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Zusammenfassung

Die koronare Herzkrankheit zeichnet sich durch eine hohe Morbiditat und Hospitalisie-
rungsrate aus. Akute Komplikationen, wie der Myokardinfarkt sowie Sekundarerkrankun-
gen wie die Herzinsuffizienz flihren seit Jahren die deutsche Todesursachenstatistik an.
Die myokardiale Revaskularisation mittels Bypass-Chirurgie bietet eine effektive Methode
zur Behandlung eines komplexen Koronararterienbefalls. Angesichts der Invasivitat des
Eingriffs ist eine genaue Risikostratifizierung und eine Abschatzung des zu erwartenden
peri- und postoperativen Outcomes essenziell fur eine fundierte Nutzen-Risiko-Abwa-
gung und erfordert eine differenzierte praoperative Diagnostik.

Myocardial Work ist ein moderner echokardiographischer Parameter, welcher sich in den
letzten Jahren als valides Tool zur Beurteilung der Herzfunktion erwiesen hat. In dieser
retrospektiven, explorativen Analyse soll geprift werden, ob sich der Parameter dazu
eignet das Outcome von Patienten nach Bypass-Operation abzuschatzen.

Die Beurteilung des peri- und postoperativen Outcomes umfasst hierbei sowohl das in-
trahospitale Auftreten eines Major Cardiac Events als auch einen ITS- Aufenthalt Gber 24
Stunden.

Von den primar untersuchten 274 Patienten, mussten 81 Patienten von der Analyse aus-
geschlossen werden unter anderem wegen eines fehlenden praoperativen Blutdruckwer-
tes (n= 3), einer Arrhythmie (n=9), einem Alter Uber 80 Jahre (n=15), einer Notfall-Indika-
tion (n=4) oder eines simultanen Klappenersatzes (n=29). Es verblieben 193 Patienten,
fur welche echokardiographische, operative, demographische und postoperative Para-
meter aus den digitalen Patientenakten entnommen und in eine Datenbank eingepflegt
wurden. Aus diesem Datensatz erfolgte die statistische Analyse pseudonymisierter Da-
ten.

Um die Work-Analyse mit etablierten Parametern vergleichen zu kénnen, wurde die Ge-
samtpopulation entsprechend der linksventrikularen Ejektionsfraktion (LVEF), des globa-
len Work Index (GWI) und des globalen longitudinalen Strain (GLS) in jeweils zwei Grup-
pen eingeteilt und einander gegenubergestelit.

In der Gesamtpopulation wurde in lediglich 13 Fallen ein Major Cardiac Event dokumen-

tiert, weshalb hier keine statistisch signifikante Aussage getroffen werden konnte.
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Patienten mit einer LVEF von <40% und Patienten mit einem GWI von <1000mmHg%
bendtigten signifikant haufiger eine intensivmedizinische Betreuung fur mehr als 24 Stun-
den. In der Patientengruppe mit einem Strain schlechter als — 16% zeigte sich kein signi-
fikanter Unterschied bezuglich des ITS-Aufenthaltes.

Bei einer anschlieBenden multivariablen logistischen Regression erwies sich allein ein
GWI von £1000 mmHg% als unabhangiger Risikofaktor fur einen prolongierten ITS-Auf-
enthalt.

Die myokardiale Work-Analyse zeigte sich in diesem Hinblick den etablierten echokardi-
ographischen Parametern tberlegen. Diese Ergebnisse unterstlitzen die Resultate frihe-
rer Studien bei anderen Patientengruppen, welche MW als valides Tool in der Diagnostik
der myokardialen Funktion sehen. Somit kdnnte die Work-Analyse die praoperative Risi-

kostratifizierung erganzen und bei der Therapieplanung helfen.

Abstract

Coronary artery disease is characterized by high rates of hospitalization and morbidity
rates. Acute complications, such as myocardial infarction, and secondary conditions, in-
cluding heart failure are leading the German cause-of-death-statistics for recent years.
Myocardial revascularization through bypass surgery is an effective method for treating
complex coronary artery disease. Given the invasive nature of the procedure, precise risk
stratification and outcome prediction are essential for benefit-risk evaluation and require

accurate preoperative diagnostics.

Over the past few years, the modern echocardiographic parameter myocardial work (MW)
has proven to be a valid tool for assessing cardiac function. This retrospective, explora-
tory analysis investigates whether it can be used to predict postoperative outcomes in

patients undergoing bypass surgery.

The assessment of postoperative outcomes includes both the intrahospital occurrence of
a major cardiac events as well as an ICU stay for more than 24 hours. Out of the initially
assessed cohort of 274 patients, 81 were excluded from the for various reasons, including
missing blood pressure measurements (n=3), presence of arrhythmia (n=9), age over 80

years (n=15), emergency indication (n=4), or concurrent valve replacement (n=29).
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193 patients remained, for whom echocardiographic, operative, demographic, and post-
operative parameters were extracted from digital patient records and entered into a data-
base. The statistical analysis was conducted using pseudonymized data from this da-

taset.

To compare myocardial work analysis with established parameters of echocardiography,
the population was divided into two groups based on left ventricular ejection fraction
(LVEF), global work index (GWI), and global longitudinal strain (GLS). These groups were
then compared. Within the overall population, a major cardiac event was documented in
13 cases. Due to the small number of events, no statistically significant conclusion could

be drawn.

Patients with an LVEF of <40% and those with a GWI of <1000 mmHg% were significantly
more likely to have an intensive care unit stay for over 24 hours. However, no significant

difference was observed in patients with a strain worse than —16%.

In a subsequent multivariable logistic regression, only a GWI of < 1000 mmHg% pre-

sented as an independent risk factor for a prolonged ICU stay.

In this regard, myocardial work analysis proved to be superior to established echocardi-
ographic parameters. These findings are consistent with previous studies in different pa-
tient populations, which have identified myocardial work as a valid tool for assessing
myocardial function. Thus, myocardial work analysis could improve preoperative risk

stratification and therapy planning.
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Geschlechtsneutralitat zum Zwecke der Lesbarkeit

Um die Lesbarkeit dieser Arbeit zu gewahrleisten, erfolgt die Verwendung des generi-
schen Maskulinums fur personenbezogene Pronomen und Substantive, die sich auf
beide Geschlechter beziehen. Diese Entscheidung hat nicht die Absicht, den Grundsatz
der Gleichberechtigung zu verletzen oder das weibliche Geschlecht zu benachteiligen.
Vielmehr dient sie der geschlechtsneutralen Gestaltung des Textes und zur Verbesse-

rung der Lesbarkeit.
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1 Einleitung

1.1 Die Koronare Herzerkrankung

1.1.1 Definition und Bedeutung

Die koronare Herzkrankheit (KHK) wird als kardiovaskulare Erkrankung definiert und ist
durch arteriosklerotische Veranderungen gekennzeichnet, die eine Verengung der Koro-
nararterien bewirken. Diese Koronarstenose beeintrachtigt die myokardiale Perfusion
und fuhrt zu einer reduzierten Sauerstoffversorgung des Herzmuskels. Diese Erkrankung
ist fir die Betroffenen mit einer starken Einschrankung der Lebensqualitat verbunden und
weist, trotz optimaler medikamentdser Therapie, eine hohe Hospitalisierungsrate auf. Sie
ist eine der haufigsten Diagnosen in Deutschland mit einer zunehmenden Pravalenz im
Alter und seit mehreren Jahren sind die chronische koronare Herzkrankheit und der My-
okardinfarkt (MI) fihrend in der Todesursachenstatistik. So lassen sich 80% der plotzli-
chen Herztode auf eine KHK zurlckflihren und gemeinsam mit der arteriellen Hypertonie
ist sie Hauptursache fur die Ausbildung einer Herzinsuffizienz (1, 2).

Dies macht deutlich, welch hohen Stellenwert der medizinische Fortschritt in der Praven-

tion, der Diagnostik und der Therapie der KHK hat.

1.1.2 Pathophysiologie der KHK und ihre Folgen

Die koronare Herzkrankheit ist eine atherosklerotisch bedingte kardiovaskulare Erkran-
kung, bei der es zu multifaktoriell bedingter Plaquebildung im Bereich der Koronararterien
kommt, welche in einer Stenose des Gefaldes resultieren kénnen (siehe Abbildung 1).
Die Risikofaktoren sind vielfaltig und noch immer im Fokus aktueller Forschungen.

Zur Atiologie zahlen eine genetische Pradisposition und das zunehmende Alter, ebenso
wie das Risikoverhalten der Menschen. Wesentliche Risikofaktoren fur die Entwicklung
einer Atherosklerose sind unter anderem Nikotinkonsum, Adipositas in Verbindung mit
Hyperlipidamie, Diabetes mellitus sowie arterieller Hypertonie, welche zusammen das
metabolische Syndrom bilden. Je langer die Risikofaktoren bestehen, desto gro3er ist ihr
pathophysiologischer Einfluss auf die Struktur und Funktion von Herz und Herzkranzge-
falen (3, 4).
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| Chronische Endothelbelastung (biochemisch, hdmodynamisch)

Endotheliale Dysfunktion

- Erste Ablagerungen zwischen Endothelschicht und Intima
- Monozyteninfiltration

Chronische Inflammation und Intimaverdickung

- Makrophagenaktivierung
- Schaumzellbildung
- Bildung glatter Muskelzellen

Fatty Streaks und nekrotischer Kern

Progredienz der Plaquebildung und Stenosierung des GefdaBlumens

Plaqueruptur und Thrombenbildung

Abbildung 1 Pathophysiologie der Atherosklerose — Ubersicht (modifiziert von C.Politz nach C. J. Pepine, 1998)

Durch die Bildung stenosierender, arteriosklerotischer Plagues kommt es zu einer gestor-
ten Koronardurchblutung mit einem Missverhaltnis zwischen myokardialem Sauerstoff-
bedarf und -angebot, was als Koronarinsuffizienz bezeichnet wird. Anfangs bleibt die Ste-
nose asymptomatisch, fuhrt jedoch im Verlauf, bei einer héhergradigen Flussbehinderung
zu Symptomen der myokardialen Minderperfusion.

Die moglichen Folgen einer KHK sind so vielfaltig wie schwerwiegend. Sie reichen von
leichten pektangindsen Beschwerden unter starker Belastung bis hin zu ausgepragten
Symptomen bereits in Ruhe, welche die Lebensqualitat stark beeinflussen kénnen.

Eine akute Ischamie (Myokardinfarkt) kann auf eine Plaqueruptur mit anschlieRender
Thrombenbildung zurtckgefuhrt werden. Dies kann zum vollstandigen Verschluss einer
Herzkranzarterie fuhren und eine lebensbedrohliche Situation flr den Betroffenen dar-
stellen. Daruber hinaus fuhrt dieses akute Ereignis haufig zu einer Herzinsuffizienz, was
die KHK zu einer der Hauptursachen fur dieses Krankheitsbild macht (5).
Die Klassifizierung der KHK nach ihrem Schweregrad ist von entscheidender Bedeutung,
um eine angemessene und zeitnahe Therapie einzuleiten, damit schwerwiegende Kom-

plikationen und Folgeerkrankungen dauerhaft vermieden werden kénnen.
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1.1.3 Klassifikation der KHK

Die Klassifikation der koronaren Herzerkrankung kann nach verschiedenen Kriterien er-
folgen, einschlieRlich der Beurteilung des GefalRbefalls der Koronargefalle, die ihrerseits
in drei Versorgungsgebiete untergliedert werden kdonnen:

- Ramus interventricularis anterior (RIVA)

- Ramus circumflexus (RCX)

- Rechte Koronararterie (RCA)
Abhangig von der Auspragung des koronararteriellen Befalls kann die Erkrankung in drei
Kategorien unterteilt werden: eine 1-GefalR-KHK (KHK ), eine 2-Gefal-KHK (KHK Il) und
die 3-Gefal-KHK (KHK IIl). Eine besondere Form ist die Hauptstammstenose, bei der die
Verengung in der linken Koronararterie (LCA) auftritt, noch bevor sie sich in RIVA und
RCX aufteilt (Abbildung 2).

Linke Koronararterie (LCA)

Rechte Koronararterie
(RCA)

Ramus circumflexus (RCX)

Ramus interventricularis
anterior (RIVA)

Abbildung 2 graphische Darstellung der Koronararterien (modifiziert von C.Politz nach P.J. Lynch und M. Haggstrém
auf Creative Commons Attribution-Share Alike 3.0)

Eine zusatzliche Moglichkeit der Kategorisierung der KHK besteht darin, sie nach ihrem
Verlauf in akute und chronische Formen einzuteilen. Bei der chronischen koronaren Herz-
erkrankung konnen stille Myokardschaden auftreten, die vom Patienten unbemerkt blei-
ben, insbesondere bei langjahrigem Diabetes. Im Falle einer stabilen KHK oder stabilen
Angina Pectoris (AP) zeigt sich eine reproduzierbare Symptomatik ohne Progredienz.

Diese tritt unter Belastung, sei es korperlicher oder psychischer Natur, auf und bessert
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sich in Ruhe oder durch die Einnahme von Nitraten. Die Schweregradeinteilung der stabi-
len Angina Pectoris erfolgt anhand des Scores der Canadian Cardiovascular Society
(CCS-Score) (6) (Tabelle 1).

Tabelle 1 Schweregradeinteilung der Angina pectoris entsprechend der Canadian Cardiovascular Society (6)

Schweregrad Belastungstoleranz

Alltagsbelastung ohne Angina Pectoris (bspw. Treppen stei-
CCS| gen, Laufen)

AP-Symptomatik bei plétzlicher oder langerer Belastung

(

AP- Symptomatik bei starkerer Belastung

Ccsl - Beispiele: Bergaufgehen, schnelles Laufen, psychische Be-

<

lastung

Angina Pectoris bei leichter Belastung

CCs - Bereits normales Gehen, Ankleiden provozieren Symptome

<

Beschwerden in Ruhe oder bei geringster korperlicher Belas-
CCS IV tung

<

Im Gegensatz zur chronischen KHK, reprasentiert das akute Koronarsyndrom (ACS) ein
Symptomkomplex, der auf eine akut lebensbedrohliche Phase der KHK hinweist (7) und
verschiedene Erscheinungsformen umfasst (8):
- Bei der Instabilen Angina pectoris kommt es zu einer rasch progredienten AP-
Symptomatik, welche auch in Ruhe auftritt und keine Besserung auf Nitrate zeigt.
- Der akute Myokardinfarkt bezeichnet die ischamiebedingte Nekrose des Herzmus-
kels und wird basierend auf den Anderungen der ST-Strecke im Elektrokardio-
gramm (EKG) in Non-ST-Hebungsinfarkt (NSTEMI) und ST-Hebungsinfarkt
(STEMI) eingeteilt.
- Der plétzliche Herztod kann ebenfalls eine Konsequenz des akuten Koronarsyn-

droms sein (8).

1.2 Therapie und Pravention der KHK

1.2.1 Ubersicht der therapeutischen Optionen

Die Therapie der koronaren Herzkrankheit stutzt sich auf verschiedene Saulen, deren
Ziel es ist, den Progress der Erkrankung zu verlangsamen und Komplikationen zu ver-

hindern. Bei dem nicht-medikamentdsen Ansatz liegt der Fokus auf einer Reduktion von
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Risikofaktoren durch eine Modifikation des Lebensstils. Dies bedeutet einen konsequen-
ten Rauchverzicht, eine Gewichtsreduktion mit moderatem kérperlichem Training. Zudem
zielt die Behandlung psychosozialer Faktoren darauf ab, die Krankheitsbewaltigung zu
unterstitzen und das psychosoziale Wohlbefinden zu steigern, was ebenfalls zur Sekun-
darpravention beitragt (8). Die medikamentdse Standardtherapie umfasst die Behand-
lung der arteriellen Hypertonie (mit ACE-Hemmern, AT 1- Rezeptorantagonisten, Aldoste-
ronantagonisten und Betablockern), die Behandlung der Hyperlipidamie mit Statinen und
die Kontrolle des Diabetes. Diese Therapie dient der Besserung der Prognose, der Symp-
tomkontrolle und der Verlangsamung eines Krankheitsprogresses.

Im Falle einer nicht medikamentds beherrschbaren Symptomatik, einer weit fortgeschrit-
tenen KHK oder einer akuten Ischamie erfolgt eine Rekanalisierung mittels Revaskulari-

sationstherapie.

1.2.2 Die myokardiale Revaskularisation

Die Therapieziele der myokardialen Revaskularisation konzentrieren sich im Wesentli-
chen auf eine Prognoseverbesserung und die Verlangerung der Lebenszeit mit gleich-
zeitiger Steigerung der Lebensqualitat. Zur Wiederherstellung des koronararteriellen Blut-
flusses gibt es zwei Verfahren zwischen denen unterschieden werden kann:
1. Perkutane transluminale koronare Angioplastie (PTCA)/ perkutane Koronarinter-
vention (PCI)

2. Operative Koronarrevaskularisation mittels Bypasschirurgie

Bei der PTCA/ PCI handelt es sich um ein minimalinvasives Verfahren, bei welchem die
Rekanalisierung der Koronararterien mittels Ballonkatheter erreicht wird. Fur diesen Ein-
griff erfolgt die Punktion einer Arterie (Arteria femoralis, Arteria brachialis oder Arteria
radialis), durch welche ein Katheter bis in die Koronarien vorgeschoben werden kann (9).
Das Verfahren kann sowohl bei Hochrisikopatienten mit chronischer KHK angewendet
werden als auch zur Behandlung akuter Verschlisse von Koronararterien oder Bypassen
und Stent-Stenosen. Aufgrund seiner minimalinvasiven Natur ohne die Notwendigkeit ei-
ner Allgemeinanasthesie erholen sich die Patienten nach dem Eingriff sehr schnell,

wodurch meist nur eine kurze Hospitalisierung erforderlich ist.
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Bei der chirurgischen Revaskularisation mithilfe eines Bypasses (Aortokoronare Bypass-
Operation, ACB), erfolgt die Wiederherstellung der myokardialen Blut- und Sauerstoffver-
sorgung durch die Schaffung von Umgehungskreislaufen. Im Vergleich zur katheterba-
sierten Therapie stellt die Bypasschirurgie eine invasivere Behandlungsoption dar, ist je-
doch vor allem bei komplexem Befall der Koronararterien und bei Patienten mit Diabetes
mellitus der PTCA/ PCI Uberlegen (10-13). Bei einem akuten Myokardinfarkt hingegen
sollte die PTCA vorgezogen werden, da sie schneller durchfuhrbar ist und die gefahrde-
ten Myokardareale in kurzerer Zeit wieder perfundiert werden konnen (14).

Bei der ACB werden Stenosen unter Verwendung autologer GefalRe umgangen, wobei
hier sowohl Arterien wie die Arteria thoracica interna und die Arteria radialis, als auch
Venen wie die Vena saphena magna (Aortocoronarer Venenbypass = ACVB) verwendet
werden. Die Wahl des Bypassgefalies hangt von verschiedenen Faktoren ab, darunter
die Verfugbarkeit und Beschaffenheit der Gefalle und die Anatomie der Koronararterien.
In der Regel wird angestrebt, eine moglichst vollarterielle Versorgung sicherzustellen, da
Arterien im Vergleich zu Venen eine langere Lebensdauer aufweisen (15, 16).

In den letzten Jahren hat die Bypasschirurgie eine kontinuierliche Weiterentwicklung er-
fahren, um das operative Risiko zu reduzieren. Dies fuhrte zur Einflihrung verschiedener
Verfahren.

Bei dem konventionellen Ansatz erfolgt der Zugang zur Anlage des Koronararterien-By-
passes (CABG) durch eine mediane Sternotomie und unter Verwendung der Herz-Lun-
gen-Maschine (HLM) (On-Pump), also im kardioplegischen Zustand. Bei neueren Tech-
niken wird auf die HLM verzichtet und die Operation am schlagenden Herzen durchge-
fuhrt (OPCABG, Off-Pump Coronary Artery Bypass Grafting).

Bei einer isolierten Stenose der linken Koronararterie ist es mdglich nicht nur auf den
Einsatz der Herz-Lungen-Maschine zu verzichten, sondern auch auf die mediane Ster-
notomie (MIDCAB, Minimal-invasiv-direct-coronary-artery-bypass). Durch den Zugang
uber einen linksthorakalen interkostalen Schnitt zeigt sich eine kiirzere Rekonvaleszenz
der Patienten (17) (Abbildung 3).
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PCI/PTCA CABG/ACVB

Linke Arteria
thoracica intema

RCA LCA

Rechte A. throracica
interna/ A.radialis

RIVA RCX

Venenbypasse

Abbildung 3 Verfahren von PCI/PTCA und CABG/ ACVB im Uberblick modifiziert von C. Politz nach ESC/EACTS
Guidelines 2018 on myocardial revascularization

1.2.3 PCl und CABG - die Risiken

Zur myokardialen Revaskularisation stehen sowohl die interventionelle PTCA/PCI, als
auch die chirurgische ACB zur Verfligung. Beide Verfahren zeigen sehr gute Langzeiter-
gebnisse, sind jedoch auch mit diversen Risiken verbunden. Zu den moglichen Kompli-
kationen gehoren Infektionen, Blutungen, das Auftreten von Major Adverse Cardiac
Events (MACE), Nierenfunktions- und Wundheilungsstorungen.

Die PTCA/ PCI verspricht insbesondere bei Patienten mit Ein-Gefall- oder Zwei-Gefal-
KHK und geringer anatomischer Komplexitat eine gute bis sehr gute Symptomkontrolle
und Langzeitergebnisse bei einer meist kurzen Genesungszeit (17). Insbesondere multi-
morbide Patienten profitieren von dem deutlich geringeren operativen Trauma. Dennoch
konnen wahrend des Eingriffs unerwiinschte Reaktionen auf das Kontrastmittel und Blu-
tungen an der Punktionsstelle auftreten, ebenso wie Infektionen, die Bildung von Arterio-
Venodsen Fisteln und Aneurysmen (17). Die Notwendigkeit einer intensiven Thrombozy-
tenaggregation mit ASS und Clopidogrel kann ebenfalls problematisch sein, insbeson-
dere bei medikamentenbeschichteten Stents, bei welchen die Therapie Uber einen lan-
geren Zeitraum fortgesetzt werden muss.

Wahrend des Eingriffs kann es auch zu Herzrhythmusstorungen (HRST) bis zur kardialen

Dekompensation kommen und in seltenen Fallen besteht die Mdglichkeit einer Dissektion
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oder Spasmus der Koronararterien (9, 18, 19). Eine weitere schwerwiegende Komplika-
tion mit hoher Morbiditats- und Letalitatsrate stellt das periinterventionelle Auftreten eines

apoplektischen Insultes dar (20).

Herzrhythmusstérungen kénnen ebenfalls im Rahmen einer Bypassoperation auftreten.
In etwa 15-40% der Falle entwickelt sich ein postoperatives Vorhofflimmern (21), und
auch ventrikulare Tachykardien kommen vor. Die mediane Sternotomie, der Einsatz der
Herz-Lungen-Maschine und die Notwendigkeit zur Vollnarkose machen die Bypass-Ope-
ration zu einem invasiveren Eingriff, der eine langere Genesungszeit erfordert. Darliber
hinaus kdonnen weitere schwerwiegende Komplikationen wie eine Perikard-Tamponade,
ein Postkardiotomie-Syndrom mit Perikarditis und/ oder Pleuritis oder eine disseminierte
intravasale Koagulopathie (DIC) auftreten (21, 22). Anwendung findet die ACB vor allem
bei Patienten mit einer Drei-GefalR-KHK, anatomischer Komplexitat des Koronarbefalls
oder diagnostizierter Hauptstammstenose und bestehendem Diabetes Mellitus (10). Im
Gegensatz zur PCI/ PTCA ermdglicht die ACB in diesen Fallen eher eine komplette Re-
vaskularisation mit guten Langzeitergebnissen (17) und bedarf seltener einer Reinterven-
tion (8).

Die Wahl des Verfahrens zur myokardialen Revaskularisation sollte stets im Experten-
konsens innerhalb sogenannter ,Herzteams*® getroffen werden und hangt von vielen indi-
viduellen Faktoren ab. Das Ziel der kompletten myokardialen Revaskularisation sollte im
Verhaltnis zum operativen Risiko und dem individuellen Patientenwunsch stehen und nur

auf Basis differenzierter Diagnostik und Befunden erfolgen.

1.3 Echokardiographie als Teil der praoperativen Diagnostik

1.3.1 Praoperative Risikostratifizierung

Vor jedem interventionellen oder operativen medizinischen Eingriff steht eine genaue Di-
agnostik, um Risikofaktoren aufzudecken, die Therapieplanung zu erleichtern und eine
dezidierte Nutzen-Risiken Abwagung fur den Patienten zu treffen. Vor einer chirurgischen
myokardialen Revaskularisation erfolgt eine weitreichende apparative Diagnostik. Diese
besteht mindestens aus einem 12- Kanal EKG, einer Echokardiographie, einem Rontgen
Thorax und einer Koronarangiographie. Mit Hilfe dieser Untersuchungen gelingt eine
Beurteilung des koronararteriellen Befalls und eine Abschatzung des postoperativen Out-

comes.
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1.3.2 Das Verfahren der Echokardiographie

Die Echokardiographie ermdglicht die Beurteilung der Herzfunktion und liefert wertvolle
Informationen zur Abschatzung des postoperativen Outcomes.

Das Prinzip der Echokardiographie beruht auf der Verwendung von Ultraschallwellen,
welche durch den Brustkorb geleitet, von Herzstrukturen reflektiert und so in Echtzeit auf
dem Bildschirm des Ultraschallgerates visualisiert werden konnen. Die Echokardiogra-
phie wird zu Beurteilung der Struktur und Funktion des Herzens eingesetzt, indem die
Wanddicke der Ventrikel, das Volumen in den Herzkammern wahrend des Herzzyklus,
die Klappenfunktion und die systolische und diastolische Funktion betrachtet werden. Be-
sonderes Augenmerk wird auf den linken Ventrikel gelegt, da dieser den Druck im Kor-
perkreislauf aufrechterhalt und somit den Organismus mit Blut und Sauerstoff versorgt
(23).

Eine physiologische linksventrikulare Funktion hangt von verschiedenen Faktoren ab, da-
runter eine regelrechte Reizweiterleitung fur eine synchrone Herzaktion, eine unbeein-
trachtigte Kontraktilitat des Myokards, eine normale Klappenfunktion und auch von der
Vor- und Nachlast (24). Die Zusammenhange der kardialen Funktion sind duf3erst kom-
plex, ebenso wie deren Beeinflussung und die Folgen einer Dysfunktion. Deshalb kann
eine ausreichende Beurteilung des Herzens und seiner Funktion kaum durch eine ein-
zelne Untersuchung erreicht werden (5). Die Echokardiographie bildet hier keine Aus-
nahme, da sie stark von der Bildqualitat und Schallbarkeit des Patienten sowie von der
Erfahrung des Untersuchenden abhangig ist. Trotz dessen hat sich die Echokardiogra-
phie fest im klinischen Alltag etabliert, da sie einfach und schnell durchflhrbar, nicht in-
vasiv und meist Uberall verfugbar ist. Es gibt zwei grundlegende Methoden zur Beurtei-
lung des Herzens mittels Ultraschalls. Zum einen die transGsophageale Echokardiogra-
phie (TEE), bei welcher die Ultraschallsonde in den Osophagus des Patienten eingefiihrt
wird, um eine detaillierte Betrachtung der Herzklappen und den Ausschluss intrakardialer
Thromben zu ermdglichen. Andererseits die transthorakale Echokardiographie (TTE), bei
der die Sonde auf den Thorax aufgelegt wird und welche in vielen Fragestellungen aus-
reichend Informationen liefert. Die Schallbarkeit hangt jedoch stark vom Patienten ab und
reicht moglicherweise nicht aus, um die Klappenfunktion zu beurteilen oder Thromben

auszuschliefRen.
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1.3.3 Stellenwert der Echokardiographie zur Beurteilung der Herzfunktion

Die Echokardiographie gilt als zentrales Verfahren zur Beurteilung von Herzfunktion und
-struktur da sie ubiquitar verfugbar, kostengunstig und nicht invasiv ist (25, 26). In den
letzten Jahrzehnten wurden erhebliche Fortschritte erzielt und neue Technologien und
Innovationen implementiert, die es ermdglichen, das Herz und seine Funktion umfassend
zu beurteilen (27). Die Echokardiographie wird in der interdisziplinaren Zusammenarbeit
von Kardiologen, Herzchirurgen und anderem medizinischem Fachpersonal zur Diag-
nose, Uberwachung und Therapieplanung der koronaren Herzerkrankung eingesetzt
(28). Bei der KHK kdnnen charakteristische pathologische Veranderungen auftreten, wel-
che durch Ultraschall sichtbar gemacht werden konnen.

Zusatzlich zu den Auswirkungen einer durch KHK verursachten Durchblutungsstorung
gibt es weitere Aspekte, welche zur Beurteilung der Herzfunktion und -struktur beitragen
und mit Hilfe der Echokardiographie analysiert werden kénnen.

Neben der Analyse von Wandbewegungen und Herzklappen ist der linke Ventrikel die
Zielstruktur der Echokardiographie zur Einschatzung der kardialen Funktion. Die Beurtei-
lung erfolgt mithilfe verschiedener MessgroRen, welche Auskunft Uber Kontraktionskraft
und Myokardperfusion liefern (10, 11, 29-31). Eine Veranderung der linksventrikularen
Funktion (LV-Funktion) ist bei verschiedenen Herz-Kreislauf-Erkrankungen maéglich und
die visuelle Betrachtung wahrend der Echokardiographie kann unter Umstanden heraus-
fordernd sein. Die Erfassung von lokalen oder globalen Wandbewegungsstorungen ist
weitestgehend subjektiv, wodurch das Erkennen einer Ischamie erschwert sein kann und
einem Fortschritt in der Diagnostik bedarf (32). Zur Objektivierung der linksventrikularen

Funktion erfolgt im klinischen Alltag meist die Messung der Ejektionsfraktion (EF).

1.3.4 Was ist die Ejektionsfraktion? Wie erfolgt die Messung?

Die Ejektionsfraktion definiert sich als prozentuale Auswurfleistung des linken Ventrikels
und wurde erstmals in den 1960ern zur Beurteilung der linksventrikularen Funktion ein-
gefuhrt (33, 34). Zur Berechnung erfolgt die Gegenuberstellung des linksventrikularen
enddiastolischen Volumens (LVEDV) mit dem linksventrikularen endsystolischen Volu-
men (LVESV) wobei die Differenz des Blutvolumens als prozentuale Auswurfleistung an-
gegeben wird.

Die Formel zur Berechnung der linksventrikularen Ejektionsfraktion lautet:

LVEF = (LVEDV-LVESV) / LVEDV
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Der physiologische Referenzbereich fir Manner liegt bei einer Auswurfleistung zwischen
52 - 72% und bei Frauen in einem Bereich von 54 — 74% (23). Eine Reduktion der LVEF
ist ein Hinweis auf eine verminderte Kontraktilitat des Herzens, die im Zusammenhang
mit einer Herzinsuffizienz auftreten kann. Diese kann anhand der Ejektionsfraktion nach
Schweregrad klassifiziert werden, unabhangig von der zugrundeliegenden Erkrankung
(z.B. Myokardinfarkt, KHK, Valvulopathien).

Die Ejektionsfraktion stellt einen wichtigen Prognose- und Diagnosefaktor dar, welcher
im klinischen Alltag im Rahmen verschiedener Scores zur Risikostratifizierung kardiovas-
kularer Patienten verwendet wird (35, 36).

Die Messung der EF nach Simpson erfolgt nicht-invasiv mit Hilfe der Echokardiographie
im 4-Kammer-Blick (4-KB) und 2-Kammer-Blick (2-KB), was eine genauere Messung er-
laubt als in der zweidimensionalen Betrachtung. Der Untersucher umfahrt das Endokard
zur Markierung des linksventrikularen Cavums, woraufhin im Anschluss die Berechnung
der LVEF durch die Software erfolgt.

Aufgrund der einfachen Durchflhrung ist die Messung der EF der am haufigsten genutzte
Parameter zur Beurteilung der LV-Funktion fur die Diagnostik und Verlaufsbeurteilung

verschiedener kardialer Erkrankungen (37).

1.3.5 Limitationen der Ejektionsfraktion

Die Messung der Ejektionsfraktion stellt noch immer den Standard fur die Bewertung der
Herzfunktion in diversen klinischen Fragestellungen dar. Die Untersuchung kann mit Hilfe
der Echokardiographie kostengtinstig, schnell und nicht-invasiv durchgefihrt werden und
ist in den Kliniken meist ubiquitar verfigbar (38).

Gemal den aktuellen Leitlinien der Europaischen Gesellschaft fur Kardiologie (ESC) wird
die Herzinsuffizienz basierend auf der LVEF in drei Schweregrade eingeteilt, was ent-
scheidend fur die Therapieplanung ist und auch in die Berechnung einiger Risiko Scores
einflielt (39). Die Ejektionsfraktion ist somit mehr als die Angabe der prozentualen Aus-
wurfleistung des Herzens. Sie gilt als Mal3 der Herzfunktion und fungiert nicht nur als
diagnostisches Instrument, sondern auch als entscheidender Faktor fur die Festlegung
von Behandlungsindikationen und der Uberwachung des Therapieerfolgs. Es ist jedoch
wichtig zu beachten, dass die Ejektionsfraktion bei bestimmten Erkrankungen, insbeson-
dere in einem fruhen Stadium, unverandert bleiben kann und erst im fortgeschrittenen

Krankheitsverlauf signifikant abnimmt.
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So zeigten Studien beispielsweise, dass die EF bei Patienten mit Chemotherapie lange
Zeit unverandert blieb, trotz einer kardiotoxischen Wirkung, wodurch es zu einer Verzo-
gerung der notwendigen Therapie kam (40, 41). Dies hatte eine verlangsamte oder sogar
unvollstandige LV-Erholung zur Folge (42). Neben der unzureichenden Sensitivitat kann
auch die Messung selbst unter bestimmten Bedingungen unzuverlassig sein, wie zum
Beispiel bei einer veranderten Ventrikelgeometrie, bei welcher die Beurteilung der
Pumpfunktion mdglicherweise eingeschrankt ist (37, 43). Bei einem hypertrophierten
Herzmuskel kommt es im Verhaltnis zur Zunahme der systolischen Myokarddicke, was
wiederrum in ein vermindertes LVESV resultiert. Somit erscheint die EF nicht vermindert
oder sogar Uber normal, wodurch die Pumpfunktion Uberschatzt wird (41, 44). Auch bei
einigen Herzerkrankungen hat die EF nur eine begrenze Aussagekraft, wie zum Beispiel
bei lokalen Wandbewegungsstérungen aufgrund von Narbenbildung nach einem Herzin-
farkt. In solchen Fallen kompensieren die nicht betroffenen Herzmuskelbereiche die lo-
kalen Kontraktilitatsstérungen, was dazu flihren kann, dass die EF im Referenzbereich
bleibt. Die EF spiegelt lediglich die kontraktile Funktion des gesamten Ventrikels wider,
ohne zwischen lokalen Stérungen zu unterscheiden (41, 45). Untersuchungen bestatig-
ten, dass nur wenige Patienten nach einem Uberlebten Myokardinfarkt eine Einschran-
kung der EF zeigen oder nur eine geringfligige Reduktion der Auswurfleistung (46).
Zusatzlich zu den Beschrankungen durch spezifische Herzkrankheiten gibt es auch
grundsatzliche Probleme in Bezug auf die Variabilitdt der EF aufgrund verschiedener
Faktoren. Die Ejektionsfraktion kann bei demselben Patienten zu verschiedenen Unter-
suchungszeitpunkten unterschiedlich ausfallen, da sie stark von der Herzfrequenz, dem
Blutvolumen, der Atmung und der Nachlast abhangig ist (37). Eine Bradykardie beispiels-
weise, zieht eine langere Phase der Ventrikelfillung nach sich, wodurch die LVEF unter-
schatzt wird (47).

Um eine moglichst genaue Messung des endsystolischen und enddiastolischen Volu-
mens sowie des Schlagvolumens zu gewahrleisten, ist eine gute Bildqualitat der echo-
kardiographischen Aufnahmen erforderlich. Eine bekannte Fehlerquelle in diesem Zu-
sammenhang ist das sogenannte ,foreshortening” (48), bei dem der Schallkopf nicht
rechtwinklig zur Herzachse positioniert wird, was zu einer perspektivischen Verzerrung
der apikalen Herzstrukturen flhrt. Dadurch erscheinen die tatsachlichen Langenverhalt-
nisse und Dimensionen des Herzens verkurzt oder gestaucht und die Messung der EF
ist fehlerhaft (49, 50).
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Zusammenfassend kann festgehalten werden, dass die Ejektionsfraktion stéranfallig ist
und daher durch zusatzliche Messmethoden erganzt werden sollte. Es ist erforderlich,
neue Parameter und Tools zu evaluieren und zu implementieren, die eine prazisere und
differenzierte Beurteilung der linksventrikularen Funktion ermoglichen und deren Mes-

sung im klinischen Alltag praktikabel ist.

1.4 Strain Analyse

1.4.1 Physiologische Grundlagen

Der Strain bietet eine prazisere Methode zur Beurteilung der Kontraktilitdt des Myokards.
Um das Konzept besser zu verstehen, ist es zunachst wichtig, die Physiologie der Herz-
muskelkontraktion zu betrachten.

Das Myokard besteht aus Muskelzellen die unterschiedlich ausgerichtet sind, wodurch
es zur Kontraktion entlang verschiedener Achsen kommt (Abbildung 4).

1.- longitudinale Kontraktion: die Verklrzung von der Herzbasis zum Apex

2.- radiale Kontraktion: Bewegung der Myokardwande aufeinander zu

3.- zirkumferenzielle Kontraktion: Verklrzung im ,Querschnitt” des Herzens

(51)

Alle drei Bewegungen laufen parallel ab, woraus eine Wringbewegung des Herzens re-
sultiert (51).

1. Longitudinale Verklrzung
(rote Pfeile)

2. Radiale Kontraktion
( Pfeile)

3. Zirkumferenzielle Kontraktion

( Pfeile)

Abbildung 4 Ausrichtung der myokardialen Kontraktion modifiziert von C.Politz nach EKGECHO.de
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1.4.2 Was ist Strain?

Aus dem Englischen Ubersetzt bedeutet das Wort ,Strain“ Verformung und betrachtet die
Distanzanderung zweier Punkte im Vergleich zu ihrem Ausgangswert.

Der Strain analysiert die Dehnung und Verkurzung des Myokards wahrend des Herzzyk-
lus.

Die Messung basiert auf der Bestimmung des sogenannten Langrange 'sche Strain, des-
sen Wert sich aus der Differenz der Faserlange zu Beginn und zum Ende einer Bewe-
gung, dividiert durch die Lange zu Bewegungsbeginn berechnet (52). Der Beginn der
Bewegung entspricht der Enddiastole, wahrend das Bewegungsende durch die Endsys-

tole bestimmt wird (52).

Strain (in %) = (Ldnge Enddiastole — Lange Endsystole)

Lange Enddiastole

Der Strain, als dimensionslose Grof3e, wird in Prozent angegeben (53) , wobei die Deh-
nung des Gewebes durch einen positiven Wert und eine Verklrzung mittels negativem
Vorzeichen wiedergegeben wird (53, 54).

Die physiologischen und mechanischen Grundlagen der myokardialen Kontraktion (Ab-
bildung 4) fuhren zu drei wesentlichen Strain-Parametern.

Der globale longitudinale Strain (GLS) beurteilt die Funktion der langs ausgerichteten
Fasern und somit die Verformung des Myokards in seiner Langsachse. Es handelt sich
um den robustesten und am haufigsten verwendeten Strain-Parameter, der als erster
Auffalligkeiten bei Ischamie oder LV-Wandstress zeigt (55). Es besteht eine Korrelation
zwischen der Reduktion des GLS und der Infarktgrof3e beziehungsweise den ischami-
schen Segmenten. Der Normwert des Globalen longitudinalen Strain ist abhangig vom
verwendeten Gerat beziehungsweise der Herstellerfirma und liegt bei -19.7% mit einem
physiologischen Referenzbereich von -15.9% bis -22.1% (23, 56, 57).

Die Veranderung des Myokards in radialer Richtung wird durch den globalen radialen
Strain (GRS) betrachtet und liegt normalerweise bei circa + 47.3% (56).

Die Kontraktion der mittleren Myokardschichten kann mit dem globalen zirkumferentiellen
Strain (GCS) beurteilt werden und liegt unter physiologischen Bedingungen bei etwa -
23.3% (56).
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Wahrend der Systole bewegt sich die Klappenebene in Richtung des Apex, was zu einer
Verkirzung entlang der Langsachse und einer Verkleinerung des Querdurchmessers
fuhrt. Daher sind die Werte fur den longitudinalen und zirkumferentiellen Strain negativ.
Gleichzeitig kommt zu einer systolischen Zunahme der Myokardwanddicke, wodurch der
radiale Strain ein positives Vorzeichen aufweist. Der GLS wird oft im klinischen Setting
analysiert, wahrend der zirkumferentielle und radiale Strain deutlich seltener gemessen

werden.

1.4.3 Ablauf der Strain-Analyse

Die Analyse der kardialen Deformation kann mithilfe verschiedener Verfahren durchge-
fuhrt werden, darunter die Gewebe-Doppler-Bildgebung (TDI), die kardiale Magnetreso-
nanztomographie (kMRT) und die Speckle-Tracking-Echokardiographie (STE) (55, 57-
59).

Bei der STE wird der Strain anhand mdglichst hochauflésender zweidimensionaler echo-
kardiographischer Bilder mithilfe einer speziellen Software analysiert. Diese Software ist
in einigen Ultraschallgeraten integriert, wodurch eine Messung zum Zeitpunkt der Unter-
suchung moglich wird, ansonsten erfolgt die Analyse postprozedural an einer externen
Workstation.

Um eine Auswertung des Strains durchzufiihren, missen bestimmte Voraussetzungen
erfullt sein. Hierzu zahlen die obligatorische Ableitung eines EKGs wahrend der Untersu-
chung und die Sicherstellung einer Bildrate von mindestens 50 Bildern pro Sekunde (55).
Es ist entscheidend, dass der linke Ventrikel wahrend der aufgenommenen Herzzyklen
in allen Anlotungen jederzeit vollstandig sichtbar ist. Idealerweise und bei guter Compli-
ance des Patienten sollte die Aufnahme erfolgen wahrend der Patient den Atem anhalt
(60). Die gespeicherten Bilder werden im Anschluss mithilfe spezieller Algorithmen von
der Software analysiert. Die Anwendung wurde zunehmend vereinfacht, sodass sie auch
von weniger erfahrenen Untersuchern ohne umfangreiche Schulung durchgefihrt werden
kann (61).

Zu Beginn erkennt die Software automatisch den Zeitpunkt des Aortenklappenschlusses
(AVC) anhand des aufgezeichneten EKGs, wobei dieser Moment gegebenenfalls durch
den Untersucher angepasst werden kann. Anschlie3end wird die Region festgelegt, wel-

che fiur die Analyse relevant ist und als Region of interest (ROI) bezeichnet wird. Der
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Verlauf muss durch den Untersucher Uberprift werden, um sicherzustellen, dass sie an
der Klappenebene ansetzt, ohne diese einzubeziehen.

Aufgrund der unterschiedlichen Schichtung des Myokards wird der Ultraschall auf vielfal-
tige Weise reflektiert und erzeugt kleine akustische Marker, die als Speckles bezeichnet
werden (55). Das Muster dieser Artefakte bleibt wahrend der Kontraktion konstant. Die
Verlagerung der Speckles wird im Verlaufe des Herzzyklus verfolgt (,getrackt‘) und auf
dem Bildschirm mit ca. 20- 40 Pixeln sichtbar gemacht (55). Dieses Speckle-Muster ist
fur jedes Segment individuell und Iasst, ahnlich einem Fingerabdruck, eine eindeutige
Identifikation zu (55, 58). Die Strain-Analyse mithilfe des speckle-trackings erfolgt in ver-
schiedenen Ansichtsebenen, einschlieRlich des 2-Kammer-Blicks, des 4-Kammer-Blicks
und des 3-Kammer-Blicks (3-KB). Dies ermoglicht das Sammeln umfangreicher Informa-
tionen zur Deformation der verschiedenen myokardialen Regionen und somit eine Beur-

teilung der linksventrikularen Kontraktilitat (55).

1.4.4 Strain Kurven, Segmentmodell und Bulls Eye Grafik

Nach der Bestatigung des Aortenklappenschlusses und der Markierung der ROI erfolgt
die automatische Strain-Analyse durch die Software. Dabei wird das Myokard in allen drei
Anlotungen in je sechs Abschnitte mit drei Ebenen (basal, mittig, apikal) gemafl dem 17-
Segmentmodell unterteilt (62) (Abbildung 5).

Linker Ventrikel Basis Apikal (apex)
1. Basal anterior 13. Apikal anterior
2. Basal anteroseptal 14. Apikal septal
3. Basal inferoseptal 15. Apikal inferior
4. Basal inferior 16. Apikal lateral
5. Basal inferolateral 17. Apex

6. Basal anterolateral
Mitte

7. Mitt-anterior

8. Mitt-anteroseptal

9. Mitt-inferoseptal

Abbildung 5 Einteilung des linken Ventrikels nach 17-Segmentmodell von C. Politz modifiziert nach B. Yao, R.
Zhu und H. Yang (Characterizing the Location and Extebt of Myocardial Infarctions with Inverse ECG Modeling
and Spatiotemporal Regularization)
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Die Darstellung der verschiedenen Messungen erfolgt flir den 2-KB, den 3-KB und den
4-KB in der Regel in einer vierfach Bildanzeige zur schnellen Ubersicht (63) (Abbildung
6). Das Myokard wird in allen drei Einstellung in Segmente eingeteilt, die als Overlay Uber
den B-Mode Bildern (Brightness-Mode) angezeigt werden. Zusatzlich wird der maximale
Strain im zeitlichen Verlauf als Strainkurve in einem Liniendiagramm und teilweise auch
im farbkodierten M-Mode (Motion Mode) visualisiert. Die Darstellung variiert zwischen

den verschiedenen Herstellern.

Abbildung 6 vierfach Bildanzeige im Zweikammerblick, GE Healthcare Echo PAC Version: 204,
Screenshot von C. Politz

Eine Ubersichtliche Darstellung des Strains aller longitudinalen Segmente erfolgt in der
sogenannten Bulls Eye Grafik (Abbildung 7). Diese ermdglicht durch eine farbliche Ko-
dierung auch einem weniger erfahrenen Untersucher eine schnelle Einschatzung der my-
okardialen Verformung (64). Dunkelrote Segmente weisen eine normale Kontraktilitat auf,
hellrote kontrahieren weniger stark und im Falle einer Blaufarbung kommt es zur systoli-

schen Dehnung (55).

GS=-11.4%

-

Abbildung 7 B-Mode Bilder (4KB 2KB, ALAX), Bull’s Eye Grafik Global Strain, GE Healthcare Echo PAC
Version: 204, Screenshot von C. Politz
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1.4.5 Vorteile, Anwendbarkeit und Limitationen der Strain-Analyse

In den vergangenen zwei Jahrzehnten wurde die Methode der Strain-Analyse intensiv
erforscht und hat eine enorme Weiterentwicklung erfahren (63). Der Parameter hat sich
als verlassliche Methode zur Beurteilung der linksventrikularen Funktion bewehrt (65, 66)
und wurde zunehmend in den klinischen Alltag etabliert (37). Mithilfe des Strains erfolgt
eine differenzierte Beurteilung der myokardialen Kontraktion der unterschiedlich ausge-
richteten Muskelfasern, anders als bei der Ejektionsfraktion, welche lediglich die Aus-
wurfleistung ermittelt. Dank des Bestrebens mehrerer Arbeitsgruppen gibt es heute gut
validierte Normwerte, ebenso wie Strain-Werte, die auf Pathologien hinweisen (55) und
in der Diagnostik kardialer Erkrankungen Anwendung finden.

In der Diagnostik der Herzinsuffizienz bei Patienten mit Risikofaktoren wie Diabetes und
Hypertonus prasentiert sich der Strain als ein sensibler Parameter. Er zeigt bereits Auf-
falligkeiten und korreliert mit dem NT-pro-BNP, noch bevor es zur Beeintrachtigung der
Ejektionsfraktion oder Ausbildung klinischer Symptome kommt (67-69). Der Strain ist so-
mit ein Marker der subklinischen LV-Dysfunktion noch vor Ausbildung einer schweren
Symptomatik. Dies erlaubt eine frihzeitige medikamentdse Therapie und das rechtzeitige
Erkennen eines chirurgischen Interventionsbedarfes (69, 70).

Auch bei Patienten mit einem akuten Koronarsyndrom erweist sich der Strain als wichti-
ger und zuverlassiger Prognosefaktor, welcher bereits im Rahmen der leitliniengerechten
Diagnostik erhoben wird (11, 71, 72). Mit Hilfe des Strain erfolgt eine objektive und de-
taillierte Untersuchung der kardialen Deformation und garantiert, bei Verdacht auf eine
KHK, eine bessere Unterscheidung zwischen globaler und lokaler Wandbewegungssto-
rung. Dadurch kann besser Riuckschluss auf das betroffene Koronargefaly gezogen wer-
den als anhand der Ejektionsfraktion (37, 46, 55, 73).

Daruber hinaus kann die Strain-Messung in der Onkologie dazu beitragen, fruher eine
kardiotoxische Wirkung der Chemotherapie zu erkennen und die dringend bendtigte The-
rapie zeitgerecht einzuleiten (74).

Die farbkodierte Darstellung in der Bulls-Eye-Grafik ermoglicht selbst weniger erfahrenen
Untersuchern eine schnelle Unterscheidung zwischen physiologischen und pathologi-
schen Myokardsegmenten, und die semiautomatische Methode reduziert die Inter- und
Intra-Observer-Variabilitdt (75). Trotz der zahlreichen Vorteile, sind auch einige Ein-
schrankungen bei der Strain Analyse zu berlcksichtigen. Die Genauigkeit der Messung

ist stark von der echokardiographischen Bildqualitat und dem Vorhandensein der EKG-
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Aufzeichnung abhangig. Bei Zustanden wie einer Tachykardie verschlechtert sich Bild-
qualitat und kann die Analyse erschweren (55). Die Messungen kénnen zudem durch
weitere Faktoren beeinflusst werden, wie das foreshortening, eine veranderte Ventrikel-
geometrie oder eine asynchrone Kontraktion (76). Ahnlich wie bei der Ejektionsfraktion
besteht eine Abhangigkeit zu hamodynamischen Faktoren wie Vor- und Nachlast, welche
die Effizienz der Herzarbeit beeinflussen, also das Verhaltnis von Auswurfleistung zur
bendtigten Energie (32, 37). Um Verzerrungen der Messergebnisse zu vermeiden, ist
daher eine vorherige Optimierung des Blutdrucks erforderlich, damit falsche Schlussfol-
gerungen verhindert werden (32). Studien zeigten, dass ein Anstieg des Blutdrucks oder
eine erhdhte Volumenbelastung zu einer verminderten systolischen Deformation des lin-
ken Ventrikels fuhren kdnnen, was dazu fuhrt, dass Strain und Ejektionsfraktion reduziert
sind, obwohl die kontraktile Funktion moglicherweise noch erhalten ist (77-80). Die Beur-
teilung der myokardialen Funktion durch Strain beruht auf der Kontraktilitdt der Herzmus-
kelfasern, allein durch diese Messung konnen jedoch keine Rickschllsse auf die Herz-
arbeit und den myokardialen Sauerstoffbedarf gezogen werden (81).

Daruber hinaus wurde in Studien auf die erhebliche Variabilitdt der Messergebnisse zwi-
schen Ultraschallgeraten und den Softwareldsungen verschiedener Hersteller hingewie-
sen (82, 83).

Insgesamt ist die Strain-Analyse ein valides Mittel zur Einschatzung der linksventrikularen
Funktion und zeigte sich in vielen Studien der Ejektionsfraktion Uberlegen. Allerdings
mussen die erwahnten Limitationen bei der Beurteilung der Messergebnisse stets be-

rucksichtigt werden.

1.5 Myocardial Work als neuer diagnostischer Parameter

1.5.1 Die physiologischen Grundlagen

Myocardial Work (MW) ist ein Parameter, welcher die myokardiale Arbeit untersucht und
Ruckschlisse auf den Sauerstoffbedarf des Herzens ermdglicht. Um die Berechnung und
Messmethode zu verstehen, ist es erforderlich, die Physiologie des Herzens genauer zu
betrachten.

Der Herzzyklus kann grundlegend in die Kontraktionsphase (Systole) und die Relaxati-
onsphase (Diastole) unterteilt werden. Im Jahre 1895 fuhrte der deutsche Physiologe
Otto Frank eine Beschreibung des Herzzyklus anhand eines Druck-Volumen-Diagramms
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ein, durch welches nunmehr vier Phasen unterschieden werden konnten, die durch Klap-
penevents voneinander abgegrenzt sind (84). Der Herzzyklus des linken Ventrikels wird
in diesem Diagramm durch eine gegen den Uhrzeigersinn verlaufende Kurve reprasen-
tiert, in welcher die Klappenevents markiert sind (Abbildung 8).

Ab dem Zeitpunkt der Mitralklappendéffnung (MVO) bis zum SchlielRen der Klappe erfolgt
die Fullungsphase, in der Blut aus dem linken Atrium passiv in den Ventrikel stromt, was
zu einem leichten Druckanstieg fuhrt. Sobald die Kontraktion des Ventrikels beginnt,
schliel3t die Mitralklappe (MVC) und der interventrikulare Druck steigt stark an. Die Kon-
traktion des Myokards gegen die geschlossene Aortenklappe wird als isovolumetrische
Kontraktion (IVC) bezeichnet. Sobald der Druck im Ventrikel den diastolischen Aorten-
druck Ubersteigt, erfolgt die Aortenklappendffnung (AVO) und das Blut wird in der Ejekti-
onsphase Uber den linksventrikularen Ausflusstrakt (LVOT) in die Aorta ascendens ge-
pumpt. Dabei wird nur ein Teil des linksventrikularen Blutvolumens (Fullungsvolumen)
pro Schlag in den Kreislauf abgegeben (SV, Schlagvolumen), wahrend ein Rest im Ventri-
kel verbleibt (endsystolisches Restvolumen).

Durch die nachlassende Kontraktion des Myokards verringert sich der Druck im Ventrikel
bis er den Blutdruck in der Aorta ascendens unterschreitet, woraufhin der Aortenklappen-
schluss (AVC) erfolgt. Anschlieliend kommt es zur Entspannung der myokardialen Struk-
turen, wahrend alle Klappen geschlossen sind, wodurch kein Blut einstromt und der
Ventrikeldruck schnell abfallt. Diese Phase wird als isovolumetrische Relaxation (IVR)
bezeichnet, welche mit dem Offnen der Mitralklappe und dem darauffolgenden

Bluteinstrom endet (24, 84, 85).

IVC = isovolumekrische Konlraldion

Druck (mmHg) IVR = isovolumetrische Relaxalion

150

100

Schlagarbeit

IvC
S0

M\/N ?\,AHU"\Q

Volumen (ml)
0 50 100 150

Abbildung 8 Druck-Volumen Beziehung des linken Ventrikels von C.Politz modifiziert nach EKGECHO.de 2022
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Die Flache innerhalb der entstehenden Druck-Volumen-Schleife reprasentiert die Schlag-
arbeit des Herzens. Sie wird durch numerische Integration der Druckwerte Gber die Vo-
lumenanderung wahrend eines Herzzyklus berechnet. Studien zeigten eine Korrelation
zwischen der Schlagkraft und dem myokardialem Sauerstoffbedarf, was wiederum Auf-
schluss Uber die mechanische Energie des Herzens liefert (86-88). Die Flache unter der
Druck-Volumen Kurve wird im klinischen Alltag als Indikator fir die Herzarbeit und den
Sauerstoffbedarf genutzt. Die myokardiale Kontraktion wird dabei mit Arbeit gleichge-

setzt, welche Energie bendtigt (89-92).

1.5.2 Die Druck-Strain-Kurve

Eine weitere Beurteilung der Herzfunktion kann mithilfe eines Druck-Strain-Diagramms

erfolgen (Abbildung 9), welches ab den 1970ern in mehreren Publikationen Erwahnung

5 Y AVC RAVO
= Myocardial

(¥4

a work

> o

Strain

Abbildung 9 schematische Darstellung eines Druck-Strain-Diagramms von C.Politz modifiziert nach K. Russel et.al.
2012

findet (89-92). Das Diagramm veranschaulicht die Beziehung zwischen dem intrakardia-
len Druck und der myokardialen Verformung wahrend des Herzzyklus. Das Konzept be-
ruht auf der Definition der Arbeit als das Produkt von Kraft multipliziert mit dem Weg.
Angewendet auf das Myokard wird die Kraft mit dem Druck im linken Ventrikel gleichge-
setzt, und der Weg entspricht dem Strain, der die myokardiale Deformation beschreibt.
Die Beziehung zwischen Strain und Druck ergibt ein Druck-Strain-Diagramm (Abbildung
9), bei dem die Flache unter der Kurve als Indikator flr die myokardiale Arbeit betrachtet
werden kann (90, 91, 93). Dieser Index korreliert sowohl mit dem myokardialen Sauer-
stoffbedarf als auch mit dem Glukosemetabolismus (87, 91, 94).

Zur Beurteilung der myokardialen Arbeit mittels Echokardiographie bedarf es einer Mes-
sung des LV-Drucks (LVP) wahrend des Herzzyklus. Die Standardmethode zur Messung

des linksventrikularen Drucks erfolgt invasiv und bietet Einblicke Uber die kontraktile
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Funktion des Herzens in Abhangigkeit von Vor- und Nachlast (85). Diese Druckmessung
erfolgt in der Regel im Rahmen einer Herzkatheteruntersuchung, bei der ein Konduktanz-
Katheter durch Punktion einer peripheren Arterie (z.B. Arteria femoralis, Arteria radialis
oder Arterie brachialis) bis in den linken Ventrikel vorgeschoben wird. Aufgrund der Inva-
sivitat des Eingriffs, sind mit diesem Verfahren einige potenzielle, teils schwerwiegende

Komplikationen verbunden (19, 95).

1.5.3 Referenzkurve und mathematische Kalkulation von Myocardial Work

Im Jahre 2012 prasentierten Russel et. al. eine standardisierte linksventrikulare Refe-
renz-Druck-Kurve, mit welcher eine nicht-invasive Messung der myokardialen Arbeit er-
folgen kann (81). Diese Kurve wurde entwickelt, indem Druckkurven von invasiven Mes-
sungen an Hunden sowie von Patienten mit verschiedenen kardialen Erkrankungen ge-
sammelt wurden (81). Nach der Blndelung der Druck-Kurven aller Interventionen und
Bestimmung der Klappenevents erfolgte die Normalisierung der individuellen Druckkur-
ven in drei Schritten (81):
1. Die Klappenevents wurden mithilfe der echokardiographischen Bildgebung ermit-
telt und den entsprechenden Abschnitten auf den Druckkurven zugeordnet (81).
2. Anschlielend wurden die gesammelten individuellen Druckkurven entlang der
Zeitachse gestaucht oder gedehnt, um die Klappenevents auf den Kurven abzu-
gleichen (81).
3. Daruber hinaus wurden die Kurven auf denselben maximalen systolischen Druck
normiert. Schliellich wurde eine gemittelte Kurve, die allgemeine linksventrikulare

Druckreferenzkurve, erstellt (81).

Diese Referenzkurve kann fur jeden Patienten mithilfe einfacher Messwerte individuell
angepasst werden. Hierbei wird die Amplitude anhand der nicht-invasiv gemessenen
Blutdruckwerte skaliert, und die zeitliche Anpassung erfolgt durch die Bestimmung der
Klappenevents. Die individualisierte Kurve bildet die Grundlage fiir die nachfolgende ma-

thematische Berechnung der Myocardial Work (siehe Abbildung 10).
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LVP in mmHg
(individualisierte
Referenzkurve)

Strain in %

Strain pro Zeit
Strainrate in %/s

Prototypkurve
~Power” in
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in mmHg %

Berechnungsschritte

-/_\/ \ 1. Differenzierung der Strain

T:rﬁe (s)

|

Kurve in Strain-rate-Kurve
dann Multiplikation mit -1

2. Multiplikation mit LVP
(individualisierte Referenzkurve)

3. Integration
(Ableitung nach Zeit)

Abbildung 10 Kalkulationsschritte fiir Myocardial Work von C. Politz modifiziert nach D. Abawi 2021

1. Die Strain- Kurve (Strain in Prozent) wird mittels STE ermittelt und durch die Soft-

ware in eine Strainrate-Kurve (Strain pro Zeit) tberfUhrt. Zusatzlich erfolgt zur In-

dividualisierung der Referenzkurve die Bestimmung der Klappenevents und die

Eingabe des gemessenen Blutdrucks (96).

2. Durch Multiplikation von Strain-Rate und Druckkurve (in mmHg) wird eine Proto-

typkurve ermittelt, welche die unmittelbare Kraft in mmHg%/s wiedergibt (96).

3. Durch die abschlieRende Integration der Prototypkurve Uber die Zeit, erfolgt die

Berechnung der Myocardial Work in mmHg% in Abhangigkeit zur Zeit (96).

Die Validierung der Ergebnisse erfolgte in mehreren Studien durch den Vergleich der

linksventrikularen Druck-Strain-Kurven, die sowohl mittels invasiver Druckmessung als

auch unter Verwendung der normalisierten Referenzkurve ermittelt wurden. In diesen

Untersuchungen wurde eine sehr gute Ubereinstimmung zwischen den beiden Methoden
nachgewiesen (81, 93, 97, 98).

Myocardial Work ist ein Parameter, der durch die Entwicklung der Druck-Referenzkurve

eine nicht-invasive Beurteilung der kardialen Funktion ermoglicht und Informationen zur
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Nachlast und Kontraktilitat mit einbezieht. Es erfolgt eine differenzierte Betrachtung der
einzelnen myokardialen Segmente und erlaubt eine Unterscheidung zwischen konstruk-
tiver und verschwendeter Arbeit wahrend des Herzzyklus (32, 81). Obwohl die Berech-
nung der MW keine direkte Messung der linksventrikularen Arbeit darstellt, hat sie sich

als ein aulderst zuverlassiger und valider Naherungswert erwiesen (32) (97, 99).

1.5.4 Work Parameter und ihre Referenzwerte

Die Beurteilung der linksventrikularen Funktion kann mithilfe verschiedener Work-Para-
meter erfolgen.

Global Constructive Work (GCW) bezeichnet die myokardiale Arbeit, die zur effektiven
Pumpleistung des Herzens beitragt. Diese umfasst die Kontraktion der Myokardfasern
wahrend der Systole sowie die Dehnung wahrend der isovolumetrischen Relaxations-
phase. Bei herzgesunden Patienten liegt der Referenzbereich flir die GCW zwischen
1582 und 2881 mmHg% (37, 100).

Global Wasted Work (GWW) bezieht sich auf die Arbeit, welche nicht zur Auswurfleistung
beitragt, wie zum Beispiel im Rahmen der isovolumetrischen Kontraktion bei noch ge-
schlossener Aortenklappe. Der physiologische Referenzbereich fur GWW liegt bei 226 +
28 mmHg% (37, 100).

Fir eine umfassende Analyse der Gesamtarbeit des linken Ventrikels wird der Global
Work Index (GWI) verwendet. Dieser gibt die durchschnittliche Herzarbeit an, einschlief3-
lich der GCW und GWW. Unter normalen Bedingungen betragt der Referenzwert fur den
GWI zwischen 1292 und 2505 mmHg% (37, 100).

Die Effizienz des Ventrikels definiert sich durch das Verhaltnis von konstruktiver zu ver-
schwendeter Arbeit und wird als Global Work Efficiency (GWE) bezeichnet. Dieser Wert

wird in Prozent angegeben und liegt normalerweise bei etwa 91 £ 0.8 % (37, 100).
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Abbildung 11 Darstellung Druck- Strain-Kurve und Bulls Eye Grafik fiir den Myocardial Work Index, GE Healthcare
Echo PAC Version: 204, Screenshot von C. Politz

1.5.5 Anwendbarkeit von Myocardial Work und seine Limitationen

Myocardial Work hat sich als ein robustes und reproduzierbares Instrument in der Funk-
tionsdiagnostik des linken Ventrikels erwiesen (37, 101). Die Messung kann postproze-
dural erfolgen und ist durch kommerziell verfugbare Software zunehmend im klinischen
Alltag etabliert. Seit der Einfihrung durch Russel et al. haben verschiedene Studien die
vielseitige Anwendbarkeit der Work-Analyse unterstrichen.

Myocardial Work erwies sich als nutzlich bei Patienten mit asynchroner Herzaktion, um
sowohl die Eignung fur eine Resynchronisations-Therapie (CRT) zu beurteilen, als auch
das Ansprechen auf die CRT vorherzusagen (101-104). Dartber hinaus zeigte die Ana-
lyse der myokardialen Arbeit eine starke Korrelation mit dem segmentalen Glukosestoff-
wechsel, der mittels Fluorodesoxyglukose-Positronenemissionstomographie (FDG-PET)
gemessen wurde (97).

Bei Patienten mit Verdacht auf eine signifikante koronare Herzerkrankung und unauffal-
liger myokardialer Wandbewegung erwies sich MW als Uberlegen gegenuber der Mes-
sung des Strain und der EF (101, 105). Auch bei einem akuten Koronarsyndrom ohne
erkennbare EKG-Veranderungen (NSTEMI) und ohne Wandbewegungsstdrungen zeigte
sich die Messung der MW als entscheidendes Mittel, um die unmittelbare Notwendigkeit
einer invasiven Therapie zu erkennen (78). Nach einem Myokardinfarkt kann die Analyse
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der Global Constructive Work als Parameter genutzt werden, um die myokardiale Erho-
lung zu beurteilen (106).

Zusatzlich haben Studien gezeigt, dass die Analyse der Global Myocardial Work (GMW)
bei Patienten mit Herzinsuffizienz und reduzierter Ejektionsfraktion (HFrEF) zuverlassi-
gere Informationen Uber die Prognose zur Sterbe- und Hospitalisierungsrate liefern kann
als der globale longitudinale Strain und die EF (101, 107, 108). Untersuchungen von Hed-
wig et al. haben zudem beschrieben, dass der GWI eine starke Korrelation mit etablierten
Prognosefaktoren fur die Herzinsuffizienz aufweist, wie dem maximalen Sauerstoffver-
brauch und NT-pro-BNP. Gemeinsam mit GCW kann der GWI daher als robuster Prog-
nosefaktor fur Patienten mit fortgeschrittener Herzinsuffizienz dienen (99, 101, 109).
Neben den aufgezeigten Vorteilen und Anwendungsmaglichkeiten in der Diagnostik weist
die Work-Analyse auch einige Einschrankungen auf. Es missen bestimmte technische
Anforderungen erflillt sein, um die Analyse durchfliihren zu kénnen. Dazu gehdren die
genaue Erfassung des Strains aus echokardiographischen Bildern in ausreichender Qua-
litat sowie die Messung des Blutdrucks, der zum Zeitpunkt der Untersuchung am liegen-
den Patienten erhoben und in die Daten iUbernommen werden muss (60). Im klinischen
Alltag kénnen Zeitbeschrankungen und die begrenzte Verfiigbarkeit der entsprechenden
Software auf bestimmten Arbeitsplatzen problematisch sein.

Durch die nicht-invasive Messung des Blutdrucks an der Arteria brachialis bezieht die
Work-Analyse Informationen zur Nachlast mit ein, indem der systolische Blutdruck mit
dem maximalen LV-Druck gleichgesetzt wird, den der Ventrikel aufbringen muss, um Blut
Uber den LVOT in die Aorta zu pumpen (32). Ein Nachteil besteht darin, dass MW bisher
nicht fur den rechten Ventrikel erhoben werden kann. Aktuell laufen jedoch Studien zur

Uberprifung der Anwendbarkeit des Verfahrens auf den rechten Ventrikel (32).

1.6 Ziel der Arbeit

Bei der koronaren Herzkrankheit handelt es sich um eine schwerwiegende Erkrankung
mit weitreichenden Folgen und einer hohen Pravalenz. Es ist entscheidend, dass Patien-
ten mit KHK eine zeithahe, konsequente und optimale Therapie erhalten, um eine hohe
Lebensqualitat mit minimaler Morbiditat, Hospitalisierungsrate und Sterblichkeit Uber ei-
nen moglichst langen Zeitraum zu gewahrleisten. Ein wesentlicher Fokus liegt in der fruh-

zeitigen Identifikation von Hochrisikopatienten, um den optimalen Zeitpunkt fur therapeu-
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tische Interventionen zu bestimmen. Die Revaskularisation ist eine wichtige Behand-
lungsstrategie und kann sowohl interventionell Gber eine PCI/ PTCA, als auch offen chi-
rurgisch mittels Bypass-Operation erfolgen. Beide Verfahren bieten Uberzeugende Lang-
zeitergebnisse, sind jedoch mit diversen Risiken fur den Patienten assoziiert.

Mit Hilfe umfassender Diagnostik Iasst sich die optimale Therapieoption flr den Patienten
auswahlen und eine Prognose des zu erwartenden Outcomes erstellen. Die praoperative
Risikoeinschatzung basiert haufig auf etablierten Scoring-Systemen wie dem EURO-
Score Il (European System for Cardiac Operative Risk Evaluation) oder dem STS-Score
(Society-of Thoracic Surgeons Risk Calculator) die eine Vielzahl klinischer Parameter
und Begleiterkrankungen bertcksichtigen. Diese ermdglichen die Identifikation von Hoch-
risikopatienten sowie die Einschatzung des Komplikationsrisikos, welche bei der Opera-
tionsplanung einbezogen werden mussen.

Dartber hinaus fordern standardisierte Scores die Vergleichbarkeit von Therapien und
Behandlungsergebnissen verschiedener Patientengruppen und medizinischer Einrich-
tungen, wodurch sie eine wichtige Rolle im Qualitatsmonitoring spielen (110).

Die Beurteilung der Herzleistung ist ein zentraler Parameter vieler Scores und erfolgt
haufig durch die Analyse der linksventrikularen Funktion. Die Messung der Ejektionsfrak-
tion ist seit Jahren Standard fur die Einschatzung des linken Ventrikels, erwies sich in
frheren Studien jedoch als storanfallig.

In den letzten Jahren wurden neue echokardiographische Verfahren entwickelt, um die
Herzfunktion zu beurteilen, darunter der globale longitudinale Strain, welcher die myokar-
diale Verformung analysiert. Die Messungen der Ejektionsfraktion (EF) und des Strains
haben jedoch ihre Einschrankungen, da sie die Nachlast nicht bertcksichtigen, die bisher
nur Uber invasive Druckmessungen erfasst werden konnte. Die myokardiale Work-Ana-
lyse soll diese Licken schliel3en. Durch die Entwicklung einer individuell anpassbaren
Referenz-Druckkurve ist es moglich, die Arbeit des Herzens unter Berlicksichtigung der
Nachlast zu untersuchen und eine genaue Beurteilung der einzelnen myokardialen Seg-
mente durchzufuhren. Myocardial Work hat sich seither als ein robuster Echokardiogra-
phie-Parameter bewiesen, welcher nicht nur mit etablierten und konventionellen Parame-
tern (bspw. LVEF) flr Herzerkrankungen mithalten kann (109), sondern auch teils pro-
fundere und aussagekraftigere Informationen Gber die Herzfunktion liefert.

Die vorliegende retrospektive, explorative Analyse beabsichtigt die Vorhersagekraft von

Myocardial Work bezlglich des postoperativen Outcomes nach chirurgischer Revasku-
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larisationstherapie (ACB) zu evaluieren. Es wird untersucht, ob Zusammenhange zwi-
schen dem neuen Parameter und den klinischen Endpunkten, wie dem Auftreten von
Major Adverse Cardiac Events (MACE) und der Dauer des Aufenthalts auf der Intensiv-
station bestehen.

Als konkrete Fragestellung ergibt sich, ob Myocardial Work als Prognoseparameter fir
das Outcome nach operativer Revaskularisation genutzt werden kann, um somit die Ri-

sikostratifizierung der Bypass-Chirurgie zu erganzen.
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2. Methodik

21 Studiendesign

2.1.1 Ethik und Datenschutz

Die Ethikkommission der Charité prufte die Studie auf ethisch-rechtliche Unbedenklich-
keit und genehmigte diese im Januar 2022 (Antragsnummer: EA4/ 277/ 21). Aus daten-
schutzrechtlichen Grinden wurde fur die statistische Analyse ein Datenexport von pseu-

donymisierten Patientendaten aus der REDCap Datenbank durchgeflhrt.

2.1.2 Studiendesign und Studienpopulation

Es erfolgte eine retrospektive, explorative Analyse von Patienten, die sich im Zeitraum
vom 05. Januar 2021 bis 16. November 2021 im Deutschen Herzzentrum der Charité
(DHZC) einer myokardialen Revaskularisation mittels Bypass-Operation unterzogen und
im Verlauf der praoperativen Diagnostik echokardiographisch untersucht wurden.

Dies schliel3t sowohl Patienten ein, welche sich einem elektiven Eingriff unterzogen, als
auch jene mit einer dringlichen OP-Indikation (innerhalb von 24 Stunden).

Bei allen Patienten wurde vor der Operation eine standardisierte Untersuchung durchge-
fuhrt. Diese umfasste eine ausflhrliche Anamnese und korperliche Untersuchung, die
Erhebung von Laborwerten, eine EKG-Diagnostik (12-Kanal-EKG), eine Réntgenauf-
nahme des Thorax, eine transthorakale Echokardiographie und eine Koronarangiogra-

phie.

2.1.3 Einschlusskriterien und Ausschluss

In die Studie wurden sowohl méannliche als auch weibliche Patienten mit einer bekannten
koronaren Herzerkrankung (Ein- bis Dreigefal} - KHK) eingeschlossen, die im genannten
Zeitraum im DHZC mittels chirurgischer myokardialer Revaskularisation behandelt wur-
den. Dies galt fur alle bekannten Verfahren der Bypasschirurgie, einschlie3lich des kon-
servativen Ansatzes der On-Pump CABG, der OP am schlagenden Herzen (Off-pump
beating Heart CABG) oder des minimalinvasiven Verfahrens ohne mediane Sternotomie
und ohne Anlage einer Herz-Lungen-Maschine (MIDCAB).

Ausgeschlossen wurden Patienten mit einem Alter von 80 Jahren oder alter, sowie Pati-

enten, bei denen im Verlauf der myokardialen Revaskularisation simultan eine Rekon-
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struktion oder der Ersatz einer Herzklappe erfolgte. Dartber hinaus wurden alle Notfall-
patienten ausgeschlossen, welche aufgrund eines akuten Koronarsyndroms unverzig-
lich operativ versorgt werden mussten. Die Bestimmung der Dringlichkeit richtete sich

hierbei nach der im OP-Protokoll vermerkten Einschatzung.

2.1.4 Datenerhebung

Alle Stammdaten und Befunde, sowie externe Arztbriefe wurden in der elektronischen
Patientendatenbank der Software Nexus /ag (Version 2.2.0.2549 von Wintertree Soft-
ware Inc.) gespeichert. Zusatzlich erfolgte eine gesonderte Archivierung der echokardio-
graphischen Untersuchungen im EchoPAC (Version 204 von GE Healthcare). Die post-
prozedurale Work- Analyse wurde anhand dieser Datensatze durchgefihrt.

Die operative Versorgung der Patienten wurde mittels standardisierter OP- Protokolle do-
kumentiert und ebenfalls in Nexus gespeichert. Eine postoperative Aufzeichnung aller
Patientenparameter (bspw. Beatmungsdauer, Katecholaminbedarf, Vitalparameter, La-
borwerte etc.) erfolgte mit der Software m.life (medisite GmbH) und konnte ebenfalls ret-
rospektiv aufgerufen werden.

Nach Abschluss der Datensammlung und -eingabe erfolgte ein 1-Jahres-Follow-Up mit-
tels einer Abfrage Uber das Einwohnermeldeamt, wobei die erhobenen Daten direkt in

die zuvor erstellte REDCap Datenbank Gibernommen wurden.

2.2 Echokardiographische Untersuchung

2.2.1 allgemeiner Untersuchungsablauf

In der kardiochirurgischen Klinik erfolgte eine standardisierte transthorakale Echokardio-
graphie (TTE) unter EKG-Monitoring am liegenden Patienten durch einen erfahrenen Un-
tersucher nach aktuellen Leitlinien (23) mit dem Vivid E95 Ultrasound System von GE
Healthcare. Direkt nach der Untersuchung wurde der periphere Blutdruck an der Arteria
brachialis oszillometrisch im Liegen gemessen und dokumentiert.

Es erfolgte die Aufnahme hochaufldsender Bilder im apikalen 2- Kammer-Blick (A2KB),
der apikalen langen Achse (APLAX) und dem apikalen 4-Kammer-Blick (A4KB) jeweils
im B-Mode 2D, im M-Mode und mit Messungen durch die Anwendung des PW-Dopplers.
Die Daten wurden mit einer Bildrate von 50 FPS gespeichert, um eine nachtragliche

Strain und Work Analyse im EchoPAC zu ermoglichen.
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2.2.2 Echokardiographische Analyse des Strain

Die Strain-Auswertung mittels 2D-speckle-tracking Echokardiographie (STE) wurde im
Offline-Modus mithilfe der EchoPAC-Software Version 204 (von GE Healthcare) durch-
gefuhrt. Um prazise Messergebnisse zu gewahrleisten, waren folgende Voraussetzungen
zu erflllen:
e Das Endokard musste in samtlichen Schnittebenen wahrend des gesamten
Herzzyklus sichtbar sein, um von der Software erkannt und als Region of
Interest (ROI) markiert werden zu kénnen.
e Fursamtliche Anlotungen sollte das gleiche Konfigurationsprofil hinsichtlich
Bildrate, Eindringtiefe und Bildbreite gewahlt werden.
o Jeder aufgezeichnete Clip sollte eine Dauer von mindestens drei Herzzyk-
len haben, welche unter EKG-Uberwachung aufgenommen wurden und ei-
nen moglichst gleichen Abstand zwischen den QRS-Komplexen (R-R-Ab-

stand) aufwiesen (60).

Die automatisierte Markersetzung fur die Schlusszeiten der Aortenklappe (AVC) in den
Standardschnitten (APLAX, A4KB, A2KB) wurde durch den Untersucher unter Verwen-
dung des PW-Dopplers im LVOT validiert und gegebenenfalls korrigiert.

Nach der automatischen Bestimmung der ROI durch die Software, erfolgte eine visuelle
Kontrolle und Anpassung der markierten Region.

Die ROI sollte in ihrer Breite von Endokard zu Epikard verlaufen und auf Hohe des Mit-
ralklappenanulus ansetzen.

Nicht in der ROI enthalten waren das Epikard, der Mitralklappen-Anulus selbst, der LVOT
und die Papillarmuskeln (60).

Nach der Uberprifung von AVC und ROI unterteilte die Software den Ventrikel in jeder
Anlotung in sechs Abschnitte und berechnete den Strain fur jedes Segment, entspre-
chend dem 17-Segment-Modell, separat. Die Strain-Kurven wurden in einem Zeitdia-
gramm aufgetragen und gemeinsam fur jede Schnittebene angezeigt, wodurch ein syn-
chrones Kontraktionsmuster erkennbar war. Nach Analyse aller drei Schnittebenen
wurde der regionale Strain aller longitudinal verlaufenden Myokardsegmente in einem

farbkodierten "Bulls Eye"-Diagramm dargestellt. Diese Methode dient der Ubersichtlichen
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Visualisierung der Kontraktilitat und ermdglicht eine intuitive und umfassende Beurteilung
des Herzmuskels.

Zur Beurteilung der myokardialen Deformation erfolgte meist die Berechnung des globa-
len longitudinalen Strain, welcher die Funktion aller longitudinal orientierten Herzfasern

reprasentiert.

2.2.3 Berechnung Myokardial Work — praktische Durchfiihrung

Die Analyse der Myocardial Work erfolgte ebenfalls offline und postprozedural mittels der
EchoPAC Software von GE Healthcare und basierte auf der in 1.5.3 erklarten linksventri-
kularen Referenzkurve, welche durch die nachsten Schritte individualisiert wurde (Abbil-
dung 12).

Zu Beginn wurden mittels des PW-Dopplers, neben dem Schliel3en der Aortenklappe,
weitere Klappenevents ermittelt, um die automatisch durch die Software erkannten Zeit-
punkte zu validieren. Es wurden Marker sowohl fiir das Offnen der Aortenklappe als auch
fur das Offnen und SchlieRen der Mitralklappe in den entsprechenden Anlotungen ge-
setzt, was der Software ermoglichte eine Druck-Strain-Kurve zu generieren (siehe 1.5.2).
Zudem wurde der oben genannte nicht-invasiv gemessene Blutdruck manuell in die Da-
tensatze ubernommen.

Die automatisierte Work-Analyse erfolgte durch die Kombination der Informationen zu
den Klappenevents, dem Blutdruck und der Strain-Analyse. Wie bereits in Abschnitt 1.5.2
beschrieben, wird die myokardiale Arbeit als die Flache unter dem Druck-Strain-Dia-
gramm definiert, wobei die Software sowohl globale als auch segmentale Druck-Strain-
Kurven ermittelte. Die Darstellung des "Segmental Work" erfolgte auch hier als farbko-
dierte Bulls-Eye-Grafik.

Die zusatzlich abgeleiteten Work-Parameter wurden bereits ausfuhrlich in Abschnitt 1.5.5

beschrieben und werden im Folgenden zum Zwecke der Vollstandigkeit kurz aufgefuhrt:

- Global Constructive Work (GCW) in mmHg%
- Global Wasted Work (GWW) in mmHg%

- Global Work Index (GWI) in mmHg%

- Global Work Efficiency (GWE) in mmHg%
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SCHRITT 1a:

Bestimmung des LV- Druckes durch

Empirische Referenz-Kurve

nicht invasive Blutdruckmessung

SCHRITT 1b:

Echokardiographie (TTE)

Bestimmung der Klappenevents

Ve

3 Herzzyklen
Apikale Lange Achse

APLAX
\

mittels TTE (inkl. EKG) zur Bt
Anpassung der LV-Referenzkurve. AD AVC MO
Ermittlung der Strain Kurven (s.u.)

3 Herzzyklen 3 Herzzyklen

Apikaler 4KB
Apikaler 2KB

SCHRITT 2:

Zusammenfiihren der Strain-Kurven
mit der individualisierten Druck-Kurve

Ergebnis

Druck-Strain Loop l

Berechnung der Myocardial Work Parameter |

® 3500 mmHg%
Myocardial Work Index MWI  ANT SEPT

-1000 mmHg%
GWI: 1785 mmHg%
GCW:1976 mmHg%
GWW: 44 mmHg%
GWE: 96%

Abbildung 12 Arbeitsschritte der Work-Analyse illustriert von C. Politz
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2.3 Datenerhebung

2.3.1 Bestimmung der Outcome- Parameter

Zu Beginn wurde die Bewertung potenzieller Outcome-Parameter durchgefuhrt, die im
Einklang mit der Forschungsfrage standen. Alle relevanten Parameter wurden in einer
Microsoft Excel-Tabelle (Excel® flr Microsoft® 365 MSO, Version 2308 Build
16.0.16731.20182, 64 Bit) konsolidiert und mit den entsprechenden Datenquellen in den
Patientenakten verknupft (siehe Abbildung 13).

Datei Start Einfligen Seitenlayout Formeln Daten Uberpriifen Ansicht  Automatisieren  Hilfe J Kommentare
X e I da N == (B Standard  v| [ Bedingte Formatierung v @H Einfigen v > v 4¥ v %
@~ S B e ) BB, | &= = == . @~ % o [BAsTebelefomatioen~  Bioschen v [T~ ¥ L [ i
& = o - SRR b ] fiZZ Zellenformatvorlagen v fi] Format v &~ Ins
Zwischenablage 15 Schriftart 5] Ausrichtung ] Zah! & Formatvorlagen Zellen Bearbeiten Analyse Add-Ins ™
B22 vi{RE ﬂ Angaben siehe Aufnahmeprotokoll "Beschwerdeanamnese" (Bild 2) V.
A B ]
11 Alter zum Zeitpunkt der Untersuchung Echobefund
12 Datensatz vollstandig? eigene Beurteilung |
13 Zusauzinformationen
14 GroRe
15 Gewicht |Echobefund
16 Kérperoberfliche hobefund
17 BMI selbst berechnen
siehe Aufnahmeformular oder OP - Bericht ;
Aufgeschliisselung elektiv vs akut= Eingriff innerhalb 48h notwendig, __.‘i : |
18 Dringlichkeit Ausschluss der Notfille der ITS (schlechte Schallbarkeit), siehe Bild 1
siehe in Aufnahmeformular "Beschwerd " (subjekti )
19 CCS Bei Unklarheiten: OP Bericht, Zuweiserbrief
siehe Aufnah i
20 Hauptstammstenose bei Unklarheiten sieche OP Bericht und
siehe Aufnahmef lar unter "l
21 KHK Aufschlisselung nach 2- bzw 3- GefaR- Erkrankung
Angaben siehe Aufnak koll " h ! "(Bild2) P
Unterteilung ja vs. Nein, ]_ : I
22 |Herzinsuffizienz wenn ja dann: Einteilung NYHA Stadium ——
siehe Anmeldeformular unter "derzeit implantiertes kardiales Device" 'l
23 ICD/CRT (Zusammengefasst) ﬂl’_j X

Abbildung 13 Auszug aus dem Parameter-Mapping in Excel (Screenshot von C. Politz)
Basierend darauf erfolgte die Entwicklung einer Prototypdatenbank in Excel, die samtli-
che erforderlichen Parameter, einschliel3lich des Mappings und eine Auflistung aller mog-
lichen Antworten, enthielt. Zum Zwecke der Ubersichtlichkeit wurden alle Parameter ka-

tegorisiert (siehe Tabelle 2).
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Tabelle 2 Ubersicht des Mappings aller erhobenen Parameter

Kategorie

Demographische
Patientendaten
»Anagraphic*
(n=15)

Anamnesedaten
(n=22)

Einschluss (n=2)

EKG und
Medikation
(n=13)

OP-Parameter
(n=17)

Parameter

Record ID

Patienten ID

Fall ID

Name (Vor- und Nachname)
Geschlecht

Geburtsdatum

Datum des Echos

Alter bei Echo

Datum der CABG

Alter bei CABG

GroRe in cm

Gewicht in kg
Korperoberflache in m?
BMIin kg/m?

CCS-Score

Instabile AP
Hauptstammstenose

KHK

NYHA-Klasse
Schrittmacher

ICD oder CRT/D

Aktive Endokarditis
Myokardinfarkt in der Anamnese
Infarktbedingte Septumruptur
Rhythmusanamnese (Afib)

Friihere Herzoperationen und Art der OP

Diabetes mellitus
Arterielle Hypertonie
Chronische Lungenerkrankung

Extrakardiale Arterienerkrankung

Vorbestehendes neurologisches Defizit

Pulmonale Hypertonie
Nikotinkonsum
Familidre Disposition
ASA-Score
Einschluss ja/nein
Grund fiir Ausschluss
Vorhofflimmem
QRS-Block
QRS-Dauer

Orale Antikoagulation (Marcumar usw.)
Direkte orale Antikoagulation (DOAK)

Clopidogrel/ Prasugrel/ usw. (YP2)
ASS

Betablocker

ACE-Hemmer

Sartan

Entresto

Aldosteron Antagonisten
Schleifendiuretika

Kreatinin (pra- und postoperativ)

GFR (pra- und postoperativ)
Dringlichkeit der OP

OP-Verfahren (OnPump, OffPump)
Zugang liber mediane Sternotomie
Anzahl der Bypasse

LIMA, RIMA, A. radialis, Vene
Klemmzeit

Perfusionszeit
Revaskularisationsergebnis

CK max.

CKMB max

Erhoben aus Kategorie
1= NEXUS

2= m-life

3= Echobefund (NEXUS)

4= EchoPAC

REDCap

1

1

1

1

1

3

3

1 Echo-Standard
1 (n=31)

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1

1 Echoparameter
4 Strain und Work
1 (n=15)

1

1

1

1

Doktoranden

Doktoranden

1

1

1

1 Outcome
U Parameter (n=10)
1

1

1

1

1

1

1 1-Jahres- Follow
1 Up (n=3)
2

2

1

1

1

1

1

1

1

1

2

2

Parameter

Herzfrequenz

Blutdruck (systolisch, diastolisch)
Left atrium Volume in ml

LAVI

IVsd (interventrikuldre Septumdicke
LVPwd

LVEDD

LVESD

Fractional shortening

LVEDV (4KB)

LVESV (4KB)

LVEF (nach Simpson)

LVOT VTI

Schlagvolumen (LVOT)

LVEF effektiv

AV VTI

AV pmean
Aortenklappeninsuffizienz
Mitralklappeninsuffizienz
Mitral Vena contracta

Mitral EROA
Trikuspidalklappeninsuffizienz
PA-Druck

TAPSE

Mitralklappen Inflow A Velocity
E/A

E’' med

E lat

E/E’ med

E/E’ lat

E/E’average

GStrain midventrikular (APLAX,4KB, 2KB, global) in %

GWE in %
Global Work Index (GWI) in mmHg%

Global Constructive Work (GCW) in mmHg%

Global Wasted Work (GWW)

GPW

GNW

GsCw

GSww

Left atrial Strain

Frih-diastolische Strain-rate (global)
Spatdiastolische Strain-rate (global)
ITS - Aufenthalt in Stunden

Beatmungszeit (post OP) in Stunden
Mechanische Kreislaufunterstiitzung

Cerebrovaskulares Ereignis (intrahospital)

MI (intrahospital)

Tod (intrahospital, all causes)

MACE

Katecholaminbedarf (Dauer Post OP)
Akutes Nierenversagen (RIFLE)

Erythrozytenkonzentrat Gabe

Pat. verstorben?

Todesdatum bzw. letzter Kontakt

Erhoben aus...
3

4
34
34
3.4
34
34
34
34
34
3.4
34
34
34
34
34
34
34
34
34
3.4
34
34
3.4
34
34
3.4
34
34
3.4
34

[T NI N N N N N N N NS

o a4 4o AN

N

Einwohnermeldeamt

Einwohnermeldeamt
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2.3.2 Erstellung der Datenbank und retrospektive Datenerhebung

Nach abschlielRender Bearbeitung der Parameter, wurden diese in die endgultige
REDCap- Datenbank (Version 13.7.14, © Vanderbilt University) Ubertragen (Abbildung
14). Einige anagraphischen Werte konnten mit Hilfe einer automatisierten Abfrage aus
der Nexus-Software Ubernommen werden. Die restlichen Daten wurden aus den elektro-

nischen Patientenakten einzeln aufgerufen und manuell eingetragen.

Project Home and Design |=] BB VIDEO: How to use this page B Create snapshot of instruments | Last snapshot: 01.12.2021 09:33 [2

A Project Home - #Z Project Setup The Online Designer will allow you to make project modifications to fields and data collection instruments very easily using only your

[ Designer - [ Dictionary - B Codebook web browser. NOTE: While in development status, all field changes will take effect immediately in real time.
@ Project status: Development

Data Collection = Data Collection Instruments Form options:

Q Form Display Logic |
BB Record Status Dashboard

- View data collection status of all records

B Add/ Edit Records

+ Create | a new instrument from scratch

8 Import |a new instrument from the official REDCap Instrument Library

B Logging and &® Email Logging
®) Field Comment Log

& File Repository Outcome Parameter 12 D,,, Choose action
4 User Rights and 482 DAGs
Data Quality

21 APl and 21 API Playground
(] REDCap Mobile App

Echo Strain and Work 16 [ [chooseaction

- Create new records or edit/view existing ones L Upload |instrument ZIP file from another project/user or external libraries
Show data collection instruments . i .
Instrument name Fields ppf Instrument actions
Applications =/ .
Anagraphic 17 [ Choose action |
Project Dashboards
L Einschluss 3 Choose action
A Alerts & Notifications ( (Cooeschencoli
& Multi-Language Management Anamnese 24 [ [Chooseaction = |
gﬁ (Celencay Ekg Und Medikation 14 [ Choose action = |
B> Data Exports, Reports, and Stats
& Data Import Tool Op Parameter 18 [ Choose action |
# Data Comparison Tool Echo Standard 36 [ Choose action |
|

1 Jahres Follow-Up 4 [ Choose action

Abbildung 14 Kategorisierung in der REDCap Datenbank Screenshot von C. Politz

2.4 Statistische Auswertung der Daten

Fir die statistische Auswertung erfolgte zunachst der Export einer CSV-Datei von pseu-
donymisierten Rohdaten, welche unter Verwendung des Programms R-Studio (Version
R. 4.03. R Core Team 2020. R: A Language and Environment for Statistical Computing

R Foundation for Statistical Computing, Vienna, Austria) analysiert wurden.

Zu Beginn wurde eine deskriptive Analyse der Gesamtpopulation hinsichtlich ihrer demo-
graphischen Merkmale, echokardiographischen Charakteristika, sowie der Outcome- und
Operationsparameter durchgefuhrt. Kontinuierliche, normalverteilte Variablen wurden
durch den Mittelwert und die Standardabweichung prasentiert. Sofern keine Normalver-
teilung vorlag, wurde der Median mit erstem und drittem Quartil aufgefuhrt. Kategoriale

Variablen wurden sowohl absolut als auch in Prozent angegeben.
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Zur Bewertung des Outcomes wurde in der Gesamtpopulation das intrahospitale Auftre-
ten eines Major Cardiac Events analysiert, ebenso wie die Dauer des ITS-Aufenthaltes.

Ein prolongierter Verlauf definierte sich durch einen ITS-Aufenthalt von Uber 24 Stunden.
Das Patientenkollektiv wurde anhand dieser Parameter in jeweils zwei Gruppen einge-
teilt, welche bezlglich der demographischen und echokardiographischen Charakteris-
tika, sowie der OP-Parameter einander gegentbergestellt wurden. Anschliel3end wurden
die Gruppen mittels Chi-Test mit Yates Kontinuitatskorrektur verglichen. Fur numerische
Parameter wurde bei normalverteilten Daten der Mittelwert (SD) berechnet, ansonsten
der Median [Q1, Q3]. Bei Gruppenvergleichen kamen t-Tests oder Mann-Whitney-U-
Tests zum Einsatz.

Zusatzlich wurde die Aussagekraft des GWI mit etablierten Echoparametern (LVEF und
GLS) verglichen. Hierfur erfolgte die Einteilung der Gesamtpopulation nach den Parame-
tern Global Work Index, Global longitudinal Strain und Ejektionsfraktion in jeweils zwei
Gruppen.

Far die Einteilung nach der Ejektionsfraktion wurde Schwellenwert von 40% festgelegt.
Die Beurteilung des Strain erfolgte nach Aufteilung des Patientenkollektives in Gruppen
mit einem GLS schlechter beziehungsweise besser als -16 %. Fir den GWI wurde ein
Cut Off Wert von 1000 mmHg% festgesetzt.

AbschlielRend wurde eine multivariate logistische Regression mit den Parametern GWI
<1000mmHg%, GLS schlechter als -16%, LVEF <40% und weiteren Variablen (bspw.
Alter, Geschlecht, Diabetes) durchgefihrt. Unter Verwendung des ,Least absolute
Shrinkage and Selection Operator (LASSO) (111) wurde das Pradiktionsmodell ange-
passt und das endgultige Modell der prognostischen Faktoren bestimmt.

Die statistischen Analysen dieser Arbeit erfolgten in Kooperation mit Frau Julia Stein,
Statistikerin und Studienkoordinatorin des DHZC. Sie unterstitzte die Planung, Auswer-
tung und Interpretation der Daten. Die abschliefenden Entscheidungen hinsichtlich der
Dateninterpretation und -darstellung wurden eigenstandig getroffen. Samtliche Tabellen
wurden manuell in Microsoft Word (Microsoft® Word fur Microsoft 365 MSO-Version 2406
Build 16.0.17726.20078, 64 Bit) erstellt. Statistische Graphiken, wie Boxplots wurden mit
Hilfe des Online-Statistik-Programms DATAtab generiert (112). Alle p-Werte sind deskrip-

tiv zu verstehen. Es wurde keine Adjustierung flr multiples Testen vorgenommen.
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3. Ergebnisse

3.1  Studienpopulation

Im Zeitraum von Januar 2021 bis November 2021 wurden insgesamt 274 echokardiogra-
phische Untersuchungen von Patienten durchgefihrt, die im DHZC fur eine myokardiale
Revaskularisation mittels Bypass-Operation geplant waren. Von diesen Patienten erfull-
ten 207 die Einschlusskriterien.

Die Grunde fur den Ausschluss der 67 Patienten waren vielfaltig (Abbildung 15). Diese
schlossen das Fehlen von Blutdruckdaten im System (n=3, 4.48%), das Vorliegen einer
Arrhythmie zum Zeitpunkt der Untersuchung (n=9, 13.43%), ein Alter von 80 Jahren oder
alter (n=15, 22.39%), die Notwendigkeit eines zeitgleichen Aortenklappenersatzes (n=23,
34.33%) oder einer Mitralklappenrekonstruktion/-ersatz (n=6, 8.96%) mit ein. Vier Pati-
enten wurden aufgrund eines Akutereignisses (n=4, 5.97%) ausgeschlossen. Im Verlauf
der Studie wurden weitere 14 Patienten angesichts einer unzureichenden Bildqualitat der
echokardiographischen Untersuchung (n=8, 57.14%) oder einer nicht durchgefuhrten

operativen Versorgung (n=6, 42.86%) ausgeschlossen.
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Patienten mit KHK und geplanter
Revaskularisationstherapie (n=274)

Einschlusskriterien:

- Mannliche und weibliche
Patienten bis Alter 80 Jahre

- Bekannte KHK

- Chirurgische myokardiale
Revaskularisation (elektiv,
dringlich)

Ausschlusskriterien:

- Alter > 80 Jahre

- Akutereignis mit OP-Indikation:
Notfall

- Simultaner Klappenersatz

eingeschlossene Patienten (n=207)

v

\4

Ausschluss (n= 67) aufgrund von:

- Kein Blutdruck (n=3)

- Arrhythmie (n=9)

- Alter > 80 Jahre (n=15)

- Aortenklappenersatz (n=23)
- Mitralklappenersatz (n=6)

- Notfall-Operation (n=4)

- Andere Griinde (n=7)

Finale Studienpopulation (n=193)

Outcome:

- Patienten mit MACE (n=13)
° CVASC Event (n=15)
® Myokardinfarkt (n=9)
°Tod (n=2)
- ITS-Aufenthalt > 24 h (n=98)
- Tod innerhalb eines Jahres (n=7)

Abbildung 15 Flussdiagramm Patientenauswahl und Studienverlauf

Ausschluss im Verlauf (n=14):

- Keine operative Versorgung n=6
- Schlechte Bildqualitat n=8
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Die Mehrheit der Patienten war mannlich (n= 160, 82.9%) und das mittlere Alter zum
Zeitpunkt des Echos lag bei 63.41 + 8.67 Jahren. Bei sechs Patienten (3.1 %) wurde eine
KHK | diagnostiziert, 35 Patienten (18.2%) hatten eine KHK Il und in 151 der Falle
(78.6%) waren alle drei HerzkrankgefalRe betroffen (KHK Ill). Eine Hauptstammstenose
von uber 50% wurde 65-mal (34.8%) diagnostiziert und bei vier Patienten (2.1%) betrug

die Stenose mehr als 90%. Eine ausfiihrliche Ubersicht aller demographischen und klini-

schen Parameter der Gesamtpopulation findet sich in Tabelle 3.

Tabelle 3 Demographische und klinische Charakteristika der Gesamtpopulation

Gesamt Gesamt
(n=193) (n=193)
Alter 63.41 (8.67) NYHA-Klasse
Geschlecht NYHAI 32 (17.3)
mannlich 160 (82.9) NYHA I 101 (54.6)
weiblich 33 (17.1) NYHA I 49 (26.5)
2.03 NYHA IV 3(1.6)
Korperoberfliche (m?)
[1.89, 2.17]
BMI 27.39
[24.77, 31.09] Ml in der Anamnese
65.00 Nein 112 (58.6)
Herzfrequenz (/min)
[58.00, 73.00]
Blutdruck Ja<90d 41 (21.5)
127.00 Ja>90d 38 (19.9)
Systolisch
[117.00, 142.00]
diastolisch 65.00
[59.00, 72.00] Familidare Disposition
KHK-Klasse Nein 94 (59.5)
KHK I 6 (3.1) Ja 64 (40.5)
KHK Il 35 (18.2) Nikotinkonsum
KHK 11 151 (78.6) Nichtraucher 52 (29.1)
Hauptstammstenose Ex-Raucher 57 (31.8)
Ja>50% 65 (34.8) Aktiver Raucher 70 (39.1)
Ja >90% 4(2.1) EKG mit Schenkelblock
nein 118 (63.1) Nein 173 (89.6)
CCs LSB 6 (3.1)
CCs| 14 (9.5) RSB 11 (5.7)
Ccs 64 (43.5) Schrittmacherrhythmus 3(1.6)
CCS 1l 60 (40.8) Diabetes mellitus
CCS IV 9 (6.1) Nein 112 (60.5)
Instabile AP Ja, orale Medikation 45 (24.3)
Nein 158 (84.9) Ja, insulinpflichtig 28 (15.1)
Ja 28 (15.1)
Medikation
ACE-Hemmer 85 (44.3) Betablocker 135 (70.3)
Entresto 12 (6.2) Sartane ARB 53 (27.6)
Aldosteron Antagonisten 15 (7.8) Schleifendiuretika 27 (14.1)
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3.2 Echokardiographische Untersuchung

Es erfolgte eine Analyse der echokardiographischen Parameter fir die Gesamtpopula-
tion. Hier zeigte sich eine mittlere linksventrikulare Ejektionsfraktion nach Simpson von
53.78 % [48.30, 57.46].

Flr den globalen longitudinalen Strain wurde ein Median von -14.73 % [-17.20, -11.87]
gemessen und beim globalen Work Index lag der Median bei 1428.00 mmHg% [1074.00,
1725.00]. Eine Zusammenfassung der erhobenen echokardiographischen Parameter fin-
det sich in Tabelle 4.

Tabelle 4 echokardiographische Charakteristika der Gesamtpopulation (alle Angaben als Median [IQR])

Gesamt Gesamt
(n=193) (n=193)
LVEDD (mm) 51.00 [47.00, 56.00] TAPSE 22.00 [19.00, 24.00]
LVESD (mm) 34.00 [31.00, 40.00] LVOT VTI (cm) 70.00 [36.00, 97.00]
FS (%) 30.69 [21.80, 36.81] PA-Druck (mmHg) 22.60 [14.75, 28.13]
LVEDV - Simpson (mL) 116.00 [94.00, 137.00] Schlagvolumen, LVOT 71.00 [63.00, 82.40]
(mL)
LVEF — Simpson (%) 53.78 [48.30, 57.46] LVESV - Simpson (mL) 53.00 [41.00, 69.00]
Globaler longitudinaler -14.73 [-17.20, -11.87] Dezelerationszeit (ms) 201.50 [169.75, 241.00]
Strain
Work-Analyse
GWE (mmHg%) 92.00 [88.00, 95.00] GCW (mmHg%) 1720.00
[1375.00, 2042.00]
GWI (mmHg%) 1428.00 GWW (mmHg%) 126.00

[1074.00, 1725.00] [78.00, 200.00]

3.3 Echokardiographie der Gruppen fur LVEF, GLS und GWI

Um die Vorhersagekraft der myokardialen Work-Analyse mit etablierten Parametern der
Echokardiographie zu vergleichen, wurde das gesamte Patientenkollektiv nach LVEF,
Strain und GWI in jeweils zwei Gruppen aufgeteilt.

Innerhalb der Gesamtpopulation wurde bei 37 Patienten ein GWI von <1000 mmHg%
gemessen mit einem Median von 774.50 mmHg% [637.00, 884.00]. Diese Gruppe wird
im Folgenden als A-0 bezeichnet. In Gruppe A-1 waren 156 Patienten mit einem GWI
uber 1000 mmHg%, bei einem Median von 1558.50 mmHg% [1282.75, 1752.00]. Bei der
Analyse des globalen longitudinalen Strain zeigte sich bei 117 Patienten ein Wert von

schlechter als - 16%. Diese Gruppe wurde B-0 (>-16%) genannt. Der Median lag hier bei
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— 12.44% [-14.03, -10.79]. In Gruppe B-1 (< -16%) waren 76 Patienten, welche einen
GLS besser als -16% hatten mit einem Median von -17.50% [-18.50,-16.73].

Bei der Einteilung nach der LVEF wurde in 21 Fallen eine Ejektionsfraktion unter 40%
gemessen (Gruppe C-0) mit einem Median von 33.62% [28.02, 34.34]. Insgesamt 176
Patienten (Gruppe C-1) hatten eine erhaltene linksventrikulare Funktion von Uber 40%
mit einem Median von 54.85% [50.49, 57.91]. In Tabelle 5 findet sich eine Ubersicht der

echokardiographischen Charakteristika nach erfolgter Gruppeneinteilung.

Tabelle 5 echokardiographische Charakteristika der verschiedenen Gruppen fiir Strain, LVEF und GWI

GWI = 1000 GWI > 1000 GLS > -16% GLS < -16% LVEF <40% LVEF > 40%
mmHg% mmHg% (n=117) (n=76) (n=21) (n=176)
(n=37) (n=156)
Gruppe A-0 Gruppe A-1 Gruppe B-0 Gruppe B-1 Gruppe C-0 Gruppe C-1
Median und [IQR]  744.50 [637.00, 1558.50 -12.44 [-14.03, -17.50[-18.50,- 33.62 [28.02, 54.85 [50.49,
884.00] [1282.75, -10.79] 16.73] 34.34] 57.91]
1752.00]
LVEDD (mm) 56.00 [48.75, 50.00 [45.00, 52.50 [48.00, 48.00 [43.00, 60.50 [51.25, 50.00 [46.00,
61.00] 54.00] 57.00] 51.00] 64.25] 54.00]
LVESD (mm) 43.00 [35.00, 33.00 [31.00, 32.50 [29.00, 33.00 [29.00, 46.50 [40.25, 34.00 [31.00,
51.00] 38.00] 34.00] 34.00] 51.25] 38.00]
FS (%) 21.48 [17.52, 31.70 [25.83, 29.46 [20.42, 32.66 [25.98, 20.00 [17.34, 31.31 [24.53,
30.95] 37.75] 35.86] 40.59] 23.46] 37.95]
LVEDV - 147.00 [110.00, 114.00 [90.00,  120.00 [99.00, 108.00 [88.75, 167.50 [131.50, 115.00 [91.70,
Simpson (mL) 183.00] 133.00] 152.00] 125.00] 204.00] 134.00]
LVESV - 86.00 [61.00, 51.00 [39.75, 60.00 [47.00, 49.00 [38.00, 115.00 [85.25, 51.00 [40.00,
Simpson (mL) 131.00] 59.25] 86.00] 57.00] 143.00] 61.00]
LVEF — Simpson 41.62 [33.98, 55.15[51.21, 51.09 [43.56, 56.71 [53.79, 32.16 [27.89, 54.63 [50.46,
(%) 49.00] 58.24] 56.03] 58.97] 34.08] 57.89]
Schlagvolumen, 63.00 [51.50, 72.00 [66.00, 67.00 [58.00, 79.00 [69.00, 52.00 [44.00, 72.00 [65.00,
LVOT (mL) 70.00] 84.00] 77.25] 87.25] 63.50] 84.00]
Globaler -9.93 [-11.47,- -15.88[-17.47,- -12.47[-14.00, -17.52[-1852,- -7.31[-9.29,-6.21] -15.63 [-17 .40, -
longitudinaler 7.10] 13.33] -10.80] 16.73] 12.73]
Strain (%)
GWE (mmHg%) 83.00 [78.00, 93.00 [89.00, 89.00 [85.00, 95.00 [93.00, 80.00 [76.75, 93.00 [89.00,
88.00] 96.00] 92.00] 96.00] 84.50] 95.00]
GWI (mmHg%) 774.00 [637.00, 1558.50 1164.00 1692.50 [1524.75, 658.00 [547.75, 1499.00 [1133.00,
884.00] [1282.75, [916.00, 1891.75] 869.75] 1740.00]
1752.00] 1463.00]

3.4

Revaskularisationstherapie der Gesamtpopulation und der Gruppen

In der Gesamtpopulation wurde bei 165 (85.5%) Patienten eine elektive Revaskularisati-
onstherapie durchgefihrt und in 28 (14.5%) Fallen lag eine dringliche OP-Indikation vor.
Eine mediane Sternotomie erfolgte in 158 Fallen (81.9%), die Herz-Lungenmaschine
(On-Pump) wurde bei 68 (35.2%) Eingriffen eingesetzt und 125 (64.8%) Patienten wur-
den am schlagenden Herzen (Off-Pump) operiert. Die mittlere Anzahl der Bypasse lag
bei 2.53 (SD 0.87), in den meisten Fallen unter Verwendung der linken Arteria thoracica
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interna (LIMA) (186, 96.4%) oder der Arteria radialis (108, 56.0%). Eine vendser Graft

wurde in 85 (44.0%) Fallen etabliert. Eine komplette Revaskularisation konnte insgesamt

117-mal (88.0%) erreicht werden. Eine Ubersichtliche Darstellung der operativen Para-

meter nach erfolgter Gruppeneinteilung findet sich in Tabelle 6.

Tabelle 6 operative Charakteristika der verschiedenen Gruppen fiir Strain, LVEF und GWI

Median und [IQR]

Kreatinin praoperativ
mg/dl

Kreatinin postoperativ
mg/d|

GFR praoperativ
mi/min

GFR postoperativ
ml/ min

OP-Indikation (%)
dringlich
elektiv
OP-Verfahren (%)
Off-Pump
On-Pump
Mediane Sternotomie

Anzahl der Bypasse
(Median, SD)

LIMA (%)
RIMA (%)
A. radialis (%)
Vene (%)

komplette
Revaskularisation

3.5 Major Cardiac Events und ITS- Aufenthalt in der Gesamtpopulation

Gesamtpopulation
(n=193)

0.90
[0.80, 1.10]

0.80
[0.70, 0.90]

84.29
[67.64, 100.41]

90.19
[70.98, 102.33]

28 (14.5)

165 (85.5)

125 (64.8)
68 (35.2)
158 (81.9)

2.53 (0.87)

186 (96.4)
35 (18.1)
108 (56.0)
85 (44.0)

117 (88.0)

GWI <1000
mmHg% (n=37)

Gruppe A-0

1.10
[0.80, 1.20]

0.90
[0.80, 1.10]

75.41
[69.67, 92.96]

85.69
[62.04, 100.82]

6 (16.2)

31 (83.8)

26 (70.3)
68 (35.2)
30 (81.1)

2.32 (0.85)

36 (97.3)
6 (16.2)
20 (54.1)
17 (45.9)

23 (95.8)

GWI > 1000
mmHg%
(n=156)

Gruppe A-1

0.90
[0.80, 1.10]

0.80
[0.70, 0.90]

85.73
[69.96, 100.42]

91.64
[74.08, 103.10]

22 (14.1)

134 (85.9)

99 (63.5)
57 (36.5)
128 (82.1)

2.58 (0.86)

150 (96.2)
29 (18.6)
88 (56.4)
68 (43.6)

94 (86.2)

GLS > -16%
(n=117)

Gruppe B-0

0.90
[0.80, 1.10]

0.80
[0.70, 1.00]

81.28
[64.31, 94.55]

87.91
[66.23, 99.39]

20 (17.1)

97 (82.9)

76 (65.0)
41 (35.0)
101 (86.3)

2.56 (0.84)

113 (96.6)
22 (18.8)
65 (55.6)
60 (51.3)

72 (90.0)

GLS =-16%
(n=76)

Gruppe B-1

0.90
[0.80, 1.00]

0.80
[0.67, 0.90]

91.27
[71.24, 102.96]

94.97
[79.34, 107.35]

8 (10.5)

68 (89.5)

49 (64.5)
27 (35.5)
57 (75.0)

2.50 (0.92)

73 (96.1)
13 (17.1)
43 (56.6)
25 (32.9)

45 (84.9)

LVEF <40%
(n=21)

Gruppe C-0

1.10
[0.88, 1.20]

0.80
[0.78, 0.92]

64.46
[58.24, 82.74]

79.35
[59.64, 99.46]

5 (25.0)

15 (75.0)

14 (70.0)
6 (30.0)
15 (75.0)

2.35(0.81)

20 (100.0)
4 (20.0)
9 (45.0)
11 (55.0)

15 (100.0)

LVEF > 40%
(n=176)

Gruppe C-1

0.90
[0.80, 1.10]

0.80
[0.70, 0.90]

85.69
[69.74, 100.49]

91.51
[72.98, 102.49)]

23 (13.3)

150 (86.7)

11 (64.2)
62 (35.8)
143 (82.7)

2.55 (0.87)

166 (96.0)
31 (17.9)
99 (57.2)
74 (42.8)

102 (86.4)

In insgesamt 13 Fallen kam es zu einem dokumentierten Major Cardiac Event. Dabei

handelte es sich 5-mal um ein kardiovaskulares Ereignis (2.6%), 9 Patienten (4.7%) er-

litten einen Myokardinfarkt und zwei Patienten (1%) verstarben intrahospital. 12 der Pa-

tienten waren mannlich und eine Person weiblich.

Bei dieser geringen Fallzahl ist ein Vergleich der Gruppen hinsichtlich des Auftretens von

MACE nicht sinnvoll, da keine statistisch relevante Beobachtung gemacht werden kann.
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Der Fokus der weiteren Untersuchung wird daher auf die Analyse des intensivmedizini-
schen Aufenthaltes gelegt.

Zur Beurteilung des postoperativen Outcomes wurde die Notwendigkeit einer intensiv-
medizinischen Betreuung in der Gesamtpopulation untersucht. Ein ITS- Aufenthalt von
mehr als 24 Stunden wurde hierbei als prolongiert angesehen und einem schlechteren
postoperativen Outcome zugeordnet. In der Gesamtpopulation lag der Median flr den
ITS-Aufenthalt bei 12.00 Stunden [8.00, 18.00]. In 98 Fallen (50.8%) bendtigten die Pati-
enten langer als 24 Stunden eine intensivmedizinische Betreuung und 95 Patienten
(49.2%) konnten vor Ablauf der 24 Stunden auf die Normalstation verlegt werden.

Eine Auflistung aller untersuchten postoperativen Parameter der Gesamtpopulation und

nach erfolgter Gruppeneinteilung findet sich in Tabelle 7.
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Tabelle 7 Ubersicht Outcome von Gesamtpopulation und nach Gruppeneinteilung fiir Strain, LVEF und GWI
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3.7 Analyse des Outcomes nach Gruppeneinteilung

Zusatzlich zur Analyse der Gesamtpopulation, erfolgte eine Beurteilung des Outcomes
nach Gruppeneinteilung entsprechend der gemessenen LVEF, des Strain und des GWI.
In der Gruppe mit einem GWI von <1000 mmHg% (Gruppe A-0) lag der Median des in-
tensivmedizinischen Aufenthaltes bei 46.00 Stunden [IQR 25.00, 90.00] und bei einem
GWI von >1000 mmHg% (Gruppe A-1) verweilten die Patienten im Median fur 24.00
Stunden auf der Intensivstation [IQR 21.00, 40.25] (Abbildung 16). Hier zeigte sich bei

einem p-Wert von <0,001 ein statistisch auffalliger Unterschied.
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GWI < 1000 mmHg% GWI > 1000 mmHg%

Abbildung 16 Ubersicht Outcome nach GWI fiir ITS-Aufenthalt mit Datenpunkten

Patienten mit einem Globalen longitudinalen Strain von schlechter als — 16% (Gruppe B-
0, GLS > -16%) lagen im Median 25.00 Stunden [IQR 21.00, 62.00] auf der Intensivsta-
tion. In der Gruppe mit einem Strain besser als -16% (Gruppe B-1, GLS < -16%) lag der
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Abbildung 17 Ubersicht Outcome nach GLS fiir ITS-Aufenthalt mit Datenpunkten
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Zentralwert fur den postoperativen intensivmedizinischen Aufenthalt bei 24.00 Stunden
[IQR 21.00, 31.50], was einem p-Wert von 0.122 entspricht (Abbildung 17).

Patienten mit einer reduzierten LVEF (£40%, Gruppe C-0) lagen im Median fur 44.00
Stunden [IQR 24.00, 75.75] auf der Intensivstation, wohingegen es in Gruppe C-1 (EF
>40%) nur flr 24.00 Stunden [IQR 21.00,44.00] einer intensivmedizinischen Behandlung
bedurfte. Der p-Wert von 0.007 zeigte einen signifikanten Unterschied (Abbildung 18).

350 .
L]
™ -
300
o .
el
5 250
6 o
= 200
e [ ]
< s ¢
€ 150
£ %
5{ &
f"—lj 100 e
= L] u
50 2y
o ——T— *
1}
LVEF < 40% LVEF > 40%

Abbildung 18 Ubersicht Outcome nach LVEF fiir ITS-Aufenthalt mit Datenpunkten

Zusammenfassend zeigte sich bei Patienten mit einem GWI <1000 mmHg% und einer
LVEF <40% eine signifikant langere Verweildauer auf der Intensivstation als in der jewei-
ligen Vergleichsgruppe (GWI >1000mmHg%, LVEF >40%). Zwischen den Patientengrup-
pen nach Einteilung entsprechend des globalen longitudinalen Strain konnte kein eindeu-

tiger Unterschied bezuglich des ITS-Aufenthaltes festgestellt werden (Abbildung 19).



Ergebnisse 52

350 [ ] [ ] [ ]
L ]
c 300 s '
Lk} - L] 1 ]
2
g 230
w
[ ® *
< 200
ﬁ - [ ] L ]
& sp ] | . ]
k5 . | . 3
é ] o . i
< 100 . T ¥ 1
= I [ ]
50 I é
o 4 1 1 4
G;%T O%é Gy S Gy s £ k?‘p\_ { E"gﬂ-_:‘_
?090 D 765, 784 %0, Y00,

Abbildung 19 Gegendiberstellung des ITS-Aufenthaltes fiir die Gruppen nach LVEF, GWI und Strain

3.8 Vorhersagekraft fur GWI, GLS und LVEF

Im nachsten Schritt wurde die myokardiale Work-Analyse mit etablierten Parametern wie
der LVEF und dem GLS in Bezug auf ihre Vorhersagekraft fiir die Notwendigkeit einer
verlangerten intensivmedizinischen Betreuung verglichen.

Die Odds ratios (OR) fur die Regressionsmodelle sind in Tabelle 8 aufgeflihrt und werden

mit einem 95% Konfidenzintervall (Cl) angegeben.

Nach Anpassung des Pradiktionsmodells mittels LASSO wurden ein GWI <1000 mmHg%
(OR 3.44 [95% CI 1.54-8.33, p= 0.004]), die GFR (OR 0.98 [95% CI10.97-0.99, p= 0.001])
und die Kdrperoberflache (OR [95% CI]) als Pradiktoren fur einen verlangerten Aufenthalt
auf der Intensivstation identifiziert. Bei einem GWI <1000 mmHg% erhoht sich die Wahr-

scheinlichkeit flr einen prolongierten ITS- Aufenthalt auf das 3,44-fache.
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Tabelle 8 Odds Ratio fiir ITS-Aufenthalt > 24 h

ITS Aufenthalt>24 h
(abhangig)

GWI< 1000 mmHg%
GWImmHg%
GLS>-16%

GLS %

LVEF <40%

LVEF %

Weibliches Geschlecht
BMI > 30 kg/m?

Aktiver Raucher

Alter bei Operation

GFR praoperativ ml/min

Koérperoberfliache
praoperativ m’

Anzahlin Datenanalyse 193 bei 193 Patienten, somit fehlend: 0,

Odds Ratio
univariabel
3.82
(1.75-9.08, p=0.001)
1.00
(1.00-1.00, p=0.125)
1.15
(0.64-2.05, p=0.639)
1.08
(1.00-1.18, p=0.047)
2.47
(0.94-7.26, p=0.077)
0.97
(0.94-1.00, p=0.063)
1.39
(0.66-3.01, p=0.392)
1.00
(0.54-1.86, p=0.990)
1.18
(0.65-2.17, p=0.581)
1.03
(1.00-1.06, p=0.094)

0.98
(0.97-0.99, p=0.001)
0.50
(0.14-1.72, p=0.27)

Odds Ratio
multivariabel
3.44
(1.54-8.33, p=0.004)

0.98
(0.97-0.99, p=0.003)
0.46
(0.11-1.74, p=0.255)
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4. Diskussion

4.1 Kurze Zusammenfassung der Ergebnisse

In der vorliegenden retrospektiven, explorativen Analyse wurden insgesamt 193 Patien-
ten eingeschlossen, welche sich im Jahr 2021 einer myokardialen Revaskularisation un-
terzogen und im Rahmen der praoperativen Diagnostik echokardiographisch untersucht
wurden. Postoperativ kam es in 13 Fallen zum Auftreten eines Major Cardiac Events
(5 kardiovaskulare Events, 9 Myokardinfarkt, 2 Tode). Aufgrund der geringen Fallzahl
konnte keine sichere Beurteilung zum Thema MACE erfolgen und im weiteren Verlauf
legte sich der Fokus der Untersuchung deshalb auf die Dauer des ITS-Aufenthaltes.
Nach Einteilung der Patienten anhand der linksventrikularen Ejektionsfraktion unterschie-
den sich die Gruppen bezlglich des Bedarfes an intensivmedizinischer Betreuung deut-
lich, nicht jedoch zwischen den Patientengruppen entsprechend des globalen longitudi-
nalen Strain.

Zwischen den Gruppen, eingeteilt nach Global Work Index, war ebenfalls ein signifikanter
Unterschied bei der Dauer des intensivmedizinischen Aufenthaltes nachweisbar. Patien-
ten mit einer LVEF <40% und jene mit einem GWI <1000 mmHg% zeigten somit einen
prolongierten ITS- Aufenthalt. In dem Patientenkollektiv mit einem Strain schlechter als —
16% konnte diesbezuglich kein signifikanter Unterschied festgestellt werden.

In der multivariablen logistischen Regression zeigte sich fur Patienten mit einem GWI
<1000 mmHg% ein 3,44-fach erhdhtes Risiko flr einen prolongierten ITS- Aufenthalt.
Hier war die Work-Analyse der einzige unabhangige echokardiographische Risikofaktor.
Fir die LVEF und den GLS konnte keine signifikante Assoziation nachgewiesen werden,

womit sich die Work-Analyse in diesem Punkt als Uberlegen erwies.

4.2 Interpretation der Ergebnisse

Die Bypass-Chirurgie spielt eine entschiedene Rolle bei der Prognoseverbesserung und
Therapie der koronaren Herzerkrankung, stellt jedoch aufgrund ihrer Invasivitat einen
Eingriff mit signifikanter Komplikationsrate dar. Mit Hilfe von Scores soll das mdgliche
postoperative Outcome abgeschatzt werden, um bei Risikopatienten mit hoher Wahr-
scheinlichkeit fur perioperative Komplikationen das operative Verfahren gegebenenfalls
zu modifizieren. Zusatzlich bieten diese Scores die Mdglichkeit Therapieergebnisse zwi-

schen verschiedenen Patientengruppen, Verfahren und medizinischen Einrichtungen zu
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vergleichen (110). Solche Scores wie der EURO-Score Il oder der STS-Score beziehen
viele verschiedene Symptome, Risikokonstellationen und Parameter mit ein, wobei die
Beurteilung der myokardialen Funktion eine zentrale Rolle spielt und mit Hilfe der links-
ventrikularen Ejektionsfraktion ermittelt wird.

Myocardial Work ist ein neuer echokardiographischer Parameter, der sich in der Vergan-
genheit in verschiedenen Fragestellungen mit diversen Patientengruppen als valides Tool
bewiesen hat, um die Herzfunktion zu beurteilen (37, 78, 101, 105, 106). Die vorliegende
Studie untersucht als Erste die Anwendbarkeit der myokardialen Work-Analyse Kontext
der Bypass-Chirurgie zur Abschatzung des postoperativen Outcomes. Es stellt sich die
Frage, ob die Risikostratifizierung mit MW um einen weiteren sensitiven Parameter er-
ganzt werden kann.

Die Beurteilung des postoperativen Outcomes erfolgte anhand der Frage nach dem in-
trahospitalen Auftreten von MACE und der Dauer des intensivmedizinischen Aufenthal-
tes. Hinsichtlich der Major Adverse Cardiac Events war aufgrund einer unzureichenden
Fallzahl keine aussagekraftige Interpretation moglich.

Bezuglich der Dauer des Aufenthalts auf der Intensivstation traten signifikante Unter-
schiede in den Gruppen auf, die anhand des globalen Work Index (GWI) sowie der links-
ventrikularen Ejektionsfraktion (LVEF) klassifiziert wurden. Der GWI stellt in diesem Kon-
text potenziell eine geeignetes Instrument zur Risikoeinschatzung dar. Es bedarf jedoch
eine prospektiven Validierung, um seine Aussagekraft und Anwendbarkeit zuverlassig zu

bestatigen.

Die Messung der myokardialen Arbeit wird durch moderne Verfahren zunehmend verein-
facht, im klinischen Alltag etabliert und liefert bereits nach wenig Ubung verlassliche Er-
gebnisse. Im Gegensatz dazu erwies sich die Bestimmung der LVEF in friheren Studien
als storanfallig. So zeigte sich eine eingeschrankte Beurteilbarkeit der Pumpfunktion bei
veranderter Ventrikelgeometrie und hypertrophiertem Herzmuskel (37, 41, 43, 44). Des
Weiteren spiegelt die Ejektionsfraktion lediglich die Kontraktilitdt des gesamtem Ventri-
kels wider und kann nicht zwischen lokalen Wandbewegungsstorungen unterscheiden
(41, 45, 46). Eine myokardiale Funktionsstérung zeigt sich zudem erst spat in einer Re-
duktion der LVEF (40, 41, 44, 46).

In der Vergangenheit thematisierten verschiedene Studien eine Uberlegenheit der Strain-

Analyse gegenuber der LVEF. So zeigten Kraigher-Krainer et al. auf, dass auch bei Pa-
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tienten mit erhaltener linksventrikularer Ejektionsfraktion eine Beeintrachtigung der sys-
tolischen Funktion mittels Strain- Analyse nachgewiesen werden kann (69). In der vorlie-
genden Arbeit zeigte sich diese Uberlegenheit zur LVEF nicht. Bei Patienten mit einem
eingeschrankten Strain konnte kein signifikant langerer intensivmedizinischer Aufenthalt

ermittelt werden.

Die Messung der LVEF kann erheblichen Schwankungen unterliegen, die durch variie-
rende Einflussfaktoren wie Nachlast, Herzfrequenz und potenzielle perspektivische Ver-
zerrungen durch foreshortening bedingt sind. Daraus kénnen unterschiedliche Ergeb-
nisse bei wiederholten Untersuchungen desselben Patienten (37, 47-50) resultieren.
Auch die Strain-Analyse unterliegt signifikanten Schwankungen. Eine Metaanalyse von
Yingchoncharoen et al. zeigte, dass sich die Strain-Werte in Abhangigkeit von unter-
schiedlichen Blutdruckniveaus verandern, was die Abhangigkeit des Parameters gegen-
Uber Vor- und Nachlast bestatigt (56). Darlber hinaus wurden deutliche Unterschiede in
den Messwerten des globalen longitudinalen Strains (GLS) zwischen verschiedenen Her-
stellern festgestellt, ein Aspekt, der bei der Evaluation der kardialen Funktion berlcksich-
tigt werden sollte (82).

Im Gegensatz dazu hat MW in den letzten Jahren begonnen, sich in verschiedenen klini-
schen Kontexten als zuverlassiges und reproduzierbares Verfahren zur Beurteilung der
kardialen Funktion zu etablieren (37, 101).

Die Work-Analyse kann bereits subklinische myokardiale Stérungen detektieren (78, 105)
und ermdglicht eine umfassende Beurteilung der linksventrikularen Funktion. Mehrere
Studien zeigten die Uberlegenheit von MW im Vergleich zur LVEF und dem Strain bei der
Detektion einer signifikanten koronaren Herzerkrankung (101, 105). Dartber hinaus er-
wies sich die Work-Analyse als sensitiver bei der Identifikation einer unmittelbar erforder-
lichen Revaskularisationstherapie im Rahmen eines akuten Koronarsyndroms ohne ein-
deutige Erregungsrickbildungsstérungen im EKG (NSTEMI) (78). Auch bei Herzinsuffi-
zienz-Patienten lieferte die neue Analysemethode zuverlassigere Informationen zur Prog-
nose von Sterblichkeit und Hospitalisierung als die etablierten echokardiographischen
Parameter LVEF und GLS (101, 107).

In der vorliegenden Untersuchung zeigte sich sowohl bei Patienten mit einer LVEF <40

% als auch in der Gruppe mit einem GWI <1000 mmHg% eine signifikante Verlangerung
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des intensivmedizinischen Aufenthalts, nicht jedoch bei Patienten mit einem Strain von
schlechter als — 16%.

Die Work-Analyse erwies sich in ihrer Aussagefahigkeit den etablierten echokardiogra-
phischen Parametern LVEF und Strain nicht nur ebenburtig, sondern in Zusammenschau
von Anwendbarkeit und Stéranfalligkeit, als Gberlegen.

In der univariaten Analyse zeigten eine LVEF <40%, ein GLS schlechter als -16% sowie
ein GWI von <1000 mmHg% einen signifikanten Einfluss auf die Notwendigkeit einer in-
tensivmedizinischen Behandlung. Im Rahmen der multivariablen logistischen Regression
wurde der Einfluss mehrerer unabhangiger Faktoren, darunter LVEF <40%, GWI
< 1000 mmHg%, Strain schlechter -16% und glomerulare Filtrationsrate (GFR) auf das
Risiko eines prolongierten intensivmedizinischen Aufenthaltes untersucht. Patienten mit
einem GWI <1000 mmHg% wiesen ein 3,44-fach erhdhtes Risiko fur einen ITS-Aufenthalt
von mehr als 24 Stunden auf. Fur die Gruppen mit eingeschrankter LVEF oder GLS
konnte dieser Zusammenhang nicht nachgewiesen werden. Dies kdnnte auf eine Uberle-
gende Vorhersagekraft von Myocardial Work gegenuber den anderen echokardiographi-

schen Parametern hindeuten.

Ein Aufenthalt auf der Intensivstation ist fur die Betroffenen haufig mit erheblichen kor-
perlichen und psychischen Belastungen verbunden, die auch langfristig verschiedene Be-
eintrachtigungen zur Folge haben kdnnen.

Das Risiko psychischer Probleme steigt unter anderem mit der Verweildauer auf der In-
tensivstation und reicht von posttraumatischen Angststérungen und Stressreaktionen bis
hin zu Depressionen (113-116). Zu den korperlichen Folgen zahlen neben Organfunkti-
onsstorungen auch neuromuskulare Beeintrachtigungen wie die critical illness Neuropa-
thie und Myopathie, welche in bis zu 25 % der Falle auftreten kann (117-119). Die kogni-
tiven, psychischen und physischen Langzeitfolgen einer intensivmedizinischen Behand-
lung werden als Post-Intensive-Care-Syndrom (PICS) zusammengefasst (120). Es han-
delt sich hierbei um ein variables Krankheitsbild, das jedoch stets mit einer deutlichen
Beeintrachtigung der Lebensqualitat der Betroffenen einhergenht.

Darlber hinaus haben Patienten auf der Intensivstation ein erhdhtes Mortalitatsrisiko. Die
Wahrscheinlichkeit schwerwiegender Komplikationen und das Versterben des Patienten

steigen mit der Dauer des intensivmedizinischen Aufenthaltes.
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Im Kontext der Bypasschirurgie stellt die Beurteilung des postoperativen Outcomes sowie
potenzieller Komplikationen ein zentrales Mittel der Pravention verlangerter Intensiv-
aufenthalte dar.

Die vorliegende Studie liefert einen Hinweis darauf, dass Myocardial Work, als Ergan-
zung etablierter Scoring-Systeme, moglicherweise einen sensitiven Parameter zur Risi-
kostratifizierung darstellt und somit auch Einfluss auf den intensivmedizinischen Aufent-
halt mit seinen lebensqualitat-reduzierenden Langzeitfolgen nehmen konnte.
Zusammengefasst zeigte sich in der vorliegenden Untersuchung die myokardiale Work-
Analyse im Hinblick auf die Eingangs aufgestellte Frage nach einer mdglichen Abschat-
zung des postoperativen Outcomes nach Bypass-Operation nicht nur mit etablierten
echokardiographischen Parametern vergleichbar, sondern Gberlegen.

Die Work-Analyse prasentierte sich in einer multivariablen logistischen Regression als
einziger Risikofaktor flr einen prolongierten intensivmedizinischen Aufenthalt. Dies un-
terstutzt die Ergebnisse vergangener Studien und kénnte sich in der Berlcksichtigung
der Nachlast begrinden, welche mittels nicht invasiv gemessenem Blutdruck zum Unter-
suchungszeitpunkt ermittelt wird. Bei der Analyse der myokardialen Arbeit werden sowohl
die Verformung mittels Strain als auch die Nachlast mit Hilfe des peripheren Blutdrucks
einbezogen, wodurch sich die Herzfunktion differenzierter beurteilen lasst. Damit kdnnte
Myocardial Work gegebenenfalls die Operationsplanung und -vorbereitung beeinflussen
und die Risikostratifizierung der Herzchirurgie erganzen, sofern prospektive Studien die

vorliegenden Ergebnisse bestatigen kdonnen.

4.3 interne Validitat der Studie

Alle eingeschlossenen Patienten wurden im Deutschen Herzzentrum der Charité unter-
sucht und behandelt. Die praoperative Diagnostik und Dokumentation folgten dabei stan-
dardisierten Protokollen, was die retrospektive Erhebung zahlreicher Parameter ermdg-
lichte. Aufgrund des unizentrischen Studiendesigns unterliegt die vorliegende Untersu-
chung einem gewissen Selektionsbias. Gleichzeitig verringert das Arbeiten nach einheit-
lichen Diagnose- und Behandlungskonzepten grof3e Variationen in der Patientenversor-
gung und erlaubt eine bessere Vergleichbarkeit der untersuchten Patientengruppen.

Die echokardiographische Untersuchung wurde von einem erfahrenen Untersucher am
liegenden Patienten gemal’ den aktuellen Leitlinien (23) durchgefuhrt. Dank der hohen
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Qualitat der Echokardiographie mussten nur wenige Probanden aufgrund einer nicht aus-
reichenden Bildqualitat (n= 8) nachtraglich ausgeschlossen werden.

Alle Daten wurden mit einer Bildrate von 50 Bildern pro Sekunde in der EchoPac-Soft-
ware gespeichert. Die postprozedurale Work-Analyse erfolgte ebenfalls durch einen ver-
sierten Untersucher und konnte bei einem Grol3teil der Patienten durchgefihrt werden.
Die Ergebnisse der praoperativen Diagnostik sowie der postoperative intrahospitale Ver-
lauf konnten dank digitaler Patientenakten prazise nachvollzogen werden. Die Konsistenz
der Informationen ist auf die Verwendung eines einzelnen Dokumentationssystems im
Zuge der unizentrischen Studie zurtickzufihren.

Das Follow-Up nach einem Jahr basierte auf einer Abfrage Uber das Einwohnermelde-
amt. Hier konnte lediglich die Frage beantwortet werden, ob die Patienten innerhalb des
ersten Jahres nach Operation verstarben. Die Todesursachen blieben dabei unklar.
Neben postoperativen Veranderungen der bereits praoperativ eingesetzten Diagnostik
waren auch das subjektive Empfinden hinsichtlich Lebensqualitat und Symptomlinderung

bedeutende Prognosefaktoren fur zukunftige Untersuchungen.

4.4 Bisheriger Forschungsstand und externe Validitat

In der vorliegenden Analyse handelt es sich mit insgesamt 193 Patienten um eine hohe
Fallzahl mit Gberwiegend mannlichen Teilnehmern (n=160) und einem deutlich geringe-
ren Anteil an weiblichen Patienten (n=33). Diese Geschlechterverteilung spiegelt in etwa
die Verteilung der vollstationaren Hospitalisierungsrate fur die koronare Herzkrankheit
(KHK) wider (2) und gewahrleistet somit eine reprasentative Abbildung der untersuchten
Kohorte.

Die Analyse der demographischen Charakteristika der Gesamtpopulation zeigt ein hete-
rogenes Bild, was auf eine reprasentative Studienpopulation flr Bypass-Patienten schlie-
Ren lasst. Zu Beginn der Studie wurden Notfallpatienten ausgeschlossen, welche auf-
grund eines akuten Ereignisses einer sofortigen Operation unterzogen werden mussten.
Notfallpatienten unterscheiden sich hinsichtlich ihres klinischen Status, ihrer Komorbidi-
taten und der Dringlichkeit erheblich von elektiven Patienten und weisen meist ein deut-
lich hdheres Risiko fur Komplikationen auf. Bei der Behandlung solcher Notfalle werden
AkutmalRnahmen den Standardprotokollen und optimierten Behandlungsstrategien oft-
mals vorgezogen, um den Patienten schnellstmoglich zu stabilisieren. Die Ergebnisse

des postoperativen Outcomes kdnnen damit nicht als reprasentativ fur die standardisierte
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Versorgung von Patienten mit koronarer Herzerkrankung gewertet werden. Durch den
Ausschluss von Notfallpatienten wird die Homogenitat der Kohorte gewahrleistet, Verzer-
rungen minimiert und eine prazisere Beantwortung der Fragestellung ermdoglicht. Das
unizentrische Design begrindet die eingeschrankte Vergleichbarkeit mit anderen medi-
zinischen Zentren und Patientengruppen. Die externe Validitat ist reduziert und es gibt
ein hoheres Risiko fur systematische Fehler. Aufgrund der daraus resultierenden einge-
schrankten Generalisierbarkeit der Ergebnisse reduziert sich die Aussagekraft der Studie
und kann nicht einfach auf andere Kontexte Ubertragen werden.

Da sich die Studie als erste mit der Anwendbarkeit von Myocardial Work zur Risikostrati-
fizierung beschaftigt bietet das unizentrische retrospektive Design eine gute Mdglichkeit
die Fragestellung ressourcenoptimiert und kosteneffizient zu untersuchen, um weitere
prospektive multizentrische Studien zu begrinden.

Vergangene Studien haben bereits in verschiedenen Fragestellungen bewiesen, dass es
sich bei Myocardial Work um ein validen Parameter handelt (37, 78, 81, 101-109). Die
aktuellen Ergebnisse stimmen mit dem bisherigen Forschungsstand Uberein und unter-
mauern die Bedeutsamkeit der Work-Analyse fur die Einschatzung der myokardialen
Funktion. Damit gibt die vorliegende Arbeit einen Anhalt darauf, dass der globale Work
Index zur praoperativen Risikostratifizierung fur Patienten mit KHK angewendet werden
konnte.

Der ITS-Aufenthalt dient als reprasentativer Marker flr das postoperative Outcome, wel-
cher fur die Patienten mit einer erheblichen Belastung verbunden und mit einem erhdhten

Risiko fur psychische und physische Langzeitfolgen assoziiert ist (113-120).

Zur Vergleichbarkeit von Myocardial Work mit den etablierten Parametern der LVEF und
des Strain wurde die Gesamtpopulation nach definierten Cut- Off Werten jeweils in zwei
Gruppen eingeteilt und in einer multivariaten logistischen Regression auf ihre Vorhersa-
gekraft hin Uberprift.

Der Wert fur die LVEF richtet sich nach der Einteilung der European Society of Cardio-
logy, bei welcher ab einer LVEF von <40% von einer HFrEF gesprochen wird (39).

Um einen Wert flr den globalen longitudinalen Strain festzulegen, erfolgte zunachst eine
Literaturrecherche. Hier sahen Studien und Metaanalysen einen Wert von schlechter als
— 16% als abnormal an (56, 121).

Fir die Kategorisierung des Global Work Index wurde ebenfalls eine Literaturrecherche

durchgefuhrt. Hier zeigte sich eine geringe Datenlage zu pathologischen Referenzwerten
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bezlglich des GWI. Der Parameter wurde in den letzten Jahren zwar in vielen Studien
untersucht, wobei der Fokus hier auf Anwendungsgebieten und physiologischen Refe-
renzwerten lag. Derzeit fehlt es an Werten fur den GWI, welche eine eindeutige Identifi-
kation von Hochrisikopatienten ermaoglichen.

In einer Studie von Timoéteo et al. erwies sich ein Cut-Off Wert von <1165 mmHg% als
Pradiktor fur das Auftreten eines MACE innerhalb von 790 Tagen nach einem STEMI
(122). Bei der retrospektiven Untersuchung der Sterblichkeit bei Patienten mit Amyloi-
dose von Roger-Rollé et al. aus dem Jahr 2020 zeigte sich ein GWI von 937 mmHg% als
bester Cut-Off Wert zur Prognose der Sterblichkeit in einem Zeitraum von 4 bis 19 Mo-
naten (123). Darlber hinaus gab es wenige vergleichbare Studien (122-125) welche sich
mit dem untersuchten Thema beschaftigten. Bei der Festlegung des Cut-Off Wertes von
1000 mmHg% orientierte sich die aktuelle Arbeit vor allem an der frGheren Studie von
Hedwig et. al. (99), welcher naherungsweise jenen Messwerten der genannten Studien
entspricht, die einen schwereren Verlauf kennzeichneten. Es sind weitere Studien erfor-

derlich, um pathologische Referenzwerte fur die Work-Analyse zu identifizieren.

Aufgrund der geringen Fallzahl von 13 Ereignissen, konnte keine Analyse des Auftretens
von MACE erfolgen. Zur Beurteilung des postoperativen Outcomes lag der Fokus im Fol-
genden auf der Untersuchung des ITS-Aufenthaltes. Daflr erfolgte die Einteilung der Ge-
samtpopulation in Gruppen nach LVEF, GLS und GWI.

Die ermittelten Ergebnisse lassen sich aufgrund der begrenzten GroRe der Kohorte von
193 Personen und des unizentrischen Designs kaum verallgemeinern. Daruber hinaus
Zielte die retrospektive, explorative Studie nicht darauf ab definitive kausale Zusammen-
hange zu erfassen. Viel mehr war es das Ziel der Untersuchung Assoziationen zwischen
Myocardial Work und dem postoperativen Outcome nach Bypass-Operation zu erkennen.
Die gegenwartigen Ergebnisse liefern einen ersten Anhalt darauf, dass es sich bei der
Work-Analyse um einen sensitiven Parameter handelt, welcher der oft in Scores verwen-
deten LVEF Uberlegen sein konnte. Ziel ist es durch weitere prospektive Untersuchun-
gen, diesen Parameter zukunftig in die Risikostratifizierung von Patienten mit KHK und

Herzinsuffizienz aufzunehmen.
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4.5 Implikationen fiir Praxis und zukiinftige Forschung

Die myokardiale Revaskularisation mittels Bypass Chirurgie bedarf einer validen Ein-
schatzung des operativen Risikos. Hierbei finden verschiedene Scores Anwendung und
helfen bei der Indikationsstellung, der Therapieplanung und Beratung der Patienten. Die
linksventrikulare Ejektionsfraktion dient bei vielen dieser Scores als Parameter flir die
myokardiale Funktion, erwies sich jedoch in friheren Studien als stéranfallig.

Die vorliegende Studie legt nahe, dass es sich bei Myocardial Work um einen sensitiveren
Parameter zur Risikostratifizierung handeln kdnnte.

Mit der fortschreitenden Vereinfachung der Messverfahren und der zunehmenden In-
tegration entsprechender Software in klinische Ablaufe gewinnt diese Methode an Be-
deutung. Mit Hilfe zuklnftiger Forschung kdnnte die myokardiale Work-Analyse zu einem
universellen Instrument fur die Beurteilung der Herzfunktion sowohl im klinischen Alltag
als auch in der praoperativen Diagnostik werden.

Zukunftige Studien sollten ein multizentrisches Design verfolgen, um die externe Validitat
der Ergebnisse zu erhdhen. Die Einbindung grofRerer Patientenkohorten in Kombination
mit einer prospektiven, langfristigen Analyse wirde eine hohere Aussagekraft der Daten
gewahrleisten. Dadurch kénnten die Ergebnisse validiert und auf weitere Patientengrup-

pen und Fragestellungen Ubertragen werden.
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5. Schlussfolgerungen

Bei der koronaren Herzkrankheit handelt es sich um eine Erkrankung mit hoher Pra-
valenz, welche aufgrund ihrer Morbiditat und Mortalitat einen grof3en Einfluss auf das
Leben der Patienten hat. Eine adaquate Therapie soll den Patienten eine hochstmaogliche
Lebensqualitat mit guter Symptomkontrolle ermdglichen. Die Bypasschirurgie stellt hier-
bei eine Therapiemdglichkeit mit hohem Risiko dar, welche jedoch vor allem bei komple-
xem Koronarbefall die besten Langzeitergebnisse liefert. Die Entscheidung zur operati-
ven Versorgung basiert auf genauer Diagnostik, interdisziplinarer Zusammenarbeit und
einer fundierten Beratung des Patienten. Flr die Abschatzung des operativen Risikos,
des postoperativen Outcomes und zur Planung des chirurgischen Vorgehens finden Ri-
siko-Scores Anwendung, welche fest im Klinikalltag etabliert und hilfreich sind. Viele die-
ser Scores verwenden die linksventrikulare Ejektionsfraktion als Parameter der myokar-
dialen Funktion. Die LVEF dient hierbei noch immer als Parameter zur Risikostratifizie-
rung, Operationsplanung, Beurteilung kardialer Erkrankungen und der Einteilung der

Herzinsuffizienz, trotz mehrfach durch Studien belegter Storanfalligkeit.

In der Vergangenheit konnte nachgewiesen werden, dass die Messung der LVEF einigen
Limitationen unterlegen ist und das myokardiale Stérungen erst spat in einer Reduktion
der LVEF resultieren. Es bedarf eines sensitiveren und valideren Parameters zur Risi-
kostratifizierung vor myokardialer Revaskularisation und zur generellen Therapieplanung
von Patienten mit KHK, Herzinsuffizienz und weiteren kardialen Erkrankungen. Studien
zeigten, dass es sich bei der myokardialen Work-Analyse mittels Speckle Tracking um
ein sensitives, valides Tool handelt, welches den etablierten Parametern der Echokardi-
ographie, wie LVEF und globalem longitudinalen Strain, ebenburtig und teilweise sogar
uberlegen ist. Auch die vorliegende Untersuchung unterstutzt diese Annahme und zeigt
auf, dass mit Hilfe des GWI eine Abschatzung des postoperativen Outcomes nach ACB

moglich ist.

Die Ergebnisse sind ein weiterer Hinweis darauf, wie wertvoll die myokardiale Work-Ana-
lyse in Zukunft fir die Diagnostik sein kann. Dank steter Weiterentwicklung ist die Mes-
sung der myokardialen Arbeit mit nur wenig Ubung und ohne viel Zeitaufwand durchfiihr-
bar und kann inzwischen bereits wahrend der echokardiographischen Untersuchung
durchgefuhrt werden. Dadurch kénnte die Work-Analyse bald zu einem ubiquitar verfug-

baren, schnell und einfach durchfihrbaren diagnostischen Mittel avancieren. Es braucht
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in Zukunft mehr Studien, welche weitere Anwendungsgebiete aufzeigen und die Validitat
der Messmethode unterstltzen. Ebenfalls bedarf es nicht nur physiologischer Referenz-
werte, sondern Cut-Off Werte mit deren Hilfe Risikopatienten identifiziert werden kdnnen.
Dies ermoglicht eine fundierte Beratung der Patienten und die Evaluation des Vorgehens

anhand einer differenzierten Nutzen-Risiko-Abwagung.

Zusammengefasst zeigt sich Myocardial Work bereits als vielversprechendes Tool und
bedarf in Zukunft nicht nur mehr Patienten und mehr Studien, sondern ebenso den Mut
zum Wandel, um lange bestehende und fest etablierte Parameter und Methoden durch

ein sensitiveres und valideres Tool zu ersetzen beziehungsweise zu erganzen.
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