Wertes erforderlich, welche 1 Stunde nach der ersten
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Messung erfolgen soll (2). Im Falle eines sehr niedrigen hs-cTn oder eines
niedrigen hs-cTn mit fehlendem Anstieg kann ein Ml ausgeschlossen werden
(,rule out®). Weiterfuhrende elektive Diagnostik, wie bspw. Stress-Testungen
oder CCTA, sowie die Forschung nach anderweitigen Ursachen konnen hier
angebracht sein (2). Im Falle eines hohen hs-cTn oder einer starken Dynamik
(,rule in“) muss von einem MI ausgegangen werden, womit eine HKU indiziert
ware (2). Bei Patienten, die weder in das ,rule out” noch in das ,rule in“ Kollektiv
passen, sollte nach 3 Stunden eine dritte Bestimmung des hs-cTn, sowie eine
Echokardiographie erfolgen (2). AnschlieBend sollte je nach Kklinischer
Symptomatik, sowie Ergebnissen der Untersuchungen die Entscheidung in
Richtung ,rule in“ oder ,rule out® getroffen werden (2). Die genauen Grenzwerte

des hs-cTN sind in der unten dargestellten Tabelle aufgefuhrt (siehe Abb. 2).

0 h/1 h algorithm Very low Low No 1hA High 1hA
hs-cTn T (Elecsys; Roche) <5 <12 <3 >52 >5
hs-cTn | (Architect; Abbott) <4 <5 =) >64 >6
hs-cTn | (Centaur; Siemens) <3 <6 <3 >120 >12
hs-cTn | (Access; Beckman Coulter) <4 <5 <4 >50 >15
hs-cTn | (Clarity; Singulex) <1 <2 <1 >30 >6
hs-cTn | (Vitros; Clinical Diagnostics) <1 <2 <1 >40 >4
hs-cTn | (Pathfast; LS| Medience) <3 <4 <3 >90 >20
hs-cTn | (TriageTrue; Quidel) <4 <5 <3 >60 >8

Abbildung 2: Grenzwerte des hs-cTn nach den Leitlinien der ESC je nach verwendetem Assay(2).

Ebenso findet sich der geschilderte diagnostische Ablauf unten nochmals

grafisch verdeutlicht (siehe Abb. 3).

18
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Abbildung 3: Diagnostischer Algorithmus nach den Leitlinien der ESC unter Verwendung des Oh/1h
Algorithmus (2).

Grundsatzlich lassen sich die Therapiemdglichkeiten der chronischen KHK in
nicht medikamentdse (Gewichtsreduktion, sportliche Aktivitat, diatetische
MalRnahmen, Verzicht auf Tabakkonsum), medikamentdse
(Thrombozytenaggregationshemmer (TAH), Antidiabetika, Antihypertensiva,
Statine) und invasive (Perkutane Transluminale Koronarangioplastie (PTCA),
Aortokoronarer Venen Bypass (ACVB)) Optionen unterteilen (5).

Bei unzureichender Wirksamkeit nicht medikamentdser und medikamentoser
Therapiekonzepte, sowie bei Vorliegen héhergradiger Stenosen, wird haufig

eine PTCA durchgefuhrt (5). Hierbei wird Uber einen Katheter ein Draht bis zur
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Stelle der Stenose vorgeschoben und die bestehende Stenose mithilfe eines
aufblasbaren Ballons dilatiert, sowie mit einem Stent versorgt (5). Exemplarisch
ist das Verfahren der PTCA mit Stent-Implantation unten sowohl schematisch
(siehe Abb. 4) als auch wahrend der Durchfihrung der Koronarangiographie

gezeigt (siehe Abb. 5).

Herzkatheter Gefalstiutze

(Stent)

Verstopftes
Herzkranzgefal®

Hauptschlagader
f Herzkatheter

Abbildung 4: Exemplarische Abbildung einer PTCA mit Stent-Implantation. Gefal3 1/3 (ganz links im Bild)
zeigt das Passieren der Stenose mit dem Flihrungsdraht des Herzkatheters. Gefél3 2/3 (in der Mitte) zeigt
den Blick in das Gefal3 im Moment der Aufdehnung des in das Gefél3 eingebrachten Stents. Gefal3 3/3
zeigt den Stent in aufgedehntem Zustand. Der Plaque erscheint an die Gefél3wand gedriickt, die Stenose

verkleinert (https://www.gesundheitsinformation.de/was-passiert-bei-einer-herzkatheter-untersuchung.ht
ml).
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Ballon und aufsitzender Stent,. ]
geflllt mit Kontrastmittel

Fuhrungsdraht

f A

entfalteter Stent

Abbildung 5: Darstellung der koronarangiographischen Schritte zur Behebung der vorliegenden Stenose
der LAD. Links oben: LAD-Stenose stellt sich nach Kontrastmittel-Gabe koronarangiographisch dar.
Rechts oben: Passieren der Stenose mithilfe des Fiihrungsdrahts, sowie regelrechtes Platzieren des
Dilatations-Ballons mit Stent im Bereich der Stenose. Links unten: Nach Aufdehnung des Stents zeigt sich
ein gutes Ergebnis der Revaskularisierung der LAD. Rechts unten: Der entfaltete Stent ist rontgenologisch

erkennbar (https://www.theheart.de/kor_stent.htm).

Relevanz unserer Arbeit:

Allein in den U.S.A. werden laut Literaturangaben jahrlich mehr als 500.000
Stents mittels PTCA implantiert (17). DarUber hinaus werden in den U.S.A.
innerhalb eines Jahres ca. 18 Millionen MRT-Untersuchungen durchgefihrt
(18). Folglich ist es keine Seltenheit, dass Patienten, die bereits einen Stent
implantiert bekommen haben sich im weiteren Verlauf noch einer MRT-
Untersuchung unterziehen, sei es aus Kkardiologischer oder oftmals
anderweitiger Indikation (z.B.: neurologisch/orthopadisch). Da MRT-Systeme
magnetische Felder erzeugen, birgt dies jedoch, aufgrund der
ferromagnetischen Eigenschaften metallischer Gegenstande, potentielle

Gefahren fur die Patienten (19). Aus diesem Grund ist es notwendig zu prtfen,
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ob die Durchfihrung von MRT-Untersuchungen bei Patienten mit Stents das
Auftreten von Restenosen begunstigt. Da eine bereits vollstandig stattgehabte
Endothelialisierung des Stents als zusatzliche Sicherheit angesehen wird, wird
empfohlen keine MRT-Untersuchungen in einem Zeitintervall von bis zu 8
Wochen nach Stent-Implantation durchzufuhren (20). Dennoch kann es bspw.
i.R. eines akuten Myokardinfarkts oder eines Schlaganfalls indiziert sein eine
MRT-Untersuchung durchzufuhren. Aus diesem Grund ist es von grol’em
klinischem Interesse herauszufinden, ob eine MRT-Untersuchung binnen 8
Wochen nach Stent-Implantation einen negativen Einfluss im Sinne einer Re-
Okklusion hat. Fur 1,5 Tesla MRT-Systeme konnte die Sicherheit bereits in
mehreren Studien belegt werden (18, 21-30). Fur 3,0 Tesla MRT-Systeme

gestaltet sich die Datenlage jedoch noch nicht eindeutig (26, 31-33).

Ziele unserer Arbeit:

Das erste Ziel dieser Arbeit war es daher die Auswirkungen von MRT-
Untersuchungen innerhalb des Zeitintervalls von 8 Wochen nach Stent-
Implantation auf die Re-Okklusionsraten der Gefal’e, sowie das Auftreten
kardialer Ereignisse gemal} der aktuellen Literatur abzubilden.

Aufgrund fehlender Klarheit bzgl. der Sicherheit von 3,0 Tesla MRT-Systemen
und der Tatsache, dass heutzutage, aufgrund der schnelleren Durchfuhrbarkeit,
des besseren Signal-Rausch-Verhaltnisses und der  besseren
Bildgebungsqualitat, jedoch immer mehr 3,0 Tesla MRT-Systeme Verwendung
finden (34), war es unser zweites Ziel weitere Erkenntnisse Uber die Sicherheit
von 3,0 Tesla MRT-Untersuchungen binnen 8 Wochen nach Stent-Implantation
in Bezug auf die Re-Okklusionsrate der Gefale, sowie das Auftreten kardialer

Ereignisse zu gewinnen.
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2. Methodik

2.1 Studiendesign

211

21.2

Aktuelle Literatur:

Um die aktuelle Studienlage erfassen zu konnen, fuhrten wir eine Suche in der
Datenbank MEDLINE (PubMed) durch. Stichtag: 17.12.2017. Es gab keine
Limitationen, das Veroffentlichungsdatum betreffend. Die Datenbank wurde wie
folgt durchsucht: ("heart"[MeSH Terms] OR "heart"[All Fields] OR "coronary"[All
Fields]) AND ("stents"[MeSH Terms] OR "stents"[All Fields] OR "stent"[All
Fields]) AND ("magnetic resonance imaging"[MeSH Terms] OR ("magnetic"[All
Fields] AND "resonance"[All Fields] AND "imaging"[All Fields]) OR "magnetic
resonance imaging"[All Fields] OR "mri"[All Fields]) AND ("safety"[MeSH
Terms] OR "safety"[All Fields]) (1).

Insgesamt konnten so 83 Studien identifiziert werden. Des Weiteren fanden wir
einen Konsensus-Artikel, ein Statement der American Heart Association (AHA)
und eine Leitlinie der Deutschen Gesellschaft fur Kardiologie (DGK), die sich
mit der Sicherheit von MRT-Untersuchungen beschaftigten und die wir mit
einbezogen (20, 35, 36). Unter Berucksichtigung der Ein- und
Ausschlusskriterien lief3en sich somit 17 relevante Publikationen finden (18, 20-

33, 35, 36).

DHZB Datenbank:
Um die Sicherheit von 3,0 Tesla MRT-Systemen zu Uberprifen durchsuchten
wir die Datenbank des DHZB nach Patienten mit KHK, die jeweils vor und nach

klinisch indizierter MRT eine Kklinisch indizierte Herzkatheteruntersuchung
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(HKU) mit Messung der CDS, sowie des PV bekommen hatten. Die HKU war
dabei als PTCA mit Stent-Implantation durchgefihrt worden um den
vorliegenden Grad der Stenose zu reduzieren. AnschlieBend war in einem
Zeitintervall von ca. 8 Wochen nach Stent-Implantation eine klinisch indizierte
MRT-Untersuchung durchgefuhrt worden. Die Indikationen fur die
Durchfihrung des MRT waren definiert wie folgt: Myokardischamie (12
Patienten), Koronarangiographie (13 Patienten), reduzierte linksventrikulare
Auswurffraktion (LVEF) (19 Patienten). Um den Einfluss der MRT-
Untersuchung abschatzen zu konnen, verglichen wir die Messungen der CDS-
Grade und der PV von vor dem MRT mit den Messungen einer zweiten HKU
nach dem MRT, die aufgrund von Wiederauftreten klinischer Symptome wie AP,
Dyspnoe oder erhohter kardialer Enzyme indiziert war. Im Vergleich mit
anderen Studien, bei denen ebenfalls wiederholte Messungen dieser
Parameter, jedoch ohne zwischenzeitliches MRT, durchgefuhrt worden waren,
konnte eine Aussage daruber getroffen werden, inwiefern das MRT
Auswirkungen auf die Restenosierung der Koronarien hat. Gemessen wurden
die Parameter (CDS, PV) fur alle Segmente der Koronargefal3e (Hauptstamm
(HS), LAD prox./med./dist., Diagonalast (D)1, D2, D3, RCX prox./med./dist.,
Ramus intermedius (RIM), Marginalast (M)1, M2, M3, RCA prox./med./dist.,
Ramus posterolateralis dexter (RDP), Posterolateralast (PLA), ACVB-RCA,
ACVB-M2). Diesbeziiglich soll unten stehende Abbildung einen Uberblick Uber

das koronare GefalRsystem des Herzens geben (sieh Abb.6)
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Abbildung 6: Darstellung der koronararteriellen Versorgung des Herzmuskels (3).

AuRerdem evaluierten wir das Auftreten kardialer Ereignisse.. Bei Patienten
wurde der letzte vorhandene medizinische Bericht des Patienten
herangezogen, um evil. wahrend des Follow-Ups aufgetretene kardiale
Ereignisse zu verzeichnen. Als kardiale Ereignisse wurden definiert:
Myokardialer Tod; Revaskularisation (PTCA oder ACVB); invasive Diagnostik
(ohne Intervention); Hospitalisierung.

FUr jeden Patienten wurde das uber die gesamte Zeitspanne betrachtet
schwerwiegendste kardiale Ereignis betrachtet, da wir davon ausgehen, dass
bei Ausscheiden der Patienten aus dem Follow-Up bereits nach dem ersten
beliebigen kardialen Ereignis es zu einer Verzerrung zu besseren Ergebnissen

kommen wurde. Ein Patient, der wahrend des Follow-Ups wegen AP-
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Beschwerden hospitalisiert werden wurde, wirde somit bereits aus dem Follow-
Up ausscheiden, obwohl es sein konnte, dass es danach noch zu deutlich
schwerwiegenderern Ereignissen, wie bspw. einem MI, hatte kommen konnen.
Das Auftreten kardialer Ereignisse wurde schlieRlich ebenfalls nochmals mittels
einer Darstellung in Kaplan Meier Kurven verdeutlicht. Hierbei war in ,soft

events® und ,hard events” unterteilt worden (siehe Tab 9).

2.2 Studienpopulation:
Das Alter unserer Patienten (DHZB Datenbank) variierte zwischen 46 und 83
Jahren bei einem Durchschnittsalter von 68,27 + 9,2 Jahre. Die Mehrheit
(88,6%) der Patienten war mannlich (39 Manner, 5 Frauen) und der
durchschnittliche BMI betrug 27,6 + 3,9 kg/m?. Die KHK konnte nach der Anzahl
der betroffen koronararteriellen Hauptaste eingeteilt werden: 3 Patienten hatten
eine Ein-GefalR-KHK, 11 eine Zwei-GefalR-KHK und 30 eine Drei-Gefall-KHK.
Daruber hinaus wiesen 25 der Patienten bereits in der Vergangenheit einen Mi
und 1 Patient ein zerebrovaskulares Ereignis auf. Vorbehandelt wurde die KHK
in 26 Fallen mittels PTCA, in 4 Fallen mittels ACVB und in 1 Fall mit PTCA und
ACVB. 4 Patienten erhielten eine konservative Therapie und 9 Patienten waren
zuvor unbehandelt. Medikamentos behandelt wurden alle 44 Patienten mittels
OAK, 41 mit Statinen, 40 mit Beta-Blockern, 21 mit Diuretika, 10 mit Calcium-
Antagonisten und 1 mit Nitraten. Als Risikofaktoren wurden Nikotinkonsum,
Hyperlipoproteinamie, Hypertonus, Diabetes und eine positive
Familienanamnese fur KHK betrachtet: 42 Patienten waren Hypertoniker, 40
hatten eine Hyperlipoproteinamie, 19 waren Raucher, 18 hatten Diabetes und
5 Patienten hatten eine positive Familienanamnese fur KHK. Darutber hinaus

wiesen 12 Patienten eine PAVK auf (1 x A. carotis, 9 x untere Beinarterien, 2 x
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A. carotis und untere Beinarterien zusammen). Die Patientencharakteristika

finden sich im Folgenden Ubersichtlich dargestellt (siehe Tab. 1).

Patienten-Charakteristika

Alle Patienten (n=44)

Alter 68,27 +9,2

Miénnlich 39 (79,6%)

BMI 27,6 £3,9

Vorangeganger MI 25 (51%)

Vorangegangenes zerebrovask. Ereignis 1(2.3%)
Risikofaktoren

Anzahl an Risikofaktoren 348+1,2

Raucher 19 (43,2%)

Hyperlipoproteindmie 40 (90,9%)

Hypertonus 42 (95,5%)

Diabetes mellitus

18 (40,9%)

Pos. Familienanamnese 5(11,4%)
Medikamentose Behandlung
Orale Antikoagulantien 44 (100%)
Statine 41 (93,2%)
Calcium-Antagonisten 10 (22,7%)
Beta-Blocker 40 (90,9%)
Diuretika 21 (47,7%)
Nitrate 1(2,3%)
ACE-Hemmer 41 (93,2%)
KHK
1-Gefa3-KHK 3 (6,8%)
2-GefaB3-KHK 11 (25,0%)
3-GefaBB-KHK 30 (68,2%)
Bisherige Behandlung der KHK
Keine Therapie 9 (20,5%)
Konservativ 4 (9,1%)
PTCA 26 (59,1%)
ACVB 4 (9,1%)
PTCA + ACVB 1(2,3%)
PAVK Lokalisation
Unbekannt 32 (72,7%)
A. carotis 1(2,3%)
A. thoracalis 9 (20,5%)
A. abdominalis 0 (0%)
A. renalis 0 (0%)
Untere Beinarterien 0 (0%)
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Bisherige Behandlung der PAVK
Unbekannt 1(2,3%)
Konservativ 38 (86,4%)
PTCA 0 (0%)
Bypass 2 (4,5%)
TEA 0 (0%)
Amputation 3 (6,8%)

Tabelle 1: Patienten-Charakteristika.

Bei allen in die Studie eingeschlossenen Patienten wurde eine PTCA mit Stent-
Implantation durchgefluhrt. Die kleinste Anzahl an Stents, die einem Patienten
implantiert worden war, war 1 und die hochste 6. Das am haufigsten betroffene
Gefal® war die RCA, gefolgt von der LAD und dem RCX. Der am haufigsten
verwendete Stent-Typ war ein Taxus-Stent, gefolgt von Promus- und Liberte-
Stents. Bei 23 Patienten wurde ein DES und bei 21 ein BMS implantiert. Der
kleinste implantierte Stent war 2,0 mm und der grof3te Stent war 4,0 mm grof3.
Alle Stent-Charakteristika finden sich im Folgenden nochmals ausfuhrlicher

dargestellt (siehe Tab. 2).

Stent-Charakteristika Patienten (n=44)
Betroffenen Koronararterien

HS 2 (4,5%)

LAD 16 (36,4%)

D1 3 (6,8%)

D2 2 (4,5%)

D3 0 (0%)

RCX 11 (25%)

RIM 1(2,3%)

M1 1(2,3%)

M2 2 (4,5%)

M3 0 (0%)

RCA 24 (54,5%)

RDP (RCA) 0 (0%)

PLA (RCA) 2 (4,5%)

ACVB-RCA 1(2,3%)
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ACVB M2 1(2,3%)
Anzahl intervenierter Koronararterien
1 24 (54,5%)
2 18 (40,9%)
3 1(2,3%)
4 1(2,3%)
Anzahl Stents/PTCA pro Patient
1 19 (43,2%)
2 11 (25,0%)
3 11 (25,0%)
4 2 (4,5%)
6 1(2,3%)
Verwendeter Stent
Taxus 10 (22,7%)
Promus 10 (22,7%)
Yukon 2 (4,5%)
Vision 2 (4,5%)
Xience 2 (4,5%)
Xtent 1(2,3%)
Liberte 7 (15,9%)
Coroflex blue 4(9,1%)
Resolute 1(2,3%)
Genous 1(2,3%)
Taxus + Promus 2 (4,5%)
Taxus + Liberte 1(2,3%)
Taxus + Catania 1(2,3%)
Stent-Typ
BMS 21 (47,7%)
DES 23 (52,3%)
Stent-Grofle in mm
2 2 (4,5%)
2,25 11 (25%)
2,5 24 (54,5%)
2,75 7 (15,9%)
3 32 (72,7%)
3,25 0 (0%)
3,5 11 (25%)
4 1(2,3%)
Stent-Linge in mm
8 6
12 15
13 2
14 1
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16 1
18 9
19 1
20 12
23 4
24 8
25 3
28 9
32 12
38 4
60 1

Tabelle 2: Stent Charakteristika

Alle MRT-Untersuchungen wurden mithilfe eines 3,0 Tesla multi-transmit
clinical MR-Systems (Ingenia, Philips Healthcare, Best, Niederlande)
durchgefuhrt. Bilder wurden unter Verwendung eines Multi-Element-Empfangs-
Spulen-Arrays gewonnen, bestehend aus einem vorderen Teil auf der Brust des
Patienten und einem hinteren Teil, welcher unterhalb der Auflage des Patienten
befestigt worden ist. Eine variable Anzahl von bis zu 32 Elementen wurde dabei
verwendet, wobei die Auswahl der Anzahl der Spulenelemente automatisch
durch die MR-Software bestimmt wurde. Das Zeitintervall zwischen Stent-
Implantation (1. HKU) und MRT-Untersuchung war 1 bis 61 Tage und betrug im
Durchschnitt 19,42 + 21,2 Tage. Das Zeitintervall zwischen MRT und 2. HKU
war 2 bis 1369 Tage und betrug im Durchschnitt 238,0 + 299,6 Tage. Das MRT
wurde in 31 Fallen als kardiales MRT durchgefuhrt und dauerte durchschnittlich
65,61 £ 31,0 min. Wahrend der Untersuchungen wurden folgende Parameter
erhoben: Die LVEF in Ruhe betrug 53,0 + 10,3%, das LV-EDV war 154,6 £ 47,2
ml, das LV-ESV war 76,7 + 34,9 ml, der LVEDD basal gemessen war 50,9 + 6,1
mm, die EDWT an der lateralen Wand war 8,9 + 1,6 mm und die EDWT am
Septum war 10,9 £ 2,1 mm. Alle MRT-Charakteristika finden sich im Folgenden

nochmals Ubersichtlich dargestellt (siehe Tab. 3)
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MRT-Charakteristika Alle Patienten (n=44)
MRT-Indikation

Myokardiale Ischdmie 12 (27,3%)
Angiographie 13 (29,5%)
Reduzierte LV-EF 19 (43,2%)

MRT-Untersuchung
Kardial (Dobutamin) 4 (9,1%)
Kardial (Adenosin) 8 (18,2%)
Kardial (Belastung) 19 (43,2%)
Becken/Bein-Arterien 11 (25%)
Aorta 2 (4,5%)
Linge der MRT Untersuchung (min) 65,61 + 31,0
Tage zw. 1. HKU und MRT 19,42+ 21,2
Tage zwischen MRT und 2. HKU 218,6 +£307,3
Tage zw. 1. und 2. HKU 238,0 £299.,6
LVEF bei Ruhe in % 53,0+ 10,3
LV EDV in ml 154,6 £47,2
LV ESV in ml 76,7 + 34,9
LVEDD basal in mm 50,9 +6,1
EDWT Aufienwand in mm 8,9=+1,6
EDWT Septum in mm 10,9 +£2,1

Tabelle 3: MRT-Charakteristika

2.3Ein- und Ausschlusskriterien

2.3.1 Aktuelle Literatur:
Bei den einbezogenen Publikationen sollte es sich um Studien (in-vivo oder in-
vitro) handeln, die die Sicherheit von MRT-Untersuchungen untersuchten. Im
Fall der in-vivo Studien sollte das MRT innerhalb von 8 Wochen nach Stent-
Implantation durchgeflhrt worden und zeitlich definiert sein. Case Reports
wurden nicht berlcksichtigt. Des Weiteren sollten die Publikationen in

deutscher oder englischer Sprache verfasst worden sein.
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DHZB Datenbank:

Die Datenbank des DHZB durchsuchten wir nach Patienten mit KHK, die
zwischen 2006 und 2011 i.R. einer PTCA mittel Stent-Implantation behandelt
worden waren. AulRerdem sollten die Patienten binnen ca. 8 Wochen nach
Stent-Implantation mittels MRT untersucht worden sein (n=206) und dabei
deren Stenosegrad als CDS in %, sowie deren PV in mm? mittels Quantitativer

Coronaranalyse (QCA) vor und nach MRT gemessen worden sein (n=44).

2.4 Statistische Analyse

241

24.2

Aktuelle Literatur:

Um die Anzahl der Restenosen und Stent-Thrombosen zwischen MRT-Gruppe
und Kontroll-Gruppe auf statistisch signifikante Unterschiede hin Uberprufen zu
konnen, fuhrten wir einen Kruskal Wallis Test fur unabhangige Stichproben
durch. Dabei wurde ein p-Wert von < 0,05 als statistisch signifikant angesehen.
Alle statistischen Analysen wurden mithilfe von IBM SPSS Version 25 fur MAC

durchgefuhrt.

DHZB Datenbank:

Bezlglich der Daten des DHZB gilt: Alle Daten, wenn nicht anders angegeben,
sind als Durchschnitt + Standardabweichung angegeben. Fur die statistische
Auswertung wurde, aufgrund des Vorliegens keiner Normalverteilung, ein
Wilcoxon Test durchgefuhrt, um sowohl die CDS als auch die PV, jeweils vor
und nach MRT zu vergleichen. Das Vorliegen einer Normalverteilung wurde
mithilfe des Kolmogorov-Smirnov-Tests uberpruft. Die Korrelation zwischen

CDS und PV jeweils vor und nach MRT wurde mithilfe der Spearman-
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Korrelation getestet. Aufgrund des multiplen Testens, wurde ein p-Wert von <
0,025 (Bonferroni Korrektur) als statistisch signifikant angesehen. Alle
statistischen Analysen wurden mithilfe von IBM SPSS Version 25 fur MAC

durchgefuhrt.
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3. Ergebnisse

3.1Suchergebnisse der MEDLINE-Recherche (PubMed):
Die PubMed-Suche erzielte 83 Treffer. Unter Einbeziehung der Ein- und
Ausschlusskriterien, sowie nach kritischer Betrachtung, konnten 63 Studien
ausgeschlossen werden. 2 Studien wurden ausgeschlossen, weil sie weder in
deutscher noch englischer Sprache verfasst worden waren (37, 38) und 2
weitere die ihr thematisches Augenmerk nicht auf die Sicherheit von Koronar-
Stents legten (39, 40). Des Weiteren wurden nochmals 2 weitere Studien
ausgeschlossen, die bei MEDLINE indiziert waren (41, 42). Aul3erdem wurden
3 Studien zusatzlich eingeschlossen, die sich ebenfalls mit MRT-Sicherheit
beschaftigten und u.A. auch speziell auf Koronar-Stents eingingen (20, 35, 36).
Somit wurden insgesamt 17 Studien eingeschlossen (18, 20-33, 35, 36). Das
Vorgehen bei der Literaturrecherche soll in der unten stehenden Grafik

nochmals verdeutlicht werden (siehe Abb. 7)

PubMed Suche (n=83)

» Studien, die thematisch nicht
passten (n=63)

* « Studien, die fir MEDLINE indiziert

waren (n=2)

« » Zusatzlich identifizierte Studien
v (n=3)

Beschaffung des
Volltextes (n=21)

» Studien, deren Hauptfokus keine
Koronarstents waren (n=2)

» Studien, die weder in deutsch noch

l in englisch geschrieben wurden

Einbezogene Studien (n=2)
(n=17)

Abbildung 7: Grafische Darstellung des Durchsuchungsprozesses der Datenbank MEDLINE (PubMed)

(1).
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3.2 Studiencharaktieristika:
Die eingeschlossenen Studien lieRen sich in 10 in-vivo ((18, 23-31), 4 in vitro
Studien (21, 22, 32, 33), einen Konsensus-Artikel (20), ein Statement der AHA (36)
und eine Leitlinie der DGK (35) einteilen. Bezuglich der in-vivo Studien gab es
insofern Unterschiede, dass sich einige mit Patienten mit akuten kardialen Events
beschaftigen (18, 23-25, 30, 31), wohingegen sich anderen mit Patienten mit
stabiler KHK beschaftigen (26-29). Stabile KHK wurde definiert als das Vorliegen
einer pos. Familienanamnese fur MI, eines ACS oder einer totalen Okklusion einer
Koronararterie. Ein akutes kardiales Event wurde definiert als akuter Ml, der mithilfe
eines Stents versorgt worden war. Die Unterteilung der gefundenen Studien ist in

folgender Ubersicht nochmals dargestellt (siehe Abb. 9).

Studien (n=17) |

v

| Konsensus Artikel | In-vitro (n=4) In-vivo (n=10)
v
| AHA Statement |
v
| DGK Leitlinie |
| Akutes kardiales Ereignis (n=6) | | Stabile KHK (n=4)

Abbildung 8: Unterteilung der gefundenen Studien (1).

Das Studiendesign betreffend waren 4 (25-27, 31) der in vivo Studien prospektiv
und 6 Studien (18, 23, 24, 28-30) retrospektiv gestaltet. Bei fast allen Studien

handelte es sich um single center Studien (18, 24-31), mit Ausnahme der Studie
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von Curtis et al. (23), die als Teil einer U.S. Food and Drug Administration (FDA)
multi-center Studie durchgefihrt worden war. Die Studien wurden bei
unterschiedlichen Feldstarken durchgefuhrt. Es kamen 1,5 Tesla und 3,0 Tesla
MRT-Systeme zum Einsatz. Wahrend 10 Studien mit 1,5 Tesla MRTs durchgefuhrt
wurden ((18, 21-25, 27-30, 35), wurden 3 Studien mit 3,0 Tesla MRTs (31-33) und
1 Studie sowohl mit 1,5 als auch mit 3,0 Tesla durchgefuhrt (26). Die GroRe der
Studienpopulation hatte eine Spanne von 25 (26) bis 407 Teilnehmern (24). Einige
der einbezogenen Studien bildeten innerhalb ihrer Studienpopulation eine MRT-
und eine Kontroll-Gruppe (18, 24, 25, 30). Das Patientenalter bewegte sich
zwischen 42 (23) und 79 Jahren (29), dabei war das niedrigste Durchschnittsalter
bei 53 + 11 Jahren (23) und das hochste bei 67 + 12 Jahren (29) zu finden. Das
mannliche Geschlecht war mit Ausnahme der Studie von Porto et al. (27), in der
keine Geschlechtszugehorigkeit angegeben war, in allen Studien Uberreprasentiert
(18, 23-26, 28-31, 33). Bzgl. des Stent-Typs untersuchten 7 Studien sowohl BMS
als auch DES (23, 24, 26-28, 30, 31), 3 Studien untersuchten nur BMS (18, 21, 22),
1 Studie untersuchte nur DES (32) und in 3 Studien wurde der Stent-Typ nicht
naher beschrieben (25, 29, 33). Das Datum der MRT-Untersuchung war mit
Ausnahme von einer Studie (25) innerhalb von 8 Wochen nach Stent-Implantation
angesiedelt. Aufgrund der gro3en Spanne von 1 bis 501 Tagen zwischen Stent-
Implantation und MRT-Untersuchung kann nicht genau gesagt werden wann und
bei wie vielen Patienten das MRT innerhalb von 8 Wochen durchgefuhrt worden
war (25). 2 Studien (26, 28) untersuchten dartber hinaus eine Gruppe, deren MRT-
Untersuchung spater als 8 Wochen nach Stent-Implantation durchgefuhrt worden
war. Des Weiteren betrachteten alle in-vivo Studien Follow-Up Perioden
unterschiedlicher Zeitspannen, wahrend derer das Auftreten kardialer Ereignisse

registriert wurde (18, 23-31). Der Konsensus-Artikel beschaftigte sich mit MRT-
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Sicherheit im Allgemeinen und nahm in Unterpunkt 4.4 speziell Bezug auf

Koronarstents (20).

3.3 Studienergebnisse

3.3.1

In-vivo Studien:

Bei den in-vivo Studien (18, 23-31, 39) gab es solche, die Patienten mit stabiler
KHK untersuchten (26-29) und solche, die sich mit Patienten mit akutem
kardialem Event (18, 23-26, 30, 31) beschaftigten. Eine Studie schloss sowohl
Patienten mit stabiler KHK als auch mit akutem kardialem Event ein (26). Da
einige der Patienten sowohl in einer akuten als auch chronischen Phase eine
MRT-Untersuchung bekamen, werden sie im Folgenden als 2 verschiedene
Patienten behandelt (26). Dadurch stieg die Studienpopulationsgrof3e von 25
auf 36 Patienten (26). Alle Studien zusammenfassend, die sich mit Patienten
mit stabiler KHK beschaftigten (n=4) ergab sich eine gesamte
Studienpopulation von 204 Patienten (26-29). Mit Ausnahme einer Studie (26),
bei der sowohl 1,5 als auch 3,0 Tesla MRT-Systeme zum Einsatz kamen,
nutzten alle Studien 1,5 Tesla MRTs (27-29). In allen Studien war das
Zeitintervall zwischen Stent-Implantation und MRT-Untersuchung < 8 Wochen
(18, 23-25, 27-31) gehalten worden. In 2 Studien gab es jedoch zusatzliche
Gruppen, in denen eine MRT-Untersuchung auch nach 8 Wochen stattfand (26,
28). Die Studien von Porto et al. (27), sowie fur manche Patienten in der Studie
von Nijveldt et al. (26) war das MRT sogar sehr fruh (< 1 Woche) nach Stent-
Implantation durchgefuhrt worden. Generell untersuchten alle Studien (18, 23-
28, 30, 31) sowohl BMS als auch DES. In der Studie von Gerber et al. (29) war

jedoch nicht beschrieben welcher Stent-Typ verwendet worden war. Bzgl. der
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Dauer der Follow-Up Periode gab es groRe Unterschiede zwischen den
Studien. Die sich wahrend des Follow-Ups ereigneten kardialen Ereignisse sind
im Folgenden aufgelistet: 4 Tode nicht kardialer Ursache, 4 Restenosen, 1
Stent-Thrombose, die zu einem MI fuhrte, 4 PTCA/Revaskularisierungen und 4
ACS (1). ,De-nova lesions®, wie in der Studie von Kaya et al. (28) beschrieben,
wurden hier als ACS gelistet (1). Die im folgenden dargestellte Tabelle soll
einen Uberblick tiber die Studien geben, die sich mit Patienten mit stabiler KHK

beschaftigten (siehe Tab. 4).
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Die Studien, die sich mit Patienten mit akuten kardialen Ereignissen
beschaftigten, betreffend (n=7), ergab sich eine Studienpopulationsgrofe von
1070 Patienten. 537 Patienten davon befanden sich in Kontrollgruppen, die
keine MRT-Untersuchung bekamen (18, 23-26, 30, 31). 2 Studien waren bei 3,0
Tesla durchgefuhrt worden (26, 31). Alle anderen waren bei 1,5 Tesla
durchgefuhrt worden (18, 23-25, 30). Wahrend 5 Studien sowohl BMS als auch
DES untersuchten (23, 24, 26, 30, 31) beschaftigte sich 1 Studie mit BMS,
wobei bei 7 implantierten Stents der Stent-Typ nicht bekannt war (18) und bei
einer weiteren Studie waren keine Angaben Uber den vorliegenden Stent-Typ
gemacht worden (25). Mit Ausnahme dieser Studie (25), deren Zeitintervall
zwischen Stent-Implantation und MRT zwischen 1 und 501 Tagen lag, gab es
eine weitere Studie, bei der ein Teil der Studienpopulation ein Zeitintervall von
125 £ 23 Tagen zwischen Stent-Implantation und MRT-Untersuchung aufwies
(26), was somit nicht innerhalb der 8 Wochen nach Stent-Implantation lag. Bei
allen anderen Studien betrug das Zeitintervall sogar < 14 Tage (18, 23, 24, 30,
31). Mit Ausnahme von 3 Studien hatten alle anderen Kontroll-Gruppen
gebildet, bei denen keine MRT-Untersuchung durchgefuhrt worden war (18, 24,
25, 30). Die 3 Ausnahmen waren die Studien von Jehl et al. (31), Curtis et al.
(23) und Nijveldt et al (26). Die kardialen Ereignisse der MRT-Gruppe (n=533),
die sich wahren des Follow-Ups ereigneten sind im Folgenden genannt: 1 Tod,
12 Restenosen, 1 Stent-Thrombose, 9 PTCA/Revaskularisierungen, 2 Ml, 1 AP-
Symptomatik, 1 ACS (erhohte kardiale Enzyme), 1 Herzinsuffizienz und 1
Schlaganfall (1). Dem gegenuber stehen die kardialen Events, die sich in den
Kontrollgruppen ereigneten (n=537): 15 Tode, 9 Restenosen, 2 Stent-
Thrombosen, 45 PTCA/Revaskularisierungen, 11 Ml, 6 ACS, 1 Herzinsuffizienz

(1). Die Einzelheiten der Studien, die sich mit Patienten mit akuten kardialen
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Events beschaftigten, sind nochmals zusammenfassend dargestellt (siehe Tab.
5). Die Studie von Nijveldt et al. findet sich dagegen in Tab. 4, da sie ebenfalls

Patienten mit stabiler KHK betrachtet (26).
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Vergleicht man die Gesamtheit der MRT- mit der Gesamtheit der Kontroll-
Gruppen bzgl. der Anzahl an Restenosen so lie3en sich keine signifikanten
Unterschiede zwischen den beiden Gruppen finden (p = 0,268) (1). Die absolute
Anzahl an Restenosen war in der MRT-Gruppe hoher (12 vs. 9) (1). Im Hinblick
auf die Anzahl der Stent-Thrombosen lielRen sich ebenfalls keine signifikanten
Unterschiede zwischen MRT- und Kontrollgruppe finden (p = 0,148) (1). Die
absolute Anzahl der Stent-Thrombosen war hoher in der Kontroll-Gruppe (1 vs.
2) (1). Alle kardialen Events zusammen betrachtend liel3en sich signifikante
Unterschiede erkennen (p = 0,014), wobei die Zahl kardialer Ereignisse jedoch
in der Kontrollgruppe groflder war (89 vs. 29) (1).

Die Grol3e der beiden Studienpopulationen war nahezu identisch (533 vs. 537)
(1). Die folgende Tabelle fasst die Gesamtheit der kardialen Ereignisse

nochmals ubersichtlich zusammen (siehe Tab. 6).

Kardiales Ereignis MRT-Gruppe (n=533) Kontroll-Gruppe (n=537)
Tod 1 15
Restenose 12 9
Stent-Thrombose 1 2
PTCA/Revaskularisierung 9 45
Ml 2 11
AP 1 k.A.
ACS 1 6
Herzinsuffizienz 1 1
Schlaganfall 1 k.A.
Total 29 89

Tabelle 6: Auflistung der kardialen Ereignisse im Vergleich zwischen MRT- und Kontrollgruppe (1).

3.3.2 IN VITRO STUDIEN:
Die identifizierten in-vitro Studien (n=4) zeigten keinen oder nur einen geringen
Einfluss des MRT auf die Re-Okklusionsraten von Gefallen nach Stent-

Implantation (21, 22, 32, 33). Die Studien untersuchten die Auswirkung des
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Ferromagnetismus auf eine mogliche Erhitzung oder Dislokation der Stents,
sowie Translations- und Rotationskrafte (21, 22, 32, 33).

In der Studie von Hug et al. wurden 19 Stents verschiedener Grol3e, Lange und
Materials untersucht (22). Die Stents wurden mittels PTCA aufgespannt und
mithilfe von Faden in einem 1,5 Tesla MRT-System fixiert (22). Anschlie3end
wurde eine Nadel als Vergleichsobjekt zu dem Stent im MRT platziert, mit deren
Hilfe es moglich war den Deflektionswinkel und die Deviation mithilfe eines
Winkelmessers und eines millimeterskalierten Papiers zu bestimmen (22). 2
Stents zeigten sich ferromagnetisch unbeeinflusst (22). Die anderen Stents
wurden leicht deflektiert (1-3 Grad), wohingegen die Nadel als Vergleichsobjekt
um 80 Grad deflektiert worden war (22). Eine mogliche Materialerhitzung wurde
versucht zu erfassen, indem man die Stents in einen Joghurt mit
Raumtemperatur gab (22). Fur ein Zeitintervall von 30 Minuten wurde die
Temperatur mittels einer kalibrierten fiberoptischen Temperatursonde
gemessen, jedoch zeigte sich keine Materialerhitzung (22).

Sommer et al. untersuchten in ihrer Studie 53 metallische Implantate in einem
3,0 Tesla MRT-System (33). Dabei handelte es sich bei 19 um koronararterielle
Stents (33). Mithilfe des Faden-Tests (wie oben) wurden die translationalen
Krafte am Punkt der gro3ten Deflektion gemessen (33). Der Deflektionswinkel
aller 19 Stents lag zwischen 0 und 15 Grad (33). Dies implizierte, dass die
translationalen Krafte geringer als die Gravitationskrafte waren (33). Um die
Rotationskrafte ebenfalls messen zu konnen wurden die Stents auf einer glatten
Plastikoberflache mit einem Winkelmesser im Zentrum des magnetischen Felds
des MRTs platziert (33). Daraufhin wurde die Rotation der Stents analysiert,

sowie die Rotationskrafte auf einer Skala von GO (keine Rotationskrafte) bis G4

44



C. D. Schenk

(starke Rotationskrafte) durch 2 Untersucher evaluiert (33). Es konnten
keinerlei Rotationskrafte detektiert werden (33).

Shellock et al. untersuchten in ihrer Studie von 1999 10 Stents in einem 1,5
Tesla MRT-System auf ihrer Sicherheit (21). Ziel der Studie war es die
Interaktionen der Stents mit dem magnetischen Feld, die Implantat-Erhitzung
und die Bildgebungsartefakte zu untersuchen (21). Die Translationskrafte
wurden auch hier untersucht, indem die Stents in der Mitte des MRTs an einem
Faden aufgespannt wurden und indem der Deflektionswinkel durch einen
Winkelmesser abgelesen werden konnte (21). Der Deflektionswinkel wurde 3
Mal gemessen und der Durchschnitt der Messungen ermittelt (21). Um die
Rotation zu bestimmen wurden die Stents auch hier auf einer glatten
Plastikoberflache mit Millimeterskalierung platziert und die Rotation beobachtet
(21). Es konnten keine Interaktionen mit dem magnetischen Feld beobachtet
werden (21). Der Deflektionswinkel betrug bei allen Stents 0 Grad (21). Eine
Rotation wurde ebenfalls nicht verzeichnet (21). Die Implantaterhitzung wurde
gemessen indem die Stents in einen mit physiologischer NaCl-Losung gefullten
Plastik-Kontainer gegeben und an einem Acrylrahmen fixiert wurden (21). Eine
Temperatursonde wurde verwendet um eine Erhitzung der Stents zu messen
(21). Die maximale Implantaterhitzung betrug zwischen 0,1 und 0,3 Grad (21).
AuRerdem wurde die Entstehung von Bildgebungs-Artefakten untersucht,
indem eine MRT-Untersuchung durchgefuhrt wurde, wahrend der Stent im
Zentrum des MRTs in einem mit destilliertem Wasser gefullten Plastik-
Kontainer platziert wurde (21). Die entstandenen Artefakte waren im Vergleich
zu Grole und Form der Stents nicht bedeutsam (21).

In einer weiteren Studie von 2005 untersuchten Shellock et al. den Einfluss der

Translations- und Rotationskrafte eines 3,0 Tesla MRT-Systems auf 3 DES
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desselben Typs (32). Um die wirkende Translationskraft zu bestimmen wurden
die Stents in einem Testapparat mit Winkelmesser mithilfe eines Fadens fixiert
und anschlieBend 3 Mal der Deflektionswinkel bestimmt aus diesen Werten
dann der Mittelwert gebildet wurde (32). Um die Rotationskraft zu messen
wurden die Stents wieder auf einer glatten Plastikoberflache mit
Millimeterskalierung platziert (32). Das entstehende Drehmoment wurde auf
einer Skala von O (keine Rotationskraft) bis +4 (sehr starke Rotationskraft)
bewertet (32). Der Deflektionswinkel betrug bei allen Stents 4 Grad (32). Es
kam zu keiner Rotation (32). Die Implantaterhitzung wurde gemessen, indem
der Stent in einem Plastikkorper platziert wurde, der nach menschlichem Vorbild
modelliert und mit einem Geliermittel in wassriger Losung mit 0,12 % NaCl
gefullt worden war (32). Der Stent wurde darin so platziert, dass es der
Lokalisation im menschlichen Korper moglichst nahekam (32). Eine
Temperaturmesssonde registrierte potentielle Implantaterhitzungen (32). Die 2
Messsonden wurden jeweils an den Enden der Stents platziert und der hochste
gemessene Temperaturunterschied betrug 0,5 Grad Celsius (32). Die
Ergebnisse der 4 in-vitro Studien sind im Folgenden dargestellt (siehe Tab. 7)

(21, 22, 32, 33).
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Ein Beispiel fur durch Stents hervorgerufene Artefakte in der MRT-Bildgebung soll

durch folgende Abbildung verdeutlicht werden (siehe Abb. 10).

Abbildung 9: Beispiel fir durch Stents verursachte Artefakte in der MR-Bildgebung. /In der oberen Reihe zeigt
die kardiale MR-Bildgebung einen Patienten nach Stent-Implantation im Bereich der LAD (der weil3e Pfeil zeigt
das Stent-Artefakt. Abbildung A zeigt die Cine-Bildgebung wéhrend der End-Diastole und Abbildung B zeigt
die End-Systole. Abbildung C zeigt eine Stress-Perfusions-Untersuchung mit Detektion einer
Perfusionsstérung (Griine Pfeile) und Abbildung D zeigt eine myokardiale Fibrose nach Gadolinium
Kontrastmittel-Gabe (rote Pfeile). In der unteren Reihe ist die Bildgebung eines Patienten ohne Stent-
Implantation wéhrend der End-Diastole (Abbildung E) und der End-Systole (Abbildung F) dargestellt. Abbildung
G zeigt eine normale Stress-Perfusions-Untersuchung und Abbildung H zeigt eine spéte Phase nach

Kontrastmittel-Gabe bei der eine myokardiale Fibrose ausgeschlossen werden konnte (1).

3.4DHZB Datenbank:
Aus der Evaluation der HKU vor MRT-Untersuchung ergab sich als
Mittelwert/Median aller Stenosen aller Patienten eine CDS von 14,03 + 5,99% /
14,13 (IQR: 9,63 - 18,75). Das Zeitintervall zwischen dieser und der 2. HKU betrug
238,0 £ 299,6 Tage (Zeitspanne: 2 - 1369 Tage). Danach betrug der Grad der CDS
28,45+ 19,36 % / 24.0 % (IQR: 14,5 — 35,0). Folglich verschlechterte sich die CDS
in diesem Zeitraum um +14,42 % / +9,87 %. Eine Prufung auf Signifikanz mittels

Wilcoxon-Tests zeigte einen signifikanten Unterschied zwischen den CDS-
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Messungen der 1. und 2. HKU (p < 0,001). Die Veranderungen im Einzelnen sind

nochmals detaillierter in Abb. 10 und die Korrelation zwischen den Stenosen vor

und nach MRT in Abb. 11 dargestellt.

100%

80%

60%

40%

20%

0%

p <0,001

o]
o]

CDS vor MRT (Mittelwert) CDS nach MRT (Mittelwert)

Abbildung 10: Box-Plot Diagramm zur Veranschaulichung der CDS vor MRT im Vergleich zu nach dem

MRT. Es zeigt sich eine Vergréerung der CDS um +14,42% (Mittelwert).

CDS vor MRT (Median)

40%

30%

20%

10%

0%

Korrelation zwischen CDS vor und nach MRT

20% 40% 60% 80% 100%

CDS nach MRT (Median)

R? Linear

0,089

Abbildung 11: Streu-/Punktdiagramm zur Veranschaulichung der Korrelation zwischen CDS vor MRT mit
CDS nach MRT. Anhand der eingezeichneten linearen Funktion I&sst sich erkennen, dass im Durchschnitt
die CDS-Werte nach dem MRT im Vergleich zu vor dem MRT gestiegen sind.
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Des Weiteren wurde auch das PV der Stenosen jeweils vor und nach MRT
gemessen und ebenso verglichen. Der Mittelwert/Median aller PV aller
Patienten vor MRT betrug 17,12 + 60,80 mm?3/ 2,8 (IQR: 0,74 - 7,66) mm3. Das
PV nach MRT betrug 11,75 + 18,85 mm?®/ 5,1 (IQR: 1,16 - 13,87) mm?3. Folglich
betrug der Unterschied zwischen dem PV vor und dem nach MRT — 5,37 mm?3
/ + 2,3 mm3. Das Durchschnittsvolumen war bei der zweiten Messung somit
sogar geringer als zuvor, wahrend der Median des PV groRer war. Eine Prifung
auf Signifikanz mittels Wilcoxon-Tests zeigte keinen signifikanten Unterschied
zwischen den PV vor und nach MRT (p=0,230). Die Veranderungen der PV
zwischen vor und nach dem MRT sind nochmals detaillierter in Abbildung 12

und die Korrelation derselben in Abb. 13 dargestellit.

50mm3

13

p=0,113

40mm3

30mm3

20mm3

10mm3

Omm3

PV vor MRT (Median) PV nach MRT (Median)

Abbildung 12: Box-Plot Diagramm zur Veranschaulichung der PV vor MRT im Vergleich zu nach dem
MRT. Es zeigt sich eine VergréRerung der PV um + 2,3 mm?® (Median).
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Korrelation zwischen PV vor und nach MRT
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Abbildung 13: Streu-/Punktdiagramm zur Veranschaulichung der Korrelation zwischen PV vor MRT mit
PV nach MRT. Anhand der eingezeichneten linearen Funktion I&sst sich erkennen, dass im Median die
PV-Werte nach dem MRT im Vergleich zu vor dem MRT gestiegen sind.

Die Ergebnisse der QCA-Messungen der CDS und der PV vor und nach MRT,
sowie deren Signifikanz-Niveau sind untenstehend nochmal tabellarisch

zusammengefasst (siehe Tab. 8).

vor MRT nach MRT
CDS (%)
Mittelwert 14,03 £ 5,99 28,45 + 19,36 p < 0,001
Median 14,13 (9,63-18,75) | 24,0 (14,5-35,0) | p <0,001
PV (mm?)
Mittelwert 17,12 £ 60,80 11,75 £ 18,85 p = 0,230
Median 2,8 (0,74-7,66) 5,1(1,16-13,87) | p=0,113

Tabelle 8: Verdnderungen der CDS und PV zwischen vor und nach dem MRT.

Daruber hinaus pruften wir auch eine Korrelation zwischen der CDS und dem
PV vor und nach dem MRT. Dafur nutzten wir einen Spearman-Korrelationstest

und fanden eine starke Korrelation zwischen der CDS und dem PV vor dem
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MRT (Korrelationskoeffizient: 0,534; p=0,001) und eine mittlere zwischen der
CDS und dem PV nach MRT (Korrelationskoeffizient: 0,239; p=0,204). Diese

Korrelationen finden sich nochmals detaillierter dargestellt in Abb. 14 und 15.

Korrelation zwischen CDS vor MRT und PV vor MRT
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Abbildung 14: Streu-/Punktdiagramm zur Veranschaulichung der Korrelation zwischen CDS vor MRT
und PV vor MRT

Korrelation zwischen CDS nach MRT und PV nach MRT
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Abbildung 15: Streu-/Punktdiagramm zur Veranschaulichung der Korrelation zwischen CDS nach MRT
und PV nach MRT
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Bezuglich der kardialen Events wahrend des Follow-Ups war es uns madglich
Daten von 41 der 44 eingeschlossenen Patienten zu erhalten (93,2%). Die
anderen 3 Patienten konnten nicht eingeschlossenen werden, da es keinerlei
Dokumente Uber den Zeitraum nach dem MRT gab. 40 der 41
eingeschlossenen Patienten hatten wahrend der Follow-Up Periode ein
kardiales Ereignis. 15 ,hard-events” (8 Tode kardiovaskularer Ursache
(19,5%), 2 Tode anderer Ursache (4,9%), 5 Ml (12,2%)), und 25 ,soft-events®
(18 HKU inklusive PTCA (43,9%), 5 HKU exklusive PTCA (12,2%), 2 ACVB
(4,9%)) ereigneten sich. 1 Patient hatte kein Ereignis (2,4%) und 3 weitere
wurden fur das Follow-Up verloren. Im Falle, dass die Todesursache unklar war,
wurde ein kardiovaskularer Tod angenommen. Die beiden anderen 2 Patienten
starben an Amyotropher Lateralsklerose und in Folge eines Sturzes. Die sich

ereigneten kardialen Ereignisse, sind in Tab. 9 dargestellt.

Hard events
Tod (Kardiovaskular/Sonstige) 10 (8/2)
Myokardinfarkt 5
Soft events
HKU (PTCA/keine PTCA) 23 (18/5)
ACVB 2
Schlaganfall 0
Hospitalisierung infolge HRST/AP 0
Kein kardiales Ereigniss 1
Fehlende Patienten 3

Tabelle 9: Auflistung der sich wéhrend des Follow-Ups ereigneten kardialen Ereignisse, aufgeteilt in
Jhard-“ und ,soft-events“
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Ebenfalls finden sich die Uberlebensraten der inkludierten Patienten jeweils flr

,hard-“ und ,soft-events® in Abb. 16 und 17 dargestellt.

Auftreten von hard events in der Zeit nach der MRT-Untersuchung
I"1Uberlebensfunktion
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Abbildung 16: Kaplan Meier Kurve zur Darstellung des Auftretens von hard events wéhrend des
Follow-Ups. Mit ,Zensiert” sind diejenigen Patienten gekennzeichnet, bei denen das Follow-Up endete

ohne ein hard event erlitten zu haben.

Auftreten von soft events in der Zeit nach der MRT-Untersuchung
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Abbildung 17: Kaplan Meier Kurve zur Darstellung des Auftretens von soft events wéhrend des Follow-
Ups. Mit ,Zensiert“ sind digjenigen Patienten gekennzeichnet, bei denen das Follow-Up endete ohne

ein soft event erlitten zu haben.
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Das Durchschnittsalter der Patienten, die verstarben, war 72,2 + 7,74 Jahre
(Range: 58 - 86 Jahre). 7 Patienten, die verstarben, hatten eine Drei-Gefal3-
KHK (70%) und 3 hatten eine Zwei-Gefal3-KHK (30%), 6 waren Raucher (60%),
3 Nichtraucher (30%) und bei einem war der Raucherstatus unbekannt (10%).
Bei allen Patienten war eine Hyperlipoproteinamie (100%) und eine arterielle
Hypertonie (100%), bei 7 ein Diabetes mellitus (70%) und bei 1 eine auf
kardiovaskulare Herzkreislauferkrankungen positive (10%), bei 1 eine negative
(10%) und bei 8 eine unbekannte Familienanamnese vorbekannt gewesen.
Demzufolge Iasst sich feststellen, dass solche Patienten, die starben, eine hohe
Morbiditat aufwiesen. Folglich lasst sich vermuten, dass der Tod der in die
Studie inkludierten Patienten eher auf die hohe Morbiditat des
Patientenkollektivs, als durch die Durchfuhrung der MRT-Untersuchung

verursacht wurde.
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4. Diskussion

4.1 Hauptergebnisse:

Unsere Studie zeigte eine, die Sicherheit von MRT-Durchfuhrungen in der frihen

Phase nach Stent-Implantation (= binnen 8 Wochen) betreffende, heterogene

Datenlage. Insgesamt lassen sich aus den bis jetzt publizierten Daten (in-vivo und

in-vitro Studien), sowie aus der Analyse der eigenen Daten folgende Ruckschlisse

ziehen:

e Eine hohe MRT-Sicherheit fur die Durchfuhrung von MRT-Untersuchungen
nach Stent-Implantation sowohl bei Patienten mit stabiler KHK als auch bei
Patienten mit akutem kardialem Ereignis.

e Keine signifikant hohere Rate an Restenosen oder Stent-Thrombosen zwischen
MRT- und Kontroll-Gruppe.

e In der Kontrollgruppe zeigte sich eine signifikant hohere Anzahl kardialer
Events, was gegen einen negativen Einfluss des MRTs auf die Sicherheit
spricht.

e Keine signifikante Erhdhung der CDS durch die Durchfihrung eines MRTs in
der fruhen Phase (<8 Wochen) nach Stent-Implantation im Vergleich zur
Referenz-Literatur.

e Geringere PV nach MRT-Untersuchung im Vergleich zur Referenz-Literatur.

e Erhohte Inzidenz kardialer Ereignisse unserer Patienten im Vergleich zur
Referenz-Literatur, die jedoch durch die hohere Morbiditat, das Risikoprofil,
sowie die unterschiedliche Dauer der Follow-Up Perioden hervorgerufen sein

konnte.
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Die gefundenen Ergebnisse unterstutzen die Leitlinien der DGK (35), die sich
mit der Sicherheit von MRT-Untersuchungen bei Patienten mit bereits chronisch
implantierten Stents beschaftigen. Die Leitlinien beschreiben ebenfalls die
Sicherheit fur MRT-Untersuchungen kurz nach Stent-Implantation, jedoch ist
die Datensituation generell nicht so klar wie fur in der Leitlinie erwahnte
chronisch implantierte Stents (35). Daruber hinaus findet eine Fall-Studie
Erwahnung, welche die Dislokation eines 3,5 x 8 mm Cypher-Stents beschreibt,
der 14 Tage vor der Durchfuhrung eines Kopf-MRTs in die linke Koronararterie
implantiert worden war (43). Vor allem die Tatsache, dass sich die Leitlinien
speziell auf ,non-eluting® Stents (= BMS) beziehen, zeigt dass weiterer
Klarungsbedarf besteht (35). Aufgrund der zytostatischen Beschichtung der
DES dauert es langer bis die Endothelialisierung der Stents abgeschlossen ist
als dies bei BMS der Fall ist (44). Die langer andauernde Endothelialisierung
und die damit einhergehende langere Dauer, in der der Stent in direktem
Kontakt zum Blutstrom steht, fluhrt folglich zu einem hoheren potentiellem
Risiko fur Re-Okklusionen, insbesondere Stent-Thrombosen, sowie potentiellen
Dislokationen (44). Daher bedurfen insbesondere DES eine besondere
Betrachtung bzgl. ihrer MRT-Sicherheit. Die Leitlinien der DGK (35) erwahnen
zwar, dass die Sicherheit ebenfalls fur 3,0 Tesla MRT-Systeme gegeben ist,
jedoch wird diese Behauptung untermauernd nur eine in-vitro Studie als
Referenz angegeben (40). Die in unserem Review eingeschlossenen Studien,
sowie auch die Daten des DHZB beschaftigen sich neben BMS ebenfalls mit
der Sicherheit von DES (23, 24, 26-28, 30-32).

Aulerdem ist die MRT-Sicherheit fur 3,0 Tesla nicht so klar wie fur 1,5 Tesla
belegt und die Leitlinien empfehlen MRT-Untersuchungen binnen 6 Wochen

nach Stent-Implantation nur nach individueller Risiko-Nutzen-Abwagung
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durchzufihren (35). Auch das AHA Statement von 2007 beschreibt die MRT-
Sicherheit koronararterieller Stents, welche durch unsere Ergebnisse noch
zusatzlich erganzt wird (36). Darin wird empfohlen nach Stent-Implantationen 6
- 8 Wochen zu warten bis MRT-Untersuchungen durchgefuhrt werden, jedoch
gibt es keine klinische Daten, die diesen zeitlichen Aufschub rechtfertigen (36).
AulBerdem wurde das Statement der AHA bereits 2007 publiziert (36),
weswegen neu entwickelte, nach 2007 auf den Markt gekommene Stents noch
nicht Gegenstand der Untersuchung gewesen sein konnten und einer weiteren
Untersuchung bedurfen. Im Gegensatz dazu enthalt unsere Review auch
aktuellere Studien, die erst nach 2007 publiziert worden sind (23, 26, 28, 31).
Als weiterer Kritikpunkt Iasst sich auffihren, dass die Sicherheit fur 3,0 Tesla
MRT-Untersuchungen lediglich durch in-vitro Studien belegt wurden oder
periphere Stents anstatt von koronararteriellen Gegenstand der Untersuchung
waren (36).

Dass es sich bei der Thematik generell um ein nach wie vor hochrelevantes
Thema handelt zeigt auch eine 2021 im European Heart Journal veroffentlichte
Studie, die sich mit der Sicherheit kardial implantierbarer Gerate, wie bspw.
Schrittmachern und ICDs beschaftigt (45). So erkannte die Studie von Bhuva
et al. die Schwierigkeiten bei der Umsetzung eines MRTs bei Patienten mit
implantierten Herzschrittmachern oder Defibrillatoren nicht fuhrend in der
Tatsache, dass die Patientensicherheit gefahrdet sei, wofur es laut bisheriger
Studien, sowie auch unserer eigenen Ergebnisse keinen Anhalt gebe, sondern
viel eher darin, dass die Implantate als nicht MR gangig (sogenannt: ,MRI-
conditional” klassifiziert werden (45). Dies fuhre zu einer Verzégerung oder im
schlimmsten Fall sogar zur Nicht-Durchfuhrung einer ggf. angebrachten MRT-

Untersuchung, da MRT-Untersuchungen bei Vorliegen solch bezeichneter
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Implantate oft nur von Spezialzentren durchgefuhrt werden (45). Sie
untersuchten in einer 3 Center Studie Uber 5 Jahre Patienten, die mittels 1,5
Tesla MRT untersucht worden waren (45). Alle hatten dabei einen
Schrittmacher oder ICD implantiert bekommen, von denen 46% als ,MRI-
conditional“und 54% als nicht ,MRI-conditional® klassifiziert waren (45). Es
erfolgte dabei eine Abfrage der Gerate vor und sofort nach der MRT-
Untersuchung, sowie wahrend eines Follow-Up (45). Daruber hinaus wurden
kardiale Ereignisse wahrend des Follow-Up verzeichnet (45). Unter 1148 MRT-
Untersuchungen an 970 Patienten kam es in der Gruppe mit nicht als ,MRI-
conditional” klassifizierten Implantaten lediglich zu 2 klinischen Ereignissen
(45). Ein Patient mit einem 2 Kammer-ICD bendtigte 1 Woche nach MRT einen
dringenden Batteriewechsel, aufgrund einer Fehlermeldung der Batterie (45).
Far die verwendete Batterie war zu diesem Zeitpunkt bereits eine Warnung des
Herstellers herausgegeben worden (45). Ein weiterer Patient mit einem
wiederholt inaktiven 2 Kammer-ICD (Batterie vollstandig leer oder nicht
abfragbar) erlitt zu Beginn des Scans eine Tachykardie, sowie AP-
Beschwerden, die jedoch im Verlauf sistierten (45).

In der Gruppe der als ,MRI-conditional® klassifizierten Implantate gab es
dagegen 8 Batteriealarme nach dem MRT (45). Dabei handelte es sich um ein
von den Herstellern bekanntes Problem, welches keiner weiteren Handhabung
bedurfte (45). Bhuva et al. Schlussfolgerten, dass kein erhohtes Risiko bzgl. der
klinischen Sicherheit und Funktionsfahigkeit der Implantate vorlag (45).

Des Weiteren gibt es ein von Bucciarelli-Ducci et al. (46) veroffentlichtes
Editorial, welches Stellung zu der Studie von Bhuva et al. (45) bezieht und

letztendlich darauf aufmerksam macht, dass durch die Gesamtheit der Studien
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neu gewonnene klinische Evidenz neue ESC Leitlinien geschaffen werden
konnen.

So wollen wir auch mit unserer Arbeit einen weiteren Beitrag dazu leisten, die
Bedenken bzgl. der MRT-Sicherheit kardialer Ereignisse zu senken um eine
moglichst adaquate indikationsgerechte Versorgung mittels MRT zu
ermaoglichen.

Aufgrund dieser Ergebnisse scheint die Durchfuhrung von 1,5 Tesla MRT-
Untersuchungen innerhalb von 8 Wochen nach Stentimplantation sicher zu sein
(1). Die eingeschlossenen Studien (18, 21-33) unterstutzten diese These,
zeigten jedoch auch auf, dass es noch weiteren Abklarungsbedarf bzgl. der
Sicherheit von 3,0 Tesla MRT-Untersuchungen gibt. Die Relevanz der
Abklarung dieser Fragestellung ist und wird umso groRer dadurch, dass
Patienten immer alter werden und somit auch die Inzidenz kardialer Events
steigt, was die Wahrscheinlichkeit dafur erhoht, dass eine MRT-Untersuchung
bei bereits stent-implantierten Koronararterien durchgefuhrt werden muss. Die
Endothelialisierung der Stents stellt dabei einen gewissen Schutz gegen eine
vom magnetischen Feld induzierte Migration der Stents dar und ist nach 6 - 8
Wochen abgeschlossen (20), wenngleich die Moglichkeit besteht, dass sich das
Zeitintervall fur DES, aufgrund der Charakteristik der antiproliferativen
Beschichtung, langer gestalten konnte (44).

Aulerdem wurde eine leichte Materialerhitzung der Stents berichtet (< 1 Grad
Celsius), dessen Auswirkungen auf die beschichteten DES noch unklar ist (20).
Des Weiteren ist es auch moglich, dass die Materialerhitzung der Stents bereits
durch den Blutfluss abgemildert wird (20) und damit klinisch als nicht relevant
erscheint. Es konnte in keiner der Studien eine erhohte Rate kardialer

Ereignisse in den MRT-Gruppen im Vergleich zu den Kontrollgruppen (ohne
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MRT-Untersuchung) verzeichnet werden, unabhangig vom Stent-Typ
(BMS/DES) oder der Feldstarke des MRTs (1,5 Tesla/3,0 Tesla) (18, 23-31).

Ob sich die insbesondere fur 1,5 Tesla MRT-Systeme bestatigte Sicherheit der
Stents auch auf 3,0 Tesla MRT-Systeme Ubertragen lasst erweiterten wir
unsere Analyse auf die Datenbank des DHZB. Dabei verglichen wir HKU-
Befunde, in denen mittels QCA jeweils vor und nach einer MRT-Untersuchung
sowohl die CDS als auch das PV gemessen worden war. Verglichen mit der
aktuellen Datenlage war die Veranderung der CDS nicht signifikant anders als
in der Referenzliteratur (47, 48). Die Veranderung des PV war geringer (49) und
die Inzidenz kardialer Ereignisse war in unserer Studienpopulation hoher (48,

50).

4.2Vergleich mit der Referenzliteratur:
Gu et al. untersuchten in ihrer Studie ebenfalls die atherosklerotische
Progression bei Patienten, die mittels Koronarer CT-Angiographie (CCTA),
aufgrund von Verschlechterung oder Wiederauftretens von Symptomen,
wiederholt untersucht worden waren (48). Dafur wurden die CDS von 268
Patienten quantitativ analysiert (48). Die Follow-Up Untersuchungen zeigten
eine um 10,7% (0 - 28,5) hohere CDS als bei der ersten Untersuchung (48). Die
Daten sind dabei als Median mit IQR angegeben (48). Verglichen mit unserer
Studie (+ 9,87%) war die CDS bei der Follow-Up Untersuchung 0,83% niedriger
als in der Studie von Gu et al. (48). Dies zeigt, dass es keinen signifikanten
Unterschied zwischen unserer Studienpopulation, die sich einer MRT-
Untersuchung unterzog, und der Studienpopulation von Gu et al. gibt, bei der
stattdessen ein CCTA durchgefuhrt worden war (48). Die CDS scheint von den

magnetischen Feldstarken nicht oder nur wenig beeinflusst zu werden. Folglich
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scheint es kein erhohtes Risiko fur eine mogliche Restenosierung bei Patienten
zu geben, die sich in einem Zeitintervall von ca. 8 Wochen nach
Stentimplantation einer MRT-Untersuchung unterziehen. Dennoch sollte
erwahnt werden, dass in unserer Studie das Zeitintervall zwischen der ersten
und der zweiten HKU 238,0 £ 299,6 Tage und das Zeitintervall zwischen der
ersten und zweiten CCTA in der Studie von Gu et al. (48) 668 + 323 Tage betrug
(48). Die trotz des Zeitunterschieds sehr ahnliche Veranderung der CDS kénnte
durch die unterschiedlichen klinischen Charakteristika der Patienten erklart
werden. Unser Patientenkollektiv beinhaltete mehr Manner (88,6% vs. 71%),
war alter (68,27 + 9,2 Jahre vs. 52,9 + 9,8 Jahre) und hatte einen héheren BMI
(27,6 £ 3,92 vs. 25,9 + 3,1). Daruber hinaus beinhaltete unser Patientenkollektiv
mehr Raucher (38,8% vs. 14,1%) und die Pravalenz des Diabetes mellitus
(36,7% vs. 20,1%), des arteriellen Hypertonus (85,7% vs. 25,7%) und der
Dyslipidamie (81,6% vs. 40,3%) war ebenfalls hoher. Lediglich die Rate der
hinsichtlich einer positiven Familienanamnese fur KHK belasteten Patienten
war in der Studienpopulation von Gu et al. (48) gro3er, wobei in unserer Studie
die Familienanamnese von 73% unserer Patienten nicht bekannt war, weshalb
sich diesbezuglich keine sehr belastbaren Vergleiche ziehen lassen. Diese
stark erhohte Morbiditatsrate in unserer Studienpopulation, verglichen mit der
von Gu et al. (48), konnte somit einen plausiblen Grund fur eine vergleichbare
Verschlechterung der CDS in jedoch kurzerer Zeit darstellen. Gu et al.
untersuchten ebenfalls das Auftreten kardialer Ereignisse, indem sie Patienten,
wahrend einer Follow-Up Periode von 4,6 + 0,9 Jahren per Telefon befragten
(48). Wahrend dieses Zeitintervalls erlitten 40 von 268 (14,9%) ein ,major
adverse cardiac event® (MACE) (27 PTCA, 5 ACVB, 8 Hospitalisierungen

infolge von AP-Beschwerden, keine M| oder Tode kardialer Genese (48).
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Folglich war die Inzidenz kardialer Ereignisse in unserer Studie hoher als in der
Studie von Gu et al. (Tode kardialer Genese: 18,2% vs. 0%; MI: 12,2% vs. 0%;
PTCA: 52,3% vs. 10,1%; ACVB: 4,9% vs. 1,9%; Hospitalisierung infolge von
AP-Beschwerden: 0% vs. 3%) (48). Jedoch weist unsere Studie diesbezuglich
auch eine langere Follow-Up Periode auf (7,24 + 3,8 Jahre vs. 4,6 + 0,9 Jahre)
(48). Auch die Dbereits erwahnte hohere Morbiditdtsrate unserer
Studienpopulation stellt einen entscheidenden Faktor fur das Outcome unserer
Patienten dar. Daruber hinaus wurde in der Studie von Gu et al. jegliches
Auftreten eines kardialen Ereignisses als Studienendpunkt definiert,
unabhangig von der Schwere des Ereignisses (48). In unserer Studie wurden
als Studienendpunkte das Datum des letzten verfugbaren medizinischen
Berichts oder der Tod des Patienten definiert. In jedem Fall wurde das
schwerwiegendste kardiale Ereignis, welches wahrend der Follow-Up Periode
eingetreten war, verzeichnet. Dies lassen auch die vorliegenden Daten
erkennen, so sind die Zahlen fur Tode und MI hoher, wahrend die Zahlen flur
eine Hospitalisierung infolge von AP-Beschwerden geringer sind. Ein Patient,
der einmal wegen AP-Beschwerden ins Krankenhaus gekommen ware, ware
somit in der Studie von Gu et al. bereits als Studienendpunkt herausgenommen
worden, obwohl die Moglichkeit besteht, dass er im weiteren Verlauf bspw.
einen M| oder sogar den Tod kardialer Genese erleidet (48).

Xaplanteris et al. fihrten in ihrer Studie ebenfalls 2 Messungen der CDS von
331 Patienten (414 Stenosen) in einem Abstand von 2 Jahren durch (47). Um
die Vergleichbarkeit zwischen den Studien zu verbessern sind im Folgenden
unsere Daten ebenfalls als Durchschnittswerte angegeben. In diesem
Zeitintervall verschlechterte sich die CDS um 5% (von 43% auf 48%) (47).

Folglich war der Unterschied der CDS geringer als der in unserer Studie (5%
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vs. 14,42%), obwohl das Zeitintervall der Follow-Up Periode langer war (730
Tage (= 2 Jahre) vs. 238,0 + 299,6 (47). Diese Differenz konnte ebenfalls durch
die Unterschiede der klinischen Charakteristika beeinflusst sein (47). Unser
Patientenkollektiv beinhaltete mehr mannliche Patienten (88,6% vs. 67%), mehr
Raucher (38,8% vs. 24%), mehr Diabetiker (36,7% vs. 25%) und Patienten mit
arterieller Hypertension (85,7% vs. 69%), wahrend es keinen groleren
Unterschied im BMI (27,6 vs. 26,9), im Alter (68,72 Jahre vs. 70 Jahre) und bei
der Pravalenz der Dyslipidamie (81,6% vs. 83%) gab (47).

Rodriguez et al. versuchten in ihrer Studie die Plaque-Last in Verhaltnis mit
kardiovaskularen Risikofaktoren zu setzen und fanden heraus, dass der LDL-
Cholesterol-Level, der systolische Blutdruck und Diabetes mit der nicht-
kalzifizierten Plaque-Last assoziiert sind (51). Dies unterstreicht nochmals
unsere These, dass hohere CDS Werte beim Follow-Up eine Folge des hoheren
kardiovaskulare Risikoprofils sein konnten, welches in unserer Studie
vergleichsweise zu den anderen gegeben ist (47, 48).

Lehman et al. beschrieben in ihrer Studie die Progression atherosklerotischer
Koronarplaques Uber einen Zeitraum von 2 Jahren, welche mittels CCTA
bestimmt wurde (49). Sie inkludierten 69 Patienten und verglichen dabei das
PV zu Beginn und beim Follow-Up nach 2 Jahren (49). Zu Beginn betrug das
PV 16,5 + 25,3 mm? (49). Die zweite Messung, 2 Jahre spater, ergab Werte von
18,6 £ 25,5 mm?3 (49). Folglich war das PV bei der zweiten Messung 2,1 mm?3
groBer als bei der ersten Messung (49). Die Daten wurden dabei als
Durchschnittswerte + Standardabweichung angegeben (49). In unserer Studie
betrug die Differenz der PV -5,37 mm?® und war somit kleiner als in der Studie

von Lehman et al. und bei der zweiten Messung sogar kleiner als bei der ersten
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Messung, was gegen einen negativen Einfluss der magnetischen Feldstarken
auf die Progression des PV spricht (49).

Lee et al. untersuchten in ihrer Studie 2252 Patienten, die wiederholt mittels
CCTA untersucht worden waren, um herauszufinden, ob eine direkte
Quantifizierung der Plaque-Last und Plaque-Charakteristika, analysiert mittels
CCTA, dazu beitragen kann die Geschwindigkeit einer Plaque Progression
vorherzusagen (50). Wahrend eines Follow-Ups (Range: 1 - 3505 Tage) wurden
i.R. dessen kardiale Ereignisse von 1124 Patienten aufgezeichnet (50). Dabei
ereigneten sich 97 MACE (8,6%): 78 PTCA (6,9%), 1 ACVB (0,1%), 3 MI (0,1%)
und Tode kardialer Genese (0,5%) (50). Folglich gibt es in unserer Studie eine
hohere Inzidenz kardialer Ereignisse (Tod kardialer Genese (18,2% vs. 0,5%),
MI: 12,2% vs. 0,3%, PTCA 52,3% vs. 6,9%, ACVB 4,9% vs. 0,1%) (50). Da
jedoch der Follow-Up Range in der Studie von Lee et al. kleiner (1 - 3505 Tage)
und die durchschnittliche Follow-Up Dauer unbekannt ist bestinde theoretisch
die Moglichkeit, dass ein Groliteil der Patienten lediglich eine sehr kurze Follow-
Up Dauer hatten, was zu einer geringeren Inzidenz kardialer Ereignisse fuhren
wurde (50). Die durchschnittliche Follow-Up Dauer unserer Studie betrug 2817
t+ 1414 Tage (Range: 35 — 4768 Tage). Da die durchschnittliche Follow-Up
Dauer in der Studie von Lee et al. nicht bekannt ist konnten die Unterschiede
somit durch die unterschiedliche Dauer der Follow-Ups erklart werden (50).
Daruber hinaus war der primare Endpunkt in der Studie von Lee et al. eine
,Sschnelle” Progression der Plaque-Last, definiert als = des Medians der
jahrlichen Veranderung der Plaque-Last (50). Folglich wurden gerade die
Patienten, die eine schnelle Progression der Plaque-Last hatten und somit auch
ein hoheres Risiko haben ein kardiales Event zu erleiden Uber einen kiurzeren

Zeitraum betrachtet als andere Patienten, die eine langsamere Progression der
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Plaque-Last hatten und dadurch nicht durch den primaren Endpunkt das Follow-
Up verlielen (50). In Folge unserer Ergebnisse und unter Einbeziehung der
Unterschiede zwischen unserer Studie und denen der Referenzliteratur (47-50)
in Bezug auf die Morbiditat, das kardiovaskulare Risikoprofil, die Follow-Up
Dauer und die Unterschiede in den Studien-Endpunkten konnen wir
schlussfolgern, dass die Durchfuhrung einer MRT-Untersuchung binnen 8
Wochen nach Stentimplantation nicht maf3geblich das Outcome im Sinne einer
Re-Okklusion zu beeinflussen scheint und daher als sicher angesehen werden
kann. Dies unterstreicht die Resultate der Studien von Nijveldt et al. (26), Jehl
etal. (31), Shellock et al. (32) und Sommer et al. (33), dass auch bei Feldstarken
von 3,0 Tesla MRT-Untersuchungen binnen 8 Wochen nach Stentimplantation
durchgefuhrt werden konnen ohne die Rate an Restenosierungen der
Koronararterien negativ zu beeinflussen.
Nochmals unterstreichen lasst sich dies durch die in 2021 formulierten Leitlinien
von Shellock et al. zur Handhabung von MRT-Untersuchungen bei Patienten
mit koronararteriellen Stents (52). Auch Shellock et al. sahen die Problematik
des eingeschrankten Zugangs zu MRT -Untersuchungen bei dem bereits von
Bhuva et al. erwahnten Patientenkollektiv mit nicht als ,MRI-conditional®
gekennzeichneten Implantaten, weshalb eine Veroffentlichung von Leitlinien
folgte, deren Kernaussagen im Folgenden dargestellt werden:

o Keine der zurzeit bekannten koronararteriellen Stents bestehen aus

ferromagnetischen Materialien (52).
e Ein Zuwarten bis zur Endothelialisierung nach Stentimplantation ist
daher nicht notig (52).
e Die Leitlinien beziehen sich nur auf koronararterielle Stents, keine

peripher arteriellen, aortalen oder anderweitig verwendeten Stents (52).
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o Alle Patienten mit koronararteriellen Stents konnen bei Feldstarken von
1,5 und 3,0 Tesla untersucht werden (52).
e Auch sofort nach Stentimplantation kann eine MRT-Untersuchung

durchgefuhrt werden (52).

Fur die MRT-Untersuchung gelten folgende Parameter:
e Die Aussagen beziehen sich lediglich auf 1,5 oder 3,0 Tesla MRTs (52).
e Die Spezifische Absorptionsrate (SAR) sollte auf das
Gesamtkorpergewicht gerechnet maximal 2-W/kg betragen (52).
e Maximal 15 min Bildgebungszeit pro Pulssequenz (mehrere Sequenzen
sind erlaubt) (52).
Aufgrund der Neuentwicklung von Stents mussen die Leitlinie jahrlich erneuert
werden (52). Die Leitlinien sollten nur nach sorgfaltiger Betrachtung, sowie in
Ubereinstimmung mit der Einschatzung des jeweiligen leitenden
Kardiologen/Radiologen oder anderweitig fur die MRT Verantwortlichen

angewendet werden (52).

4.3 Offene Fragen und zukinftige Forschungsgebiete:
Aufgrund der Tatsache, dass bei den meisten bisher vorliegenden Studien 1,5
Tesla MRT-Systeme zur Verwendung kamen (18, 23-25, 29, 30, 39), ware es
von klinischem Interesse weitere Klarheit Uber die Sicherheit von MRT-
Untersuchungen bei 3,0 Tesla zu erlangen, da diese MRT-Systeme zunehmend
genutzt werden. Aulerdem sollten aktuellere Studien durchgefuhrt werden, da
die neueste die Thematik betreffende Studie 2013 veroffentlicht worden war
(23). Da es im Laufe der Zeit jedoch auch zur Entwicklung neuer Stents, neuer
Leitlinien zur antithrombotischen Therapie und neuer Medikamente kommt,
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welche einen Einfluss auf das Outcome haben konnten, sind damit
einhergehend ebenfalls neuere Studien erforderlich, die aktuellere

Informationen liefern.

4. 4Limitationen:
Im Vergleich mit den Referenzstudien (47-50) gab es einige Unterschiede bzgl.
der klinischen Charakteristika der Patienten, der Dauer der Follow-Up Perioden,
des Zeitintervalls zwischen beiden Messungen der CDS bzw. der PV und der
unterschiedlichen Definition der Studienendpunkte, die die Vergleichbarkeit
erschweren. Die MRT-Sicherheit bei 3,0 Tesla sollte von weiteren Studien mit
hoheren Fallzahlen untersucht werden und mittels Kontroll-Gruppen (ohne
MRT-Untersuchung) auf signifikante Unterschiede hin Gberpruft werden. Um
dariber hinaus eine bessere Vergleichbarkeit zu schaffen sollten die
Vergleichsgruppen bzgl. Morbiditat und Risikoprofil der Patienten, der Dauer
des Follow-Ups, dem Zeitintervall zwischen den Messungen der CDS, der PV
und der Definition der Studienendpunkte besser aufeinander abgestimmt
werden. Auf diese Weise ware es mit groRerer Sicherheit moglich unsere
Ergebnisse zu stutzen und die klinische MRT-Sicherheit zu beweisen. Des

Weiteren fuhrt das retrospektive Design der Studie zu einer Anfalligkeit fur Bias.
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5. Schlussfolgerung

Die Ergebnisse unseres Review demonstrieren, dass MRT-Untersuchungen in
der frGhen Phase (binnen 8 Wochen nach Stent-Implantation) sicher
durchgefuhrt werden kdnnen und nicht zu einer erh6hten Rate kardialer Events
beitragen, unabhangig davon ob es sich um Patienten mit stabiler KHK oder
akutem kardialem Ereignis handelt. Wir konnten im Vergleich der MRT- mit der
Kontrollgruppe keine signifikant hohere Rate kardialer Ereignisse in der MRT-
Gruppe finden. Diese Ergebnisse scheinen unabhangig von Stent-Typ
(BMS/DES) oder der verwendeten Feldstarke des MRT-Systems (1,5 Tesla/3,0
Tesla) zu sein. Dennoch wies unsere Analyse der bisher publizierten Daten
noch einen Mangel an Informationen bzgl. der Sicherheit von 3,0 Tesla MRT-
Systemen auf. Es sollte gepruft werden, ob MRT-Untersuchungen bei 3,0 Tesla
auch in der fruhen Phase durchgefuhrt werden konnen, ohne Risiken und
Nutzen abwagen zu mussen, wie es die Leitlinien empfehlen (35).

Um uns dieser Fragestellung weiter anzunehmen analysierten wir die Daten des
DHZB und fanden keine signifikanten Unterschiede bzgl. der Progression der
CDS zwischen unseren Daten und denen der Referenzliteratur. Die Inzidenz
kardialer Events war hoher als in der Referenzliteratur, konnte jedoch von den
unterschiedlichen klinischen Charakteristika der Patienten mit einer hoheren
Morbiditat des eigenen Patientenkollektives und dem Studiendesign beeinflusst
sein. Die Progression des PV war niedriger als in der Referenzliteratur. In
Anbetracht der hdheren Morbiditat unserer Patienten und des Risikoprofils, den
Unterschieden in der Dauer der Follow-Up Perioden und der unterschiedlichen
Definition der Studienendpunkte, lasst sich mit unseren Ergebnissen die

aktuelle Tendenz bestatigen, dass MRT-Untersuchungen in der frihen Phase
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(binnen 8 Wochen) nach Stent-Implantation als sicher anzusehen sind und
durchgefuhrt werden konnen ohne das Outcome der Patienten im Sinne von

Re-Okklusionen negativ zu beeinflussen.
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Eidesstattliche Versicherung

»lch, Christian David Schenk, versichere an Eides statt durch meine eigenhandige Unterschrift,
dass ich die vorgelegte Dissertation mit dem Thema: MRT Sicherheit von Patienten mit
kirzlich implantierten Koronarstents in Bezug auf kardiale Ereignisse und Re-
Okklusionsstérungen bei verschiedenen Feldstarken, Safety of performing MR-Imaging at
various field strengths in patients shortly after stent-implantation concerning cardiac events
and re-occlusion rates selbststandig und ohne nicht offengelegte Hilfe Dritter verfasst und
keine anderen als die angegebenen Quellen und Hilfsmittel genutzt habe.
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