Vorwort

Die in dieser Habilitationsschrift vorgelegten Ergebnisse basieren auf Untersuchungen, die ich
unter Mitwirkung anderer wissenschaftlicher und medizintechnischer Mitarbeiter sowie von
Doktoranden an Elektronenstrahl- und Mehrzeilen-Computertomographen des Instituts fur
Radiologie der Charité am Campus Mitte durchgefiihrt habe. Technik und Anwendung der
Elektronenstrahl-Computertomographie erlernte ich 1996/97 wahrend eines finfmonatigen
Studienaufenthalts am Department of Radiology der Mayo Clinic in Rochester, MN (USA). Ein
erfolgreicher HBFG-Antrag fuhrte im Juli 1997 zur Installation eines Elektronenstrahl-
Computertomographen am Institut fir Radiologie am Campus Mitte. In Zusammenarbeit mit der
Klinik far Strahlenheilkunde am Campus Rudolf Virchow-Klinikum, dem Institut fir Radiologische
Diagnostik des Klinikums GroRhadern der Ludwig-Maximilians-Universitat Minchen und dem
Institut fur Klinische Radiologie des Universitatsklinikums Mannheim der Ruprecht-Karls-
Universitat Heidelberg wurde im Rahmen eines von der Deutschen Forschungsgemeinschaft
(DFG) geforderten Projekts die diagnostische Wertigkeit der Elektronenstrahl-
Computertomographie hinsichtlich ihrer Eignung als Ganzkorper-CT untersucht. Der Schwerpunkt
meiner Forschungsarbeit am Campus Mitte lag auf der Diagnostik kardiovaskularer
Erkrankungen. Die Ergebnisse dieser wissenschaftlichen Auswertungen wurden in einem

Abschluf3bericht der oben genannten vier Untersuchergruppen an die DFG zusammengefasst.

Mitte des Jahres 2000 wurde die Mehrzeilen-Computertomographie am Campus Mitte der Charité
verfigbar. Ein neunmonatiger Forschungs- und Studienaufenthalt am Department of Radiology
des Massachusetts General Hospital der Harvard Medical School in Boston, MA (USA) gab mir
die Moglichkeit, klinische, tierexperimentelle und in vitro-Versuche auf dem Gebiet der
kardiovaskularen Bildgebung unter Einsatz dieser neuen CT-Technologie durchzufiihren.
Schwerpunkt war dabei die Darstellung der Koronararterien, die Ergebnisse sind ebenfalls
Gegenstand dieser Habilitationsschrift. Nach Rickkehr aus Boston setzte ich die experimentellen

und klinisch-wissenschaftlichen Arbeiten in Berlin fort.

Die Ergebnisse meiner wissenschaftlichen Tatigkeit wurden in Vortragen auf nationalen und
internationalen Kongressen vorgestellt und mindeten ein in 11 Original- und 4 Ubersichtsarbeiten
von mir als Erst- oder Letztautor (Stand: 12.09.2006), die in deutsch- und englischsprachigen
Fachzeitschriften nach anonymer Begutachtung (peer review) veroffentlicht wurden. Die
Ergebnisse von neun eigenen Originalarbeiten (Erst-, Letzt- und Koautorenschaften) werden in
dieser Habilitationsschrift an entsprechender Stelle dargelegt und diskutiert und sind den
jeweiligen Kapiteln als vollstandige Veroffentlichung hinzugefiigt. Weitere Arbeiten mit mir als

Koautor werden als Zitate aufgefuhrt. Alle Wissenschatftler, die einen substantiellen Beitrag zu



einem dieser Habilitationsschrift zugrundeliegenden Projekt geleistet haben werden als

Koautoren in den jeweiligen Veroffentlichungen genannt.

Im Anschluf3 an Vorwort und Einleitung wird in einem Grundlagenteil zunachst das Prinzip der
Computertomographie und ihrer beiden Varianten Elektronenstrahl-CT und Mehrzeilen-CT
erlautert. Darauf aufbauend folgt eine Einfihrung in die mit der nichtinvasiven Herzhbildgebung
mittels Computertomographie assoziierten Problemstellungen. Dieser mehr allgemein gehaltenen
Einfuhrung sind die Abhandlungen zu den verschiedenen Themenkomplexen der Herzbildgebung
mittels CT in einzelnen Kapiteln- CT-Angiographie (CTA) der Koronararterien, Untersuchung
koronarer Bypasses, funktionelle Herzbildgebung und computertomographische Diagnostik in der
Chirurgie der Herzinsuffizienz- nachgestellt. Jedes Kapitel beginnt mit einer speziellen Einfihrung
in die jeweilige Problematik, Herleitung der Fragestellung und Darstellung der Ergebnisse der
eigenen Veroffentlichungen. Im Diskussionsteil werden die eigenen Ergebnisse im Kontext des
Themas dieser Habilitationsschrift vor dem Hintergrund der einschlégigen Literatur besprochen.
Dabei wird besonderes Augenmerk auf eine kritische vergleichende Betrachtung beider CT-
Technologien und der Computertomographie in Anbetracht konkurrierender bildgebender
Verfahren gelegt. Abschlieend erfolgt eine Zusammenfassung der wichtigsten eigenen
Ergebnisse.

Grundlage dieser Habilitationsschrift sind eigene Original- und Ubersichtsarbeiten zum Thema.
Eingang in diese Habilitationsschrift hat auch der von mir zusammengestellte und in Teilen-
darunter die Abschnitte ,Bewertung der Technologie, ,Stents", ,Koronare Bypasses*, ,3D-
Koronargefal3e* und ,Funktionsuntersuchungen®- verfafdte Abschluf3bericht an die DFG zur

Wertigkeit der Elektronenstrahl-Computertomographie gefunden.

Die am Elektronenstrahl-CT und am Mehrzeilen-CT erarbeiteten Erkenntnisse haben zur
Erganzung und Anderung des diagnostischen Algorithmus bei Patienten mit kardialen
Erkrankungen beigetragen. Der diagnostische Algorithmus bei Patienten mit der
Verdachtsdiagnose koronare Herzerkrankung (KHK) und Patienten mit koronaren Bypasses
wurde durch die wissenschaftlichen Arbeiten auf diesem Gebiet um die nicht-invasive Option
Computertomographie erweitert. Funktionsuntersuchungen mittels CT haben inzwischen einen
hohen Stellenwert in der Diagnostik der fortgeschrittenen Herzinsuffizienz erlangt. Dies gilt
insbesondere fur die Indikationsstellung vor chirurgischer Therapie und flir postoperative

Verlaufsuntersuchungen.



2. Einleitung

2.1. Epidemiologie

Kardiovaskulare Erkrankungen sind die mit Abstand h&ufigste Todesursache in Deutschland und
anderen industrialisierten Landern. Nach Angaben des Statistischen Bundesamtes starben im
Jahr 2004 insgesamt 435621 Menschen in Deutschland an den Folgen einer Erkrankung des
Herz-Kreislaufsystems (http://www.destatis.de/presse/deutsch/pm2005/p4600092.htm). Dabei
betrug der Anteil der Todesfalle durch Kreislauferkrankungen an der Gesamtzahl der Todesfélle
45,0 % (Méanner: 41,4 %, Frauen 58,6 %), der Myokardinfarkt war fir weitere 8,2 % der
Sterbefalle verantwortlich (Manner: 54,8 %, Frauen 45,2 %). Die kardiovaskularen Erkrankungen
fuhrten die Sterbestatistik mit zusammen 53,2 % vor den bdsartigen Neubildungen mit 25,6 % an.
Die haufigste einzelne Todesursache war eine chronische ischamische Herzkrankheit (10,3 %)
gefolgt vom akuten Myokardinfarkt (7,5 %) und der Herzinsuffizienz (5,9 %)
(http://www.destatis.de/basis/d/gesu/gesutab20.php).

Die kathetergestiitzte Koronarangiographie ist akzeptierter Goldstandard fur die Diagnostik der
koronaren Herzkrankheit (KHK) und gleichzeitig wichtigstes Instrument zur Therapie derselben.
Die Anzahl in Deutschland durchgefiihrter Koronarangiographien stieg im Zeitraum von 1984 bis
1996 von ca. 45000 auf Gber 450000, im gleichen Zeitraum nahmen die Angioplastien an den
Koronararterien um das 50-fache auf ca. 125000 im Jahr 1996 zu (1). Nach Angaben der
Arbeitsgemeinschaft Leitender Kardiologischer Krankenhausérzte (ALKK) nahm der Einsatz
koronarer Stents von unter 5 % in 1993 auf tber 70 % im Jahr 2000 zu (2). Der vermehrte
Einsatz koronarer Stents fiihrte zu einer Abnahme der Gesamtkomplikationsrate bei
unverénderter Mortalitatsrate trotz Zunahme des Anteils akuter Koronarsyndrome, komplexerer
Interventionen und Anstieg des Durchschnittsalters der Patienten (2). Der 20. Bericht Uber die
Leistungszahlen der Herzkatheterlabore in der Bundesrepublik Deutschland weist eine stetige
Zunahme der Zahl diagnostischer Herzkatheter auf 652781 Falle im Jahr 2003 bei 221867 im
gleichen Zeitraum durchgefiihrten Koronarinterventionen entsprechend einer Interventionsquote
von 33,98 % aus (3). Aus einer Quote von 66,02 % rein diagnostischer Herzkatheter leitet sich
das Bemihen um ein alternatives, nicht-invasives Verfahren zur diagnostischen Evaluation der
Koronararterien ab. Wahrend die Zahl diagnostischer Herzkatheter in 2003 im Vergleich zum
Vorjahr nur um 1,68 % stieg, nahm die Zahl der Interventionen an den Koronararterien in diesem
Zeitraum um 6,58 % zu. Unklar ist, ob der geringere Anstieg der Anzahl diagnostischer
Herzkatheter relativ zum Anteil der kathetergestitzten Interventionen auf eine beginnende
Verlagerung von Patienten zur diagnostischen Evaluation mittels Computertomographie
zurtickzufuhren ist. In gleicher Weise ist es denkbar, dass die starkere Zunahme der

Interventionsquote auf ein vermehrtes Erkennen von behandlungsbedurftigen Koronarpathologien



durch Untersuchungen im CT und resultierende verstarkte Zuweisung solcher Patienten vom CT

zur Katheterintervention zurtickzufihren ist.

2.2. Bildgebende Verfahren in der Herzdiagnostik

Die Bildgebung des Herzens schliel3t sowohl die Darstellung der Morphologie als auch die
Evaluierung der Herzfunktion ein. Die enge Verzahnung von Morphologie und Funktion des
schlagenden Herzens stellt besondere Anforderungen an die bildgebenden Verfahren. Die in der
Herzdiagnostik eingesetzten bildgebenden Modalitaten umfassen die kathetergestitzte
Koronarangiographie und die invasive Ventrikulographie, nuklearmedizinische Verfahren wie die
single photon emission computed tomography (SPECT) und die
Positronenemissionstomographie (PET), die Echokardiographie und den intravaskuléren
Ultraschall (IVUS), die Magnetresonanztomographie (MRT; Kernspintomographie) und die
Computertomographie in Form der Elektronenstrahl-Computertomographie (electron beam
computed tomography, EBCT, EBT,; ultrafast CT) und der Mehrzeilen-Computertomographie
(MZCT; Multidetektor-Computertomographie, MDCT). Dieses Kapitel stellt die genannten
Modalitaten vor, die in der Herzbildgebung in Konkurrenz zur Computertomographie stehen. Die
Beschreibung der computertomographischen Verfahren Elektronenstrahl-Computertomographie
und Mehrzeilen-Computertomographie erfolgt davon getrennt im darauf folgenden Kapitel zu den

Grundlagen der Computertomographie.

Die Koronarangiographie ist der anerkannte Goldstandard in der diagnostischen Evaluation der
HerzkranzgefaRe und koronarer Bypasses. Uber einen arteriellen Zugangsweg wird ein Katheter
in den Abgang der Koronararterien oder koronarer Bypasses vorgeftihrt und in Echtzeit und mit
einer hohen raumlichen Auflésung von 0,2 x 0,2 mm unter Rontgendurchleuchtung jodhaltiges
Kontrastmittel unmittelbar in diese Geféal3e injiziert (4). Die Einzigartigkeit des Verfahrens jenseits
der bloRen Darstellung der Morphologie und Hamodynamik ergibt sich aus den der Methode
eigenen therapeutischen Mdglichkeiten, Koronarstenosen mittels Ballonkatheter aufzudehnen
und koronare Stents zu implantieren. Allerdings bedingt die Invasivitat des Verfahrens eine
Morbiditats- und Mortalitatsrate der diagnostischen Koronarangiographie von 0,74 % bzw. 0,07 %
(5). Weitere Nachteile der Koronarangiographie sind die Zweidimensionalitat der
projektionsradiographischen Aufnahmen, das weitgehende Fehlen von Informationen zur
GefaRwand, da das Angiogramm als Lumenogramm lediglich einen Ausguf’ des Lumens
darstellt, die reduzierte Sensitivitat fur das Ausmald von Plaques bei nach auf3en gerichtetem
,vascular remodeling” und die verminderte Sensitivitat fur das Erkennen von

GefaRwandverletzungen wahrend einer Koronarintervention.



Die invasive Ventrikulographie ermdglicht als kathetergestutztes Verfahren die funktionelle
Auswertung des linken Ventrikels durch direkte Injektion jodhaltigen Kontrastmittels in den linken
Ventrikel bei gleichzeitiger Rontgendurchleuchtung. Die Untersuchung in Echtzeit ermdglicht eine
hohe zeitliche Auflésung bei gleichfalls hoher raumlicher Auflosung. Die Zweidimensionalitat des
Projektionsverfahrens erfordert jedoch als Voraussetzung fur die volumetrische und funktionelle
Auswertung des linken Ventrikels eine Untersuchung in zwei Ebenen. Die Ventrikulographie wird
Ublicherweise in einer 30° rechts anterior obliquen (RAQO) und in einer 60° links anterior obliquen
Projektion (LAO) durchgefuihrt. Die RAO-Projektion ist geeignet zur Beurteilung der
anterolateralen Wand des linken Ventrikels, der Herzspitze und der inferioren Abschnitte der
Hinterwand. Die LAO-Projektion ermoglicht die Beurteilung des Septum interventriculare, der
posterolateralen, apikalen und inferioren Wand. Die Verschiedenheit der Darstellungsweisen
invasiver und nichtinvasiver bildgebender Methoden- Projektionsverfahren invasive
Ventrikulographie versus Schnittbildverfahren Computertomographie und
Magnetresonanztomographie- schrankt die Vergleichbarkeit der Verfahren ein. Angesichts der
langen Erfahrung mit der Ventrikulographie vor der Einfuhrung samtlicher anderer, in der
Herzdiagnostik eingesetzter bildgebender Verfahren wird sie heutzutage immernoch als
Referenzmethode in der Funktionsdiagnstik des Herzens eingesetzt.

Die Echokardiographie ist ein zentrales Verfahren in der kardialen Funktionsdiagnostik und gilt
als Methode der ersten Wahl zur Evaluierung der Herzfunktion. Neben der Funktionsanalyse der
Ventrikel gelingt die Funktionsbeurteilung der Vorhofe und der Herzklappen. Die
Weiterentwicklung der zweidimensionalen (2D) Echokardiographie zur dreidimensionalen (3D)
Echokardiographie ermdglicht eine bessere morphologische Darstellung komplexer Herzbefunde
und eine genauere Bestimmung volumetrischer Funktionsparameter. Wahrend sich die 2D-
Echokardiographie zur Ermittlung kardialer Volumina auf ein idealisiertes mathematisches Modell
stiitzt und daraus die Herzvolumina semiquantitativ ableitet, ist die 3D-Echokardiographie von der
Geometrie der untersuchten Herzhéhle unabhangig. In der Evaluation der Funktion des linken
Ventrikels scheint die Echokardiographie der MRT zwar derzeit unterlegen. Vorteile der
Echokardiographie sind jedoch als Echtzeitverfahren die hohe zeitliche Auflésung, die
Unabhéangigkeit von ionisierenden Strahlen und von einer Kontrastmittelinjektion, die allseitige
Verfugbarkeit, die Mobilitat des Verfahrens und moderate Kosten. Nachteilig sind die hohe
Untersucherabhangigkeit und die Abh&ngigkeit von einem geeigneten Schallfenster (6).
Spezialtechniken wie die transésophageale Echokardiographie, die Strel3echokardiographie und
die Kontrastechokardiographie erh6hen die diagnostische Aussagekraft der Methode durch die

Eroffnung neuer echokardiographischer Fenster, die ventrikuldre Funktionsanalyse unter



Belastung zur Erkennung induzierbarer myokardialer Ischamiebezirke bzw. die Mdglichkeit zur

Beurteilung der myokardialen Perfusion, sind jedoch auch zunehmend invasiv.

Der intravaskulare Ultraschall (IVUS) ist ein katheter- und ultraschallgestitztes, invasives
Verfahren, das als Antwort auf die oben beschriebenen, mit der Koronarangiographie assoziierten
Probleme- in erster Linie zur Beurteilung der Gefallwand einschlie3lich der Charakterisierung
koronarer Plaques- entwickelt wurde. In der Routineanwendung wird der IVUS vornehmlich
eingesetzt bei der Ballondilatation und Stentimplantation zur Detektion von Dissektionen,
inkompletter Stententfaltung, Stentthrombose und zur Einschatzung des Restenoserisikos. Auch
wird das Verfahren ergdnzend zur Koronarangiographie eingesetzt zur Evaluierung koronarer
Lasionen projektionsradiographisch unklaren Schweregrades. Die Technologie wird heute als
neuer Goldstandard fur Verlaufsuntersuchungen neuer Behandlungsmethoden bei koronarer
Herzkrankheit (KHK) angesehen, inshesondere wenn es um die Vermeidung einer Restenose
geht. Dartberhinaus wird der IVUS eingesetzt fir longitudinale Untersuchungen anderer
GefalRprozesse, vorwiegend des ,vascular remodeling“, des Fortschreitens der Transplantat-KHK
und der Plagueregression. Trotz der Reduktion der Durchmesser der IVUS-Katheter auf heute
unter 1 mm ist die hohe Invasivitat der Methode ein wesentlicher Nachteil. Auch lassen sich nur
GefalRe mit einem Mindestdurchmesser, nicht aber der gesamte koronare Gefallbaum

untersuchen, das Verfahren ist als Erganzung zur Koronarangiographie anzusehen.

Als nuklearmedizinische Verfahren kommen in der kardialen Funktionsdiagnostik vor allem die
single photon emission computed tomography (SPECT) und die
Positronenemissionstomographie (PET) zum Einsatz. Diese szintigraphischen Methoden
ermdglichen die Beurteilung des Stoffwechsels, der Perfusion, der Vitalitat und der
Wandbewegungen des Myokards. Bei der SPECT handelt es sich um ein Schnittbildverfahren
basierend auf der Aktivitatsmessung im Korper mittels rotierender Gamma-Kamera nach
intravenoser Injektion und Verteilung eines Radionuklids. Die raumliche und zeitliche Verteilung
der Zerfallsprozesse ist dabei ein Mal3 fiir die Verteilung des Radionuklids im Herzen als
Grundlage fur die Errechnung zweidimensionaler Schnittbilder des Herzens in beliebigen Ebenen.
Die Ortsauflosung der SPECT ist vergleichsweise gering. Die PET gilt als Goldstandard fur die
Perfusions- und Vitalitatsdiagnostik des Herzens. Kernstlick des PET-Scanners sind ringférmig
angeordnete Gamma-Detektoren, die beim Zerfall von Positronen und Elektronen emittierte
Photonen messen und daraus Schnittbilder und dreidimensionale Aufnahmen errechnen. Der
Wert des Verfahrens wird eingeschrankt durch eine im Vergleich zu anderen bildgebenden
Verfahren geringe raumliche Aufldsung von ca. 5 mm, die geringe Verfugbarkeit und hohe
Kosten. Die Radionuklidventrikulographie (RNV) ist ein angesichts der nicht-invasiven

Schnittbildverfahren Echokardiographie, MRT und CT nur mehr selten eingesetztes Verfahren zur



Bestimmung der Herzfunktion, das Verfahren ist insbesondere bei grof3en Ventrikeln und

adipdsen Patienten ungenau.

Die kardiale Magnetresonanztomographie (MRT) hat in den vergangenen Jahren dank
geratetechnischer Weiterentwicklungen und der Implementierung neuer und optimierter
Sequenzen eine sprunghafte Entwicklung durchgemacht und ist inzwischen auf dem Gebiet der
bildgebenden Diagnostik des Herzens fest verankert. Die MRT ist aufgrund ihres guten
raumlichen und zeitlichen Auflésungsverhaltens, eines der Methode innewohnenden hohen
Weichteilkontrasts- teils unter Verzicht auf intraventses Kontrastmittel- gleichermaf3en geeignet
zur morphologischen und funktionellen Auswertung des Herzens. Die Ortsaufldsung der
Kernspintomographie betrégt bis zu 1,25 x 1,25 x 1,5 mm (7), ihre zeitliche Auflosung erreicht 40-
50 ms (8, 9). MR-angiographische Sequenzen erméglichen die morphologische Darstellung der
Koronararterien. Die Komplexitat angeborener Vitien wird von der MRT ebenso morphologisch
exakt erfasst. Funktionelle Untersuchungen im weiteren Sinn umfassen Flu3messungen zur
nichtinvasiven Ermittlung von FluRgeschwindigkeiten bei Herzklappenfehlern oder
Herzscheidewanddefekten und die Quantifizierung von Fluf3volumina. Des weiteren lassen sich
mit der MRT unter Einsatz gadoliniumhaltigen Kontrastmittels die myokardiale Perfusion
bestimmen und myokardiale Narben von vitalem Herzmuskel unterscheiden. Solche
Vitalitatsprifungen umfassen gewdhnlich Untersuchungen in Ruhe und unter Strel3 (z. B. durch
Einsatz von Adenosin). Nicht zuletzt ist die MRT anerkannter Goldstandard fur die Beurteilung
der Myokardfunktion des linken und rechten Ventrikels. Einen besonderen Stellenwert erhalt die
MRT durch die Mdglichkeit einer umfassenden Herzdiagnostik innerhalb eines
Untersuchungsgangs (one stop shop). Ein weiterer gewichtiger Vorteil gegentiber den auf
Roéntgenstrahlen oder Radionukliden basierenden Verfahren ist der Verzicht auf ionisierende
Strahlen. Das in der MRT eingesetzte gadoliniumhaltige Kontrastmittel ist anders als das fur
Herzkatheteruntersuchung und Computertomographie verwendete jodhaltige Kontrastmittel in
den Ublichen Dosierungen nicht potentiell nephrotoxisch. Allgemeine Nachteile des Verfahrens
umfassen mdgliche allergische Reaktionen auf gadoliniumhaltige oder andere MR-Kontrastmittel.
Nur bedingt einsetzbar ist die MRT bei klaustrophoben Patienten. Die langdauernde flache
Lagerung der Patienten im Magneten stellt ein nicht zu unterschatzendes Problem bei Patienten
mit eingeschrankter Herzfunktion und Dyspnoe dar. Von besonderer Bedeutung in
Zusammenhang mit der Untersuchung herzkranker Patienten im MRT ist nicht zuletzt die
absolute Kontraindikation fir metallische Implantate wie Herzschrittmacher, Defibrillatoren,
Linksherzunterstitzungssysteme und andere, die einen betrachtlichen Teil herzkranker Patienten

von vornherein von einer magnetresonanztomographischen Untersuchung ausschlief3t.



2.3. Grundlagen der Computertomographie

Das der Computertomographie zugrunde liegende Prinzip geht auf ein mathematisches
Verfahren von Johann Radon aus dem Jahr 1917 zuriick. Zunachst ein blofRer mathematisch-
theoretischer Erkenntnisgewinn ohne Praxisbezug ist die Radon-Transformation zum Kernprinzip
der Computertomographie geworden, um aus gemessenen Projektionen ein zweidimensionales
Bild zurtickzugewinnen. Dazu wird ein raumlicher Gegenstand Schicht fir Schicht aus
unterschiedlichen Richtungen von einer punktférmigen Réntgenquelle durchstrahlt. Der der
Strahlenquelle gegeniberliegende Schirm zeichnet ein facherférmiges Projektionsbild des
Patienten auf. Bei Rotation der Strahlenquelle und des Schirms um den Patienten entsteht fur
jede Projektionsrichtung auf dem Schirm ein Profil, das senkrecht zur jeweiligen
Bestrahlungsachse steht. Intensitatsverluste auf dem Schirm hinter dem Patienten sind
proportional zur Lange des Objekts an der entsprechenden Stelle. Aus der Zusammenfassung
samtlicher aus verschiedenen Richtungen gewonnenen Profile lasst sich anhand der Radon-
Transformation ein rAumliches Bild des Objekts einschliel3lich aller Binnenstrukturen gewinnen.

Der Physiker Allan McLeod Cormack entwickelte die mathematisch-abstrakten Uberlegungen
Radons weiter und schuf die theoretischen Grundlagen der Computertomographie, die, 1963 und
1964 im Journal of Applied Physics publiziert, zundchst unbeachtet blieben. Der Elektrotechniker
Sir Godfrey Newbold Hounsfield setzte die Vorarbeiten Cormacks in die Praxis um und
entwickelte zwischen 1967 und 1976 mehrere CT-Prototypen. 1971 wurde der erste Mensch im
Computertomographen untersucht. 1972 entstand der erste kommerzielle Computertomograph.

1979 wurden Cormack und Hounsfield mit dem Nobelpreis flr Medizin ausgezeichnet.

Im Computertomographen treten Rontgenstrahlen durch den Patienten durch und treffen auf der
Gegenseite auf eine Reihe von Detektoren. Das Ausmald der Abschwéachung der Strahlung
(Attenuation) beim Durchtritt durch den Patienten ermdglicht schliel3lich die Erstellung eines
Volumendatensatzes, aus dem zwei- und dreidimensionale Aufnahmen rekonstruiert werden
kénnen. In Computertomographen der ersten Generation, sogenannte Translate-Rotate-Scanner,
waren Strahlenquelle und Detektor fest miteinander verbunden. Ein diinner Réntgenstrahl
steuerte nur einen oder zwei Detektoren an. Auf diese Weise bewegte sich die Einheit bestehend
aus Rontgenrohre und Detektor (Gantry) an gegebener Tischposition zunachst Uber den Patient
hinweg (Translationsbewegung) um den gesamten Korperquerschnitt zu erfassen, bevor die
Gantry eine Rotationsbewegung um 1° vollzog, gefolgt von erneuten Translations- und
Rotationsbewegungen. Zwei Aufnahmen konnten so innerhalb von vier Minuten akquiriert
werden. In Computertomographen der zweiten Generation wurde die Form des Rontgenstrahls

zu einem Facher verandert und die Zahl der Detektoren auf 10-100 heraufgesetzt. Es handelte



sich immer noch um Translate-Rotate-Scanner, durch eine Zunahme der Rotationsbewegung von
1° auf 30° waren die Gerate aber deutlich schneller als ihre Vorganger. Computertomographen
der dritten Generation waren sog. Rotate-Rotate-Scanner. Durch einen Facher von
Roéntgenstrahlen wurde der gesamte Patientenquerschnitt erfasst, die Translationsbewegung
konnte eliminiert werden. Die Akquisitionszeit pro Schicht betrug nur noch 10 Sekunden. Die
feste Verbindung von Rontgenréhre und Detektoren wurde erst in den Computertomographen der
vierten Generation, Rotate-Stationary-Scanner, zugunsten einer frei rotierenden Réntgenrohre
und eines Rings von in 360° um den Patienten angeordneten, stationéren Detektoren aufgeldst.
Die Anzahl der Detektoren stieg auf 600 bis 2400 mit der Folge einer weiteren Reduktion der
Scan-Zeit. Die Akquisitionszeit hat sich von anfanglich vier Minuten auf weniger als 500 ms bei
neueren Mehrzeilen-Computertomographen verringert, im Fall des Elektronenstrahl-CT liegt sie
bei 50 ms.

Die computertomographische Schichtaufnahme ist ein Querschnittsbild des Korpers, in dem
Strukturen, die die Rontgenstrahlen starker schwachen heller (in Richtung weil3) erscheinen,
wahrend solche, die die Strahlung geringer schwéachen dunkler (in Richtung schwarz) dargestellt
werden. Die CT-Aufnahme setzt sich aus quadratischen Bildpunkten zusammen, sogenannten
Pixeln (kurz fur picture elements). Die Gesamtheit der Bildpunkte bildet die Bildmatrix, im Fall des
CT Ublicherweise aus 512 x 512 Pixeln bestehend. Jedem Pixel ist im Bild ein Dichtewert
zugeordnet, der in Hounsfield Units (HU) ausgedrtickt wird und zwischen —1000 und etwa +3000
HU liegt. Per definitionem hat Luft die Dichte —1000 HU und Wasser die Dichte 0 HU. Jod fuhrt zu
einer starken Schwachung der Rontgenstrahlung. Die intravaskulare Verabreichung jodhaltiger
Kontrastmittel induziert daher eine Zunahme der Schwachung von Blut und Geweben, die
entsprechend ihrer Kontrastmittel- und Jodkonzentration heller (weisser) erscheinen, wodurch der
Kontrast zwischen Blut und GefaBwand und zwischen verschiedenen Geweben und Strukturen
gesteigert wird. Aufgrund des in der Computertomographie eingeschrankten Weichteilkontrasts
ist die intravasale Verabreichung jodhaltigen Kontrastmittels eine Grundvoraussetzung fir die

morphologische und funktionelle Herzbildgebung mit der Computertomographie.

2.3.1. Elektronenstrahl-CT (EBCT)

Parallel zu dem oben geschilderten Hauptentwicklungsweg der Computertomographie wurden
von einzelnen Untersuchern oder Untersuchergruppen schon frih alternative Wege beschritten,
die auf die Verbesserung der rdumlichen und zeitlichen Aufldsung abzielten und in die
Entwicklung einiger Prototypen mindeten. Der Dynamic Spatial Reconstructor (DSR) ist ein 1980

an der Mayo Clinic in Rochester, MN (USA) entwickelter Prototyp, der eine drastische Reduktion
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der Scan-Zeit realisierte (10, 11). Wahrend die herkdbmmlichen Computertomographen mit einer
Réntgenrohre auskommen, besitzt der DSR deren 14. Dadurch gelang es, 240 Schichten zu je 1

mm in 1/60stel Sekunde zu messen. Der DSR kam nie Uber das Stadium des Prototyps hinaus.

Im herkdmmlichen Computertomographen sind der Rotationsgeschwindigkeit der Rontgenréhre
physikalische Grenzen gesetzt. Die Erfindung und Entwicklung der Elektronenstrahl-
Computertomographie (electron beam computed tomography, EBCT; electron beam tomography,
EBT; ultrafast CT) durch Douglas Boyd zielte daher auf eine schnellere Bildakquisition durch
Eliminierung jeglicher mechanischer Bewegung bei der Datenakquisition (12, 13). Herzstlick des
Elektronenstrahl-Computertomographen ist der Elektronengenerator (engl: electron gun), der als
Anode einen Elektronenstrahl aussendet, der in einem Vakuum fokussiert und elektromagnetisch
auf einen von vier Zielringen (Kathode) hin abgelenkt wird. Die unterhalb des Patiententischs
angebrachten Zielringe aus Wolfram umspannen einen Bogen von 210°. Die vom Wolfram
emittierten Photonen treffen auf zwei gegeniberliegende Detektorringe, die einen Winkel von
216° abdecken. Der Elektronenstrahl benétigt fur einen Umlauf auf einem Zielring 100 ms, es
resultiert eine Aufnahme, die im Fall einer CT-Koronarangiographie in Abhangigkeit des EKG des
Patienten zu einem zuvor ausgewdhlten relativen Zeitpunkt des RR-Intervalls getriggert wird
(prospektive EKG-Triggerung). Aufnahmen mit héherer Akquisitionszeit werden durch Addition
Aufnahmen zu je 100 ms erzeugt, eine EKG-Triggerung ist in diesem Fall allerdings nicht
maglich, so dass diese Option bei Herzuntersuchungen keine Alternative darstellt. Im
Mehrschichtmodus zur Untersuchung der Herzfunktion dauert ein Umlauf des Elektronenstrahls
50 ms mit einer Verzdégerung zwischen zwei Umlaufen von 8 ms resultierend in einer
Akquisitionsgeschwindigkeit von 17 Aufnahmen/sec. Dabei trifft der Elektronenstrahl
nacheinander auf alle vier Zielringe, ohne dass der Patiententisch bewegt werden muf3. Der
zuerst anvisierte Zielring wird innerhalb eines Herzzyklus vom Elektronenstrahl mehrfach
umlaufen, bevor die nachfolgenden Zielringe in gleicher Art abgetastet werden. Der von jedem
Zielring emittierte Rontgenstrahl steuert gleichzeitig beide Detektorringe an, so dass 4 x 2
Schichtebenen abgedeckt werden. Bei einer Einzelschichtdicke von 8 mm und jeweils zwischen
Schichtpaaren liegenden, 4 mm breiten Liicken, in denen keine Daten erfasst werden, ergibt sich
eine z-Ausdehnung des Untersuchungsvolumens von 7,6 cm (8 x 8 mm + 3 x 4 mm), ohne dass
der Patiententisch bewegt werden muf3. Um das Untersuchungsvolumen auszudehnen und die
Ventrikel bei den meisten Erwachsenen vollstandig abzubilden, werden nach einer kurzen
Tischbewegung im gleichen Atemstopp zwei zusatzliche Schichtpaare in gleicher Weise
untersucht, wodurch eine Gesamtdistanz in der z—Achse von 11,2 cm abgedeckt wird. Die
Gesamtuntersuchungsdauer betragt in Abhangigkeit von der Herzfrequenz ca. 5-7 s. Die maximal
in einem Untersuchungsgang einer Funktionsanalyse akquirierbare Scan-Zahl betragt 160

allerdings unter Inkaufnahme einer gegeniber einer EBCT-Koronarangiographie halbierten
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Ortsauflésung (Bildmatrix 256 x 256). Ein optimiertes Untersuchungsprotokoll zur Evaluierung der

Herzfunktion sieht die Aufnahme von 13 Aufnahmen je Schichtebene vor (12 x 13 = 156 Scans).

Die Akquisition der Aufnahmen in der Elektronenstrahl-Computertomographie wird vom EKG des
Patienten initiiert (prospektives EKG-Triggering). Dabei werden zur Ermittlung der mittleren Lange
des RR-Intervalls vom EBCT zunachst sieben Herzzyklen ausgewertet und auf der Grundlage
dieses gemittelten Wertes die folgenden Aufnahmen prospektiv ausgeldst. In der
Koronarangiographie mittels EBCT wird eine Aufnahme je Herzzyklus akquiriert, Ublicherweise
bei 80 % des RR-Intervalls. Fir die Mehrschichtuntersuchung zur Funktionsanalyse werden
hingegen Serien von Aufnahmen prospektiv ab der R-Zacke aufgenommen. Die Akquisition von

13 Aufnahmen beansprucht ca. 750 ms.

Das Prinzip des prospektiven EKG-Triggering, wie es die EBCT fiur die Koronarangiographie und
fur die Herzfunktionsanalyse vorsieht, birgt mehrere, teils gravierende Nachteile: Die prospektive
Platzierung des Triggerzeitpunkts auf der Basis der jeweils vorangegangenen sieben Herzzyklen
ist unflexibel und anfallig fir Extrasystolen und Arrhythmien (14-17). Nicht nur fuhrt die
Triggerung einer Aufnahme auf der Grundlage der sieben vorangegangenen Herzaktionen im Fall
einer Extrasystole zur Bildakgisition wahrend einer nicht regelrechten Ventrikelkontraktion.
Extrasystolen und Arrhythmien beeinflussen auch selbst die Planungen der nachfolgenden
Aufnahmen, indem sie die Mittelung der sieben RR-Intervalle beeinflussen, die Triggerung
verschieben und dadurch zu einer Akquisition nachfolgender Aufnahmen zu einem nicht
optimalen Zeitpunkt trotz normaler QRS-Komplexe fiihren kdnnen. Eine Verschiebung des
Triggerzeitpunkts im Nachhinein oder retrospektive Rekonstruktion einer Aufnahme zu einem
anderen Zeitpunkt innerhalb des RR-Intervalls ist nicht moglich. Die fehlende Volumendeckung
durch Akquisition nur einer Aufnahme pro Herzzyklus wird den fiir die einzelnen Koronararterien
unterschiedlichen Phasen der minimalen Koronarbewegung innerhalb des Herzzyklus nicht
gerecht. Die Triggerung nur einer Schichtaufnahme pro Herzzyklus schrankt die z-Ausdehnung
des untersuchbaren Volumens ein, indem die Akquisition der Aufnahmen stark von der
Herzfrequenz abhéangt (18). Bei einer Herzfrequenz von 60/min etwa betragt die
Gesamtuntersuchungs- und Atemanhaltedauer zur Akquisition von 60 Schichtaufnahmen eine
Minute. Eine medikamentdse Heraufsetzung der Herzfrequenz durch Injektion positiv
chronotroper Substanzen (Atropin) erlaubt die Akquisition einer gro3eren Zahl von Aufnahmen
pro Zeiteinheit und reduziert auf diese Weise Atemanhaltedauer und bendgtigte
Kontrastmittelmenge. Allerdings erweisen sich nicht wenige Patienten unter Therapie mit beta-
Blockern als relativ atropinresistent hinsichtlich der Frequenzsteigerung. Die in der EBCT-
Koronarangiographie tibliche Schichtdicke von 3 mm kombiniert mit einem Tischvorschub von 2

mm zugunsten einer Schichtdicke von 1,5 mm zu verlassen ist unter diesen Voraussetzungen
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kaum praktikabel. Zudem bedeutete eine Halbierung der Schichtdicke ein zweifach vermehrtes
Bildrauschen, das aufgrund des konstanten Dosisprodukts in den getriggerten Modi des EBCT
nicht durch Heraufsetzung der Stromstérke ausgeglichen werden kann. Da der Tomograph bei
konstantem Rohrenstrom (625 mA) und Rohrenspannung (130 kV) arbeitet, ist bei EKG-
getriggerten Untersuchungen das mAs-Produkt stets konstant, eine individuelle Anpassung des
Dosisprodukts an wechselnde Gegebenheiten ist nicht moglich. Die Ortsauflésung des EBCT
betragt im Einzelschichtmodus zur Darstellung der Koronararterien 0,7 x 0,7 x 3 mm (7). Die
Halbierung der Bildmatrix auf 256 x 256 Pixel fur eine Funktionsuntersuchung impliziert einen
Verlust an raumlicher Aufldsung, der in Verbindung mit dem infolge der kurzen Akquisitionszeit
von 50 ms reduzierten Signal-zu-Rausch Verhaltnis eine deutlich reduzierte Bildqualitéat zur Folge
hat.

2.3.2. Mehrzeilen-CT (MZCT)

Die Kombination eines schrittweisen, diskontinuierlichen Tischvorschubes mit einer
diskontinuierlichen Gantryrotation ermdglichte durch die Akquisition einer grof3eren Zahl von
Schichtaufnahmen die Untersuchung eines Volumens anstelle einer einzelnen Schicht. Willi
Kalender kommt der Verdienst zu, diese Form der Computertomographie, die Inkremental-
Computertomographie, zur Spiral-Computertomographie weiterentwickelt zu haben, indem er
vom grundlegenden Prinzip jeder Bildgebung abwich, wonach Bewegung wahrend der
Bildakquisition zu Bewegungsartefakten fuhrt und die Bildqualitat herabsetzt. Dazu wurde ein
kontinuierlicher Tischvorschub verbunden mit einer kontinuierlichen Rotation der Réntgenréhre
um den Patienten implementiert (19, 20). Die Rontgenrdhre beschreibt bei kontinuierlichem
Tischvorschub damit eine helixférmige Bahn um den Patienten. Die Nachbearbeitung des
akquirierten Datensatzes mit geeigneten Algorithmen ermdglicht sodann die artefaktfreie
Rekonstruktion von Einzelschichten an beliebiger Position des untersuchten Datenblocks. Mit der
Spiral-Computertomographie wurde eine volumendeckende Untersuchung grél3erer
Untersuchungsterritorien in einem Atemanhalt und die retrospektive Rekonstruktion von beliebig
orientierten Schichtaufnahmen nahezu beliebiger Dicke und an beliebiger Stelle Realitat. Die
Spiraltechnologie ist unabdingbare Voraussetzung fur die heutige Herzbildgebung mittels
Mehrzeilen-CT.

Wahrend im herkdmmlichen einzeiligen Spiral-CT eine einzelne Reihe von Detektoren vom
Roéntgenstrahl angesteuert wird, sind es im Mehrzeilen-Spiral-CT mehrere Reihen oder Zeilen
von Detektoren, die gleichzeitig Daten akquirieren (in der klinischen Anwendung heute bis zu 64

Zeilen). Die Detektorreihen des Mehrzeilen-CT sind im Vergleich zum herkémmlichen Spiral-CT
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dunner, zudem wurde die Gantryrotationszeit von ca. 1 s auf bis zu 330 ms herabgesetzt.
Waéhrend einer 360°-Rotation der Rontgenréhre kann damit ein deutlich gro3eres Volumen in der
z-Achse (Langsachse des Patienten) untersucht werden als bislang, wodurch die

Gesamtuntersuchungs- und Atemanhaltezeit nochmals reduziert wird.

Die kontinuierliche spiralférmige Datenakquisition wahrend einer Herzuntersuchung mittels
Mehrzeilen-CT impliziert, dass Daten zu jeder Phase des Herzzyklus aufgenommen werden.
Parallel zur Datenakquisition wird das EKG des Patienten vom MZCT aufgezeichnet, um im
Nachhinein nur jene Daten fur die Rekonstruktion der Bilder einer CT-Koronarangiographie
heranzuziehen, die wahrend der relativen Ruhephase des Herzens, d. h. wahrend der Diastole
aufgezeichnet wurden (retrospektives Gating). Fur die Evaluation der Herzfunktion hingegen
werden innerhalb des RR-Intervalls Daten aus dem gesamten Herzzyklus zu Bildern
rekonstruiert. Eine solche Datenakquisition tGber den gesamten Herzzyklus hinweg ist

Voraussetzung fir eine volumetrische Analyse der Herzkammern in Enddiastole und Endsystole.

Grundprinzip der Herzuntersuchung mittels MZCT ist die retrospektive, EKG-bezogene,
herzphasenselektive Rekonstruktion der akquirierten CT-Daten. Allerdings ist auch eine
Gantryrotationszeit von bis zu 330 ms, wie sie mit den Mehrzeilen-Computertomographen heute
maglich ist, meist nicht schnell genug, um bei allen Patienten das schlagende Herz in allen
Phasen des Herzzyklus scharf abzubilden. Intelligente Rekonstruktionsalgorithmen in Erganzung
zu den neuartigen, dunnen Mehrzeilen-Detektoren sind notwendig, um die zeitliche Aufldsung
des MZCT weiter zu verbessern. Eine Heraufsetzung der zeitlichen Auflosung Gber die
Gantryrotationsdauer hinaus wurde durch partielle Scan-Rekonstruktionsalgorithmen (partial scan
reconstruction) realisiert. Aus dem Wissen, dal3 jeder Punkt des Querschnitts eines Patienten im
Verlauf einer 360°-Rotation der Rontgenréhre zweimal aus genau entgegengesetzter Richtung
von der Rontgenrdhre durchstrahlt und von den Detektoren erfasst wird, wurde ein Verfahren zur
Rekonstruktion eines Bildes aus nur einer 180°-Rotation der Rontgenrdhre- zuziiglich dem
Facherwinkel des Réntgenstrahls von ca. 60°- entwickelt. Durch weitere Optimierung der
Rekonstruktionsalgorithmen konnte die zeitliche Auflésung auf die Halfte der Gantryrotationszeit
entsprechend einer halben Rotation von 180° reduziert werden (entsprechend einer zeitlichen
Auflésung von 250 ms bei einer Rotationszeit von 500 ms). Dieser Halb-Scan-
Rekonstruktionsalgorithmus ist geeignet fiir niedrige Herzfrequenzen von ca. <65/min, schnellere
Herzfrequenzen fihren zu vermehrten Bewegungsartefakten. Bei hoheren Herzfrequenzen bietet
sich ein alternativer partieller Scan-Rekonstruktionsalgorithmus an. Der Mehrsegment-
Rekonstruktionsalgorithmus verwendet Daten aus mehr als einem Herzzyklus zur
Bildrekonstruktion (21-23). Je hoher dabei die Herzfrequenz, desto mehr Herzzyklen werden in

diesem Mehrsegment-Rekonstruktionsalgorithmus zur Bildgenerierung herangezogen. Die
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erzielbare zeitliche Auflosung errechnet sich aus der Gantryrotationszeit geteilt durch 2n (n=
Anzahl der verwendeten Herzzyklen). Im Fall einer Rotationszeit von 500 ms entspricht das bei
zwei herangezogenen Herzzyklen einer zeitlichen Auflésung von 125 ms. Bei der Mehrsegment-
Rekonstruktion ist die zeitliche Auflosung jedoch nicht konstant, sondern variiert in Abhangigkeit
von der Herzfrequenz. Nachteil dieser Technik ist der negative Einflu auf die raumliche
Auflésung in der z-Achse: Wenn der Pitch (Verhaltnis von Tischvorschub zu Schichtdicke) flr

eine gegebene Herzfrequenz zu hoch ist entstehen Licken in den aufgezeichneten Daten (21).

Die Entwicklung intelligenter Rekonstruktionsalgorithmen wie Halb-Scan- und Mehrsegment-
Rekonstruktion ermdglicht eine zeitliche Auflésung jenseits der Gantryrotationszeit als
Voraussetzung fir eine bewegungsfreie oder zumindest —arme Darstellung des Herzens. Eine
weitere wichtige Entscheidung hinsichtlich der Minimierung von Bewegungsartefakten ist die
optimale Plazierung des Rekonstruktionsintervalls innerhalb des Herzzyklus. Die Positionierung
des Rekonstruktionsintervalls orientiert sich Ublicherweise an der R-Zacke. Das Ende der T-Welle
als Ausdruck des Endes der ventrikularen Kontraktion koinzidiert gewohnlich mit dem Schlufd der
Aortenklappe (17). Zwischen der T-Welle und der P-Welle des nachfolgenden Komplexes erfolgt
die zunéchst schnelle, dann langsame Ventrikelfullung. Die Aufnahmen des Herzens werden in
dieser Phase zwischen T- und P-Welle in einem definierten Abstand zur R-Zacke rekonstruiert,
wobei der zeitliche Abstand zur R-Zacke entweder relativ (als % des RR-Intervalls) oder absolut
(als Millisekunden) und entweder antegrad (bezogen auf die vorhergehende R-Zacke) oder

retrograd (bezogen auf die nachfolgende R-Zacke) festgesetzt wird.

Die Koronararterien sind wahrend des Herzzyklus passiven Mitbewegungen infolge von Vorhof-
und Kammerkontraktionen und der Vorhoffiillung ausgesetzt. Entsprechend ihres Verlaufs zeigen
die drei Koronararterien und inre Aste zu jeweils verschiedenen Phasen des RR-Intervalls ihre
maximale und minimale Bewegung und auch die Schnelligkeit der Bewegung variiert zwischen
den drei GefalRen. Daraus ergibt sich, dass eine einzelne Rekonstruktionsphase nicht fiir alle
Koronararterien gleichermal3en optimal sein kann (24, 25). In Abhangigkeit der Nahe zu den
Vorhofen zeigt die rechte Koronararterie (RCA) die gréfite Bewegung tGber den Herzzyklus
hinweg gefolgt vom Ramus circumflexus (LCX) und dem Ramus interventricularis anterior (RIVA)
(26). Die geringste Bewegung und damit der optimale Rekonstruktionszeitraum liegt je nach
Untersucher fir die RCA bei 40-50 %, fir die LCX bei ca. 50-60 % und fiir den RIVA bei 50-60 %
oder 60-70 % des RR-Intervalls (27, 28). Dementsprechend muissen zur Beurteilung der
Koronararterien Rekonstruktionen zu verschiedenen Phasen herangezogen werden. In
Abhangigkeit von der N&he eines Abschnitts einer Koronararterie zu einer Herzhodhle kann auch
zur Beurteilung verschiedener Abschnitte derselben Koronararterie ein Wechsel zwischen zeitlich

verschiedenen Bildrekonstruktionen notwendig sein. Das retrospektive Gating bietet eine
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vergleichsweise grof3e Flexibilitat in der Auswahl des Rekonstruktionsfensters. Zudem ist es

weniger anfallig bei Extrasystolen oder Arrhythmien (15, 24).

Die Phase des Herzzyklus mit der geringsten Herzbewegung variiert schon beim Gesunden von
Individuum zu Individuum und auch von Herzzyklus zu Herzzyklus (29). Die Herzfrequenz
beeinflusst zudem die relative Lage und Lange der bewegungsarmen Phase im RR-Intervall: Je
hoher die Herzfrequenz, desto kirzer die Diastole und das enddiastolische Intervall (27, 30, 31).
Am starksten aber ist die Veranderung von Zyklus zu Zyklus bei absoluten Arrhythmien und bei
Extrasystolen. Die Entwicklung von Halb-Scan- und Mehrsegment-Rekonstruktionsalgorithmus
macht MZCT-Untersuchungen des Herzens weniger anfallig gegeniber Arrhythmien und

Extrasystolen.

Neben der Schnelligkeit der Akquisition der Einzelaufnahmen spielt bei Untersuchungen des
Herzens die Gesamtuntersuchungszeit eine wichtige Rolle. Von der Dauer des notwendigen
willkurlichen Atemstopps hangt die Haufigkeit stdrender Atemartefakte ab (32). Es ist zudem
bekannt, dass die Herzfrequenz in den ersten 20 s des Atemstopps konstant bleibt oder gering
abnimmt, danach aber ansteigt (27, 32), wodurch sich das diastolische Fenster fir die
Bildrekonstruktion verkleinert. Schlie3lich erfolgt mit zunehmender Dauer eine stérende
Kontrastierung kardialer Venen. Wahrend eine Herzuntersuchung mit dem 4-Zeilen-CT noch ca.
40 s dauert, deckt ein 16-Zeilen-CT das gesamte Herz volumendeckend und mit diinner
Kollimation in ca. 20 s ab. Das 64-Zeilen-CT reduziert die Gesamtuntersuchungszeit nochmals

drastisch auf weniger als 10 s.

Die raumliche Auflosung des Mehrzeilen-CT liegt fur das 16-Zeilen-CT bei bis zu 0,5 x 0,5 x 0,5
mm (24, 33, 34), das 64-Zeilen-CT erreicht inzwischen 0,4 x 0,4 x 0,4 mm (35, 36). Mit
Einflhrung des 16-Zeilen-CT wurden erstmals isotrope Voxel in der Computertomographie
Realitat. Die Isotropie der Voxel bewirkt eine Minimierung stérender Partialvolumeneffekte und ist
eine wichtige Voraussetzung fur eine gleichbleibend hohe Qualitat zwei- und dreidimensional

rekonstruierter Bilder des Herzens.

2.4. Problemstellung der Herzbildgebung in der Computertomographie und Herleitung der

Fragestellung

Die nichtinvasive CT-gestutzte Herzbildgebung sieht sich aufgrund der besonderen Eigenarten
des Herzens und der Koronararterien mit einer Reihe von Schwierigkeiten konfrontiert. Eine

besondere Herausforderung stellt dabei die schnelle Eigenbewegung des Herzens dar. Die
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Koronararterien und ihre Aste grenzen an Vorhéfe und Kammern und unterliegen infolgedessen
zu verschiedenen Phasen des Herzzyklus einer nicht konstanten passiven Mitbewegung, die
nicht nur die drei Koronararterien als Ganze sondern auch verschiedene Koronarabschnitte in
unterschiedlichem Ausmalf? betrifft (17). Erschwerend kommt der geringe Durchmesser der
Herzkranzgefalie von weniger als 5 mm und deren teils paralleler, teils schrager, teils senkrechter
Verlauf relativ zur transversalen Schichtebene hinzu. Kritisch fur eine diagnostische Bildqualitéat
sind daher eine ausreichend hohe zeitliche und raumliche Auflésung. Die im Internet einsehbaren
Leitlinien der Deutschen Rontgengesellschaft fir den Einsatz der Computertomographie in der
Bildgebung des Herzens (http://www.uni-duesseldorf.de/WWW/AWMF/II/) machen das fur die
morphologische Darstellung der Koronararterien erforderliche zeitliche Auflésungsverhalten des
Computertomographen von der Herzfrequenz abhéngig: Bei einer erreichbaren zeitlichen
Auflésung von 250 ms- entsprechend der zeitlichen Auflésung eines Mehrzeilen-CT mit 500 ms
Gantryrotationszeit unter Einsatz des Halb-Scan-Algorithmus- darf die Herzfrequenz nicht tber 60
Schlage pro Minute betragen, was bei Bedarf durch den Einsatz von beta-Blockern zu
gewabhrleisten ist. Im Fall einer zeitlichen Auflésung des Computertomographen von 100 ms-
entsprechend der Akquisitionszeit des Elektronenstrahl-CT- ist eine Herzfrequenz von bis zu 120
Schléagen pro Minute tolerabel. Innerhalb dieses Rahmens ist eine Steigerung der Herzfrequenz
fur die EBCT-Koronarangiographie aufgrund der dann kiirzeren Gesamtuntersuchungszeit, der
kirzeren Atemanhaltephase und des geringeren Kontrastmittelbedarfs, wie oben geschildert,
unbedingt anzustreben. Bei Bedarf sind positiv chronotrope Substanzen wie Atropin einzusetzen.
Eine Frequenz von 120/min oder dariber fuhrt am EBCT allerdings zur Triggerung durch nur
jeden zweiten QRS-Komplex, was bei einer Frequenz von 120/min einer de facto Herzfrequenz
von 60/min gleichkommt und daher unbedingt zu vermeiden ist. Hinsichtlich der notwendigen
raumlichen Auflésung ist eine Matrix von 512 x 512 Bildpunkten erforderlich, die sowohl EBCT als
MZCT gewabhrleisten. Die Schichtdicke sollte so gering wie moglich sein, jedoch nicht mehr als 3
mm fiir axiale Schichtaufnahmen und 5 mm fiir rekonstruierte Bilder betragen. Wahrend das
MZCT Kaollimationen im Submillimeterbereich erzielt, liegt die Schichtdicke beim EBCT bei 3 mm.
Eine Schichtdicke von 1,5 mm ermdglicht Gblicherweise keine vollstdndige Untersuchung des
Herzens in ausreichender Qualitat. Dementsprechend bleibt die Ortsauflésung in der z-Achse
(through plane resolution) im EBCT hinter der durch Kollimationen im Submillimeterbereich und

isotrope Voxel mdglichen Auflosung des MZCT zurtick.

Die Zielvorgaben fur die Herzfunktionsdiagnostik gemaf Leitlinien sehen eine zeitliche Auflésung
von mindestens 50 ms vor, die das EBCT aufgrund der prospektiven Triggerung immer erreicht.
Die zeitliche Auflésung des MZCT wird zwar durch Rekonstruktionsalgorithmen wie den
Mehrsegment-Algorithmus betrachtlich Gber die Gantryrotationszeit hinaus gesteigert, erreicht

aber lediglich eine variable zeitliche Auflésung von meist deutlich Uber 50 ms. Die erforderliche
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Bildmatrix von 256 x 256 Pixeln wird vom EBCT erreicht und vom MZCT ubertroffen (512 x 512).
Die fur eine Funktionsanalyse notwendige Schichtdicke sollte 8 mm nicht Ubersteigen, was der
Schichtdicke im Funktionsmodus des EBCT entspricht. Zwar lasst das MZCT auch in der
Funktionsdiagnostik Kollimationen im Submillimeterbereich zu, der Wert geringer Schichtdicken
ist fur die funktionelle Diagnostik des Myokards jedoch bis dato nicht bewiesen. Hauptnachteil

des MZCT ist jedoch die gegentber dem EBCT eingeschrankte zeitliche Auflésung.

Im Auftrag der Deutschen Forschungsgemeinschaft (DFG) fihrten wir am Campus Mitte
Forschungsarbeiten zur CT-angiographischen Darstellung der Koronararterien und koronarer
Bypasses sowie Herzfunktionsuntersuchungen mittels CT durch. Nach Abschlul3 des DFG-
Projekts wurden diese Arbeiten erganzt um Untersuchungen am Mehrzeilen-CT. Die native
Abbildung der Koronararterien zur Detektion und Quantifizierung des Koronarkalks in der Art
eines Koronar-Screenings stellt eine ebenso viel beachtete wie umstrittene Methode zur
nichtinvasiven Diagnose einer praklinischen koronaren Herzkrankheit dar. Dieses Kalzium-
Scanning wie auch die Untersuchung koronarer Stents waren jedoch keine wissenschaftlichen
Schwerpunkte am Campus Mitte und finden sich demnach auch nicht in dieser Habilitationsschrift

wieder.

Die oben beschriebenen technischen Unterschiede zwischen Elektronenstrahl-CT und
Mehrzeilen-CT einschlie3lich der grundlegend verschiedenen Arten der EKG-bezogenen
Bildakquisition bzw. —rekonstruktion lassen fur sich keine Ruckschliisse auf die grundsatzliche
Eignung oder Uberlegenheit der einen oder anderen Technologie hinsichtlich der Bildgebung des
Herzens zu. Unsere Forschungsbemiihungen zielten darauf ab, die diagnostische Wertigkeit
beider Modalitaten am Herzen fir sich, untereinander und im Vergleich zu anderen zur Verfligung
stehenden bildgebenden Verfahren zu untersuchen. Dementsprechend ist das Ziel dieser
Habilitationsschrift, den klinischen Stellenwert der Computertomographie in Form ihrer beiden
Spielarten Elektronenstrahl- und Mehrzeilen-Computertomographie in der morphologischen und

funktionellen Herzbildgebung zu definieren.

Wir verglichen die Bildqualitat der mittels EBCT und MZCT durchgefiihrten Koronarangiographien
intraindividuell im Tierversuch, um zu ermitteln, ob und in welchem Mal sich technische Vorteile
und Nachteile der beiden Technologien in der Bildqualitat widerspiegeln. Parallel dazu arbeiteten
wir daran, die Untersuchungs- und Bildqualitdt von Koronararterien- und Bypassdarstellungen
durch Anderungen der Untersuchungstechnik einschlieBlich der Rekonstruktion der akquirierten
Daten zu optimieren. Mit der Untersuchung der Morphologie verschlossener koronarer Bypasses
verfolgten wir das Ziel, potentielle Vorteile der Computertomographie gegentiber dem

Goldstandard Katheterangiographie herauszuarbeiten.
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Analog den vornehmlich auf die Untersuchung der Morphologie ausgerichteten Studien zu
Koronararterien und koronaren Bypasses untersuchten wir, inwieweit die technisch bedingte
Verschiedenheit insbesondere hinsichtlich des zeitlichen Auflésungsverhaltens von EBCT und
MZCT sich in Unterschiede in der funktionellen Evaluation des Herzens, vor allem in der
Volumetrie des linken und rechten Ventrikels, Gbersetzt, d. h. ob die jeweilige zeitliche Auflésung
fur eine volumetrische Auswertung der Ventrikel ausreicht. Dazu unternahmen wir Vergleiche
zwischen EBCT und dem Goldstandard MRT betreffend die Volumetrie des linken und rechten
Ventrikels sowie einen intraindividuellen Methodenvergleich zwischen EBCT und MZCT
wiederum im Tierversuch. Funktionsuntersuchungen des Herzens mittels EBCT erméglichen
ohne zusatzlichen Aufwand an Strahlenexposition oder Kontrastmittel die Quantifizierung einer
Mitralklappeninsuffizienz, zwecks Validierung des computertomographischen Verfahrens fiihrten

wir vergleichende Studien mit Doppler-Echokardiographie und invasiver Ventrikulographie durch.

Aus klinischer Sicht kommt der Herzfunktionsanalyse mittels CT im Rahmen der Chirurgie der
Herzinsuffizienz eine besondere Bedeutung zu. Viele dieser Patienten tragen Defibrillatoren oder
Schrittmacher, weshalb sich eine Untersuchung im MRT verbietet. Ausgehend von den eigenen
Studien zur Volumetrie mittels CT im Vergleich zur MRT und den Untersuchungen zur
Quantifizierung der Mitralklappeninsuffizienz fuhrten wir Studien an Patienten vor und nach
partieller linksseitiger Ventrikulektomie und passiver Kardiomyoplastie durch, um die
diagnostische Wertigkeit der Computertomographie bei diesen Patienten mit operierter

fortgeschrittener Herzinsuffizienz zu ermitteln.
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3. CT-Angiographie (CTA) der Koronararterien

Die koronare Herzkrankheit (KHK) ist eine Erkrankung mit betrachtlicher Morbiditat und Mortalit&t
in den industrialisierten Landern. Nach der Framingham Studie betrifft die KHK 28,7 von 1000
Menschen pro Jahr (37). In den USA ist die KHK verantwortlich fur 3,1 Todesfalle pro 1000
Einwohner pro Jahr, vor allem infolge von Komplikationen wie Herzinfarkt und Herzinsuffizienz
(37, 38). Fir etwa ein Drittel der Patienten mit koronarer Herzkrankheit stellt der akute
Myokardinfarkt das erste Symptom einer bis dahin klinisch stummen Erkrankung dar, ein Drittel
der Patienten Uberlebt den ersten Infarkt nicht; jeder Reinfarkt hat eine Sterblichkeit von
wiederum ca. 30 %. Daraus leitet sich der Bedarf nach einem nicht-invasiven Verfahren zur

Erkennung der prasymptomatischen KHK ab.

Die Darstellung der Koronararterien ohne Einsatz von jodhaltigem Kontrastmittel mittels CT ist ein
sensitives Verfahren zur Detektion und Quantifizierung koronarer Verkalkungen (39-42), der
Kalzium-Score ist spezifisch fur die koronare Atherosklerose und mdglicher Ausdruck einer
stenosierenden KHK (39, 43-46). Die Ablagerung von Kalk in der Wand der Koronararterien
nimmt mit zunehmendem Alter in exponentieller Weise zu. Dementsprechend mul3 der
computertomographisch ermittelte Kalzium-Score fur Alter und Geschlecht korrigiert werden, um
eine Risikoeinschéatzung zu erméglichen. Die Koronarkalkmenge korreliert mit der
arteriosklerotischen Plaguebelastung und folglich mit dem Schweregrad der KHK (47, 48).
Allerdings kann lipidhaltiger, vulnerabler Plaque ganzlich frei sein von Kalk (49). Auch erhdéhen
hohe Kalzium-Scores zwar die Wahrscheinlichkeit fiir das Vorliegen vulnerabler Plaques, sie
kénnen aber nicht spezifisch vulnerable Plaques identifizieren (49), die die gefahrlichen Plaques

darstellen.

Verschiedene Expertenkommissionen lehnen in ihren Richtlinien unter Hinweis auf noch zu
beantwortende Fragen einen Routineeinsatz der nativen Koronardarstellung mittels CT als
Screening-Methode der KHK bei asymptomatischen Personen ab (50-53). Grunde daflr sind im
Einzelnen: 1. Bei hoher Sensitivitat ist die Spezifitat gering (41, 42). Die resultierende pradiktive
Genauigkeit fur eine stenosierende KHK liegt in typischen KHK-Patientenpopulationen bei etwa
70 % und damit nicht hoher als alternative, nicht-invasive Verfahren wie SPECT (single photon
emission computed tomography). 2. Der Mangel an fundierten prospektiven Studien, die den
inkrementalen Wert des Kalzium-Scores uber die traditionellen Risikofaktoren hinaus beweisen.
Ein direkter Vergleich an einer groRen Patientengruppe konnte keine Uberlegenheit der
Kalkbestimmung gegentber der herkdmmlichen Risikofaktoranalyse nach Framingham
aufzeigen. Die einschléagige Literatur ist in dieser Frage uneinheitlich (43, 54, 55). 3. Die klinische

Bedeutung und Rolle des Kalzium-Scores hinsichtlich Risikoeinschétzung und Therapiewahl
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einschliellich Zuweisung zu invasiven Verfahren bei asymptomatischen Personen ist noch nicht
hinreichend geklart (51, 52, 56). Einige Studien zur Risikoeinschatzung sprechen fir eine
Vorhersagbarkeit koronarer Ereignisse (Myokardinfarkt, Tod) auf der Grundlage von Kalzium-
Scores (43, 55, 57). Allerdings ist die Gesamtzahl der in diesen Studien eingeschlossenen
asymptomatischen Personen relativ klein mit entsprechend wenigen koronaren Ereignissen und

also eingeschrankter statistischer Aussagekraft (51).

Eine immer schnellere Datenakquisition in der Computertomographie in Verbindung mit einer
konsequent verbesserten raumlichen Auflésung- zunachst in der Elektronenstrahl-
Computertomographie und seit Ende der 1990er Jahre mit Markteinfihrung der Mehrzeilen-
Computertomographie- hat das Interesse an der nicht-invasiven Kontrastmittel-unterstitzten
Darstellung der Koronararterien befliigelt. Parallel zum vermehrten Interesse an der CT-

Koronarangiographie (CTA) hat das Interesse an der Koronarkalkbestimmung abgenommen.

3.1. Vergleich der EBCT mit der MZCT

Die schnelle Datenakquisition oder —rekonstruktion moderner computertomographischer
Verfahren in Abhangigkeit des EKG erlaubt tber die native Abbildung der Koronararterien hinaus
eine kontrastmittelunterstiutzte Darstellung der Koronararterien (CTA) in der Art einer
Koronarangiographie (58-62). Dabei wird wahrend bolusformiger intravendser
Kontrastmittelinjektion im EBCT prospektiv eine Aufnahme pro Herzaktion getriggert, es handelt
sich dabei um eine Untersuchung in inkrementaler Technik, d. h. die Tischbewegung ist
diskontinuierlich, zwischen der Akquisition der einzelnen Aufnahmen erfolgt jeweils ein definierter
Tischvorschub. Die Untersuchung im MZCT hingegen ist eine volumendeckende
Spiraluntersuchung des Herzens mit Schichtdicken im Submillimeterbereich unter bolusférmiger
Kontrastmittelinjektion bei paralleler Aufzeichnung des Patienten-EKG. Eine nachtragliche,
retrospektive Auswahl von Daten in Abhangigkeit des EKG ermdglicht koronarindividuelle

Bildrekonstruktionen zu Zeitpunkten geringster Koronarbewegung.

Achenbach et al. fanden eine hohe Sensitivitat und Spezifitdt der EBCT-Koronarangiographie von
92 % bzw. 94 % im Erkennen signifikanter Stenosen in den beurteilbaren Abschnitten der
Koronarien (58). Allerdings waren in dieser Studie 25 % der Koronarabschnitte nicht beurteilbar
und fanden auch keinen Eingang in die statistische Auswertung. Die kontrastmittelunterstitzte
Darstellung der Koronararterien mittels MZCT hat vielerorts Einzug in die koronardiagnostische

Evaluation von Patienten gehalten. Studien belegen eine Sensitivitat von 91-92 % und eine
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Spezifitdt von 89-93 % im Erkennen signifikanter Stenosen der Koronararterien bei einem Anteil

nicht auswertbarer Koronarien von 12-29 % (31, 63).

Wir flhrten eine prospektive tierexperimentelle Studie zum Vergleich der Bildqualitat
koronarangiographischer Untersuchungen zwischen EBCT und MZCT durch [Originalarbeit A,
Koautor] (64), um die Auswirkungen der technischen Unterschiede beider Technologien
intraindividuell in vivo zu prifen. Sechs Goéttinger Minischweine wurden sowohl am EBCT als
auch am 4-Zeilen-CT koronarangiographisch untersucht. Aul3er der Bestimmung der erkennbaren
GefaRlange und Konturscharfe der Koronararterien wurde die Haufigkeit von
Bewegungsartefakten ermittelt und das Kontrast-zu-Rausch Verhaltnis berechnet. Das MZCT
erwies sich in den meisten Belangen der EBCT Uberlegen: Das MZCT bildete signifikant langere
Abschnitte der Koronararterien ab, die GefaRkonturen waren damit signifikant besser abgrenzbar
und es hatte ein signifikant besseres Kontrast-zu-Rausch Verhéltnis als das EBCT. Die
Artefakthaufigkeit war vergleichbar. Diese Ergebnisse erscheinen angesichts der mit 100 ms pro
Aufnahme deutlich schnelleren Bildakquisition im EBCT gegenuliber einer Gantry-Rotationszeit
von 500 ms im MZCT nur vordergrindig tberraschend. Durch Einsatz der Halbscan-
Rekonstruktion wurde am MZCT die effektive zeitliche Aufldsung auf 250 ms reduziert. Bei dieser
Technik wird fiir die Akquisition der Rohdaten einer Schichtaufnahme keine volle 360°-Rotation
der Réntgenrdhre sondern nur eine halbe Drehung von 180° entsprechend 250 ms verwendet
(minus dem Winkel des Strahlenfachers). Wurden die Daten stattdessen mittels Mehrsegment-
Rekonstruktion berechnet, sank die zeitliche Auflosung auf durchschnittlich 126 ms (+/- 30 ms;
range 83-166 ms). Bei der Mehrsegment-Rekonstruktion werden die Rohdaten, die fur die
Berechnung eines Bildes notwendig sind, nicht wahrend einer halben Rotation innerhalb eines
Herzzyklus abgeleitet. Es werden stattdessen die Daten von zwei oder mehr Teilrotationen Gber
eine entsprechende Anzahl von Herzzyklen hinweg zusammengezogen, um ein rekonstruiertes
Bild zu erzeugen. Je mehr Teilrotationen zusammengezogen werden, desto kiirzer ist jede
Teilrotation und desto hoher ist die zeitliche Auflésung. Allerdings nimmt die Gefahr stérender
Bewegungsartefakte zu, je mehr Teilrotationen hinzugezogen und je mehr Herzzyklen damit

Einflul auf das Einzelbild nehmen.

Die besondere Bedeutung dieser Studie ergibt sich aus dem intraindividuellen Vergleich der
beiden CT-Technologien, wie sie aus ethischen Griinden- zweifache Strahlenexposition und
Kontrastmittelgabe- am Menschen kaum durchfiihrbar wére. Zu beriicksichtigen ist dabei auch
der angesichts einer Verbreitung der Elektronenstrahl-Computertomographie von ca. 120
Scannern weltweit vorteilhafte Umstand, beide CT-Technologien am Campus Mitte verfiigbar zu
haben. Bemerkenswert an den Ergebnissen dieser Studie ist die bereits beim 4-Zeilen-CT in allen

Belangen signifikant bessere Bildqualitat ungeachtet gleicher Artefakthaufigkeit. Angesichts der
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Uberlegenheit bereits des 4-Zeilen-CT gegeniiber dem EBCT hinsichtlich der Bildqualitat
verzichteten wir auf &hnliche vergleichende Studien mit leistungsfahigeren Nachfolgemodellen
des MZCT.

3.2. Optimierung der Untersuchungstechnik

Die diagnostische Aussagekraft koronarangiographischer Untersuchungen mittels EBCT und
MZCT kann durch kardiale Arrhythmien, ventrikul&are Extrasystolen und Atemartefakte wahrend
der Datenakquisition reduziert werden (14, 65-68). Um diese Beschrankungen zu Uberwinden
und dadurch die Darstellung der Koronararterien und die Beurteilbarkeit koronarer Pathologien zu
verbessern, haben die meisten Untersucher ihre wissenschaftlichen Anstrengungen auf eine
Variierung technischer Untersuchungsparameter oder auf Modifikationen im
Nachbearbeitungsprozel3 der akquirierten Daten konzentriert (23, 61, 62, 69-77). Ein weiterer
Parameter, dem ein Einflu3 auf die Ergebnisse der CT-Koronarangiographie zugesprochen wird
ist die Art des verwendeten Kontrastmittels. Fur die CT-Koronarangiographie werden vorwiegend
monomere, nicht-ionische Kontrastmittel eingesetzt. Theoretische Uberlegungen und initiale
Forschungsergebnisse lassen vermuten, dass dimere, isoosmolare Kontrastmittel der neueren
Generation im Vergleich zu den herkémmlichen monomeren Substanzen einen geringer
ausgepragten hamodilutiven Effekt haben und sich daher langsamer mit Blut vermischen.
Potentiell kAme es dadurch zu einer htheren Konzentration des Kontrastmittels am Zielorgan,
hier also in den Koronararterien (78-81). In einem tierexperimentellen Vergleich eines dimeren
Kontrastmittels mit einem monomeren zur Darstellung der Koronararterien mittels EBCT an
Gottinger Minischweinen induzierte die dimere Substanz einen starker ausgepragten und langer
andauernden Anstieg der Blutdichte in den Koronararterien (152). Ausgehend von dieser
Vorarbeit und theoretischen Uberlegungen fiihrten wir in einer prospektiven Studie zum Vergleich
des hyperosmolaren monomeren Kontrastmittels loversol mit dem isoosmolaren dimeren
lodixanol mit einem Jodgehalt von jeweils 320 mg/ml an 59 Patienten standardisierte
elektronenstrahlcomputertomographische Untersuchungen des Herzens und der Koronararterien
durch [Originalarbeit B, Erstautor] (82). Das verabreichte Kontrastmittelvolumen wurde in
Abhangigkeit der Kérperoberflache errechnet und tiber 40 Sekunden als Bolus injiziert, die
Flussrate ergab sich aus dem Quotienten von Kontrastmittelvolumen und Injektionsdauer. Das
injizierte Kontrastmittelvolumen variierte zwischen 138 und 190 ml, die Flussrate betrug 3,3 bis
4,8 ml/s. Neben einer quantitativen Auswertung durch Messungen der Blutdichte in der Aorta
descendens und Erstellen von Zeit-Dichte-Kurven erfolgte eine qualitative Beurteilung der
akquirierten Aufnahmen und der daraus rekonstruierten dreidimensionalen Bilder durch drei
Radiologen. Fur die statistische Auswertung wurde eine Paarbildung (matched pairs) basierend

auf der Flussrate, der Zirkulationszeit und der mittleren Herzfrequenz durchgefihrt. Trotz
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gréRerer Osmolaritat induzierte die monomere Substanz loversol wahrend der ersten Halfte des
Untersuchungszeitraums eine signifikant (p< 0,01) héhere intravasale Dichte als die dimere
Vergleichssubstanz lodixanol hinsichtlich der maximalen intravasalen Dichte und der Flache unter
der Kurve (area under curve, AUC). Der signifikante quantitative Unterschied zwischen
monomerem und dimerem Kontrastmittel spiegelte sich in unserer Studie jedoch nicht in einer
mefbaren Verbesserung der Bildqualitat der axialen Schichtaufnahmen oder der 3D-
Rekonstruktionen wider. Weder die allgemeine Bildqualitat noch die Erkennbarkeit der
Koronararterien, die Korrelation mit der Katheterangiographie oder die Anzahl der erkennbaren

Seitenaste wurden verbessert.

Wahrend die technischen Gegebenheiten des EBCT nur ein relativ rigides Untersuchungsschema
ohne gréRere Variationsmoglichkeiten auRer oben beschriebenen Anderungen im
Kontrastmittelprotokoll zulassen, bietet die Mehrzeilen-Technologie aufgrund ihrer ausgepragten
Flexibilitat eine Reihe von Ansatzpunkten fir Variationsmaoglichkeiten mit dem Ziel der
Optimierung der Untersuchungstechnik. Die Rotationsgeschwindigkeit der Rontgenrohre um den
Patiententisch im MZCT von etwa 0,4 s ist aus technischen Grinden- vornehmlich aufgrund der
dabei auftretenden grof3en Fliehkréfte- limitiert und lasst sich nicht beliebig steigern. Es wurden
daher verschiedene Rekonstruktionsverfahren entwickelt, um die zeitliche Auflésung der

Mehrzeilen-Technologie Uber die Rotationszeit der Réntgenréhre hinaus zu steigern.

Ausgehend von unseren Ergebnissen zur Bildqualitat in EBCT und MZCT (64) untersuchten wir in
einer eigenen Studie die Moéglichkeiten der Optimierung der Bildqualitat
mehrzeilencomputertomographischer Koronarangiographien durch Einsatz der Mehrsegment-
Rekonstruktion und einer variablen Gantry-Rotationszeit (68). Die Untersuchungen fanden an
einem 8-Zeilen-CT statt. Hierzu wurden aus den Datensatzen von 20 Patienten, die mit
Rotationszeiten von 400, 500 oder 600 ms untersucht wurden die Aufnahmen des Herzens
mittels Halb-Scan- und mittels Mehrsegment-Algorithmus rekonstruiert und fiir je 9
Koronarsegmente (geman Klassifikation der American Heart Association) die Auspragung von
Bewegungsartefakten anhand einer Skala von 1 (schwerste Artefakte) bis 5 (keine Artefakte)
bewertet. Wahrend bei niedriger Herzfrequenz (< 60/min) Halb-Scan- und Mehrsegment-
Rekonstruktion Ubereinstimmend nur in jeweils 4 % starke Artefakte aufwiesen, waren die
Ergebnisse bei hohen Frequenzen diskrepant. Die Halb-Scan-Rekonstruktion zeigte bei hoherer
Herzfrequenz (> 60/min) eine erhebliche Zunahme der Artefakte an den Koronararterien auf 33 %
aller Koronarsegmente, signifikant mehr als mit der Mehrsegment-Rekonstruktion, die bei 4 %
verharrte. Diese Diskrepanz spiegelte sich auch in einer signifikant besseren Bildqualitat der
mittels Mehrsegment-Rekonstruktion berechneten Bilder wider. Die mit den beiden Algorithmen

rekonstruierten Aufnahmen der Koronararterien unterschieden sich bei niedrigen Herzfrequenzen
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nicht. Die Bildqualitat der Halb-Scan-Rekonstruktionen verschlechterte sich bei steigenden
Herzfrequenzen blieb aber bei den Mehrsegment-Rekonstruktionen auch im hdheren

Frequenzbereich nahezu konstant gut.

Im Mehrsegment-Rekonstruktionsalgorithmus werden zum Zweck der Erhéhung der zeitlichen
Auflésung Teilrotationen von zwei bis vier Herzzyklen zu einem Bild rekonstruiert. Bei bestimmten
Herzfrequenzen kommt es jedoch zu einer Synchronisation von Herz- und Umdrehungsfrequenz
des Scanners, man spricht von Resonanz der Herz- und Rotationsfrequenz. In diesem Fall
erganzen sich die Informationen aus den Teilrotationen nicht zu einem Bild sondern decken
identische Projektionswinkel ab, enthalten also identische Bildinformationen. Die zeitliche
Auflésung der Mehrsegment-Rekonstruktion entspricht dann derjenigen der Halb-Scan-
Rekonstruktion, ein Problem, das auch nicht durch Anderung des Pitchfaktors zu beheben ist.
Eine Losung des Problems gewéhrleistet nur die patientenindividuelle Anpassung der
Rotationszeit an die Herzfrequenz des jeweiligen Patienten. Die Kombination einer solchen
variablen Rotationszeit in Verbindung mit bis zu vier fur die Bildrekonstruktion verwendeter
Segmente fluhrte in unserer Studie zu einer geringen Quote diagnostisch relevanter
Bewegungsartefakte von 4 %. Frihere Untersuchungen ohne variable Rotationszeit und unter
Einsatz meist nur von zwei Segmenten erbrachten noch eine Haufigkeit diagnostisch
bedeutsamer Artefakte von 20 bis 34 % (83-89).
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3.3. Originalarbeiten zu Kapitel 3: CT-Angiographie (CTA) der Koronararterien

Originalarbeit A S. 26-33

Lembcke A, Wiese TH, Schnorr J, Wagner S, Mews J, Kroencke TJ, Enzweiler CN, Hamm B,
Taupitz M. Image quality of noninvasive coronary angiography using multislice spiral computed
tomography and electron-beam computed tomography: intraindividual comparison in an animal
model. Invest Radiol 2004; 39:357-364.

Originalarbeit B S. 34-42

Enzweiler CN, Hohn S, Taupitz M, Lembcke AE, Wiese TH, Hamm B, Kivelitz DE. Contrast
enhancement in electron beam tomography of the heart: comparison of a monomeric and a
dimeric iodinated contrast agent in 59 patients. Acad Radiol 2006; 13:95-103.
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4. Untersuchung koronarer Bypasses

4.1. Optimierung der Untersuchungstechnik

Die operative Revaskularisation der Koronararterien durch Einfihrung der Bypasschirurgie gegen
Ende der 1960er Jahre hat zur Abnahme der Mortalitat der koronaren Herzkrankheit (KHK)
beigetragen. Heute werden in den USA jahrlich 400000 Bypassoperationen am Herzen
durchgefiihrt (90). Der therapeutische Erfolg der Bypasschirurgie wird jedoch durch eine
bedeutsame Rate an Bypassstenosen und -verschliissen beeintrachtigt (90). Wahrend des ersten
Jahres betragt die Verschlussrate vendser Bypasses ca. 15 %, nach dem ersten Jahr liegt die
jahrliche Verschlussrate bei 1-4 %. Zehn Jahre nach Operation sind nur noch 60 % der
aortokoronaren Venenbypasses (ACVB) offen, 50 % der perfundierten Bypasses sind wirksam
stenosiert (91-94).

Bei den meisten Bypassoperationen werden dem Bypassempfanger oberflachliche Venen meist
von den unteren Extremitaten entnommen und als autologes Transplantat in den Thorax
verpflanzt, der Empfanger ist gleichzeitig der Spender. Weniger gebréuchlich ist die
Autotransplantation einer korpereigenen Arterie, z. B. der Arteria radialis. Alternativ zur autologen
Transplantation wird vorzugsweise die linke Arteria mammaria interna (left internal mammary
artery, LIMA) distal durchtrennt und als Bypass typischerweise mit dem Ramus interventricularis
anterior oder einem seiner Aste als extraanatomischer Bypass anastomosiert. Es ist seit
langerem bekannt, dass diese arteriellen Bypasses eine hohere Offenheitsrate aufweisen (95).
Dazu tragt sowohl der arterielle GefaRcharakter als auch der Umstand, dass nur eine
Anastomose geknipft werden muf3 bei. Da in der Mehrzahl der Patienten mehr als ein koronarer
GefaRabschnitt zu Uberbriicken ist, kommen je Patient meist sowohl arterielle als auch venése
Bypasses zum Einsatz. Die gleichzeitige Verwendung der rechten und linken Arteria mammaria
interna als Bypasses ist nicht Ublich, da mit einer héheren Rate an Wundheilungsstérungen im

Bereich der Sternotomie assoziiert.

Venodse Bypasses nehmen ihren Ursprung von der Aorta ascendens kranial der Urspriinge der
Koronararterien und bisweilen bis in Hohe des Ubergangs zum Aortenbogen; die zum Bypass
umfunktionierte Arteria mammaria interna entspringt in Hohe des zervikothorakalen Ubergangs
aus der Arteria subclavia. Dem Bestreben, Bypassuntersuchungen am EBCT wie im Fall der CT-
Koronarangiographie mit tberlappender Schichtung durchzufuhren, steht die grof3ere zu
Uberbruckende Distanz in Richtung der Langsachse des Patienten (z-Achse) entgegen. Die
Mehrzahl der Untersucher setzen fir die CT-Angiographie der Koronararterien Uberlappende

Schichten ein: Das Ubliche Standarduntersuchungsprotokoll sieht 40 Schichtaufnahmen mit einer
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Schichtdicke von 3 mm kombiniert mit einem Tischvorschub von 2 mm entsprechend einer
Distanz von 8 cm in der z-Achse vor. Die Beibehaltung dieses Protokolls auch fiir die
Untersuchung koronarer Bypasses erfordert eine gréRere Zahl an Schichtaufnahmen mit
konsekutiver Zunahme auch der bendtigten Kontrastmittelmenge und der Dauer des
Atemanhalteintervalls. Aufgrund der dann zu verabreichenden hohen Kontrastmittelmenge
(alternativ miu3te die Flussrate vermindert werden) und der Zunahme von Atemartefakten
bevorzugen die meisten Untersucher eine Schichtdicke und einen Tischvorschub von jeweils 3
mm entsprechend einer Distanz in der z-Achse von 12 cm, was zwar einer Steigerung der
Distanz in der z-Achse um 50 % gegenlber dem Koronararterienprotokoll gleichkommt jedoch mit
der Preisgabe Uberlappender Schichtfiihrung erkauft wird. Der Abgang und proximale Abschnitt
der Arteria mammaria interna-Bypasses liegen bei diesem Protokoll gewéhnlich au3erhalb des

untersuchten Volumens, samtliche Anastomosen werden damit jedoch abgebildet.

Die wenig flexiblen technischen Vorgaben des Elektronenstrahl-Computertomographen
schranken die Moglichkeiten zur Optimierung des Untersuchungsprotokolls flir koronare
Bypasses ein. Die standardisierten Untersuchungsprotokolle fir Koronararterien und koronare
Bypasses unterscheiden sich nur hinsichtlich der fehlenden Schichtiiberlappung im
Bypassprotokoll zur Vergrof3erung der z-Ausdehnung des Untersuchungsvolumens. Eine
Verbesserung der Ergebnisse insbesondere hinsichtlich der Darstellung der typischerweise an
der Bypassanastomose auftretenden Stenosen verspricht der Einsatz Gberlappender Schichten in
Verbindung mit einer Prédoxygenierung der Patienten und der Applikation positiv chronotroper
Substanzen (Atropin). In einer eigenen Studie an 45 Patienten mit koronaren Bypasses
untersuchten wir die Auswirkung einer Praoxygenierung der Patienten mit einem Atembeutel auf
die Lange des Atemanhalteintervalls und die Lange der Scan-Strecke [Originalarbeit C,
Erstautor] (96). Es wurden 60 Uberlappende Schichtaufnahmen mit einer Schichtdicke von 3 mm
bei einem Tischvorschub von 2 mm akquiriert. In einem geblindeten Konsensusverfahren wurde
jede Untersuchung zweifach hinsichtlich der Darstellung der proximalen und der distalen
Anastomose ausgewertet. Untersuchungen der Gruppe A enthielten lediglich die
Schichtaufnahmen 1 bis 40 entsprechend einer Distanz von 8 cm in der z-Achse.
Untersuchungen der Gruppe B enthielten alle akquirierten Schichtaufnahmen (1 bis 60)
entsprechend einer Distanz von 12 cm in der z-Achse. Die Praoxygenierung verlangerte
signifikant das Atemanhalteintervall bei der Mehrzahl der Patienten von durchschnittlich 37,2 s
(+/- 23,1 s Standardabweichung; Range 8-129 s) auf 54,1 s (+/- 32,2 s Standardabweichung;
Range 11-150 s; p< 0,001). Die Wahl eines Tischvorschubs von 2 mm bei einer Schichtdicke von
3 mm in Verbindung mit einer Steigerung der Gesamtzahl der Schichtaufnahmen auf 60 (statt der
gemal Standardprotokoll Ublichen 40) erméglichte die Realisierung Gberlappender

Schichtfiihrung bei im Vergleich zum Standardprotokoll konstantem Untersuchungsvolumen.
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Unsere Ergebnisse zeigen jedoch, dass eine untersuchte Distanz von 12 cm in der z-Achse 17
von 88 Bypasses (19 %) nicht vollstandig abbildet. In der Mehrzahl waren davon Bypasses zum
Versorgungsgebiet der rechten Koronararterie betroffen (13 von 17 Bypasses). Das ist in erster
Linie auf die typischerweise weiter kaudal gelegenen distalen Anastomosen zur rechten
Koronararterie und zum Ramus interventricularis posterior zurtickzufiihren. Ein
Untersuchungsvolumen mit einer Ausdehnung von 8 cm in der z-Achse (Gruppe A), wie es das
Standarduntersuchungsprotokoll fir die Koronararterien vorsieht, bildet fast die Halfte aller
Bypasses, namlich 43 von 88 (49 %) unvollstéandig ab. In dieser Gruppe wurden alle distalen
Bypass-Anastomosen in das Versorgungsgebiet der rechten Koronararterie verfehlt (19 von 19).
Die Abbildung der distalen Anastomose ist jedoch kritisch und besonders zu fordern, da aufgrund
der Schwierigkeit, eine meist groR3kalibrige Vene auf eine haufig wandveranderte und bisweilen
wandverkalkte Koronararterie geringen Durchmessers aufzunédhen, Stenosen haufig die distale
Anastomose betreffen. Unsere Studie an Patienten mit koronaren Bypasses zeigt, dass das
Standardprotokoll Giber 12 cm Distanz nahezu jeden funften koronaren Bypass nicht vollstandig
abbildet und zumindest bei Vorliegen eines Bypasses zur rechten Koronararterie oder einer ihrer
Aste nicht ausreichend ist.

Der Einsatz der Praoxygenierung verlangert die willkurliche Atemanhaltedauer und verringert
dadurch potentiell die Haufigkeit stérender Atemartefakte. Das ist umso bedeutsamer, da
Atembewegungen wahrend der Datenakquisition mit Fehlpositionierungen des
Untersuchungsvolumens als die haufigsten Ursachen fir reduzierte Bildqualitat und inkomplette
Abbildung koronarer Bypasses gelten (97, 98). Eine Verlangerung des Atemanhalteintervalls und
dementsprechend der mdglichen artefaktfreien Untersuchungsdauer kame kurzatmigen Patienten
mit zu erwartendem deutlich eingeschrankten Atemanhalteintervall auch bei der CT-
Koronarangiographie oder anderen Untersuchungen, die auf einen langeren willkirlichen

Atemstillstand angewiesen sind, zugute.

Fur eine vollstdndige Abbildung aller Bypasses in tUberlappender Technik wie auch flr Bypass-
Untersuchungen in konventioneller, nicht-Uberlappender Technik ist nach unseren Ergebnissen
eine Verlangerung der Scan-Strecke Uber 12 cm hinaus nétig. Aufgrund der prospektiven EKG-
Triggerung im EBCT mit der Akquisition einer einzelnen Schichtaufnahme je Herzzyklus wirde
ein groReres Untersuchungsvolumen mit einer Zunahme auch der zu verabreichenden
Kontrastmittelmenge vergesellschaftet sein. In unserer Studie wurden bolusférmig 180 ml
jodhaltigen Kontrastmittels intravends verabreicht, eine Menge, die deutlich Uber dem
Ublicherweise zur Untersuchung verabreichten Kontrastmittelvolumen liegt. Eine nochmalige
Steigerung der verabreicheten Kontrastmittelmenge wiirde das Risiko nephrotoxischer Effekte

erhdéhen und kann nicht beflirwortet werden. Alternativ kénnte unter Beibehaltung der
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Kontrastmittelmenge die Flussrate reduziert werden, die jedoch der von den meisten
Untersuchern verwendeten Flussrate entspricht und die Untersuchungsqualitat beeintrachtigen
konnte. Demnach werden die in unserer Studie demonstrierten Vorteile einer Préoxygenierung
der Patienten und einer dadurch méglichen tberlappenden Schichtfiihrung durch die dem EBCT
inherente Beschrankung auf eine Aufnahme pro Herzaktion und den konsekutiv hohen

Kontrastmittelbedarf relativiert.

Bereits die erste Generation der Mehrzeilen-Scanner demonstrierte eine ausreichende
Bildqualitat zur Beurteilung des Lumens koronarar Bypasses in 62-80 % der Patienten und eine
gute Treffsicherheit im Erkennen von Bypassstenosen (99-101). Allerdings war die diagnostische
Evaluation der distalen Bypassanastomose auch mit dem 4-Zeilen-CT schwierig (99, 100, 102).
Mit dem Ubergang zum 16-Zeilen-CT wurden erstmals isotrope Voxel (0,5 x 0,5 x 0,5 mm?) bei
gleichzeitig hoher zeitlicher Auflésung von bis zu 62,5 ms im MZCT realisiert. In einer eigenen
Studie werteten wir alle im Zeitraum von Oktober 2002 bis April 2003 an unserem Institut mittels
Mehrzeilen-CT durchgefihrten Bypassuntersuchungen hinsichtlich Bildqualitat und Offenheitsrate
aus (103). Mit einem standardisierten Untersuchungsprotokoll wurden insgesamt 27 Patienten mit
75 Bypasses (20 LIMA-Bypasses, 55 vendse Bypasses) untersucht. Die Bildqualitat aller
Untersuchungen wurde von zwei Radiologen als adaquat bewertet. Alle 55 proximalen
Anastomosen und alle distalen venésen Anastomosen waren ausreichend beurteilbar. Neunzehn
von 20 (95 %) distalen arteriellen Anastomosen waren beurteilbar. Eine LIMA-Anastomose
konnte wegen starker Metallartefakte durch OP-Clips nicht beurteilt werden. Mit dem MZCT
konnten wir 15 verschlossene Bypasses und 5 Bypassstenosen nachweisen, 9
Bypassverschlisse und 2 Bypassstenosen wurden angiographisch bestatigt, eine Bypassstenose
erwies sich angiographisch als nicht signifikant. Die Ubrigen Patienten mit Stenosen oder
Verschliissen wurden nicht angiographisch untersucht, so dass keine verlasslichen Angaben zu

Sensitivitat oder Spezifitdt aus unserer Studie ableitbar sind.

Die deutlich héhere rdumliche Auflosung des 16-Zeilen-CT im Vergleich zum EBCT begrindet die
mit dem MZCT gute Beurteilbarkeit quasi samtlicher Bypasses und Bypassanastomosen. Eine
Voxelgrélie im MZCT von bis zu 0,35 x 0,35 x 0,5 (isotrope Voxel bei 0,5 x 0,5 x 0,5 mm) stellt
eine gegenuber dem EBCT sprunghaft verbesserte raumliche Aufldsung mit konsekutiv
verbesserter Detailerkennbarkeit dar. Das retrospektive EKG-Gating des 16-Zeilen-CT erlaubt die
Akquisition eines samtliche distale Anastomosen umfassenden Datenblocks mit einer Kollimation
von 0,5 mm in ca. 20 s (EBCT: Schichtdicke 3 mm). Der Einsatz von heute 64 Detektorreihen
geht mit einer weiteren drastischen Verkirzung der Gesamtuntersuchungszeit auf weniger als 10

Sekunden einher. Die kiirzere Untersuchungsdauer im MZCT im Vergleich zum EBCT ist zudem
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vergesellschaftet mit einer entsprechenden Reduktion der benétigten Kontrastmittelmenge. Das

Risiko nephrotoxischer Nebenwirkungen wird dadurch gesenkt.

4.2. Morphologische Beurteilung koronarer Bypasses

Aus klinischer Sicht ist bei Patienten mit koronaren Bypasses die hauptsachliche und
vordringlichste Frage an die bildgebende Modalitat die nach der Offenheit und nach etwaigen
flussbehindernden Stenosierungen der Bypasses. Darliberhinaus kann im Fall eines
Bypassverschlusses der Frage nach dem Alter, d. h. der Dauer des Bestehens eines
Bypassverschlusses Bedeutung zukommen. Die invasive Katheterangiographie ist zwar
Goldstandard fur die diagnostische Evaluation koronarer Bypasses, erlaubt aber keine
morphologische Beurteilung des verschlossenen Bypasses und keine verlassliche Aussage zum
Alter eines Bypassverschlusses. Zum Zweck der Untersuchung der morphologischen
Beurteilbarkeit verschlossener koronarer Bypasses mit dem EBCT Uber den bloRRen Nachweis
des Bypassverschlusses hinaus fiihrten wir unter optimierten Bedingungen einschlie3lich des
Einsatzes der Praoxygenierung eine Studie an 20 Patienten mit insgesamt 39 aortokoronaren
Venenbypasses (ACVB) durch [Originalarbeit D, Erstautor] (104). Von den 39 vendsen
Bypasses waren 16 durchgéngig, 23 waren verschlossen. Eine Einteilung der Bypasses in drei
Gruppen (Gruppe A: Durchgangige Bypasses (n= 16); Gruppe B: Frisch verschlossene
Bypasses, VerschlulR innerhalb von 10 Tagen nach Bypassoperation (n= 11); Gruppe C: Alte
Bypassverschlisse, Verschlul3 dokumentiert durch invasive Angiographie vor mindestens 6
Monaten (n= 12)). Der Durchmesser jedes Bypasses wurde auf finf reprasentativen
Schichtaufnahmen von zwei geblindeten Auswertern gemessen und gemittelt. Die innerhalb von
10 Tagen nach der Operation aufgetretenen, demzufolge frisch verschlossenen Bypasses hatten
im Gegensatz zu den seit mindestens 6 Monaten verschlossenen Bypasses (= alte Verschliisse)
einen signifikant groBeren mittleren Durchmesser von durchschnittlich 5,4 mm versus 0,3 mm.
Die Sensitivitat und Spezifitat fur die Unterscheidung zwischen frischen und alten
Bypassverschlissen lag bei 92 % bzw. 96 %. Offene vendse Bypasses hatten einen
Durchmesser von im Mittel 3,9 mm. Das rdumliche Auflésungsverhalten des EBCT liel3 Uber eine
morphologische Beurteilung der Bypasses durch Ermittlung des Bypassdurchmessers eine
Einteilung in frische und alte Verschliisse zu. Diese Ergebnisse sprechen dafir, dass
transplantierte Venen im Fall einer frischen Thrombosierung eine Zunahme des Durchmessers
erfahren, ein Kriterium, das etwa zur sonographischen Diagnose einer frischen Thrombose in
anderen Kdrperregionen herangezogen wird. Im weiteren Verlauf unterliegen die verschlossenen
Venenbypasses dann offenbar einem Schrumpfungsprozel3 bis hin zur fehlenden Abgrenzbarkeit

des Bypasses. Dabei durchlaufen sie eine Phase, in der der Durchmesser des verschlossenen
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Bypasses dem nicht verschlossener Bypasses gleicht, weshalb bei CT-gestltzten
Bypasskontrollen auf eine intravendse Kontrastmitelgabe nicht verzichtet werden kann. Aus
klinischer Sicht kénnte die Computertomographie Uber die nichtinvasive Unterscheidung eines
frischen von einem alten Bypassverschluld dazu beitragen, unnétige weil aussichtslose invasive
Rekanalisierungsversuche zu vermeiden oder fiir eine kathetergestiitzte Rekanalisierung
aussichtsreiche Bypassverschlisse zu identifizieren und solche Patienten einer

erfolgversprechenden Intervention zuzufihren.
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4.3. Originalarbeiten zu Kapitel 4: Untersuchung koronarer Bypasses

Originalarbeit C S. 50-55

Enzweiler CN, Kivelitz DE, Wiese TH, Taupitz M, Hohn S, Borges AC, Pietsch L, Dohmen P,
Baumann G, Hamm B. Coronary artery bypass grafts: improved electron-beam tomography by
prolonging breath holds with preoxygenation. Radiology 2000; 217:278-283.

Originalarbeit D S. 56-62

Enzweiler CN, Wiese TH, Petersein J, Lembcke AE, Borges AC, Dohmen P, Hoffmann U, Hamm
B. Diameter changes of occluded venous coronary artery bypass grafts in electron beam
tomography: preliminary findings. Eur J Cardiothorac Surg 2003; 23:347-353.
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5. Funktionelle Herzbildgebung

Die Herzinsuffizienz ist der gemeinsame Endpunkt einer Reihe kardialer Erkrankungen
verschiedener Atiologien. Therapeutische Erfolge bei der Behandlung der zugrundeliegenden
primaren Herzkrankheiten in der Vergangenheit haben eine Zunahme der Morbiditat und
Mortalitat der Herzinsuffizienz zur Folge gehabt (105). So hat die Pravalenz der Herzinsuffizienz
in den industrialisierten Landern von 1970 bis 1985 um das Dreifache zugenommen (106). Die

terminale Herzinsuffizienz ist mit einer jahrlichen Sterblichkeit von 40-50 % assoziiert (107, 108).

Patienten mit koronarer Herzkrankheit leiden haufig unter einer eingeschrankten Herzfunktion, sei
es durch eine mikroangiopathisch bedingte ischamische Kardiomyopathie oder durch
makroangiopathisch verursachte Narben bis hin zur Herzwandaneurysmabildung. Aus klinischer
Sicht ware eine umfassende Bewertung sowohl der Morphologie der Koronararterien und
koronarer Bypasses als auch der Funktion des Myokards in einem Untersuchungsgang
winschenswert. Diese Mdglichkeit erdffnet fir das MZCT die retrospektive Rekonstruktion der
Bilddaten in Abhangigkeit des EKG zu jedem beliebigen Zeitpunkt des Herzzyklus und in jeder
beliebigen Schnittfihrung, wahrend im EBCT verschiedene Untersuchungen mit jeweils
notwendiger Kontrastmittelgabe erforderlich sind.

Die diagnostische Evaluation der Herzfunktion stellt jedoch aufgrund der schnellen Bewegung
des Herzmuskels wahrend der Systole besonders hohe Anforderungen an das zeitliche
Auflésungsverhalten der diagnostischen Modalitat. Wahrend die eher morphologisch
ausgerichtete Untersuchung von Koronararterien und Bypasses gezielt wahrend der Phase der
relativen Ruhe des Herzens erfolgen kann, muR3 die Bildgebung zur Evaluation der Herzfunktion
auch Aufnahmen wahrend der maximalen Herzbewegung einschlieRen. Die morphologische
Darstellung der Koronararterien und Bypasses profitiert mehr von der héheren Ortsauflosung des
MZCT als von der besseren zeitlichen Auflésung des EBCT. Dem zeitlichen Auflésungsverhalten
wird in der Herzfunktionsdiagnostik eine grof3ere Bedeutung zugeschrieben als in der CT-
Koronarangiographie. Vor dem Hintergrund der fundamentalen technischen Unterschiede in der
Bildgenerierung zwischen den beiden CT-Technologien untersuchten wir die prinzipielle Eignung

und den diagnostischen Stellenwert von EBCT und MZCT fir die funktionelle Herzbildgebung.

5.1. Linker Ventrikel

Eine artefaktfreie Abbildung aller kardialer Strukturen in jeder Phase des Herzzyklus ist bei einer

zeitlichen Auflésung der bildgebenden Modalitat von weniger als 20 ms anzunehmen (109). Dem
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kommt das EBCT mit einer konstanten Akquisitionszeit von 50 ms am nachsten, wéhrend das
MZCT eine gleich hohe zeitliche Aufldsung wie das EBCT nicht bei allen Patienten und nur unter

optimalen Bedingungen erreicht.

Die MRT gilt als Goldstandard fiir die Bestimmung der kardialen Volumina und der Herzfunktion
(110, 111). Wahrend invasive Ventrikulographie und 2D-Echokardiographie das Kammervolumen
aus wenigen Projektionen auf der Grundlage eines mathematischen Modells (Rotationsellipsoid)
errechnen und sehr untersucherabhangig sind, quantifizieren CT und MRT Volumina mittels
Scheibchen-Summationsmethode. Da die Form des linken Ventrikels beim Gesunden nur
anndhernd und bei vielen Herzkranken kaum mehr einer mathematisch berechenbaren Form
entspricht, sind die formunabhé&ngigen Schnittbildverfahren EBCT und MRT genauer,
reproduzierbarer und untersucherunabhéngiger (112-115). Besonders deutlich ist die
Uberlegenheit der Schnittbildverfahren bei der Auswertung des rechten Ventrikels, dessen

Volumen auch beim Gesunden keiner mathematisch berechenbaren Form entspricht (114, 116).

Grundprinzip der Volumetrie mit CT und MRT ist die dreidimensionale Scheibchen-
Summationsmethode nach Simpson. Dazu erfolgt durch endo- und epikardiale
Kontureinzeichnung zunéchst die planimetrische Bestimmung der Flache aller den Ventrikel
abbildenden Einzelschichten, die Addition der Flachen und die Multiplikation mit der Schichtdicke
ergibt die Ventrikelvolumina und der Myokardmasse. Voraussetzung ist die vollstandige
Untersuchung des Ventrikels von der Herzspitze bis zur —basis. Die Methode wurde fir das
EBCT modifiziert, da zwischen Schichtpaaren jeweils 4 mm breite Schichten nicht erfasst werden,
sondern aus den angrenzenden Schichtinformationen extrapoliert werden miissen. Die am EBCT
maximal mogliche Aufnahme von 12 Schichten in einem Atemstillstand entsprechend 11,3 cm in
der z-Achse macht eine exakte Positionierung der Schichten auf den zu untersuchenden, haufig
vergroRRerten Ventrikeln notwendig. Aufgrund der besseren Reproduzierbarkeit der Herzposition
und des kurzen Atemstops werden die Funktionsuntersuchungen im EBCT wie auch im MRT in
Exspiration durchgefuhrt, im MZCT erfolgt die Untersuchung dagegen gewéhnlich in Inspiration,
zumal sie haufig primar der Evaluation der Koronararterien und nur in zweiter Linie der

Auswertung der Herzfunktion dient.

Zur Bestimmung der diagnostischen Wertigkeit und zur Validierung von EBCT und MZCT in der
Funktionsanalyse des Herzens fuhrten wir vergleichende Untersuchungen mit EBCT und dem
Goldstandard MRT hinsichtlich der Volumetrie des linken und rechten Ventrikels an herzkranken
Patienten sowie eine Studie zum intraindividuellen Vergleich von EBCT und MZCT im

Tierversuch durch.
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In einer Studie an 32 Patienten mit verschiedenen kardialen Grunderkrankungen- die Mehrzahl
mit ischamischer oder dilatativer Kardiomyopathie- errechnete sich fur die linksventrikularen
Parameter Ejektionsfraktion (EF), enddiastolisches Volumen (EDV), endsystolisches Volumen
(ESV) und myokardiale Masse (MM) ein Korrelationskoeffizient r von 0,86, 0,95, 0,95 bzw. 0,93
(jeweils p< 0,05) (9). Die EBCT schatzte enddiastolisches und endsystolisches Volumen héher
ein als die MRT (+13,3 % bzw. +7,9 %), ermittelte jedoch fir die myokardiale Masse geringere
Werte (-16,1 %); dementsprechend fiel auch die mittels EBCT berechnete Ejektionsfraktion héher
aus als die entsprechenden MRT-Werte (+10,3 %; fur alle p<0,05). Als Griinde fir die
Unterschiede zwischen beiden missen methodenbedingte Ursachen postuliert werden. Wahrend
in der MRT die Herzachsen frei wéahlbar sind, werden sie in der EBCT durch Bewegung des
Patiententischs manuell eingestellt, es resultieren im EBCT ublicherweise nur pseudokurze und
pseudolange Herzachsen. Die in unserer Studie bei 10 von 32 Patienten aufgetretenen
Arrhythmien- 8 Patienten mit absoluter Arrhythmie, zwei Patienten mit haufigen ventrikularen
Extrasystolen- kdnnen potentiell eine Unschérfe der endokardialen Kontur in der MRT
hervorrufen und dadurch die Ergebnisse verfalschen. Die Kontrastierung des linken Ventrikels im
EBCT ist hingegen von Arrhythmien unabhangig. Allerdings ist anzunehmen, dass die
volumetrischen Messungen mit beiden Modalitaten im Fall von Arrhythmien durch fehlerhafte und
inkomplette Ventrikelkontraktionen verfalscht werden und der Zufall entscheidet, wie stark dieser
EinfluR3 ist. Auch kénnen Kinetikstérungen die MRT-Messungen beeinflussen, indem sie den
Kontrast zwischen Lumen und Endokard herabsetzen, wohingegen die Konturfindung im ECT
davon unabhéngig ist. Die Oberkdrperhochlagerung der Patienten im EBCT um 17° um eine
anndhernd kurze Herzachse einzustellen im Gegensatz zur Flachlagerung im MRT durfte die
Hamodynamik unterschiedlich beeinflussen; die haufige Klage von Patienten mit héhergradiger
Herzinsuffizienz lber die flache Lagerung im MRT konnte davon Ausdruck sein und macht eine
Untersuchung im MRT bisweilen unmdglich. Unabhangig von den genannten, in der
Untersuchungstechnik begriindeten Unterschieden zwischen EBCT und MRT, die als Erklarung
fur die Abweichungen in der Volumetrie beider Verfahren in unserer Studie in Betracht kommen,
gibt es Vor- und Nachteile, die der prinzipiellen Verschiedenheit von CT und MRT entspringen:
Die MRT basiert zwar nicht auf ionisierenden Strahlen und erfordert keine intravasale
Kontrastmittelgabe. Bei Herzkranken haufige Schrittmacher und Defibrillatoren und schwere

Klaustrophobie sind jedoch absolute bzw. relative Kontraindikationen fiir die MRT.

Aufgrund der Unabhéangigkeit von ionisierenden Strahlen und von intravendser
Kontrastmittelgabe ist der MRT grundsétzlich bei Kindern und wenn mdglich auch bei
Erwachsenen der Vorzug in der Herzfunktionsdiagnostik einzuraumen. Die bei vielen Patienten
mit gestorter Herzfunktion vorhandenen Schrittmacher oder Defibrillatoren begriinden aber den

Wert der Computertomographie in der Herzfunktionsdiagnostik. Deren Bedeutung wird zudem
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durch das Potential des MZCT unterstrichen, aus einem einzigen Datensatz des Herzens sowohl
eine morphologische Diagnostik der Koronararterien und koronarer Bypasses zu betreiben als
auch volumetrische Daten abzuleiten. Die Funktionsuntersuchungen am MZCT unterscheiden
sich grundsatzlich von denen am EBCT. Fundamentaler Unterschied ist wiederum die
retrospektive EKG-Triggerung des MZCT, die eine volumendeckende Rekonstruktion der Bilder in
der echten kurzen oder langen Herzachse ermdéglicht. Wir flhrten eine tierexperimentelle Studie
zur intraindividuellen Validierung des MZCT im Vergleich zur EBCT durch. Dazu unterzogen wir 6
Gottinger Minischweine einer zeithahen Doppeluntersuchung mittels 4-Zeilen-CT und EBCT als
Referenzstandard [Originalarbeit E, Koautor] (117). Insbesondere war dabei von Interesse, ob
die zeitliche Auflésung des MZCT ausreichen wirde, um das Herz wéhrend seiner schnellsten
Bewegung, der Systole, abzubilden, ohne die Volumetrie zu verfalschen. Neben den Ublichen
volumetrischen Daten wurden auch das Signal-zu-Rausch-Verhéltnis und die Konturscharfe des
Myokards bestimmt. Es erwies sich, dass das MZCT ein hdheres Signhal-zu-Rausch-Verhéltnis
besal und die myokardialen Konturen mit dem MZCT besser abgrenzbar waren als mit dem
EBCT. Fir die Parameter EDV, ESV, SV, EF und MM wurde eine gute bis sehr gute Korrelation
zwischen den Modalitdten nachgewiesen mit einem Korrelationskoeffizienten r von 0,88, 0,91,
0,85, 0,93 bzw. 0,90 (jeweils p< 0,05). Die Messungen zeigten jedoch, dass das MZCT das ESV
zu hoch einschatzte, wahrend SV und EF niedriger berechnet wurden (jeweils p< 0,05). Grund
dafir ist in erster Linie die schlechtere zeitliche Auflésung am MZCT: Durch Mehrsegment-
Rekonstruktion der Rohdaten ausgehend vom retrospektiven Gating konnte die zeitliche
Auflésung pro Schichtaufnahme am MZCT bei einer Rotationszeit von 500 ms auf
durchschnittlich 125,7 ms gesenkt werden. Das EBCT ist bei prospektiver EKG-Triggerung mit
einer Akquisitionszeit von 50 ms pro Schichtaufnahme signifikant schneller (p< 0,05). Die
Unterschiede im zeitlichen Auflésungsverhalten beider Modalitaten traten in der Phase der
schnellsten Bewegung des linksventrikularen Myokards, der Endsystole, zum Vorschein; dem
MZCT gelang es offenbar nicht, die maximale Kontraktion des linken Ventrikels abzubilden.
Frihere Untersuchungen von Ritchie et al. lassen allerdings Zweifel aufkommen, ob nicht auch
EBCT und MRT das ESV Uberschétzen, da sie eine notwendige zeitliche Auflésung von 20 ms

pro Aufnahme postulieren, um das Herz in allen Phasen artefaktfrei abzubilden (109).

5.2. Rechter Ventrikel

Der rechte Ventrikel ist ein fur die Funktionsdiagnostik mittels Schnittbildverfahren besonders
lohnendes Objekt, da zweidimensionale Verfahren sein Volumen aufgrund der fehlenden
Analogie zu einem mathematischen Modell nicht aus wenigen Messungen berechnen kdénnen.

Die unmittelbar retrosternale Lage des rechten Ventrikels und die Abhangigkeit von der
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Konstitution schranken die Einsehbarkeit in der transthorakalen Echokardiographie zudem bei
vielen Patienten ein. Voraussetzung fir die CT-gestitzte Volumetrie des rechten Ventrikels ist
seine vollstédndige Abbildung im untersuchten Volumen und eine ausreichende Kontrastierung
seines Lumens als Voraussetzung fur eine gute Detektierbarkeit der endokardialen Kontur. Die
fur den linken Ventrikel genannten Einschrankungen betreffend das EBCT hinsichtlich
pseudokurzer Herzachse und nicht untersuchten Schichten von 4 mm Breite zwischen
Schichtpaaren gelten gleichermalRlen fiir die Auswertung des rechten Ventrikels. Ausgehend von
unserer Studie betreffend den Vergleich zwischen EBCT mit dem Goldstandard MRT hinsichtlich
der volumetrischen Auswertung des linken Ventrikels flihrten wir eine Studie an 27 Patienten mit
verschiedenen Herzerkrankungen, darunter 15 Patienten mit KHK und 12 Patienten mit dilatativer
kardiomyopathie zur funktionellen Evaluation des rechten Ventrikels mittels EBCT im Vergleich zu
MRT durch (8). Die intraindividuellen Untersuchungen zeigten ein hohes Mal3 an
Ubereinstimmung zwischen EBCT und MRT, fiir EF, EDV, ESV und Schlagvolumen (SV)
ermittelten wir einen Korrelationskoeffizienten r von 0,95, 0,90, 0,94 bzw. 0,82 (jeweils p< 0,01).
Allerdings waren die mittels EBCT gemessenen Werte fir EDV und ESV signifikant hoher als die
MRT-Volumina (+9,3 % bzw. +10,1 %; jeweils p< 0,05). Fur SV (+7,7 %) und EF (+/-0) fanden wir
keinen signifikanten Unterschied zwischen den beiden Verfahren. Die interobserver Variabilitat
lag fur alle bestimmten Parameter bei 1,0-2,4 % fir die EBCT und 1,1-3,2 % fir die MRT.
Erklarungen fur die wie auch schon in der Auswertung des linken Ventrikels durch die EBCT
hoher gemessenen Werte fur EDV und ESV schlie3en methodenbedingte Griinde ein. Dabei ist
vor allem die Verwendung einer fast low-angle shot technique Sequenz in der MRT anstatt einer
true steady-state free precession Sequenz, die die endokardiale Kontur durch einen besseren
Kontrast zwischen Lumen und Myokard schérfer nachzeichnet (118, 119) und die allenfalls
angenaherte kurze Herzachse in der EBCT zu nennen. Andererseits gibt es Hinweise dafir, dass
die Volumetrie des rechten Ventrikels verlasslicher anhand transversaler Schichten gelingt (120,
121). Die Trikuspidalklappenebene ist demnach in axialen Schichten besser erkennbar,
vereinfacht die Einzeichnung der Grenze des rechten Ventrikels an der Herzbasis mit in Folge
verbesserter Reproduzierbarkeit der Ergebnisse und geringerer Intra- und Interobserver-
Variabilitat. Die Oberkérperhochlagerung um 17° in der EBCT bei Patienten mit eingeschrankter
Auswurfleistung des Herzens kénnte zudem durch eine Verringerung des rechtsventrikularen

Afterload die Volumina und Funktion des rechten Herzens verandert haben (122).

5.3. Quantifizierung der Mitralklappeninsuffizienz

Die Computertomographie ist, in erster Linie in Form des EBCT, ein geeignetes Verfahren zur

Beurteilung und Quantifizierung der Funktion beider Ventrikel. Dies schlief3t nach allgemeinem
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Verstandnis eine dedizierte Funktionsdiagnostik der Herzklappen mit FluRvisualisierung und —
guantifizierung analog zu Echokardiographie und MRT nicht ein (123). Eine Beurteilbarkeit der
Herzklappen auch im CT wére aber umso winschenswerter, da Klappendefekte die
zweithaufigste Ursache herzchirurgischer Eingriffe nach der KHK darstellen und relative
Insuffizienzen der AV-Klappen haufige Nebenerscheinungen bei dilatativer Herzerkrankung
unabhangig von der Genese sind. Der Grad einer Mitralklappeninsuffizienz ist zudem ein
prognostischer Indikator; héhergradige Mitralinsuffizienzen sind vergesellschaftet mit einer
hoheren Morbiditat und Mortalitat wahrend geringgradige Insuffizienzen eine gute Prognose
haben (124). Wichtig ware es demnach, mit dem CT nicht nur eine Einschrankung der
Herzfunktion, sondern auch eine koexistierende Klappeninsuffizienz zu erkennen und zu

quantifizieren.

Nach der Kontinuitatsgleichung ist die Flissigkeitsmenge, die durch jeden beliebigen Abschnitt
eines geschlossenen Systems pro Zeiteinheit flie3t an jeder Stelle des Systems identisch.
Demnach berechnet sich fur Patienten mit isoliertem Mitralklappendefekt das
Mitralklappenregurgitationsvolumen als Differenz von gesamtem linksventrikularem
Schlagvolumen und antegradem Schlagvolumen. In der Computertomographie errechnet sich
das gesamte linksventrikulare Schlagvolumen anhand der Scheibchensummationsmethode aus
enddiastolischem und endsystolischem Volumen, die Indikatordilutionsmethode ermdglicht
zudem die Messung des antegraden Schlagvolumens in der Aorta. Dazu wird zunachst eine ROI
(region of interest) von ca. 2-4 cm? Flache in die Aorta ascendens platziert. Die Scanner-eigene
Software ermittelt iber eine Zeit-Dichte-Kurve den Zeitpunkt der maximalen

Kontrastmittelanflutung und errechnet nach folgender Formel das Herzzeitvolumen:

CO=CFVCM/AUC

CO = Cardiac output (I/min)

CF = Kalibrationsfaktor (5000 HU / 370 [mg J/ml] x Jodkonzentration des Kontrastmittels
[mg J/ml])

VCM = Volumen des Kontrastmittels

AUC = Flache unter der Zeit-Dichte-Kurve (HU [Hounsfield units] x Sekunde)

Die Kenntnis der Herzfrequenz erlaubt dann die Berechnung des antegraden Schlagvolumens
pro Herzzyklus.
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Eine Quantifizierung des Regurgitationsvolumens ist nur unter der Voraussetzung zuverlassig
moglich, dass keine zusatzliche Aortenklappeninsuffizienz und kein zusatzlicher intrakardialer
Shunt besteht.

In einer prospektiven Studie zur diagnostischen Wertigkeit der EBCT hinsichtlich Detektion und
Quantifizierung der Mitralklappeninsuffizienz im Vergleich zu invasiver Ventrikulographie
untersuchten wir 50 Patienten mit einer Herzinsuffizienz auf dem Boden einer KHK (n=34) oder
einer dilatativen Kardiomyopathie (n=16) [Originalarbeit F, Letztautor] (125). Klinisch verteilten
sich die Patienten auf alle NYHA-Klassen (New York Heart Association) mit der Mehrzahl der
Patienten in Klassen Il (n=21) und Il (n=24). In der zuséatzlich durchgefuhrten transthorakalen 2D-
Echokardiographie lag die Ejektionsfrakton bei allen Patienten unter 50 %, im Mittel betrug sie
26,8 % (+/-11 %). EBCT und invasiver Ventrikulographie wurden innerhalb von 3 Tagen (+/-2,5)
durchgefihrt. Die mittels EBCT und invasiver Ventrikulographie bestimmten
Mitralklappenregurgitationsvolumina (10,8 ml/m? bzw. 10,9 ml/m?) und —fraktionen (25,8 ml/m?
bzw. 24,8 mI/m2) waren nicht signifikant verschieden; die Korrelation zwischen beiden Verfahren
war gut (r=0,79 bzw. r=0,76; p<0,05). Eine gute Korrelation beobachteten wir auch zwischen der
echokardiographisch-visuellen Einteilung nach Schweregraden und den quantitativen Messungen
der Mitralklappenregurgitationsvolumina und —fraktionen mittels EBCT (r=0,78 bzw. r=0,84;
p<0,05). Tendentiell war die Ubereinstimmung zwischen EBCT und Echokardiographie besser als

die zwischen invasiver Ventrikulographie und Echokardiographie.

In einer weiteren Studie zum Vergleich von EBCT und transthorakaler Dopplerechokardiographie
hinsichtlich der Quantifizierung und Klassifizierung der Mitralklappeninsuffizienz untersuchten wir
219 Patienten, davon 157 mit bekannter isolierter Mitralklappeninsuffizienz, mit beiden Verfahren
[Originalarbeit G, Letztautor] (126). Bei 22 Patienten wurde zusatzlich eine MRT durchgefiihrt.
Die am haufigsten vertretenen kardialen Grunderkrankungen waren KHK (n=129), dilatative
Kardiomyopathie (n=69) und hypertensives Herzleiden (n=11). Das Regurgitationsvolumen wurde
berechnet aus dem gesamten linksventrikularen Schlagvolumen und dem in der Aorta ascendens
per Indikatorverdiinnungsmethode gemessenen antegraden Schlagvolumen. Diese Methode ist
von verschiedenen Untersuchern am Phantom, im Tierversuch und am Patienten validiert worden
(127-130), wenngleich einige Untersucher von einer Uberlegenheit der Scheibchen-
Summationsmethode ausgehen (131). Aus dem Verhaltnis von Regurgitationsvolumen zu
gesamtem linksventrikularen Schlagvolumen ergab sich die Regurgitationsfraktion. Wir fanden
eine gute Korrelation zwischen den mittels EBCT und Echokardiographie ermittelten
Regurgitationsfraktionen (r=0,82; p<0,05). Die Einteilung der Patienten in Insuffizienzklassen
durch die beiden Modalitaten war bei 61 % der Patienten identisch, immerhin bei 33 % und 6 %

der Patienten jedoch wich die Einteilung der Mitralinsuffizienz durch die EBCT um eine bzw. zwei
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Klassen von der echokardiographischen Einteilung ab. Zwischen EBCT und MRT konnten wir
innerhalb der Insuffizienzklassen eine gute bis sehr gute Korrelation mit Korrelationskoeffizienten
fur gesamtes und antegrades Schlagvolumen, Regurgitationsvolumen und —fraktion von 0,88,
0,79, 0,93 bzw. 0,89 ermitteln. Besonders hervorzuheben ist, dass die quantitative Bestimmung
der Regurgitationsfraktion mittels EBCT von der Zirkulationszeitbestimmung abgeleitet werden
kann, die routinemafig vor jeder Herzfunktionsuntersuchung durchgefiihrt wird; eine zuséatzliche
Kontrastmittelgabe oder Strahlenexposition entfallen also. Die EBCT ist demnach geeignet, aus
einer Standardherzfunktionsuntersuchung eine Mitralinsuffizienz mit substantieller
Regurgitationsfraktion zu detektieren und hinreichend genau zu quantifizieren. Zwar liegen noch
keine Studien beztglich Flussmessungen im MZCT vor, das fir FluBmessung verwendete Prinzip

gilt jedoch in gleicher Weise fir andere CT-Technologien.
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5.4. Originalarbeiten zu Kapitel 5: Funktionelle Herzbildgebung

Originalarbeit E S. 72-80

Wiese TH, Rogalla P, Taupitz M, Wagner S, Schnorr J, Mews J, Enzweiler CN, Hermann KG,
Hamm B, Lembcke A. Assessment of left ventricular volumes and function: intraindividual
comparison of multi-slice spiral CT and electron beam CT in an animal model. Acta Radiol 2004;
45:819-827.

Originalarbeit F S. 81-92

Lembcke A, Borges AC, Dohmen PM, Hoffmann U, Hermann KG, Kroencke TJ, Fischer T, Hamm
B, Enzweiler CN. Quantification of functional mitral valve regurgitation in patients with congestive
heart failure: comparison of electron-beam computed tomography with cardiac catheterization.
Invest Radiol 2004; 39:728-739.

Originalarbeit G S. 93-101

Lembcke A, Borges AC, Dushe S, Dohmen PM, Wiese TH, Rogalla P, Hermann KG, Hamm B,
Enzweiler CN. Assessment of mitral valve regurgitation at electron-beam CT: comparison with

Doppler echocardiography. Radiology 2005; 236:47-55.
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6. Computertomographische Diagnostik in der Chirurgie der Herzinsuffizienz

In der Therapie der fortgeschrittenen Herzinsuffizienz kommen neben im weitesten Sinne
medikamentdsen Behandlungsformen auch eine Reihe unterschiedlichster chirurgischer
Optionen zum Einsatz. Der Wert der MRT in der Funktionsdiagnostik dieser Patienten wird durch
die haufig schon préaoperativ vorhandenen oder intra- oder unmittelbar postoperativ implantierten
Defibrillatoren oder Schrittmacher eingeschrankt. Einige operative Varianten sind per se nicht
MR-kompatibel (Linksherzunterstitzungssysteme, Kunstherzen). Zudem ist eine langere flache
Lagerung Frischoperierten bisweilen nicht zuzumuten, die Uberwachung dieser Patienten ist
unter MRT-Bedingungen besonders aufwendig. Ein Wechsel zwischen MRT und CT in der
Verlaufsbeurteilung sollte moglichst vermieden werden, um die von uns in einer Vergleichsstudie
(siehe oben) nachgewiesenen methodenbedingten Einfliisse auf die volumetrischen Ergebnisse

Zu vermeiden.

6.1. Partielle linksseitige Ventrikulektomie (PLV)

Die Therapie der Wahl fur Patienten mit terminaler Herzinsuffizienz ist die Herztransplantation.
Vielen Patienten bleibt diese Option aufgrund von Begleiterkrankungen, fortgeschrittenen Alters
oder des Mangels an Spenderorganen verwehrt. Bis zu 30 % der Kandidaten sterben auf der
Warteliste fur ein Spenderherz. Der Langzeiterfolg der Herztransplantation wird geschmalert
durch Nebenwirkungen, die mit der chronischen Immunsuppression assoziiert sind. Alternativen
zur Herztransplantation oder zur Uberbriickung der Zeit bis zu einer Herztransplantation sind die
partielle linksseitige Ventrikulektomie, die aktive und die passive Kardiomyoplastie, mechanische

Linksherzunterstiitzungssysteme und Kunstherzen (132-137).

Das Funktionsprinzip der partiellen linksseitigen Ventrikulektomie nach Batista stitzt sich auf das

Laplace’sche Gesetz:

T=pr/2h

T = Wandspannung oder Wandstref3
p = Ventrikeldruck

r = Ventrikelradius

h = Wanddicke
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Ein beim dilatierten Herzen vergréRRerter Ventrikelradius bedingt eine Erhéhung der
Wandspannung mit der Konsequenz einer verminderten Kontraktilitdt und einer schlechteren
Myokardperfusion. Die operative Reduktion des Radius des dilatierten Ventrikels durch Resektion
eines Muskellappens aus der freien Wand des linken Ventrikels senkt demzufolge die
Wandspannung und induziert eine bessere Kontraktilitat und Funktionsleistung des linken

Ventrikels.

In einer eigenen Studie untersuchten wir die Auswirkung der partiellen linksseitigen
Ventrikulektomie auf Volumina und Funktion des linken und rechten Ventrikels [Originalarbeit H,
Erstautor] (138). Der rechte Ventrikel wurde in die Auswertung mit einbezogen, da eine
Linksherzinsuffizienz als haufige Ursache fiir eine Rechtsherzinsuffizienz gilt und dieser im
Rahmen der Herzinsuffizienz auch prognostische Bedeutung zukommt.
Funktionsuntersuchungen mittels EBCT bei 23 Patienten mit terminaler Herzinsuffizienz vor und
zweimalig nach operativer Ventrikelverkleinerung zeigten eine signifikante Zunahme der
linksventrikularen LV-EF von 21,6 % vor auf 34,1 % nach Operation (p<0,05). Wir konnten jedoch
nachweisen, dass die signifikante Zunahme der LV-EF nicht aus einer Zunahme des LV-SV
resultierte (préoperativ 79,6 ml, postoperativ 79,1 ml), sondern lediglich auf eine blofe
Verkleinerung des erheblich dilatierten linken Ventrikels (LV-EDV praoperativ 387,9 ml,
postoperativ 253,7 ml; p<0,05) zurlickzufihren war. Diese Veranderungen fiihrten gleichwohl zu
einer Zunahme der rechtsventrikularen RV-EF von 38,1 % auf 45,1 % (p<0,05) basierend auf
einer Zunahme des RV-SV bei Konstanz des RV-EDV. Unklar und problematisch in dieser Studie
ist der Einflu3 zusatzlicher operativer Eingriffe am Herzen, mit denen die Batista-Operation bei
den meisten Patienten kombiniert wurde. Besonders bemerkenswert ist die Erkenntnis, dass die
von Batista und anderen beschriebene Verbesserung der Ejektionsfraktion nicht einer zu
fordernden Erh6hung des Schlagvolumens zu danken sondern auf eine bloRe Verkleinerung des
Ventrikels zuriickzufiihren ist. Die signifikante Verbesserung der RV-EF infolge der

linksventrikularen Verkleinerung hingegen griindete auf einer tatsachlichen Erhéhung des RV-SV.

6.2. Passive Kardiomyoplastie

Waéhrend die aktive oder dynamische Kardiomyoplastie- das Umwickeln des Herzens mit einem
Musculus latissimus dorsi-Lappen und dessen elektrische Stimulation zur Vorbeugung gegen
eine weitere Ventrikeldilatation und zur Verbesserung der Myokardfunktion- sich im Spektrum
operativer Verfahren zur Behandlung der fortgeschrittenen Herzinsuffizienz nicht hat durchsetzen
kénnen, hat in den letzten Jahren die passive Kardiomyoplastie vermehrtes Interesse auf sich

gezogen. Dabei wird ein elastisches Polyesternetz epikardial um beide Ventrikel gelegt und
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fixiert, um eine weitere Dilatation des Herzens zu verhindern. Wir unternahmen eine Studie zur
Evaluierung des Einflusses der passiven Kardiomyoplastie auf die links- und rechtsventrikulére
Funktion mittels EBCT und MRT (139). Neunzehn konsekutive herzinsuffiziente Patienten wurden
1-2 Wochen vor und 11-13 Wochen nach Netzimplantation im EBCT (n=15) oder bei
eingeschrankter Nierenfunktion mittels MRT (n=4) volumetrisch untersucht. Klinisch verbesserten
sich 18 von 19 Patienten um mindestens eine NYHA-Klasse, was sich auch in den Messwerten
widerspiegelte: LV-EDV und LV-ESV sanken von 385,1 ml auf 309,9 ml bzw. von 311,9 ml auf
242,5 ml (jeweils p<0,05). Zwar stieg die LV-EF von 20,2 % auf 25,8 % (p<0,05), diese Zunahme
wurde aber nicht durch ein vermehrtes Schlagvolumen erreicht (Abnahme von 73,2 ml auf 67,5
ml; nicht signifikant). In &hnlicher Weise nahmen auch RV-EDV und RV-ESV signifikant ab,
wahrend die RV-EF auch dank eines wenngleich nicht signifikanten Anstiegs des RV-SV deutlich
von 36,6 % auf 49,9 % zunahm (p<0,05). Die Netzimplantation wurde bei 9 von 19 Patienten mit
einer Mitralklappenrekonstruktion (MKR) kombiniert. Sechs Patienten ohne MKR zeigten
gleichsinnige Veranderungen ahnlichen Ausmales, die wegen geringer Fallzahl allerdings nur fur
den linken Ventrikel Signifikanzniveau erreichten. Interessanterweise nahm die linksventrikulare
myokardiale Masse nach Netzimplantation von 300,5 g auf 274,1 g ab (p<0,05). Dieser auf eine
verminderte Volumenbelastung des linken Ventrikels zurtickzufiihrende Effekt wird auch nach
Aorten- und Mitralklappenkorrekturen beobachtet.

In einer zweiten Studie zur passiven Kardiomyoplastie an 14 Patienten untersuchten wir die
mittelfristigen Auswirkungen einer Kunststoffnetzimplantation auf den linken Ventrikel durch
EBCT-Untersuchungen vor und 6-9 Monate nach Operation [Originalarbeit I, Koautor] (140).
Ausgehend von unseren Vorarbeiten zur Quantifizierung der Mitralinsuffizienz mittels EBCT
richtete sich unser Augenmerk jenseits der tUblichen Volumetrie auf FluBmessungen anhand von
Scheibchen-Summationsverfahren und Indikatordilutionsmethode. Wiederum nahmen LV-EDV
und LV-ESV signifikant ab, wahrend die LV-EF von 20,3 % auf 27,8 % anstieg (p<0,05). Das LV-
SV blieb nahezu konstant. Himodynamische Messungen dokumentierten bei gleich bleibendem
gesamten Herzzeitvolumen (HZV; 5,8 I/min bzw. 5,6 I/min) eine Zunahme des antegraden HZV
von 3,8 auf 4,7 I/min entsprechend einer Reduktion des Mitralklappenregurgitationsvolumens von
1,9 auf 0,9 I/min und der Mitralklappenregurgitationsfraktion von 30,5 auf 15,6 % (jeweils p<0,05).
Die drei letztgenannten Parameter zeigten signifikante gleichsinnige Veranderungen auch in der
Untergruppe von 7 Patienten mit alleiniger Netzimplantation ohne begleitende
Mitralklappenrekonstruktion (MKR). Auch die myokardiale Masse verringerte sich nach erfolgter
Netzimplantation signifikant von 298,6 g auf 263,1 g. Postoperative Komplikationen traten in

beiden Studien zur passiven Kardiomyoplastie nicht auf.
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6.3. Originalarbeiten zu Kapitel 6: Computertomographische Diagnostik in der Chirurgie

der Herzinsuffizienz

Originalarbeit H S.106-113

Enzweiler CN, Wiese TH, Lembcke AE, Hotz H, Kivelitz DE, Baerisch A, Taupitz M, Borges AC,
Baumann G, Konertz W, Hamm B. Effect of partial left ventriculectomy on left and right ventricular
volumes and function as assessed with electron beam tomography: preliminary results. Eur
Radiol 2003; 13:1394-1401.

Originalarbeit | S. 114-122

Lembcke A, Wiese TH, Dushe S, Hotz H, Enzweiler CN, Hamm B, Konertz WF. Effects of passive
cardiac containment on left ventricular structure and function: verification by volume and flow

measurements. J Heart Lung Transplant 2004; 23:11-19.
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passive cardiac containment on left ventricular structure and function: verification by

volume and flow measurements. J Heart Lung Transplant 2004; 23:11-19
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7. Diskussion

Die nichtinvasive Herzbildgebung mit der Computertomographie hat in den vergangenen
zweieinhalb Jahrzehnten eine rasante Entwicklung durchgemacht, die sich in einem
explosionsartig gewachsenen Interesse an dieser Modalitat seitens der diagnostischen
Radiologen und der behandelnden, kardiologisch orientierten Arzte widerspiegelt. Die Einfiihrung
der Elektronenstrahl-Computertomographie als Nebenweg zur herkdmmlichen
Computertomographie und die Weiterentwicklung der Spiral-Computertomographie zur
Mehrzeilen-Computertomographie sind Meilensteine in der Entwicklung der
computertomographischen Herzbildgebung. Alle auf dem Herzsektor konkurrierenden
bildgebenden Verfahren mussen sich in einem Spannungsfeld von héchstmdglicher zeitlicher und
raumlicher Auflésung bewéahren. Das EBCT ermdglicht durch den Verzicht auf mechanische
Bewegung bei der Bildakquisition eine sehr hohe zeitliche Auflésung von 100 ms fur
Koronarangiographien und 50 ms Funktionsuntersuchungen. Die hohe Schnelligkeit wird
allerdings mit Einschréankungen hinsichtlich des rdumlichen Auflésungsvermdgens erkauft. Im
Rahmen eines von der DFG gefdrderten Projekts konnten wir mit drei weiteren deutschen
Zentren die Eignung der EBCT fur verschiedene kardiale Indikationen unter Beweis stellen (14).
Die fehlende Eignung als Ganzkorper-Scanner, eine veraltete Technik, hohe Betriebskosten und
die Einfihrung des Mehrzeilen-CT am Markt fiihrten inzwischen jedoch zu einem Rickgang des
Interesses an der EBCT. Die rasante Entwicklung der Mehrzeilentechnologie hat durch
Kollimationen im Submillimeterbereich isotrope Voxel Realitat werden lassen. Durch immer mehr
Detektorreinen wurde die Gesamtuntersuchungszeit erheblich verkiirzt mit entsprechend
niedrigerem Kontrastmittelbedarf. Ausgehend von retrospektivem EKG-Gating gelang es mit
intelligenten Rekonstruktionsalgorithmen wie dem Halb-Scan- und dem Mehrsegment-
Algorithmus, die durch die Gantry-Rotationszeit begrenzte zeitliche Auflésung ohne Verlust an
raumlicher Aufldsung zu unterbieten und derjenigen des EBCT anzunéhern. Die Entwicklung der
Mehrzeilentechnologie mit einem bemerkenswerten Zugewinn sowohl hinsichtlich raumlicher als
auch zeitlicher Auflésung wurde begleitet von einer gleichermalRen dynamischen Entwicklung auf
dem Gebiet der Datenverarbeitung. Vielfaltige DICOM-basierte Nachbearbeitungskonsolen aber
auch PC-gestiitzte Programme haben zu einer schnelleren Verarbeitung der exponentiell
wachsenden Datenmengen beigetragen. Zudem wurde die Darstellbarkeit der Koronararterien
und koronarer Bypasses durch neu oder weiterentwickelte Werkzeuge vereinfacht, was zu einer
Zeitersparnis in der Nachbearbeitung und einer erhgdhten klinischen Akzeptanz der Methode
beigetragen hat.

Insbesondere die hohe raumliche Auflésung des MZCT hat zu einer Etablierung der CT-

Angiographie der Koronararterien und koronarer Bypasses als komplementéare Alternative zur
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invasiven Katheterangiographie gefiihrt. Die grof3ere Bedeutung der am MZCT suboptimalen
zeitlichen Auflésung fir die Herzfunktionsdiagnostik und die bekannten Nachteile der
Computertomographie vis-a-vis der Magnetresonanztomographie und der Echokardiographie-
Strahlenexposition und intravasale Kontrastmittelgabe- wirken limitierend auf die breite
Anwendung des Verfahrens fir die Analyse der Herzfunktion. Eine besondere Bedeutung kommt
der computertomographischen Funktionsdiagnostik jedoch im Rahmen der Chirurgie der
Herzinsuffizienz zu. Die Hauptanwendungen der Computertomographie am Herzen, die sich in
der vorliegenden Habilitationsschrift widerspiegeln- CT-gestiitzte Koronarangiographie,
Darstellung koronarer Bypasses, funktionelle Herzbildgebung und Stellenwert der

Computertomographie in der Herzchirurgie- werden nachfolgend diskutiert.

7.1. Koronararterien

In von uns durchgefiihrten Studien zur Darstellung der Koronararterien verglichen wir die
konkurrierenden computertomographischen Verfahren EBCT und MZCT hinsichtlich Bildqualitat
(64) und testeten verschiedene Moglichkeiten zur Optimierung der Untersuchungstechnik (68, 82,
141). Wir konnten im intraindividuellen Vergleich im Tierversuch nachweisen, dass bereits das mit
vier Detektorreihen ausgestattete MZCT- quasi der Prototyp der Mehrzeilentechnologie- dem
EBCT in der Darstellung der Koronararterien in fast allen Belangen tberlegen ist. Das MZCT
bildete die Koronararterien weiter in die Peripherie ab als das EBCT, die Koronararterien waren
scharfer abgrenzbar und das Signal zu Rausch-Verhéltnis war héher wahrend sich die
Artefakthaufigkeit zwischen MZCT und EBCT nicht unterschied (64). Andere Untersuchergruppen
sind in Patientenstudien zu teils gleichsinnigen, teils diskrepanten Resultaten gekommen. Leber
et al. konnten mit einem 4-Zeilen-CT signifikant mehr Koronarsegmente visualisieren als mit dem
EBCT (82 % versus 76 %, p<0,05) und das Signal zu Rausch-Verhaltnis (signal to noise ratio,
SNR) war fiir das MZCT durchweg hoher als fur das EBCT (p<0,05) (142). Hauptgrinde far
schlechte Bildqualitat in EBCT und MZCT waren dabei das niedrige SNR bzw.
Bewegungsartefakte infolge von Herzbewegungen. Die fur eine reduzierte Bildqualitat im MZCT
nach allgemeinem Verstandnis vornehmlich verantwortlichen Bewegungsartefakte nehmen mit
steigender Herzfrequenz zu, so dass von einer inversen Korrelation zwischen Herzfrequenz und
Bildqualitat gesprochen werden kann (85, 88, 143-145). Unabhangig von der verwendeten CT-
Technologie tragen zudem ausgepragte koronare Wandverkalkungen zu einer reduzierten
Bildqualitat in der CT-Koronarangiographie bei (14, 143). Nach Bewegungsartefakten sind sie
eine weitere wichtige Ursache fur reduzierte Bildqualitéat und nicht evaluierbare Koronarabschnitte
dar (143). Eine zuverlassige Beurteilung des an ausgedehnte Wandverkalkungen ebenso wie an

Stents angrenzenden GefalR3lumens ist erheblich erschwert und haufig unmdglich (14, 61, 62).
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Heuschmid et al. konnten die Sensitivitat und Spezifitdt des MZCT fur den Nachweis signifikanter
Stenosen von 59 % bzw. 87 % auf 93 % bzw. 94 % steigern, wenn Patienten mit starken
Wandverkalkungen ausgeschlossen wurden (143). Der negative pradiktive Wert stieg dann von
87 % auf 99 %. Fehlende Wandverkalkungen in den von uns untersuchten gesunden Schweinen
kamen demzufolge der Bildqualitéat in MZCT und EBCT zugute und erklaren nicht die von uns und
anderen ermittelten Unterschiede zwischen den Verfahren (64, 142, 146). Der Einflul3 der
Bildqualitat auf die diagnostische Wertigkeit der CT-Koronarangiographie ist unzweifelhaft, tritt
aber in der einschlagigen Literatur dadurch in den Hintergrund, dass nicht evaluierbare
Koronarsegmente oder —arterien fast durchweg von der statistischen Auswertung ausgeklammert
werden. Der Anteil der Patienten mit einem vollstéandig evaluierbaren Koronargefalibaum wird
durch die segment- oder koronararterienbezogene Auswertung zusatzlich verschleiert:
Achenbach et al. konnten unter Einsatz eines 4-Zeilen-CT vornehmlich aufgrund von
Bewegungsartefakten 68 % der Koronararterien von 64 konsekutiven Patienten beurteilen, nach
der patientenbezogenen Auswertung war nur in 30 % der Patienten der gesamte koronararterielle
GefaRbaum evaluierbar (85). Der Unterschied in der Bildqualitat zwischen MZCT und EBCT in
der Studie von Leber et al. spiegelte sich in einer nicht signifikant h6heren Sensitivitat (82 % bzw.
77 %) und Spezifitat (96 % bzw. 93 %) fur das MZCT wider. Die von einer anderen
Untersuchergruppe berichtete vergleichbare Lange der visualisierten Koronararterien in MZCT
und EBCT, signifikant langere bewegungsartefaktfreie Koronarabschnitte im EBCT und ein
geringeres SNR im MZCT widersprechen unseren Ergebnissen und denen von Leber et al. (146).
Das schlechtere Abschneiden des MZCT im Vergleich zum EBCT hinsichtlich des SNR ist dabei
mit hoher Wahrscheinlichkeit auf eine héhere Stromspannung (140 kV versus 130 bzw. 120 kV)
in Kombination mit einer deutlich geringeren Stromstarke von 150 mA gegeniber jeweils 300 mA
in den beiden anderen Studien bei einer Gantryrotationszeit des MZCT von 500 ms fiir alle
zurlickzufuhren. Einschrankend ist anzumerken, dass in der von uns durchgefiihrten Tierstudie
zwar eine Stromstarke von 300 mA zum Einsatz kam, die Schweine aber auch nur ein
Durchschnittsgewicht von 37 kg aufwiesen (64). Die Verwendung einer Schichtdicke von 1,5 mm
anstatt der fur Patientenuntersuchungen tblichen 3 mm durfte ndherungsweise die geringere
GroRRe der Tiere kompensiert haben. Schon in einer friheren Untersuchung zum MZCT hatten
Achenbach et al. von 68 % beurteilbaren Koronararterien berichtet, wobei wiederum bei 140 kV
eine relativ geringe Stromstarke von 190 mA zum Einsatz kam (85). Die von uns nachgewiesene
Darstellung langerer Koronarabschnitte mittels MZCT im Vergleich zum EBCT basierte vor allem
auf einer besseren Visualisierung der Seitenaste (64), was angesichts gleicher Artefakthaufigkeit
fur beide Modalitéten in unserer Studie die Bedeutung des raumlichen Auflosungsverhaltens und
in diesem Zusammenhang die Verwendung einer angemessenen Stromstarke unterstreicht.
Ubergewichtige Patienten weisen zwar eine reduzierte Bildqualitat im MZCT auf, die

diagnostische Genauigkeit bleibt davon allerdings unberthrt, was aus Grinden der
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Expositionsreduktion ein individuelles, gewichtsadaptiertes Untersuchungsprotokoll sinnvoll
erscheinen lasst (147, 148). Welches die aus diagnostischer und strahlenhygienischer Sicht

optimale Stromstérke ist, bleibt indes in Ermangelung entsprechender Studien unklar.

Die von uns berichtete bessere Bildqualitdt des MZCT im Vergleich zum EBCT ist auf3er auf ein
hoheres SNR unter der Voraussetzung einer ausreichenden Stromstarke auf das per se hdhere
raumliche Auflosungsvermdgen des MZCT zurlickzufthren. Einer Voxelgréf3e von 0,7 x 0,7 x 3
mm im Standardprotokoll des EBCT (7)- in unserer Studie bei Verwendung einer Schichtdicke
von 1,5 mm entsprechend 0,7 x 0,7 x 1,5 mm- steht eine isotrope VoxelgréRe im MZCT von
inzwischen bis zu 0,4 x 0,4 x 0,4 mm gegentber (35, 36). Die Diskrepanz in der Ortsauflésung
spiegelt sich auch in der Darstellbarkeit einer grol3eren Anzahl oder langerer Koronarabschnitte

sowie in einer scharferen GefalRkontur mithilfe des MZCT wider (64, 142).

Die Bildqualitat in der Computertomographie der Koronararterien hangt nicht nur von einer
hinreichend guten Ortsauflésung sondern angesichts des sich bewegenden Herzens auch von
einer hohen zeitlichen Aufldsung ab. Die deutlich langsamere Gantryrotationszeit des MZCT von
400-500 ms im Vergleich zur Akquisitionszeit von 100 ms im EBCT suggeriert in diesem
Zusammenhang zunachst eine klare Uberlegenheit des EBCT tiber das MZCT. Allerdings wird
die hohere zeitliche Auflésung im EBCT durch den aufgrund der prospektiven EKG-Triggerung
festen relativen Triggerzeitpunkt im RR-Intervall in Anbetracht unterschiedlicher relativer
Ruhephasen der drei Koronararterien relativiert. Intelligente Rekonstruktionsverfahren wie Halb-
Scan- und Mehrsegment-Algorithmus erméglichen zudem eine merkliche Verbesserung der
zeitlichen Auflésung im MZCT. Die von uns unter Verwendung des Mehrsegment-Algorithmus
erreichte zeitliche Auflésung von durchschnittlich 126 ms (83-166 ms) ist dabei nur geringfiigig
schlechter als die des EBCT. Die etwas geringere zeitliche Auflésung von 188 ms (128-248 ms)
in der Studie von Achenbach et al. kdnnte neben den oben genannten Faktoren zur
vergleichsweise schlechteren Bildqualitat des MZCT beigetragen haben. Dagegen spricht
wiederum die im Vergleich zum EBCT gute Bildqualitat des MZCT trotz zeitlicher Auflésung von
nur 250 ms durch Einsatz des Halb-Scan-Algorithmus. Die Bedeutung der zeitlichen Auflésung
hangt jedoch von der Herzfrequenz zum Zeitpunkt der Untersuchung ab, da sich Lange und
Position des fiir die Darstellung der Koronararterien optimalen Zeitfensters innerhalb des RR-
Intervalls mit der Herzfrequenz verandert (149). Die gute Bildqualitat im MZCT in unserem
Tierversuch war bei einer hohen Herzfrequenz von durchschnittlich 87,8/min nur Uber eine
entsprechend hohe zeitliche Auflésung von 126 ms mdglich (64). In gleicher Weise erforderte
eine zeitliche Auflésung von nur 250 ms in der Studie von Leber et al. zur Gewahrleistung einer
hohen Bildqualitat eine niedrige Herzfrequenz, die teils durch Verabreichung von beta-Blockern

erreicht wurde (142). Die inzwischen im 64-Zeilen-CT bis auf 330 ms herabgesetzte
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Gantryrotationszeit reduziert die zeitliche Aufldsung bis auf 83 ms im Mehrsegment-Algorithmus
unter Verwendung von nur zwei Segmenten, was sich in einer nochmals verbesserten Bildqualitat

widerspiegeln sollte (35, 36).

Die meisten Untersuchergruppen haben ihnre Bemihungen zur Verbesserung der Ergebnisse der
CT-Koronarangiographie auf die Veranderung technischer Parameter des
Untersuchungsprotokolls gerichtet (23, 61, 62, 69-77, 96). Ublicherweise werden fiir die
Koronardarstellung monomere hochosmolare Kontrastmittel verwendet. Es gibt Hinweise dafr,
dass neue dimere, niederosmolare Kontrastmittel durch geringere Hamodilution zu einer héheren
Konstrastierung am Zielorgan fuhren, was eine verbesserte Darstellung der Koronararterien
begunstigen kénnte (78-81). Unser quantitativer Vergleich eines monomeren und eines dimeren
Kontrastmittels in der EBCT-Koronarangiographie erbrachte héhere intraarterielle Dichtewerte flr
das monomere Kontrastmittel. Damit stehen unsere Daten im Widerspruch zu allen theoretischen
Uberlegungen und zur Mehrzahl der einschlagigen Veroffentlichungen (150-153). Nur wenige
Untersucher berichten von gleichartigen Ergebnissen beim Vergleich von monomeren und
dimeren Kontrastmitteln. Gould et al. injizierten an Hunden das dimere lodixanol mit einem
Jodgehalt von 320 mg/ml oder das monomere lohexol mit 350 mg I/ml in den rechten Vorhof und
bestimmten anhand von EBCT-Untersuchungen die Blutdichte in den Karotiden (154). Die
monomere Substanz erzielte dabei hohere Dichtewerte als aufgrund des unterschiedlichen
Jodgehalts zu erwarten war. Der Osmolaritat eines Kontrastmittels wird von verschiedenen
Untersuchern der entscheidende Einflu® auf die Bolusdynamik zugesprochen (150, 151). Das
dafur verantwortliche Prinzip ist eine Flussigkeitsverlagerung vom Interstitium in den
Intravasalraum als Antwort auf ein hyperosmolares Kontrastmittel mit der Folge einer
Hamodilution. Schon wahrend der ersten Passage (first pass) des Kontrastmittels flhrt dieser
Effekt zu einer Zunahme des zentralen Blutvolumens, einer Reduzierung der maximalen Hohe
des Kontrastmittelanstiegs und einer Verlangerung der Zeit-Dichte-Kurve (150, 151). Taupitz et
al. konnten in elektronenstrahlcomputertomographischen Untersuchungen des Herzens an
Minischweinen einen signifikant hoheren und langer dauernden Anstieg der Blutdichte durch
Injektion eines dimeren Kontrastmittels gegentiber einer monomeren Substanz bei identischem
Jodgehalt erzielen (152). Rienmiiller et al. fanden keine signifikanten Dichteunterschiede im Blut
des linken Ventrikels nach Injektion gleicher Volumina eines dimeren Kontrastmittels mit 270 mg
I/ml oder eines monomeren Kontrastmittels mit 300 mg I/ml (153). Die Griinde fir unsere
widerspruchlichen Resultate bleiben letztlich unklar. Wahrend die héhere intrakoronare Blutdichte
sich im Tierversuch in einer besseren Visualisierung der Koronararterien in 3D-Rekonstruktionen
widerspiegelte (152), fanden wir trotz signifikantem intravasalem Dichteunterschied zwischen
mono- und dimerem Kontrastmittel keine qualitativen Unterschiede (82). Es ist denkbar, dass

Unterschiede in der Qualitat der Koronarrekonstruktionen durch die eingeschrankte raumliche
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Auflésung und das reduzierte SNR im EBCT bei Patienten mit bekannter oder vermuteter KHK im
Gegensatz zu gesunden Tieren nivelliert wurden (82, 152). Auf eine schlechtere Bildqualitat in
der EBCT deutet die Visualisierung von 0 bis zwei Seitenasten (durchschnittlich 0,64 Seitenéaste)
unabhangig vom verwendeten Kontrastmittel hin. Wahrend in unserer Studie unabhangig vom
verwendeten Kontrastmittel in der Mehrzahl der Patienten die koronaren Seitenaste nicht
visualisiert werden konnten, gelang dies anderen Untersuchern durch Einsatz eines 16-Zeilen-CT
in Uber 80 % der Falle (155). Sato et al. geben ausgehend von Koronarangiographien mittels
MZCT an Patienten mit bekannter oder vermuteter KHK fiir den ersten Diagonal- und den ersten
Marginalast eine Beurteilbarkeit von 96 % bzw. 95 % an (155). Zu dem grofl3en Unterschied in der
Visualisierung der Seitendste kdnnte die vielfaltigere und dezidierte Darstellung der
Koronararterien durch 2D- (multiplanar) und 3D-Rekonstruktionen (volume rendering) gegentiber
den von uns verwendeten dreidimensionalen Oberflachenrekonstruktionen beigetragen haben
(82, 155).

Die von den heute schnellsten Mehrzeilen-Computertomographen erreichbare Gantryrotationszeit
von 330 ms reicht nicht aus, um die Bewegung der Koronararterien im Bild einzufrieren.
Rekonstruktionsalgorithmen sind notwendig, um die zeitliche Aufldsung zu verbessern. In der von
uns durchgefiihrten Studie zur Optimierung der Untersuchungstechnik am MZCT durch
Verwendung des Mehrsegment-Algorithmus und einer variablen Gantryrotationszeit konnten wir
zeigen, dass diagnostisch bedeutsame Bewegungsartefakte an den Koronararterien bei einer
Herzfrequenz unter 60/min unabhéngig vom verwendeten Rekonstruktionsverfahren selten (4 %
aller Koronarsegmente ) sind und die Verwendung von Halb-Scan- oder Mehrsegment-
Algorithmus keinen EinfluR auf die Bildqualitat hat (68). Wir konnten nachweisen, dass die
Haufigkeit signifikanter Artefakte bei Frequenzen tber 60/min im Mehrsegment-Algorithmus
konstant bei 4 % liegt, wahrend im Halb-Scan-Algorithmus die diagnostische Beurteilbarkeit von
signifikant mehr Segmenten (33 %) durch bedeutsame Bewegungsartefakte beeintrachtigt wird.
Die von uns am 8-Zeilen-CT beobachtete Haufigkeit relevanter Bewegungsartefakte von 4 %
auch in héheren Frequenzbereichen unter Verwendung des Mehrsegment-Algorithmus ist
niedriger als die von der Mehrzahl der Untersucher angegebenen Werte. Untersuchungen ohne
variable Rotationszeit und unter Einsatz von meist nur zwei Segmenten ergaben eine Haufigkeit
diagnostisch bedeutsamer Artefakte von 20 bis 34 % (83-89), wobei von einigen der genannten
Untersuchergruppen Mehrzeilen-Computertomographen mit einer schnelleren Gantry-
Rotationszeit als in unserer Studie verwendet wurden. Die von uns beobachtete geringere
Bewegungsartefaktrate liegt teils darin begriindet, dass in unserer Studie ein Bild aus bis zu vier
statt zwei Segmenten rekonstruiert wurde mit entsprechend sprunghaftem Anstieg der zeitlichen
Auflésung. Wichtiger noch erscheint die Verwendung einer variablen Gantryrotationszeit: Es |af3t

sich Uber die Mehrsegment-Rekonstruktion zwar die zeitliche Auflésung deutlich verbessern,
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diese variiert jedoch stark in Abhangigkeit von der Herzfrequenz. Sich in bestimmten
Herzfrequenzbereichen einstellende Resonanzphdnomene lassen die zeitliche Aufldsung im
Mehrsegment-Algorithmus wieder auf das Niveau der Halb-Scan-Rekonstruktion zurtickfallen.
Nicht nur wird dadurch der Zeitvorteil des Mehrsegment-Algorithmus zunichte gemacht, die
Bildrekonstruktion aus mehreren Herzzyklen macht fiir sich die Bilder darliberhinaus anfalliger fir
Bewegungsartefakte infolge von Arrhythmien. Es ist gezeigt worden, dass fur Gantry-
Rotationszeiten von 420 ms und 500 ms im Mehrsegment-Algorithmus unter Verwendung von
zwei Segmenten zeitliche Auflésungen von 105 ms bzw. 125 ms erreichbar sind; im
Resonanzbereich von Rotations- und Herzfrequenz erhthen sich diese Werte auf 210 ms bzw.
250 ms, was der zeitlichen Auflésung im Halb-Scan-Algorithmus entspricht (33). Die variable
Anpassung der Gantry-Rotationszeit an die individuelle Herzfrequenz des Patienten umgeht das
Problem der Resonanz, die zeitliche Aufldsung wird relativ unabhangig von der Herzfrequenz und

schwankt nur mehr in einem relativ engen Bereich (50-150 ms).

Die von uns beobachtete Reduktion diagnostisch wichtiger Bewegungsartefakte durch Einsatz
des Mehrsegment-Algorithmus kommt am meisten der Darstellung der RCA zugute gefolgt von
RCX und, schlielich, RIVA und Hauptstamm der LCA (68). Diese Ergebnisse spiegeln die
Unterschiede in der Geschwindigkeit wider, mit der sich die einzelnen Koronararterien im Verlauf
eines Herzzyklus bewegen. Die RCA profitiert am meisten von einer Erhéhung der zeitlichen
Auflésung, da sie mit einer Geschwindigkeit von 69,5 mm/s auch die gré3te Beschleunigung
erfahrt und also am wahrscheinlichsten durch Bewegungsartefakte kompromittiert wird (26); es
folgen RCX mit 48,4 mm/s und RIVA mit 22,4 mm/s. In einem direkten Vergleich von MZCT und
EBCT bedingt die von allen Koronararterien grof3te Auslenkungsgeschwindigkeit der RCA auch
die fir die RCA grofite Diskrepanz zwischen den Modalitaten hinsichtlich bewegungsartefaktfreier
Koronarlange (146). Analog dazu waren in unserer Studie zur Bildqualitat fur MZCT und EBCT
RIVA und Hauptstamm der LCA gar nicht durch Bewegungsartefakte gestért, RCA und LCX
lagen auf ahnlichem Niveau (64). Fir die Rekonstruktion von RCA und LCX steht ein nur relativ
kurzes Fenster wahrend der Diastole zur Verfiigung, bevor beide Koronararterien von den

Vorhofkontraktionen erfasst werden (156).

Wenige Untersucher berichten von ahnlich niedrigen Raten an bedeutsamen
Bewegungsartefakten ohne Einsatz variabler Gantry-Rotationszeiten: Schnellere
Gantryrotationszeiten von 330 ms tragen zur Senkung der Bewegungsartefaktrate auf 3 % der
Koronarléange bei (145). Eine Bewegungsartefaktrate von nur 1,9 % kdnnte auf die Kombination
einer relativ schnellen Rotationszeit (375 ms) mit einer absolut reversen retrospektiven
Rekonstruktion zurtickzufiihren sein (157). Daflr spricht auch, dass die Rate nicht beurteilbarer

Koronararterien bei Herzfrequenzen tber 70/min von 6,2 % auf 12 % anstieg.
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7.2. Koronare Bypasses

Analog zu unseren Bemihungen um eine verbesserte Untersuchungstechnik der CT-gestutzten
Koronarangiographie unternahmen wir Studien zur Optimierung der computertomographischen
Untersuchung von Patienten mit koronaren Bypasses an EBCT und MZCT. Die von uns fur die
Darstellung koronarer Bypasses am EBCT eingesetzte Praoxygenierung verlangert signifikant die
willkirliche Atemanhaltedauer (96). Diese auf einer apnoeischen Oxygenierung basierende
Methode wird seit langem in der Anaesthesie zur Vereinfachung und Risikoverminderung der
Intubation verwendet (158-161). Durch ein entsprechend langeres atemfreies Intervall waren wir
in der Lage, mehr Schichtaufnahmen zu akquirieren, was wir fur die Einfihrung einer
Uberlappenden Schichtfiihrung ins Untersuchungsprotokoll bei konstanter z-Strecke nutzten. Das
EBCT-Standardprotokoll flr koronare Bypasses sieht als Unterschied zum
Koronararterienprotokoll eine Schichtdicke und einen Tischvorschub von jeweils 3 mm vor
(Koronararterien 3 mm bzw. 2 mm) (14, 97, 162, 163), um unter Preisgabe von rdumlicher
Auflosung in der z-Achse das Untersuchungsvolumen in der z-Richtung auf 12 cm auszudehnen.
Atemartefakte in Verbindung mit einer niedrigen Herzfrequenz beeintrachtigen am EBCT die
Darstellung koronarer Bypasses (97, 98). Wir konnten nachweisen, dass 19 % der Bypasses
durch eine z-Ausdehnung des Untersuchungsvolumens von 12 cm nicht vollstandig abgebildet
werden (96). Zwar wird von einzelnen Untersuchergruppen eine inkomplette Abbildung koronarer
Bypasses als mogliche Ursache fur eine reduzierte Sensitivitat im Erkennen von Bypassstenosen
eingeraumt (97). Die Mehrzahl der Untersuchergruppen berichtet jedoch von einer hohen
Sensitivitat und Spezifitat von 89-100 % bzw. 91-97 % beziiglich der Detektion von
Bypassverschliussen (97, 163-166). Dieser vermeintliche Widerspruch zur hohen Rate
unvollstéandig abgebildeter Bypasses in unserer Studie ist am ehesten dadurch zu erklaren, dass
vendse Bypasses als autologe Transplantate keine Seitenéaste besitzen, ein Bypassverschluf3
nicht innerhalb des Bypass kollateralisiert werden kann und demzufolge ein Verschlul3 quasi
immer die gesamte Lange des Bypasses vom Ursprung bis zur Insertion betrifft. Die Diagnose
eines ventsen Bypassverschlusses gelingt demnach unabhéngig von der Erfassung der distalen
Anastomose im untersuchten Volumen. Arterielle Bypasses sind aufgrund des vergleichsweise
geringeren Gefalikalibers und der begleitenden Metallclips mit konsekutiven Gberlagernden
Artefakten schwieriger zu beurteilen, die Diagnose von Verschlissen gelingt seltener. Sensitivitat
und Spezifitat liegen demzufolge fur die EBCT mit 80 % bzw. 83 % niedriger als bei ventsen
Bypassverschliissen (164). Zugute kommt der Diagnostik arterieller Bypassverschliisse wiederum
das Fehlen von Seitenasten, die beim Herauslésen aus dem Gefal3bett und dem anschlielRenden
Skelettieren des Gefalles durchtrennt werden. Aufgrund ihres arteriellen GeféalRcharakters und
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der Notwendigkeit nur einer Anastomose weisen arterielle Bypasses eine hohere

Langzeitoffenheitsrate auf als venose, sind also per se seltener von einem Verschluf3 betroffen.

In unserer Studie zur Optimierung der Untersuchung koronarer Bypasses am 16-Zeilen-CT waren
alle arteriellen und venésen Bypasses in adaquater diagnostischer Qualitat abgebildet (103), was
den Beobachtungen anderer Untersucher zur Bildqualitat am 16-Zeilen-CT entspricht (167, 168).
Mit dem von uns verwendeten Untersuchungsprotokoll mit Submillimeterkollimation waren
samtliche proximale und distale Bypassanastomosen im untersuchten Volumen enthalten (103),
was in Verbindung mit der im MZCT héheren raumlichen Auflésung eine gegentiber dem EBCT
verbesserte Bypassdarstellung ermdglicht (96). Der geringeren zeitlichen Auflésung des MZCT
im Vergleich zum EBCT scheint im Fall von Bypassuntersuchungen eine geringere Bedeutung
zuzukommen als im Fall der CT-gestutzten Darstellung der Koronararterien. Nieman et al. stellten
in einer Studie am 16-Zeilen-CT eine im Gegensatz zu den Koronararterien von der Herzfrequenz
unabhangige Beurteilbarkeit arterieller und vendser Bypasses fest (169). Zudem lassen unsere
Ergebnisse eine verbesserte Abbildung der Bypasses und insbesondere auch der distalen
Anastomose gegenuber friheren Berichten zum 4-Zeilen-CT erkennen (68, 99, 100, 102). Um
eine diagnostische Bildqualitat in 80 % der Bypassuntersuchungen im 4-Zeilen-CT zu erreichen
ist eine medikamentdse Absenkung der Herzfrequenz unter 65-70/min erforderlich (100, 101).
Demgegenuber ist die Bildqualitat in sdmtlichen von uns untersuchten Patienten adaquat,
trotzdem sich die meisten Patienten mit Herzfrequenzen Gber 65/min prasentierten (103). Khan et
al. konnten in einem direkten Vergleich von 4- und 16-Zeilen-CT in séamtlichen zwei- und
dreidimensionalen Rekonstruktionen fast aller Bypassabschnitte eine signifikant bessere
Bildqualitat fur das 16-Zeilen-CT nachweisen (170). Kein Unterschied zwischen 4- und 16-Zeilen-

CT bestand allerdings hinsichtlich der Abbildung der distalen Anastomose.

In der von uns zur morphologischen Beurteilung verschlossener koronarer Bypasses
durchgefiihrten Studie zeigen wir einen signifikanten Unterschied zwischen dem Durchmesser
offener und frisch und alt verschlossener vendser Bypasses auf (104). In der einschlagigen
Literatur finden sich allenfalls indirekte Hinweise auf obliterierte Bypasses infolge lange
bestehender Verschliisse (162). Nach unseren Erkenntnissen behalten die als Bypasses ins
Mediastinum transplantierten Venen die Eigenschaft, im Fall einer akuten Thrombosierung
zunéachst eine Durchmesserzunahme zu erfahren, um dann im weiteren Verlauf eine
kontinuierliche Kaliberreduktion bis hin zur fehlenden Detektierbarkeit durchzumachen. Diese
Veranderungen des Durchmessers sind fur periphere Venen bekannt (171, 172). Allerdings l&asst
sich fur periphere Venen eine groRe Uberlappungszone zwischen den Kategorien nachweisen,
was demnach auch fiir die Venenbypasses gelten konnte (171). Wir konnten an unserer kleinen

Fallzahl nur eine geringe Uberschneidung erkennen (104).
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7.3. Funktionelle Herzbildgebung

Die Elektronenstrahl-Computertomographie ist ein genaues und validiertes Verfahren zur
Bestimmung der links- und rechtsventrikularen Herzvolumina und der myokardialen Masse (MM)
(173-180). In einer eigenen Studie zur Herzfunktion verglichen wir das EBCT mit dem
Goldstandard MRT hinsichtlich der volumetrischen Evaluation des linken Ventrikels bei 32
Patienten mit verschiedenen kardialen Grunderkrankungen (9). Enddiastolisches Volumen (EDV),
endsystolisches Volumen (ESV), Ejektionsfraktion (EF) und myokardiale Masse (MM) korrelierten
dabei zwar gut, das EBCT Uberschétzte jedoch signifikant EDV, ESV und EF, wahrend die MM
signifikant unterschatzt wurde. Eine &hnlich hohe Korrelation zwischen beiden Verfahren wird
hinsichtlich der myokardialen Masse von Yamaoka et al. berichtet, der ebenfalls mit dem EBCT
signifikant niedrigere Werte fur die MM erzielte (181). Da in unserer Studie das gesamte
linksventrikulare Volumen keine Unterschiede zwischen EBCT und MRT erkennen lasst, ist als
Grund fur die Diskrepanzen ein Unterschied bei der endokardialen Konturfindung anzunehmen.
Dazu konnte die bei 10 Patienten im MRT aufgetretenen Herzrhythmusstérungen mit
konsekutiver Konturunschérfe beigetragen haben. Der Einstrom ungesattigter Spins in die
Untersuchungsschicht definiert im MRT den Kontrast. Ausgepréagte Kinetikstérungen setzen den
Kontrast zwischen Blut und Myokard herab, was die endokardiale Kontureinzeichnung erschwert.
Die Einzeichnung der endokardialen Kontur zu weit im Lumen des linken Ventrikels wirde die
MM zu hoch und die Ventrikelvolumina zu niedrig berechnen. Die in der EBCT im Vergleich zur
MRT hohere Ortsauflésung kénnte Uber verschieden ausgepragte Partialvolumeneffekte ebenso
die endokardiale Kontureinzeichnung beeinflusst und dariiber zu den unterschiedlichen
Ergebnissen beigetragen haben. Die Verwendung etwas dickerer Schichten im MRT kdnnte Uber
dasselbe Prinzip Einflu ausgelibt haben. Andere potentielle Griinde umfassen fehlerhafte
Kontraktionen aufgrund von Extrasystolen im EBCT, wodurch Ergebnisse verfalscht werden
kénnen und die Oberkdrperhochlagerung im EBCT mit dem mdglichen Einflu auf Hamodynamik
und Volumina. Diese letztgenannten Grinde kénnen potentiell die linksventrikuléren Volumina

verandern, die MM sollte davon aber unbehelligt bleiben.

Die Interpretation unserer Ergebnisse hat zudem eine kurzfristige physiologische Variabilitat
linksventrikularer volumetrischer Parameter zu bertcksichtigen. Sequentielle, an zwei
aufeinanderfolgenden Tagen durchgefiihrte Angiokardiographien konnten eine Variabilitat der EF
von 16 % nachweisen; fur die MRT lag dieser Wert bei 10 % (182, 183). Angesichts der offenbar
normalen Schwankungen sind die von uns nachgewiesenen Unterschiede zwischen den

Parametern als sehr gering zu werten.



133

In einer weitergehenden Studie zur Bestimmung der linksventrikularen Volumina und Funktion
unternahmen wir im Tierversuch einen intraindividuellen Vergleich zwischen MZCT und EBCT als
Referenzstandard (117). Darin stellten wir fir EDV, ESV, Schlagvolumen (SV), EF und MM eine
hohe Korrelation zwischen beiden Verfahren fest. Allerdings Gberschatzte das MZCT das ESV
signifikant um 10 %, wahrend es SV und EF signifikant unterschatzte. Die Uberschatzung des
ESV dirfte am ehesten auf eine nicht ausreichende zeitliche Auflésung hinweisen. Ritchie et al.
fordern fir jegliche bildgebende Modalitdt am Herzen eine zeitliche Auflésung von 20 ms, um
samtliche Strukturen des Herzens in allen Herzphasen und unabhéngig von der Herzfrequenz
artefaktfrei abzubilden (109). Andere Untersucher konnten im Tierversuch aufzeigen, dass eine
zeitliche Auflésung von 480 ms ausreicht, um bei einer Frequenz von 70/min enddiastolische
Bilder diagnostischer Qualitat zu erhalten (184). Eine zeitliche Auflésung von 250 ms wurde fir
die isovolumetrischen Phasen des Herzens als ausreichend erachtet, wahrend 70 ms pro Scan
als notwendig angesehen wurden, um den gesamten Herzzyklus mit nur minimalen Artefakten
abzubilden (184). Der von uns verwendete Mehrsegment-Algorithmus ermoglichte je nach
Herzfrequenz eine zeitliche Auflésung von 62 bis 250 ms, im Mittel lag sie bei tiber 100 ms. Das
vom MZCT im Vergleich zum EBCT konstant hoher eingeschéatzte ESV ist angesichts eines
weitgehend konstanten EDV in erster Linie auf ein Geschwindigkeitsdefizit des MZCT zum
Zeitpunkt der maximalen Bewegung des Myokards zuriickzufiihren. Einige Untersuchergruppen
kommen beim Vergleich von MZCT mit MRT und invasiver Ventrikulographie zu &hnlichen
Ergebnissen (185-188). Andere Untersucher hingegen finden keinen Unterschied zwischen
MZCT und MRT (188-190) oder MZCT und Echokardiographie (191). Eine Option zur
Verbesserung der zeitlichen Auflésung des MZCT bestiinde in einer medikamentdsen
Frequenzsenkung, wie sie flir die Darstellung der Koronararterien bei héheren Herzfrequenzen
empfohlen wird und allgemein Ublich ist. Was allerdings fir die Koronararterien vorteilhaft ist, birgt
fur die Funktionsauswertung ein gravierendes Problem. Zwar steigt durch medikamentdse
Frequenzverlangsamung die zeitliche Aufldsung mit in Konsequenz einer detailgenaueren
Darstellung der Herzkammern auch in der Systole, die negativ chronotropen Substanzen
beeinflussen jedoch die Auswurfleistung des Herzens und dadurch die Volumetrie im Sinne eines

systematischen Fehlers.

In unserer Tierstudie zur Auswertung der Herzfunktion mit EBCT und MZCT fuhrten wir die
Untersuchungen einschlief3lich der anschlieRenden Auswertung zur besseren Vergleichbarkeit
der beiden Verfahren in axialer Schichtorientierung bei einer Einzelschichtdicke von 8 mm durch
(117). Das MZCT bietet gegenuiber dem EBCT den Vorteil einer retrospektiv beliebig wahlbaren
Schichtfuhrung, z. B. in der kurzen Herzachse, die im EBCT allenfalls ndherungsweise erreichbar
ist. Das retrospektive Auslesen der Daten im MZCT erlaubt dartber hinaus wesentlich geringere

Schichtdicken als die im Funktionsmodus des EBCT minimal moglichen 8 mm. Geringere
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Schichtdicken bedeuten allerdings auch mehr auszuwertende Schichten und damit einen héheren
Zeitaufwand, sofern die Auswertung manuell geschieht. Im Goldstandardverfahren MRT sind
Schichtdicken von 8-10 mm Ublich (8). Letztlich ist noch nicht geklart, welche Schichtdicke

ausreichend ist, um verlassliche volumetrische Ergebnisse zu erzielen.

Analog zu unserem Vergleich von EBCT und MRT hinsichtlich der Funktionsauswertung des
linken Ventrikels flhrten wir eine eigene Studie zum Vergleich von EBCT und MRT hinsichtlich
der rechtsventrikularen Volumetrie durch (8). Seinerzeit war dies der erste systematische
Vergleich beider Modalitaten in der Evaluation des rechten Ventrikels. Die Form des gesunden
linken Ventrikels gleicht einem Rotationsellipsoid, dessen mathematische Formel zur Berechnung
der linksventrikuldren Volumina aus biplanen Messungen in Echokardiographie und invasiver
Ventrikulographie verwendet wird. Allerdings erweist sich die Errechnung der Volumina
ausgehend von einem geometrischen Modell bereits fir den gesunden und noch mehr fur den
kranken linken Ventrikel als ungenau (192). Umsoweniger geeignet erscheinen die
zweidimensionalen Verfahren Echokardiographie und invasive Ventrikulographie fir die
Bestimmung der Volumina des rechten Ventrikels, der aufgrund seiner Sichelform schon beim
Gesunden keiner mathematischen Form entspricht. Erschwerend kommt hinzu, dass der rechte
Ventrikel aufgrund seiner unmittelbar retrosternalen Lage und Uberlagernder Lungenanteile in der
Echokardiographie schlecht einzusehen ist, die sonographische Untersuchung des rechten
Ventrikels ist daher sehr patienten- und untersucherabhangig (192-194). Die 3D-
Echokardiographie hat zwar die Bestimmung des EDV verbessert, die Ergebnisse des ESV sind
jedoch noch nicht Giberzeugend (195). Als Schnitthildverfahren ist die Computertomographie dank
der Scheibchensummationsmethode ebenso wie die MRT unabhéngig von der Form des
Ventrikels. Das EBCT uberschatzte im Vergleich zum MRT signifikant sowohl enddiastolisches
(+9,3 %) als auch endsystolisches Volumen (+10,1 %) des rechten Ventrikels. In unserer Studie
zur Funktionsanalyse des linken Ventrikels mit EBCT und MRT lagen die entsprechenden EBCT-
Werte flr EDV und ESV in einer ahnlichen Gréfienordnung Uber den MRT-Daten (+13,3 % bzw.
+7,9 %) (9). Das zeitliche Auflésungsverhalten kommt dabei- 50 ms fir das EBCT und 40-50 ms
fur das MRT- als Erklarung nicht in Betracht. Unterschiede in der zeitlichen Auflosung wirden
sich aufgrund der Unterschiede in der Bewegungsgeschwindigkeit des Myokards zwischen
Enddiastole und Endsystole zudem asymmetrisch auf beide Parameter auswirken und nicht
gleichermaf3en EDV und ESV oder gar starker das EDV beeinflussen. Dieses Phdnomen konnten
wir in unserer Studie zum direkten Vergleich von EBCT und MZCT hinsichtlich der
linksventrikularen Funktion beobachten: Die geringere zeitliche Auflosung des MZCT von im
Mittel 125,7 +/- 30 ms (EBCT: 50 ms) fand ihren Niederschlag in einem signifikant hheren ESV
(+10 %), wahrend sich die Werte fur das EDV nicht signifikant unterschieden (117).

Interessanterweise konnte der Vergleich von MZCT und MRT zur Evaluierung des rechten
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Ventrikels bei dhnlichem Unterschied der zeitlichen Auflosung der beiden untersuchten
Modalitaten- MZCT 126 +/- 30 ms, MRT 45,6 +/- 5,1 ms- keine signifikanten Unterschiede beim
EDV und ESV aufdecken (196). Grund fiir diese diskrepanten Befunde konnte die beim Vergleich
von EBCT und MZCT fir den linken Ventrikel deutlich héhere Herzfrequenz der Versuchstiere
von 88/min gegenliber 74/min in der Untersuchung von MZCT und MRT zur funktionellen
Auswertung des rechten Ventrikels sein (117, 196). Einschrankend muf jedoch hervorgehoben
werden, dass die Vergleichsstudie EBCT versus MZCT an wenigen Tieren (Minischweinen)
durchgefiihrt wurde, Vorsicht beim Vergleich der Resultate zwischen Mensch und Tier erscheint
angemessen. Alternativ ware denkbar, dass die Geschwindigkeit des rechtsventrikularen
Myokards geringer ist als die des linken Ventrikels und dementsprechend im ersten Fall die
Anspriuche an das zeitliche Auflosungsverhalten geringer sind. Potentielle Ursachen fir die
Diskrepanzen zwischen EBCT und MRT betreffend EDV und ESV des rechten Ventrikels sind die
von uns verwendete fast low-angle shot technique Sequenz anstatt einer true steady-state free
precession Sequenz, die aufgrund eines verbesserten Kontrasts eine genauere endokardiale
Kontureinzeichnung erlaubt (118, 119). Weitere moégliche Ursachen sind Partialvolumeneffekte
durch die geringere Schichtdicke im EBCT (8 mm versus 10 mm im MRT), die pseudokurze
Herzachse im EBCT gegeniber der echten kurzen Herzachse im MRT und die
Oberkdrperhochlagerung im EBCT versus Flachlagerung im MRT. Der Vergleich von MZCT und
MRT in der Funktionsauswertung des rechten Ventrikels an 25 Patienten mit normaler oder
eingeschrankter Rechtsherzfunktion zeigte nur geringe, nicht signifikante Unterschiede fur EDV
(96,2 ml bzw. 95,4 ml) und ESV (58,4 ml bzw. 55,9 ml) (196). Dabei wurden fir beide Modalitaten
identische Schichtdicken und eine axiale Schichtfuhrung verwendet und die Patienten flach
gelagert, was dafur spricht, dass einer der genannten Faktoren Ursache fiir die Unterschiede
zwischen EBCT und MRT hinsichtlich EDV und ESV sein dirfte. Am ehesten kommt dafir die
Oberkoérperhochlagerung von 17° im EBCT in Betracht, die Giber eine Absenkung des
rechtsventrikularen Afterload die Leistung des rechten Ventrikels vor allem bei Patienten mit
Kardiomyopathien beeinflusst haben kénnte (122). Die von Patienten mit fortgeschrittener
Herzinsuffizienz in der MRT beklagte Dyspnoe ist klinischer Ausdruck der unterschiedlichen
Auswirkung der verschiedenen Kérperlagerungen in EBCT und MRT auf die Hamodynamik. In
die Diskussion um die diskrepanten Ergebnisse des Vergleichs von Computertomographie und
Magnetresonanztomographie fir den linken und rechten Ventrikel ist als weiterer Faktor die
potentielle Auswirkung der Inter-Untersuchungsvariabilitat einzubeziehen. Sequentielle invasive
Kardiographien an zwei aufeinanderfolgenden Tagen zeigten eine Variabilitat der
linksventrikularen Ejektionsfraktion von 16 %, ohne dass zwischenzeitlich therapeutische
Anderungen vorgenommen worden waren (182). Fur die MRT liegt dieser Wert bei 10 % (183).

Entsprechende MR-Daten zum rechten Ventrikel liegen bis dato nicht vor.
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Computertomographische Wiederholungsuntersuchungen am Menschen verbieten sich

naturgeman.

Funktionsuntersuchungen des Herzens im engeren Sinn bezeichnen die Beurteilung der
Kontraktionsleistung des Myokards durch volumetrische Auswertung des linken und rechten
Ventrikels. Im weiteren Sinn umfasst der Begriff auch die Messung von Flissen innerhalb des
Herzens und die Detektion und Quantifizierung von Herzklappenfehlern. In unserer Studie an 50
Patienten mit Herzinsuffizienz fanden wir eine gute Korrelation zwischen EBCT und invasiver
Ventrikulographie hinsichtlich der Mitralklappenregurgitationsvolumina und —fraktionen, die
absoluten Werte wichen nur geringfuigig und nicht signifikant voneinander ab (129). Auch
korrelierten die echokardiographischen Schweregradeinteilungen gut mit den quantitativen EBCT-
Messungen. Eine weitere Studie zur Bestimmung der Mitralklappenregurgitationsfraktion
bestétigte die gute Korrelation zwischen EBCT und echokardiographischer Gradeinteilung in 219
Patienten (126). Jedoch fuhrte die semiquantitative Klassifikation zu einer diskrepanten
Gradeinteilung der Mitralklappeninsuffizienz durch EBCT und Echokardiographie in mehr als
einem Dirittel der Falle. In einer Untergruppe von 22 Patienten konnten wir eine gute bis sehr gute
Korrelation zwischen EBCT und MRT fur das Regurgitationsvolumen und die —fraktion
nachweisen. Das mit der von uns eingesetzten Indikatordilutionsmethode bei Patienten mit
intakten Herzklappen bestimmte antegrade Schlagvolumen des linken Ventrikels entspricht dem
durch Planimetrie und Einzelschichtsummation ermittelten gesamten Schlagvolumen (127, 128,
130, 131). Die prinzipielle Eignung des EBCT zur Bestimmung der Mitralklappeninsuffizienz
durfte in gleicher Weise auch fur das MZCT gelten. Darauf lassen Untersuchungen am MZCT
schliel3en, die eine hinreichende Genauigkeit des Verfahrens bei der Berechnung des
linksventrikularen Schlagvolumens und bei der Durchfiihrung aortaler Flussvolumenmessungen
belegen (186, 197). Zwar lehnen einige Untersucher die Indikatordilutionsmethode aufgrund der
zugrundeliegenden theoretischen Annahmen entweder ganzlich ab (198) oder halten die
geometrisch-planimetrische Analyse mittels EBCT fur genauer (199). Flussmessungen basierend
auf der Indikatordilutionsmethode am Phantom und zur Bestimmung des Schlagvolumens im
Tierversuch unterstreichen jedoch die Verlasslichkeit der Methode (127, 130, 131). Wir konnten
zudem in einer eigenen Studie eine gute Korrelation zwischen EBCT und MRT hinsichtlich
Flussmessungen nachweisen (129). Die MRT wird allgemein als zuverlassige und genaue
Methode zur Bestimmung der Flussvolumina anerkannt und gilt als Referenzstandard fir deren
Quantifizierung (200-203). Ein allseits anerkannter Goldstandard fur die Detektion und
Quantifizierung der Mitralklappeninsuffizienz existiert gegenwartig nicht. Die invasive
Ventrikulographie ist eine vornehmlich historisch bedingte Referenzmethode, deren Genauigkeit
jedoch bezweifelt wird (204, 205). Die Echokardiographie ist ein in der taglichen Praxis

weitverbreiterter Referenzstandard mit Limitationen, darunter die Abhangigkeit von einem
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geeigneten Schallfenster und von der Erfahrung des Untersuchers. Analog zum CT erlaubt die
MRT auf indirektem Wege die Quantifizierung des Regurgitationsvolumens und der —fraktion.
Allerdings versagt diese Methode bei beiden Modalitaten, wenn gleichzeitig eine
Aortenklappeninsuffizienz oder ein intrakardialer Shunt vorliegt. Nachteil der CT-gestutzten
Bestimmung der Mitralklappeninsuffizienz gegeniber den anderen Verfahren ist die fehlende
Visualisierung des Regurgitationsflul3es. Gegenlber dem MRT hat das EBCT hingegen die
beschriebenen Vorteile bei Patienten mit metallischen Implantaten und solchen mit ausgepragter

Dyspnoe.

7.4. Stellenwert der Computertomographie in der Chirurgie der Herzinsuffizienz

Eine besondere Bedeutung kommt der Computertomographie auf dem Gebiet der Chirurgie der
Herzinsuffizienz zu. Die préoperativ bestimmten volumetrischen Parameter des linken und
rechten Ventrikels sind sowohl MaR fur die Schwere der Erkrankung als auch Indikator fur die
Prognose des spontanen Krankheitsverlaufs und des perioperativen Risikos. Postoperative
Verlaufskontrollen erlauben durch Vergleich mit entsprechenden praoperativen Werten eine
Abschatzung des therapeutischen Erfolgs des Eingriffs. Beide CT-Technologien, EBCT und
MZCT, sind genaue und zuverlassige Verfahren fir die linksventrikulare Evaluation des
enddiastolischen und endsystolischen Volumens (LVEDV bzw. LVESV), des Schlagvolumens
(LVSV), der Ejektionsfraktion (LVEF) und der myokardialen Masse (LVMM) (9, 14, 125, 129, 185-
190, 206, 207). Zwar ist die MRT anerkannter Goldstandard fur die Beurteilung der
Myokardfunktion, viele herzinsuffiziente Patienten sind jedoch Trager von Schrittmachern oder
Defibrillatoren, weshalb sich eine Untersuchung im MRT von vornherein verbietet. Die Werte der
verschiedenen Funktionsparameter zeigen zwischen MRT und EBCT wie auch zwischen MRT
und MZCT eine hohe Korrelation, die absoluten Zahlenwerte weichen jedoch im Vergleich von
MRT und EBCT (9, 14) sowie MRT und MZCT (185-190) systematisch wenn auch nur geringfiigig
voneinander ab. Daraus leitet sich die Forderung ab, intraindividuell pré- und postoperative

Untersuchungen mit derselben Modalitat durchzuftihren.

In einer Studie an 23 Patienten mit fortgeschrittener Herzinsuffizienz untersuchten wir mittels
EBCT die Auswirkungen der partiellen linksseitigen Ventrikulektomie (PLV) nach Batista auf die
Funktion des linken und rechten Ventrikels (138). Zwar ist die MRT prinzipiell ein geeignetes
diagnostisches Verfahren vor und nach PLV, die hohe Zahl von Defibrillatoren in unserem
Patientengut (21 von 23 Patienten) schlof3 ihre Verwendung jedoch aus (208, 209). Auch die
mittlere linksventrikulare Ejektionsfraktion (LVEF) von 21,6 % und das mittlere enddiastolische

Volumen (LVEDV) von 387,9 ml sprechen fur eine computertomographische Untersuchung im
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EBCT: Eine langere flache Lagerung dieser Patienten im MRT bedingt potentiell
Bewegungsartefakte mit der Folge einer eingeschrankten Auswertbarkeit der Untersuchung und
einer Verfalschung der Resultate, im schlimmsten Fall einen vorzeitigen Abbruch der
Untersuchung durch den Patienten. Die von uns beobachtete Zunahme der LVEF von préoperativ
21,6 % auf 31,9 % (+47,7 %) und 34,1 % (+57,9 %) in den beiden postoperativen
Kontrolluntersuchungen ist auch von anderen Untersuchern beschrieben worden: Parga et al.
konnten mittels MRT einen Anstieg der LVEF nach PLV von 17,3 % auf 30,4 % nachweisen
(209), in anderen Studien unter Verwendung von invasiver Ventrikulographie und
Echokardiographie nahm die LVEF von 24 % auf 41 % bzw. von 15,7 % auf 32,7 % zu (210,
211). Diese auf den ersten Blick gunstige Veranderung der LVEF wurde in unserer Untersuchung
allerdings lediglich durch eine signifikante Verkleinerung des linken Ventrikels erzielt, was sich in
einer entsprechenden Abnahme des linksventrikularen enddiastolischen Volumens (LVEDV)
ausdrickt. Die eigentlich anzustrebende Erhéhung des absoluten Auswurfvolumens blieb
hingegen aus. So nahm das linksventrikulare Schlagvolumen (LVSV) gar von préoperativ 79,6 ml
auf 74,8 ml und 79,1 ml in den beiden postoperativen Kontrolluntersuchungen ab. Parga et al.
und Popovic et al. weisen das LVSV zwar nicht gesondert aus, ihre Daten lassen aber ein von
préa- zu postoperativ jeweils weitgehend unverandertes LVSV erkennen (209, 211). McCarthy et
al. stellen eine Woche nach PLV gar eine nicht signifikante Abnahme des LVSV fest (210).
Interessanterweise stieg die rechtsventrikulare Ejektionsfraktion (RVEF) nach PLV signifikant von
praoperativ 38,1 % auf postoperativ 43,7 % und 45,1 % an. Im Gegensatz zum linken Ventrikel
war der Anstieg der RVEF vornehmlich durch einen wenn auch nicht signifikanten Anstieg des
rechtsventrikularen Schlagvolumens (RVSV) von praoperativ 60,3 ml auf postoperativ 68,8 ml
und 78,3 ml begriindet, wahrend das rechtsventrikulare enddiastolische Volumen (RVEDV)
weitgehend unverandert blieb. In erster Linie sind die volumetrischen Veranderungen des rechten
Ventrikels auf die operative Verkleinerung des linken Ventrikels zuriickzufiihren. Ahnliche
Verbesserungen der RVEF werden nach Mitralklappenreparation bei Patienten mit
Mitralklappeninsuffizienz beobachtet (212). Demnach ware die Verbesserung der LVEF zwar
nicht auf eine Zunahme des LVSV zurtckzufihren, der Anstieg der RVEF zeigt andererseits doch
eine Verbesserung der hamodynamischen Gesamtsituation an. Das EBCT erweist sich dabei als
geeignetes Verfahren zur gleichzeitigen quantitativen Evaluation der Funktion des linken und des
rechten Ventrikels auch bei Patienten mit erheblich eingeschréankter Herzfunktion und unabhangig

von der zugrunde liegenden Priméarerkrankung.

Die prinzipielle Eignung der Computertomographie zur diagnostischen Evaluation vor und nach
PLV schliel3t das MZCT ein. Die Einschrankung der Myokardfunktion kénnte aufgrund der

geringeren Pumpleistung des Herzens und der anzunehmenden geringeren Geschwindigkeit der
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Ventrikel die Darstellung im MZCT trotz im Vergleich zum EBCT geringerer zeitlicher Auflésung

begunstigen.

Die passive Kardiomyoplastie besteht in der epikardialen Implantation eines elastischen
Kunststoffnetzes, das eng anliegend Uber beide Ventrikel gezogen einer progredienten Dilatation
der Ventrikel entgegenwirken und einer Verschlechterung der Herzfunktion Einhalt bieten soll.
Unsere Studie an 19 Patienten zeigt eine verbesserte Auswurfleistung des linken Ventrikels 11
bis 13 Wochen nach Implantation des Netzes an (139). Die signifikante Zunahme der LVEF von
20 % auf 26 % geht auf eine Reduktion des LVEDV zurtlick, das LVSV nahm gar tendentiell ab.
Die RVEF stieg von 37 % auf 50 %. Zwar wurde die passive Kardiomyoplastie bei 9 von 19
Patienten mit einer Mitralklappenrekonstruktion (MKR) kombiniert, die Resultate nach alleiniger
passiver Kardiomyoplastie stehen den Ergebnissen nach kombinierter Vorgehensweise jedoch
nicht nach. Die Resultate unterstitzen die im Tierversuch beobachtete Normalisierung der
Herzfunktion und der Ventrikelgeometrie nach experimentell verursachter dilatativer
Kardiomyopathie (213-216). Die Effekte der passiven Kardiomyoplastie auf den linken Ventrikel
werden einer passiven Stabilisierung der Ventrikelgeometrie (,Girdling-Effekt”) mit in der Folge
reduzierter Wandspannung und Abnahme des myokardialen Sauerstoffbedarfs zugeschrieben
(217). Verlaufsuntersuchungen an Patienten nach aktiver Kardiomyoplastie konnten in &hnlicher
Weise nachweisen, dass der positive Effekt auf die Herzfunktion nicht Folge der aktiven
Muskelstimulation ist als vielmehr allein auf eine passive Stabilisierung ahnlich der der passiven
Kardiomyoplastie zurtickzufiihren ist (214, 217, 218). Verédnderungen der rechtsventrikularen
Funktion nach passiver Kardiomyoplastie, vornehmlich der Anstieg der RVEF, sind entweder als
Folge der verbesserten linksventrikularen Funktion anzusehen oder ein direkter Effekt des Netzes
auch auf den rechten Ventrikel. In einer weiteren Studie zur passiven Kardiomyoplastie
untersuchten wir 14 Patienten vor und 6 bis 9 Monate nach Operation mittels EBCT (140). Uber
die Ubliche linksventrikulare Volumetrie hinaus fuhrten wir dabei Flussmessungen in der Aorta
zwecks Bestimmung des Mitralklappenregurgitationsvolumens und der —fraktion durch. Wiederum
stieg die LVEF signifikant von préaoperativ 20,3 % auf postoperativ 27,8 %, wahrend das LVSV
bei abnehmender LVEDV in etwa konstant blieb. Das gesamte Herzzeitvolumen lag praoperativ
signifikant héher als das antegrade Herzzeitvolumen. Diese Diskrepanz dirfte angesichts der
erheblich dilatierten linken Ventrikel auf eine koexistierende, am ehesten relative
Mitralklappeninsuffizienz zuriickzufiihren sein, vorausgesetzt es lagen keine begleitende
Aortenklappeninsuffizienz oder ein intrakardialer Shunt vor (128). Postoperativ stieg das
antegrade Herzzeitvolumen an, wahrend das gesamte Herzzeitvolumen unverandert blieb, was
als Zeichen eines abnehmenden Mitralklappenregurgitationsvolumens zu werten ist. Eine
Reduktion des Ausmaldes der Mitralklappeninsuffizienz ist auch von anderen Untersuchern unter

Einsatz der farbkodierten Dopplerechokardiographie aufgezeigt worden (219). Das implantierte
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Netz stellte sich in den computertomographischen Aufnahmen beider von uns durchgefiihrten
Studien als schmale bandférmige und hyperdense Verdickung des ventrikularen Perikards dar.
Alternativ kdnnte es sich bei der sichtbaren Veranderung auch um eine lokale Gewebereaktion

auf das Netz handeln.

Der postoperative Verlauf war bei allen von uns in beiden Studien untersuchten Patienten
unauffallig. Die Computertomographie erscheint jedoch generell als ein geeignetes Verfahren zur
Dokumentation von Komplikationen nach passiver Kardiomyoplastie und allgemein nach
herzchirurgischen Eingriffen jeglicher Art wie perikardiale Ergusshildungen oder intrakardiale
Thromben (220). Wahrend typische postoperative Veranderungen wie ein Mediastinal- und
Thoraxwandemphysem und ein kleiner Pneumothorax die Einsehbarkeit des Ultraschalls
erheblich einschréanken kénnen, lassen sich mittels Computertomographie auch extrakardiale,
intrathorakale Komplikationen wie Pleuraergul3, Pneumonie und andere intrathorakale
Infektionen, Lungenembolie, Pneumothorax oder mediastinale und pleurale Einblutungen
erfassen. Die Computertomographie erscheint demnach als ein geeignetes Verfahren sowohl zur
praoperativen Evaluation herzinsuffizienter Patienten im Rahmen der therapeutischen
Entscheidungsfindung und Indikationsstellung als auch zur postoperativen Dokumentation und
Quantifizierung des Operationserfolges einschliel3lich der Dokumentation unerwiinschter

kardialer und extrakardialer Operationsfolgen.
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8. Zusammenfassung

Die rasante technische Entwicklung der Computertomographie in den letzten Jahren hat zu
einem sprunghaften Bedeutungszuwachs der CT-gestitzten Herzbildgebung gefihrt.
Untersuchungen der kardialen Morphologie und Funktion mittels CT finden zunehmend Eingang
in die Patientenversorgung. Die vorliegende Habilitationsschrift beleuchtet anhand eigener
Arbeiten zur morphologischen und funktionellen Herzbildgebung den klinischen Stellenwert der
Elektronenstrahl- und Mehrzeilen-Technologie. Im Fokus der morphologischen Untersuchungen
standen die Koronararterien und koronare Bypasses. In einer tierexperimentellen Studie zur
Bildqualitat der CT-Koronarangiographie (CTA) war das 4 Zeilen-CT dem EBCT in den meisten
Belangen signifikant Gberlegen: Das MZCT bildete langere Koronarabschnitte scharfer ab und
hatte ein besseres Signal zu Rausch-Verhéltnis. Die Artefakthaufigkeit war trotz einer Gantry-
Rotationszeit von 500 msec im MZCT und einer Akquisitionszeit von 100 msec im EBCT
vergleichbar. Durch Fusion der Daten von zwei oder mehr Réhrenteilrotationen zu einem Bild im
Multisegment-Algorithmus liel3 sich die zeitliche Auflésung im MZCT auf durchschnittlich 126
msec reduzieren. In einer Patientenstudie untersuchten wir den Effekt von Multisegment- und
Halbscan-Rekonstruktionsalgorithmus in Verbindung mit variablen Gantry-Rotationszeiten auf die
Bildqualitat der CTA. Bei Herzfrequenzen unter 60/min lag die Haufigkeit bedeutsamer Artefakte
mit beiden Verfahren bei 4 %. Hohere Frequenzen fihrten im Halbscan-Algorithmus zu einer
Artefakthaufigkeit von 33 % bei im Multisegment-Algorithmus unveranderter Artefakthéufigkeit
und Bildqualitat. Wir konnten zeigen, dass eine individuelle Anpassung der Gantryrotationszeit an
die Herzfrequenz das Problem der Resonanz |6st und eine konstant niedrige Rate bedeutsamer
Bewegungsartefakte von 4 % gewabhrleistet. Der Art des verwendeten Kontrastmittels wird ein
groler Einflul auf die Qualitdt der CTA zugeschrieben. Neuere dimere, isoosmolare Substanzen
versprechen gegeniiber monomeren, nicht-ionischen eine bessere Bildqualitat. In einer
prospektiven Studie zum Vergleich zweier Substanzen zeigte unerwarteterweise das monomere
loversol trotz groBerer Osmolaritat eine signifikant hohere intraarterielle Blutdichte als das dimere
lodixanol. Der signifikante Dichteunterschied spiegelte sich nicht in einer verbesserten Bildqualitat

dreidimensionaler Rekonstruktionen der Koronararterien wider.

Zur Optimierung des Protokolls zur Untersuchung koronarer Bypasses am EBCT fuhrten wir
eine Praoxygenierung durch, um deren Effekt auf die Atemanhaltedauer und den Einsatz
Uberlappender Schichten zu prifen. Die Praoxygenierung verlangerte signifikant das
Atemanhalteintervall von durchschnittlich 37,2 auf 54,1 sec. Zwar wurde durch Praoxygenierung
eine Uberlappende Schichtfihrung ohne Zunahme der Wahrscheinlichkeit storender
Atemartefakte moglich. Diese Option wurde allerdings durch eine Steigerung der

Kontrastmittelmenge erkauft, was angesichts potentieller nephrotoxischer Effekte aus klinischer
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Sicht nicht vertretbar ist. Zudem wurde im Standarduntersuchungsvolumen jede flinfte distale
Bypassanastomose nicht erfal3t. Angesichts haufig an der distalen Bypassanastomose
auftretender Komplikationen sollte die durch Praoxygenierung erméglichte Erhéhung der
Schichtzahl vorzugsweise zur VergroRerung der z-Ausdehnung des Untersuchungsvolumens
verwendet werden. In einer Studie zur Bildqualitat von Bypassuntersuchungen im MZCT (16
Zeiler) konnten wir sdmtliche proximale und distale venésen Anastomosen und 19 von 20 distalen
arteriellen Anastomosen mit adaquater Qualitéat beurteilen. Die Beurteilbarkeit der Morphologie
koronarer Bypasses mittels CT untersuchten wir an Patienten mit verschlossenen aortokoronaren
Venenbypasses (ACVB). Durch Ausmessen des Durchmessers der verschlossenen ACVB lieRen
sich frische von alten Bypassverschliissen mit einer Sensitivitat und Spezifitat von 92 % bzw.

96 % unterscheiden. Der mittlere Durchmesser der frisch verschlossenen Bypasses war mit 5,4
mm signifikant groRer als der Durchmesser von Bypasses, die mindestens 6 Monate
verschlossen waren (0,3 mm). So konnten wir Gber die Morphologie zu einer Alterseinschatzung
von Bypassverschliissen gelangen. Im klinischen Kontext kénnten mittels CT nicht
rekanalisierbare von potentiell rekanalisierbaren Bypasses unterschieden werden.

Der Wert der MRT als Goldstandard fur die Funktionsuntersuchung des Herzens wird
beeintrachtigt durch wichtige Kontraindikationen- metallische Implantate, flache Lagerung,
Klaustrophobie. Die EBCT zeigte im Vergleich zur MRT zwar eine gute bis sehr gute Korrelation
(r=0,86 - 0,95) fur die linksventrikularen volumetrischen Parameter, ermittelte aber signifikant
hohere Werte fir linksventrikulares enddiastolisches Volumen (LVEDV) und endsystolisches
Volumen (LVESV) und damit auch eine um durchschnittlich 10,3 % hohere linksventrikulare
Ejektionsfraktion (LVEF). Als Erklarung fir diese Diskrepanz kommen am ehesten
hamodynamische Unterschiede durch Oberkérperhochlagerung und eine andere Schnittfiihrung
(pseudokurze Herzachse) im EBCT in Betracht. Beim Vergleich von EBCT und MRT flir den
rechten Ventrikel konnten wir eine gute bis sehr Korrelation fir die rechtsventrikularen
Funktionsparameter (r=0,82-0,95) ermitteln. Wiederum lberschéatzte die EBCT enddiastolisches
und endsystolisches Volumen (RVEDV bzw. RVESYV), die Werte fir die rechtsventrikulare
Ejektionsfraktion (RVEF) unterschieden sich jedoch nicht. Eine tierexperimentelle Funktionsstudie
zum Vergleich von EBCT und MZCT wies eine gute bis sehr gute Korrelation (r=0,85-0,93)
zwischen den beiden Modalitaten fur die linksventrikularen Funktionsparameter nach. Das MZCT
Uberschéatzte dabei systematisch das LVESV, wahrend linksventrikulares Schlagvolumen (LVSV)
und LVEF unterschéatzt wurden. Grund daflr ist am ehesten die im MZCT signifikant geringere
zeitliche Auflésung (125,7 msec versus 50 msec im EBCT): Das zeitliche Aufldsungsverhalten
der Mehrzeilentechnologie reicht demnach gegenwartig nicht aus, um das Herz in allen
Zyklusphasen konstant artefaktfrei abzubilden. Funktionelle Herzbildgebung im weiteren Sinn

umfasst neben der Volumetrie der Ventrikel auch Flussmessungen zur Diagnose von
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Herzklappeninsuffizienzen. Fur die Detektion und Quantifizierung der Mitralklappeninsuffizienz
(MI) existiert derzeit kein akzeptierter Goldstandard. In Studien zum Vergleich von EBCT und
invasiver Ventrikulographie und EBCT und Echokardiographie konnten wir nachweisen, dass eine
Quantifizierung der Ml mittels CT per Volumetrie und Indikatordilutionsmethode grundsatzlich
mdglich ist. Die Korrelation zwischen EBCT und invasiver Ventrikulographie hinsichtlich der
Mitralklappenregurgitationsvolumina und —fraktionen war gut (r=0,79 bzw. 0,76). Eine ebenfalls
gute Korrelation bestand zwischen EBCT und Echokardiographie fur die Regurgitationsfraktion
(r=0,82). Zwar wich die Gradeinteilung im EBCT bei mehr als einem Drittel der Patienten um
mindestens ein Grad von der echokardiographischen Gradeinteilung ab, ein zuséatzlicher
Vergleich von EBCT und MRT an einer Untergruppe von Patienten wies jedoch eine gute bis sehr
gute Korrelation zwischen EBCT und MRT fir Mitralklappenregurgitationsvolumen und —fraktion
nach (r=0,93 bzw. 0,89) nach. Von klinischer Relevanz ist, dass die CT-gestitzte Quantifizierung
der Ml aus jeder Herzfunktionsuntersuchung ohne zuséatzlichen Aufwand an Strahlenexposition

oder Kontrastmittel abgeleitet werden kann.

Den Stellenwert der Computertomographie in der Chirurgie der fortgeschrittenen
Herzinsuffizienz untersuchten wir am Beispiel der partiellen linksseitigen Ventrikulektomie (PLV)
und der passiven Kardiomyoplastie. EBCT-Untersuchungen nach PLV zeigten eine signifikante
Zunahme der LVEF von praoperativ 21,6 % auf 34,1 %. Allerdings konnten wir nachweisen, dass
die Zunahme der LVEF nicht aus einer Zunahme des LVSV, sondern allein aus einer Reduktion
des LVEDV resultierte. Der zugleich beobachtete signifikante Anstieg der RVEF von 38,1 % auf
45,1 % durch Zunahme des RVSYV spricht fur einen therapeutischen Effekt der PLV auf den
linken und- indirekt- den rechten Ventrikel. Mit einer Vergleichsstudie von EBCT und MRT vor
und nach passiver Kardiomyoplastie konnten wir die prizipielle Eignung von CT und MRT zur
Evaluierung dieser Patienten aufzeigen. Die Implantation eines elastischen Polyesternetzes um
die Ventrikel fuihrte Uber eine signifikante Abnahme des LVEDV zum signifikanten Anstieg der
LVEF von 20,2 % auf 25,8 % bei tendentiell ricklaufigem LVSV. Die vergleichsweise deutlichere,
signifikante Zunahme der RVEF von 36,6 % auf 49,9 % durch einen Rickgang von RVEDV in
Verbindung mit einer Zunahme des RVSV spricht fiir eine Kombination aus direktem
therapeutischen Effekt des Netzes auf den rechten Ventrikel und indirektem Effekt Gber eine
verbesserte linksventrikulare Leistung. Ausgehend von den Vorarbeiten zur Volumetrie der
Ventrikel und zur Quantifizierung der Mitralklappeninsuffizienz mittels CT untersuchten wir die
Auswirkungen der passiven Kardiomyoplastie auf Mitralklappenregurgitationsvolumen und —
fraktion. Dabei konnten wir nachweisen, dal3 das LVSV von pré- zu postoperativ- bei Zunahme
von LVEF und LVEDV- zwar konstant blieb, dass jedoch das antegrade Herzzeitvolumen
signifikant zunahm und Mitralklappenregurgitationsvolumen und —fraktion ebenso signifikant von
1,9 I/min auf 0,9 I/min bzw. 30,5 % auf 15,6 % abnahmen. Der Bildgebung kommt bei der
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Indikationsstellung herzchirurgischer Eingriffe und bei der Kontrolle des postoperativen Erfolgs
eine wichtige Rolle zu. Eine prazise morphologische Darstellung der Strukturen des Herzens
verbunden mit einer exakten funktionellen Evaluation der Ventrikel vor und nach Operation bieten
CT und MRT. Bei herzinsuffizienten Patienten haufig vorhandene metallische Implantate und der
Anspruch auf Durchfiihrung pra- und postoperativer Untersuchungen mit derselben Modalitat
unterstreichen die besondere Eignung der CT als Alternativverfahren zur MRT auf dem Gebiet

der Chirurgie der Herzinsuffizienz.
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Anhang:

Eidesstattliche Erklarung

8§ 4 Abs. 3 (k) der HabOMed der Charité

Hiermit erklare ich, dafl

- weder friher noch gleichzeitig ein Habilitationsverfahren durchgefiihrt oder angemeldet
wird bzw. wurde,

- welchen Ausgang ein durchgefiihrtes Habilitationsverfahren hatte,

- die vorgelegte Habilitationsschrift ohne fremde Hilfe verfal3t, die beschriebenen
Ergebnisse selbst gewonnen sowie die verwendeten Hilfsmittel, die Zusammenarbeit mit
anderen Wissenschaftlern/Wissenschaftlerinnen und mit technischen Hilfskraften sowie
die verwendete Literatur vollstandig in der Habilitationsschrift angegeben wurden.

- mir die geltende Habilitationsordnung bekannt ist.
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