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1. Einleitung  

 

Die Herzinsuffizienz ist eine der häufigsten Todesursachen in der westlichen Welt. Trotz der 

Erfolge der medikamentösen Therapie der systolischen Herzinsuffizienz ist die Mortalität 

sowohl der systolischen als auch der diastolischen Herzinsuffizienz weiterhin hoch. 

 

Die Diagnostik der Herzinsuffizienz umfasst neben der Anamnese und klinischen 

Untersuchung die nicht-invasive bildgebende (Echokardiografie, kardiale MRT und CT), 

laborchemische Diagnostik (kardiale Biomarker) sowie die invasive Diagnostik 

(Koronarangiografie, Rechtsherzkatheter, Myokardbiopsie).  

 

Auf den Gebieten der Echokardiografie und der laborchemischen Diagnostik wurden in den 

zurückliegenden Jahren neue Methoden entwickelt. Diese Methoden umfassen zum einen die 

natriuretischen Peptide und neue Methoden der Echokardiografie, dabei besonders der 

Gewebedoppler (Tissue Dopper Imaging, TDI) und der auf 2D-Grauwert-Analyse beruhende 

2D-Strain.  

 

Ziel dieser Arbeit ist es, den diagnostischen Stellenwert dieser neuen Parameter methodisch 

zu überprüfen, in verschiedenen klinischen Fragestellungen zu evaluieren und miteinander zu 

vergleichen. 

 

1.1. Der kardiale Biomarker NT-proBNP bei akut dekompensierter Herzinsuffizienz 

 

Die akute dekompensierte Herzinsuffizienz gehört zu den häufigsten Gründen der 

Hospitalisierung in der westlichen Welt [1-4]. Die exakte Beurteilung der hämodynamischen 

Situation eines Patienten ist oft schwierig. Mit einem Einschwemmkatheter (Swan-Ganz-

Katheter), der in die Pulmonalarterie eingebracht wird und dort Druck und 

Widerstandsmessungen ermöglicht, lässt sich die hämodynamische Situation des Patienten 

beurteilen. Allerdings existieren keine anerkannten Leitlinien zur Beurteilung der Messwerte 

und zur Therapiesteuerung anhand der erhobenen Messwerte. Ferner ist das Einbringen von 

Einschwemmkathetern gelegentlich mit Infektionen, Gefäßverletzungen und 

Rhythmusstörungen assoziiert [5, 6]. Es gibt derzeit kein zuverlässiges nicht-invasives Mittel 

zur Beurteilung der hämodynamischen Situation dieser Patienten. 
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Seit einigen Jahren stehen natriuretische Peptide (BNP und NT-proBNP) für die Diagnostik 

der Herzinsuffizienz zur Verfügung. Bei Herzinsuffizienz wird im Kardiomyozyten vermehrt 

das pro-Hormon proBNP gebildet. Das intra-kardiomyozytäre proBNP wird in BNP und das 

N-terminale und hormonell inaktive NT-proBNP gespalten und in einem 1:1-

stöchiometrischen Verhältnis in die Blutbahn freigesetzt [7]. Der adäquate Reiz für die 

Freisetzung natriuretischer Peptide ins Blut ist neben der erhöhten Wandspannung auch die 

Ischämie. NT-proBNP ist deshalb ein Marker für die Erkennung der chronischen 

Herzinsuffizienz. Auch für den Ausschluss von Herzinsuffizienz kann der Marker aufgrund 

des hohen negativ-prädiktiven Wertes sowie für die Prognose eingesetzt werden [8, 9]. 

Zuletzt wurden die natriuretischen Peptide in den Leitlinien im diagnostischen Algorithmus 

zur Diagnostik der Herzinsuffizienz der amerikanischen und europäischen kardiologischen 

Gesellschaften implementiert [10].  

 

Bislang unklar ist, ob NT-proBNP mit den invasiv gemessenen hämodynamischen Parametern 

korreliert und damit einen Stellenwert in der Therapiesteuerung der akuten Herzinsuffizienz 

hat. Es wurde postuliert, dass NT-proBNP mit der hämodynamischen Situation des Patienten 

korreliert und es im Falle einer erfolgreichen hämodynamischen Rekompensation zu einem 

Abfall des NT-proBNP kommen müsste. 

 

1.2. Gewebedoppler-Echokardiografie und NT-proBNP in der Diagnostik der 

diastolischen Herzinsuffizienz 

 

Etwa die Hälfte der Patienten, die sich mit Symptomen der Herzinsuffizienz vorstellen, hat 

eine normale linksventrikuläre systolische Funktion und haben eine isolierte diastolische 

Herzinsuffizienz [11]. Die Mortalität sowohl der systolischen als auch der diastolischen 

Herzinsuffizienz ist vergleichbar hoch [3, 4, 12]. Während die Diagnose der systolischen 

Herzinsuffizienz mittels Echokardiografie und kardialer Biomarker etabliert ist, gibt es keinen 

Konsens über den besten Algorithmus in der Diagnostik der diastolischen Herzinsuffizienz.  

 

Medizinhistorisch ist die Diastole erst vor Kurzem in den Interessensfokus der Kardiologen 

gekommen. Erst seit Mitte des vergangenen Jahrhunderts wurden die aktiven, also 

energieverbrauchenden,  und passiven diastolischen Eigenschaften des Herzens beschrieben. 

Erst in den letzten 30 Jahren erlaubte die Etablierung der Echokardiografie in der 
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kardiologischen Diagnostik die Diagnose der Entität „diastolische Dysfunktion“ und die 

Zuordnung der gestörten diastolischen Funktion zu den Symptomen der Herzinsuffizienz.  

 

Während der Diastole füllt sich der linke Ventrikel mit Blut. Diese Füllung besteht aus 

mehreren Phasen. Während der Frühdiastole strömt das Blut trans-mitral entlang dem 

Druckgradienten in den linken Ventrikel (trans-mitrale E-Welle; E = „early“), während in der 

zweiten Phase die Füllung durch die aktive Vorhofkontraktion geschieht (A-Welle; A = 

„atrial“). Dem Blutfluss entgegengesetzt ist während der Diastole die myokardiale Bewegung. 

Hierbei kann die frühe (E’) von der spät-diastolischen Bewegung (A’) abgegrenzt werden. 

[13]. Der Quotient E/E’ beschreibt das frühdiastolisch einströmende Blutvolumen in Bezug 

zur Myokard-Relaxation. Nimmt z.B. durch linksventrikuläre Hypertrophie oder Fibrosierung 

die Relaxation ab (d.h. die „Steifigkeit“ nimmt zu), kommt es zu einer Abnahme des E’ und 

damit zu einer Zunahme des E/E’-Verhältnisses. E/E’ ist in den aktuellen Konsensuspapier 

zur Diagnose „Diastolische Herzinsiffizienz“ [14] neben dem NT-proBNP zentraler 

Parameter im diagnostischen Algorithmus. Neben E/E’ sind auch die isovolumetrische 

Relaxation (IVRT) und die Dezelerationszeit des E (DT) weitere Parameter, welche die 

diastolische Funktion beschreiben. 

 

Die Patienten mit isolierter diastolischer Herzinsuffizienz sind im Vergleich zu denen mit 

systolischer Herzinsuffizienz älter, adipöser, haben häufiger arteriellen Hypertonus und 

Vorhofflimmern, haben seltener eine koronare Hererkrankung und sind häufiger weiblich [3]. 

 

Es ist konzeptuell unklar, ob die diastolische und systolische Herzinsuffizienz eine Entität in 

unterschiedlicher Ausprägung darstellt oder ob es sich um zwei explizit unterschiedliche 

Entitäten handelt. In Vorarbeiten anderer Arbeitsgruppen wurde gezeigt, dass die maximalen 

systolischen myokardialen Gewebegeschwindigkeiten bereits bei Patienten mit normaler 

linksventrikulärer Pumpfunktion (LVEF) und klinischen Zeichen der diastolischen 

Dysfunktion reduziert sind [15, 16]. Daraus wurde abgeleitet, dass die diastolische und 

systolische Herzinsuffizienz ein Syndrom in unterschiedlicher Ausprägung darstellt. 

Anderseits weisen ultrastrukturelle Analysen des Kardiomyozyten darauf hin, dass die 

diastolische und systolische Herzinsuffizienz zwei isoliert unterschiedliche Erkrankungen 

darstellen [14, 17], deren klinische Symptome jedoch ähnlich sein können. 
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Neben der akut dekompensierten Herzinsuffizienz stellt sich auch bei der chronischen 

systolischen und diastolischen Herzinsuffizienz die Frage nach dem optimalen diagnostischen 

Algorithmus. Nach den aktuellen Leitlinien der internationalen kardiologischen 

Fachgesellschaften sind die natriuretischen Peptide die Echokardiografie neben der Klinik 

integrale Bestandteile der Diagnosestellung [10, 14]. So nimmt neben den natriuretischen 

Peptiden der echokardiografische Parameter E/E’ eine Schlüsselstellung ein. E/E’ ist das 

Verhältnis aus dem maximalen frühen transmitralen Einstrom-Geschwindigkeit und der 

frühdiastolischen myokardialen Relaxationsgeschwindigkeit. E/E’ gilt als Surrogat-Parameter 

für den linksventrikulären end-diastolischen Füllungsdruck [18]. Ein E/E’ < 8 schließt eine 

relevante diastolische Funktionsstörung aus, während bei einem E/E’ > 15 mit hoher 

Wahrscheinlichkeit ein pulmonal-kapillärer Verschlußdruck (PCWP) > 15 mmHg vorliegt 

und damit eine diastolische Funktionsstörung vorliegt. In der Grauzone (E/E’ 8-15) wird nach 

den aktuellen Leitlinien die echokardiografische Diagnostik der diastolischen Funktion um 

weitere Parameter erweitert (E/A-Verhältnis, Dezelerationszeit von E, linksatrialer 

Volumenindex, linksventrikulärer Massenindex, Lungenvenenflussprofil). 

 

Nach der Etablierung von neuen Empfehlungen zur Diagnostik der diastolischen 

Herzinsuffizienz im Jahr 2007 haben wir uns die Frage gestellt, ob neuere 

echokardiografische Parameter der systolischen Funktion (systolischer Strain und 

„longitudinal displacement“) und der Biomarker NT-proBNP einen zusätzlichen 

diagnostischen Nutzen bei der Diagnostik der diastolischen Herzinsuffizienz haben und ob die 

neuen Empfehlungen an einem großen Patientenkollektiv unserer Klinik eine ausreichende 

Trennschärfe haben, um die verschiedenen Ausprägungen der Herzinsuffizienz zu 

differenzieren.  

 

 

1.3. Kardiale Resynchronisationstherapie (CRT): Radialer, longitudinaler 2D-Strain in 

der Prädiktion des Therapieerfolges 

 

Die kardiale Resynchonisation (CRT) ist eine etablierte Therapie der schweren 

Herzinsuffizienz (NYHA III-IV) bei Patienten mit Linksschenkelblock. Durch eine über den 

venösen Koronarsinus eingebrachte Elektrode, die das linksventrikuläre laterale Myokard 

synchron mit dem rechtsventrikulären und septalen Myokard zusätzlich stimuliert, kann eine 

Resynchronisation der myokardialen Kontraktion erreicht werden. Funktionelle 
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Veränderungen, die durch CRT erreicht werden können, sind eine Zunahme der 

linksventrikulären systolischen Funktion, Verminderung der funktionellen 

Mitralklappeninsuffizienz, das sogenannte „ reverse remodelling“ (d.h. Reduktion der 

linksventrikulären end-systolischen und enddiastolischen Diameter) uns letztendlich eine 

Verbesserung der klinischen Situation des Patienten (Abnahme des NYHA-Stadiums) [19-

25]. 

 

In den großen CRT-Studien, die eine signifikante Abnahme der Mortalität, Morbidität und 

eine klinische Verbesserung der Patienten dokumentiert haben, ist der Anteil der Patienten, 

die von CRT profitiert haben, gering. Die sog. „Responder-Raten“ liegen nur bei ca. 50-60%. 

Da es sich bei CRT um eine teure, invasive Therapie mit vielen potentiellen Komplikationen 

handelt (z.B. Gefäßverletzungen, Pneumothorax, Elektrodeninfektion, Elektrodendislokation) 

ist eine prospektive Patientenselektion entscheidend, um CRT-Systeme bei den Patienten zu 

implantieren, die auch von dieser Therapie profitieren.  

 

Der Echokardiografie wird eine wichtige Rolle bei der Patientenselektion zugeschrieben [26-

29]. Dabei wurden etablierte konventionelle echokardiografische Methoden (m-Mode, 2D-

Echokardiografie, pw- und cw-Doppler) sowie der neuere Gewebedoppler angewandt. Der 

Vorteil der Gewebe-Doppler-Echokardiografie besteht in der hohen Bildrate und damit der 

Möglichkeit, verschiedene Phasen der myokardialen Kontraktion zu analysieren. Die 2D-

Strain-Analyse ist ein neues Verfahren, das durch eine Grauwert-Bildanalyse der 2D-Echo-

Bilder über den Verlauf eines Herzzyklus („Speckle Tracking“) die Bestimmung des 

regionalen Strain ermöglicht [30]. Im Unterschied zum Gewebe-Doppler-basierten Strain sind 

winkelunabhängige Analysen möglich [31, 32]. Des Weiteren ermöglicht diese Methode die 

Analyse der longitudinalen, radialen und zirkumferentiellen systolischen Kontraktion. Es 

besteht eine gute Korrelation zwischen 2D-Strain und der Sonomikrometrie [33]. 

 

Wir haben an einem CRT-Patientenkollektiv untersucht, ob es durch CRT zu einer 

Verbesserung der longitudinalen und radialen myokardialen Funktion kommt und ob die 

Analyse des longitudinalen und radialen 2D-Strain eine erfolgreiche CRT vorhersagen kann. 
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1.4. Kardiale Resynchronisationstherapie: Zirkumferentieller 2D-Strain in der 

Prädiktion des Therapieerfolges 

 

Mittels konventioneller Echokardiografie wird bei der Bestimmung der LVEF mit der 

Simpson-Methode vor allem die longitudinale systolische Myokardfunktion gemessen. Die 

systolische Myokardbewegeung ist jedoch ein komplexer dreidimensionaler Vorgang, der 

sich aus radialer, longitudinaler und zirkumferentieller Kontraktion sowie Torsion (Twisting) 

zusammensetzt [34, 35]. Deshalb besteht die Notwenigkeit mittels neuer bildgebender 

Verfahren neben der longitudinalen auch die radialen und zirkumferentiellen sowie Torsions-

Anteile zu analysieren. 

 

Es besteht eine Mehrdimensionalität der myokardialen Kontraktion und es besteht eine 

Interaktion zwischen den unterschiedlichen Kontraktionsebenen. So ist bekannt, dass bei 

systolischer Herzinsuffizienz eine Beeinträchtigung der longitudinalen Funktion initial durch 

eine Zunahme der radialen und der zirkumferentiellen Kontraktion kompensiert werden kann 

[36]. Die positiven Effekte der CRT wurden bislang anhand vor allem anhand der 

Verbesserung der longitudinaler Kontraktion beurteilt. Durch die 2D-Strain Echokardiografie 

ist jetzt auch die Analyse der zirkumferentiellen Myokardbewegung möglich. Wir haben 

postuliert, dass eine erfolgreiche CRT neben der longitudinalen und radialen auch eine 

Änderung der zirkumferentiellen Kontraktion bewirken kann.  

 

1.5. Implementierung von 7 echokardiografischen Parametern der Asynchronie zur 

Verbesserung des Erfolg der CRT  

 

In der Literatur wurde eine Vielzahl von Parametern der Asynchronie evaluiert. Einige dieser 

Parameter wurden hinsichtlich ihres prädiktiven Wertes der Vorhersage eines Ansprechens 

auf CRT evaluiert. Anhand von Kandidaten für eine CRT haben wir die in den großen Studien 

angewandten Parameter untersucht und postuliert, dass Patienten, bei denen mehr als zwei 

Parameter positiv sind, mit einer höheren Wahrscheinlichkeit von CRT profitieren.  

 

Folgende Parameter wurden initial und prospektiv bestimmt: (1) Das interventrikuläre 

elektromechanische Delay (IMD, Grenzwert ≥ 40 ms) [24], (2) das septal-posteriore Delay im 

M-mode in der parasternalen langen Achse gemessen (SPWMD, Grenzwert ≥ 130 ms) [37, 

38], (3) die maximale Differenz der „time-to-peak velocities“ (=Zeit vom Beginn des QRS-
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Komplexes bis zum Erreichen er maximalen systolischen Geschwindigkeit) zwischen den 12 

linksventrikulären Segmenten (Ts-12 ≥ 104 ms), (4) die Standardabweichung der „time-to-

peak velocities“ (Ts-12-SD, ≥ 34.4 ms) [39], (5) Differenz der septalen und lateralen „time-

to-peak velocities“ im apikalen Vierkammerblick (TDId, ≥ 60 ms) [40], (6) das 

linksventrikuläre elektromechanische Delay (LVEMD, > 140 ms) [24] und (7) der Nachweis 

von verzögerter longitudinaler Kontraktion in mehr als 2 Segmenten des linken Ventrikels 

(DLC, Grenzwert> 2 Segmente) [41]. 

 

Sechs Monate nach CRT-ICD Implantation erfolgte die echokardiografische Kontrolle. Als 

Kontrollgruppe wurde eine historische Kontrolle gewählt, die bei gleichen Einschlusskriterien 

CRT, jedoch ohne echokardiografisch gesteuerte prospektive Selektion ein CRT-ICD erhalten 

hat. 

 

1.6. 2D Strain und Gewebe-Doppler-Echokardiografie in der Diagnostik der 

Rechtsherzfunktion bei pulmonal-arterieller Hypertonie 

 

Die pulmonal-arterielle Hypertonie ist mit einer hohen Mortalität assoziiert [42]. Des 

Weiteren ist bekannt, dass konventioneller Gewebe-Doppler-Strain und -Strain Rate mit der 

Rechtsherzfunktion korrelieren [43, 44]. Die 2D Strain Echokardiografie hingegen wurde 

bislang nur für die Linksherzfunktion beschrieben; für die Rechtsherzfunktion liegen noch 

keine Untersuchungen vor. Durch Anwendung der 2D-Strain-Auswerte-Software (EchoPac), 

die für die Analyse des linken Herzens entwickelt wurde, auf das rechte Herz ist technisch 

eine Analyse der rechtsventrikulären Funktion möglich. 

 

Prinzipiell hat die 2D Strain Analyse des rechten Herzens methodische Vorteile, da sie 

winkelunabhängig ist und damit bei dilatierten rechten Herzen mit komplexer Anatomie gut 

anwendbar ist [30]. Zusätzlich ist die gute Korrelation von 2D Strain und TDI-Strain im 

Tierexperiment gut belegt.  

 

In einer Studie haben wir untersucht, ob 2D Strain Analysen des rechten Herzens bei 

Patienten mit pulmonal-arteieller Hypertonie möglich sind und ob sich unter Vasodilatatoren-

Therapie die Verbesserung der rechtsventrikulären Funktion mittels 2D Strain 

Echokardiografie beurteilen lässt.  

13



 

 

 

1.7. Zielstellung 

 

Die Zielstellung dieser Arbeit besteht in der Evaluierung neuer nicht-invasiver Methoden zur 

Beurteilung der myokardialen Dysfunktion. Insbesondere die Gewebe-Doppler und 2D-Strain 

Echokardiografie sowie der kardiale Biomarker NT-proBNP wurde in dieser Arbeit 

untersucht. 

 

Nullhypothesen: 

 

a) Der Biomarker NT-proBNP korreliert bei Patienten mit akuter kardialer Dekompensation 

bei chronischer Herzinsuffizienz mit invasiv gemessenen hämodynamischen Parametern. 

 

b) Bei der diastolischen Herzinsuffizienz ist bereits eine Einschränkung von Parametern der 

systolischen Herzinsuffizienz zu beobachten. In der Diagnostik der diastolischen 

Herzinsuffizienz verbessert die Integration von Gewebe-Doppler-Parametern und NT-proBNP 

die Sensitivität und Spezifität.  

 

c) Neben dem longitudinalen kann auch der radiale 2D Strain nach kardialer 

Resynchronisations-Therapie beeinflusst werden. 

 

d) Die zirkumferentielle Dimension der systolischen Myokardkontraktion wird durch die CRT 

beeinflusst. 

 

e) Durch die Implementierung von sieben echokardiografischen Parametern der Asynchronie 

kann prospektiv die Rate von erfolgreicher CRT erhöht werden. 

 

f) Die 2D Strain Echokardiografie des rechten Ventrikels ist zur Einschätzung der 

Rechtsherzbelastung bei pulmonaler Hypertonie möglich. 
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2. Ergebnisse 
 
2.1. NT-proBNP bei akuter Herzinsuffizienz 

 

2.1.1. Korrelation von NT-ProBNP mit invasiv gemessenen hämodynamischen Parametern 

bei der Rekompensation von akut kardial dekompensierten Patienten 

 

Originalarbeit: 

NT-ProBNP in acute heart failure: correlation with invasively measured hemodynamic 

parameters during recompensation.  

Knebel F, Schimke I, Pliet K, Schattke S, Martin S, Borges AC, Baumann G. Journal of 

Cardiac Failure. 2005; 11(5 Suppl):S38-41. 

 

 

In dieser Pilotstudie wurden akut kardial dekompensierte Patienten der kardiologischen 

Intensivstation eingeschlossen, bei denen ein invasives Therapiemonitoring mit einem Swan-

Ganz Katheter durchgeführt wurde. Untersucht wurde, ob eine Korrelation zwischen 

einzelnen hämodynamischen Parametern und dem kardialen Biomarker NT-proBNP in den 

ersten 32 Stunden nach Therapiebeginn besteht. Es konnte gezeigt werden, dass nur der 

Schlagvolumenindex als Ausdruck der Kontraktilität mit NT-proBNP korreliert. Die übrigen 

hämodynamischen Einzel-Parameter korrelieren nicht mit NT-proBNP. Das Hauptergebnis 

dieser Studie ist, dass die Patienten, bei denen es innerhalb der ersten 32 Stunden zu einer 

hämodynamischen Verbesserung kommt, einen signifikanten Abfall des NT-proBNP-Spiegels 

haben. Diese Ergebnisse legen nahe, dass relative Änderungen des NT-proBNP mit der 

hämodynamischen Situation akut kardial dekompensierter Patienten korrelieren. 
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2.1.2. Die hämodynamische Verbesserung akut kardial dekompensierter Patienten geht mit 

einer Abnahme der NT-proBNP Spiegel einher. 

 

Originalarbeit: 

Hemodynamic improvement of acutely decompensated heart failure patients is associated 

with decreasing levels of NT-proBNP.  

Knebel F, Schimke I, Diaz Ramirez I, Schattke S, Eddicks S, Borges AC, Baumann G. 

International Journal of Cardiology. 2009; 134(2):260-263.  

 

Aufbauend auf die Pilotstudie wurde in dieser Arbeit untersucht, nach welcher Zeit es bei akut 

kardial dekompensierten Patienten zu einer signifikanten Änderung des NT-proBNP-Spiegels 

kommt und ob diese Veränderung mit einer hämodynamischen Verbesserung einhergeht. Es 

bestätigte sich, dass Patienten mit hämodynamischer Besserung (sog. „Responder“) einen 

signifikanten NT-proBNP Abfall haben. Weiterhin konnte gezeigt werden, dass ein Abfall auf 

<80% des Ausgangs-NT-proBNP innerhalb der ersten 24 Stunden zwischen „Respondern“ 

und „Non-Respondern“ diskriminiert. 
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2.2. Myokardiale Gewebe-Doppler Echokardiografie und NT-proBNP bei diastolischer 

und systolischer Herzinsuffizienz 

 

Originalarbeit: 

Myocardial tissue Doppler echocardiography and N-terminal B-type natriuretic peptide (NT-

proBNP) in diastolic and systolic heart failure. 

Knebel F, Eddicks S, Schimke I, Bierbaum M, Schattke S, Beling M, Raab V, Baumann G, 

Borges AC. Cardiovascular Ultrasound. 2008; 6:45. 

 

Es ist bekannt, dass NT-proBNP bei systolischer Herzinsuffizienz erhöht ist. Bei 

Herzinsuffizienz mit normaler linksventrikulärer Funktion (= diastolischer Herzinsuffizienz) 

gibt es Hinweise, dass NT-proBNP erhöht ist. Ziel dieser Studie ist die Untersuchung der 

Korrelation von verschiedenen neueren echokardiografischen Parametern (inkl. Gewebe-

Doppler) mit NT-proBNP vor dem Hintergrund der Integration von NT-proBNP in den 

diagnostischen Algorithmus der diastolischen Herzinsuffizienz. Wir konnten zeigen, dass 

Patienten mit diastolischer Herzinsuffizienz im Vergleich zu gesunden Kontrollen bereits eine 

Reduktion des basalen Strain (d.h. prozentuale myokardiale Verkürzung) aufweisen. Dies 

deutet darauf hin, dass bereits bei der diastolischen Dysfunktion Einschränkungen der 

systolischen Funktion nachweisbar sind. Des weiteren konnten gezeigt werden, dass bei 

Patienten mit normaler linksventrikulärer Funktion ein Zusammenhang zwischen NT-proBNP 

und E/E’ (als echokardiografischem Surrogat-Parameter für den linksventriukulären 

Füllungsdruck) besteht. Allerdings ist NT-proBNP nicht geeignet, Patienten in der 

„Grauzone“ mit einem E/E’ zwischen 8 und 15 zu differenzieren. Schlussfolgernd kann 

abgeleitet werden, dass die Diagnose „Diastolische Dysfunktion“ komplex ist und auf einer 

Integration von echokardiografischen, klinischen Parametern und Biomarkern beruht.  
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2.3. Longitudinaler und radialer 2D-Strain und Gewebe-Doppler Echokardiografie für 

die Prädiktion des Therapieerfolgs der kardialen Resynchronisationstherapie 

 

 

Originalarbeit: 

Evaluation of longitudinal and radial two-dimensional strain imaging versus Doppler tissue 

echocardiography in predicting long-term response to cardiac resynchronization therapy. 

Knebel F, Schattke S, Bondke H, Walde T, Eddicks S, Reibis R, Baumann G, Borges AC. 

Journal of the American Society of Echocardiography. 2007; 20(4):335-341. 

 

 

 

CRT führt zu einer Verbesserung der myokardialen Funktion bei symptomatischen Patienten 

mit fortgeschrittener Herzinsuffizienz und einem Linksschenkelblock. Jedoch ist der Anteil 

der Patienten, die von dieser sehr teuren Therapie nicht profitieren oder Komplikationen 

erleiden, recht hoch. Ziel dieser Studie war die Untersuchung von longitudinalem und 

radialem 2D-Strain in der Vorhersage des CRT-Erfolges. Dazu wurde die Methode des 2D-

Strains angewandt. 2D Strain ist eine neue Methode, bei der anhand der Graupunkt-Analyse 

(„Speckle Tracking“) aus dem 2D-Bild die Analyse der regionalen Kontaktilität 

winkelunabhängig möglich ist. Wir konnten zeigen, dass es bei den Patienten, die 

hämodynamisch von CRT profitieren, zu einer Verbesserung der radialen und longitudinalen 

linksventrikulären Funktion kommt. Jedoch sind die Delays der Kontraktionsmaxima 

gegenüberliegender Segmente in der 2D-Strain- und Gewebe-Doppler Analyse nicht in der 

Lage, den CRT-Erfolg vorherzusagen.  
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2.4. Zirkumferentielle 2D Strain Echokardiografie für die Prädiktion des langfristigen 

Therapieerfolgs der kardialen Resynchronisationstherapie  

 

 

Originalarbeit: 

 

Circumferential 2D-strain imaging for the prediction of long term response to cardiac 

resynchronization therapy. 

Knebel F, Schattke S, Bondke H, Eddicks S, Grohmann A, Baumann G, Borges AC. 

Cardiovascular Ultrasound. 2008; 6:28. 

 

 

Die systolische myokardiale Bewegung ist ein komplexer dreidimensionaler Vorgang und 

umfasst neben der longitudinalen und radialen auch die zirkumferentielle Kontraktion. Ziel 

dieser Studie war die Untersuchung der Änderungen der zirkumferentiellen Komponente der 

Kontraktion bei Patienten, die eine kardiale Resynchronisationstherapie erhielten. Die 

zirkumferentielle Kontraktion lässt sich mit der 2D-Echokardiografie aus der parasternalen 

kurzen Achse analysieren. Im Langzeit-Verlauf nach erfolgreicher CRT kommt es zu einer 

signifikanten Abnahme der „time-to-peak-Delays“ des zirkumferentiellen 2D-Strain. Dies 

deutet darauf hin, dass CRT auch zu einer Verbesserung der zirkumferentiellen Funktion 

führt. Damit induziert CRT eine Verbesserung in allen drei Ebenen der Kontraktion. 

Allerdings ist der prädiktive Wert der zirkumferentiellen den radialen oder longitudinalen 2D 

Strain Delays nicht überlegen. 
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2.5. Die Anwendung von sieben echokardiografischen Asynchronie-Parametern zur 

Verbesserung des langfristigen Therapieerfolgs der kardialen 

Resynchronisationstherapie  

 

 

Originalarbeit: 

 

Implementation of seven echocardiographic parameters of myocardial asynchrony to improve 

the long-term response rate of cardiac resynchronization therapy (CRT)  

Knebel F, Schattke S, Bondke H, Richter C, Melzer C, Dreger H, Grohmann A, Baumann G, 

Borges AC. Cardiovascular Ultrasound. 2008; 6:58. 

 

 

 

CRT führt zu einer klinischen Verbesserung und Reduktion der Mortalität bei Patienten mit 

chronischer Herzinsuffizienz und Linksschenkelblock. Der Anteil der Patienten, die von CRT 

nicht profitieren, ist sehr hoch. Das kann an der Auswahl der Patienten nach NYHA-Stadium, 

EKG und LVEF alleine liegen. Der Linksschenkelblock im 12-Kanal-EKG ist nur ein 

möglicher Ausdruck der myokardialen Asynchronie. Mittels Echokardiografie lassen sich 

verschiedene Parameter der intra- und interventrikulären Asynchronie messen. Aus 

vorangegangenen Studien ist bekannt, dass einzelne Echo-Parameter einen CRT-Erfolg nicht 

vorhersagen können. Wir haben deshalb untersucht, ob der Nachweis mehrerer Echo-

Parameter der Asynchronie bei einem Patienten die CRT-Erfolgsquote verbessern kann. Es 

wurden bei jedem Patienten sieben etablierte Asynchronie-Parameter bestimmt. Abhängig 

davon erhielten die Patienten ein CRT-System, die mindestens zwei positive Parameter 

hatten. Dadurch konnte in dieser Pilotstudie die CRT-Erfolgsrate signifikant gesteigert 

werden. Diese Daten zeigen an, dass es neben den klinischen und elektrokardiografischen 

Kriterien zusätzlich eine Indikation für eine echokardiografische Untersuchung der 

myokardialen Asynchronie bei der Selektion von CRT-Kandidaten gibt.  
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2.6. Beurteilung der rechtsventrikulären Funktion mittels 2D-Strain Echokardiografie 

bei Patienten mit pulmonal-arterieller Hypertonie 

 

 

 

Originalarbeit: 

Right ventricular function assessed by two-dimensional strain and tissue Doppler 

echocardiography in patients with pulmonary arterial hypertension and effect of vasodilator 

therapy. 

Borges AC, Knebel F, Eddicks S, Panda A, Schattke S, Witt C, Baumann G. American 

Journal of Cardiology. 2006; 98(4):530-534. 

 

Die Methode der 2D-Strain Echokardiografie wurde für die Analyse der linksventrikulären 

Funktion entwickelt. 2D Strain ist eine neue Methode, bei der anhand der Graupunkt-Analyse 

(„Speckle Tracking“) aus dem 2D-Bild die Analyse der regionalen Kontaktilität 

winkelunabhängig möglich ist. Dies erlaubt auch bei vergrößerten rechten Herzen eine 

zuverlässige regionale Analyse der regionalen Kontraktion. In dieser Studie wurde erstmals 

die rechtsventrikuläre Funktion mittels 2D-Strain untersucht – bei Patienten mit pulmonaler 

Hypertonie, die eine pulmonal-arteriell vasodilatierende Medikation erhielten und bei 

gesunden Kontrollen. Mittels 2D-Strain Echokardiografie konnte eine Dysfunktion des 

rechten Herzens zuverlässig erkannt und eine Verbesserung der Rechtsherzfunktion durch 

medikamentöse vasodilatierende Therapie dokumentiert werden. Aus diesen Daten leitet sich 

ab, dass die 2D Echokardiografie ein geeignetes Mittel der rechtsventrikulären 

Funktionsanalyse ist. 
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3. Diskussion 

 

Die Beurteilung diagnostischer Methoden kann in Bezug auf die untersuchte Krankheit oder 

in Bezug auf das Ziel, die Genauigkeit und die technischen Grenzen der Parameter hin 

untersucht werden. Grundsätzlich wird Diagnostik wird mit unterschiedlichen Fragestellungen 

durchgeführt: 

- Diagnose („rule in“, d.h. Bestätigung einer Verdachtsdiagnose oder „rule out“,d.h. 

Ausschluss einer Verdachtsdiagnose, Bestimmung des Schweregrads einer 

Erkrankung) 

- Patientenselektion für bestimmte Therapien 

- Verlaufskontrolle 

- Prognoseabschätzung 

 

Die vorliegende Arbeit beschäftigt sich mit neueren diagnostischen Methoden bei Patienten 

mit verschiedenen Formen der Herzinsuffizienz: akut dekompensierte Herzinsuffizienz, 

chronische Herzinsuffizienz, diastolische Herzinsuffizienz und Rechtsherzinsuffizienz. Die 

diagnostischen Methoden umfassen Laborparameter (kardialer Biomarker NT-proBNP) und 

neuere bildgebende Verfahren der Echokardiografie. Diese wurden in den hier vorgelegten 

Arbeiten für die Verlaufskontrolle bei akuter Herzinsuffizienz, die Diagnose („rule in, „rule 

out“ und Schweregradabschätzung) der unterschiedlichen Formen der Herzinsuffizienz und 

die Patientenselektion und die Prädiktion des Erfolges einer CRT eingesetzt. 

 

Insgesamt konnte in den im Rahmen dieser Arbeit durchgeführten Studien gezeigt werden, 

dass durch die Analyse des Biomarkers NT-proBNP und die neuen echokardiografischen 

Methoden die Diagnostik bei allen untersuchten Formen der Herzinsuffizienz einen 

inkrementellen Nutzen hat.  

 

 
3.1. Akute Herzinsuffizienz: Verlaufskontrolle von NT-proBNP und Korrelation mit 

hämodynamischen Parametern 

 

Unsere Untersuchungen an akut dekompensierten Herzinsuffizienz-Patienten haben ergeben, 

dass eine Korrelation zwischen dem relativen Abfall des NT-proBNP und der Verbesserung 

der hämodynamischen Parameter besteht. Bei den Patienten, die sich hämodynamisch nicht 

stabilisieren lassen, ist auch keine signifikante Beeinflussung des NT-proBNP zu beobachten.  
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Damit stellt sich die Frage, ob auf eine invasive hämodynamische Testung verzichtet werden 

kann. NT-proBNP kann als globaler Parameter der myokardialen Funktion auf 

Intensivstationen eingesetzt werden und reflektiert die hämodynamische Gesamtsituation des 

Patienten. Nach unseren Untersuchungen kommt es zu signifikanten Veränderungen innerhalb 

von 24 Stunden, so dass sich häufigere Messungen (z.B. alle 8 Stunden) nicht anbieten. 

Allerdings unterliegen die NT-proBNP Messwerte Schwankungen, die es unverzichtbar 

machen neben den hämodynamischen Daten des Patienten auch die klinische Situation des 

Patienten in der Einschätzung des Gesamtzustandes zu berücksichtigen. 

 

3.2. Diastolische Herzinsuffizienz: Diagnostische Differenzierung mittels Gewebe-

Doppler-Echokardiografie und NT-proBNP 

 

Bei systolischer und diastolischer Herzinsuffizienz kommt es zu einer signifikanten 

Reduktion des Strain (basale Segmente septal und lateral) im Vergleich zu gesunden 

Kontrollen. Bei Patienten, die bei normaler linksventrikulärer Funktion (LVEF > 55%) 

erhöhte linksventrikuläre Füllungsdrücke (E/E’ > 15) haben, zeigt sich eine signifikante 

Abnahme des „longitudinal displacement“ zusammen mit einer signifikanten Zunahme des 

kardialen Biomarkers NT-proBNP. 

 

Unsere Daten zeigen eine diagnostische Grauzone bei einem E/E’ zwischen 8 und 15. Bei 

diesen Patienten bringt die Bestimmung von NT-proBNP keine zusätzlichen diagnostisch 

relevanten Informationen. Im Unterschied zu den kürzlich publizierten diagnostischen 

Algorithmen der Fachgesellschaften [14], legen unsere Daten nahe, dass die Bestimmung von 

E/E’ und NT-proBNP allein für die Diagnose „Diastolische Herzinsuffizienz“ nicht 

ausreichend ist, sondern die Integration mehrerer echokardiografischer Parameter der 

diastolischen Funktion sowie die Berücksichtigung von Alter, Geschlecht und Nierenfunktion 

wichtig ist [45]. 

 

Mehrere Faktoren könnten erklären, weshalb unsere Ergebnisse die der Empfehlungen der 

Europäischen Gesellschaft für Kardiologie zur Diastolischen Herzinsuffizienz nicht 

reproduzieren können. Zum einen ist bekannt, dass im Alter physiologisch höhere NT-

proBNP-Spiegel auch bei Herzgesunden nachweisbar sind [45]. Der im Positionspapier 

vorgeschlagene altersunabhänige Grenzwert von 220 pg/ml NT-proBNP zur Erkennung der 
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Diastolischen Herzinsuffizienz für alle Patienten führt zu einer verminderten Spezifität des 

Parameters vor allem bei älteren Patienten. Genau diese Gruppe der älteren Menschen hat 

eine höhere Prävalenz von diastolischer Funktionsstörung. 

 

Des Weiteren hatten verschiedenen Studien zur diastolischen Herzinsuffizienz 

unterschiedliche Grenzwerte für eine normale linksventrikuläre Funktion. So reichen die 

Grenzwerte für eine normale LVEF von > 40% bis > 55% [46, 47]. Diese unterschiedlichen 

Grenzwerte können erklären, weshalb die Studien zur diastolischen Herzinsuffizienz 

unterschiedliche Ergebnisse geliefert haben, weil in der Gruppe der Diastolischen 

Herzinsuffizienz bereits Patienten mit geringgradiger systolischer Funktionsstörung befinden. 

 

Grundsätzlich können Parameter der frühen, aktiven Relaxation und der späteren, passivem 

Compliance echokardiografisch bestimmt werden. Im Positionspapier wurden vor allem 

Parameter der frühen Diastole gewählt. Es ist bekannt, dass eine isolierte Relaxationsstörung 

mit normalem linksventrikulären end-diastolischen Füllungsdruck einhergehen kann. Es kann 

also bei normalem PCWP und E/E’ eine Relaxationsstörung vorliegen, die dem 

diagnostischen Algorithmus des Positionspapier entgeht. 

 

Kürzlich wurden die verschiedenen Parameter des Positionspapiers prospektiv evaluiert und 

es zeigte sich, dass das transmitrale E/A-Verhältnis, die Dezelerationszeit des frühen 

transmitralen Eintroms (E) und die Pulmonalvenenfluß-Analyse keinen Beitrag zur 

Diagnosesicherung der Diastolischen Herzinsuffizienz leistet [48]. Diese Studie deckt sich mit 

den Ergebnissen unserer Studien, die vor allem in der Grauzone (E/E’ 8-15) keine 

Trennschärfe des kardialen Biomarkers NT-proBNP und der verschiedenen untersuchten 

Echoparameter finden konnte.  

 

3.3. Chronische Herzinsuffizienz: Prädiktion des Therapieerfolges der CRT mit 2D-

Strain Echokardiografie 

 

In dem von uns im Langzeit-Verlauf untersuchten Patientenkollektiv ist der Anteil, der von 

CRT profitiert nach hämodynamischen Kriterien 47,4 %. Das entspricht in etwa den 

Ergebnissen der großen CRT-Studien. Die maximalen Delays des maximalen systolischen 

longitudinalen und radialen und zirkumferentiellen 2D-Strain vermindern sich signifikant bei 

den Patienten, die von CRT profitieren. Daraus ist zu schließen, dass 2D-Strain 
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Echokardiografie in der Beurteilung der linksventrikulären Asynchronie eingesetzt werden 

kann. Der prädiktive Wert der 2D-Strain Delays ist der konventionellen Gewebe-Doppler-

basierten Delays jedoch nicht überlegen.  

 

Des weiteren unterstreichen die Daten dieser Arbeit, dass die myokardiale Asynchronie in 

allen räumlichen Ebenen der Kontraktion (radial, longitudinal und zirkumferentiell) messbar 

und nach CRT positiv beeinflussbar ist. 

 

Einige technische Aspekte des 2D-Strains bei der Messung der Asynchronie wurden 

untersucht: Trotz der niedrigen Bildraten bei 2D-Strain Echokardiografie [30] im Vergleich 

zur Gewebedoppler-Echokardiografie (80-100/min vs. 100-170/min) kann diese Methode die 

systolischen Maxima ausreichend gut darstellen. Zum Vergleich kann bei der kardialen 

Magnet-Resonanz-Tomografie (cMRT) und dem für die Asynchronie angewandten Verfahren 

des Taggings nur eine Bildrate von 20-70/min erreicht werden [49]. Damit ist 2D-Strain 

grundsätzlich für die Detektion der myokardialen Asynchronie geeignet.  

 

Des Weiteren ist die Intra- und Inter-Untersucher Variabilität der 2D-Strain Messungen recht 

gering. Dieses Ergebnis unterstützt die Bestrebungen, die 2D-Strain Analyse als robustes und 

objektives Werkzeug zur Beurteilung der myokardialen Funktion zu etablieren. 

 

Neuere Studien zeigen, dass die 2D-Strain Echokardiografie in seiner diagnostischen 

Genauigkeit robust genug ist. Neben der Beurteilung der Asynchronie auch zur Bestimmung 

des geeigneten Segments für Implantation der linksventrikulären Sonde eingesetzt zu werden. 

[50]. 

 

3.4. Chronische Herzinsuffizienz: Patientenselektion für CRT mit neuen 

echokardiografischen Parametern  

 

In einer kleinen monozentrischen Studie konnten wir zeigen, der Nachweis von mindestens 

zwei Parametern der myokardialen Asynchronie zu einer Erhöhung der CRT Erfolgsrate 

führt. Diese Ergebnisse sind deshalb klinisch relevant, weil CRT eine teure und 

komplikationsbehaftete Therapie ist. Aus diesem Grunde ist eine Patientenauswahl wichtig. 

Wir haben mehrere Parameter der intra- und interventrikulären Asynchronie beurteilt.  
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Die verbesserte CRT-Erfolgsrate kann auch durch das monozentrische Studiendesign erklärt 

werden, bei dem wenige geübte Untersucher die Messungen vorgenommen haben. Denn in 

der PROSPECT-Studie hat sich gezeigt, dass die echokardiografischen Asynchronie-

Parameter einer hohen Inter-Untersucher Variabilität unterliegen.  

 

Durch die Integration mehrerer Asynchronie-Parameter kann auch bei Patienten, deren 

echokardiografische Schallbarkeit eingeschränkt ist, die Selektion für CRT verbessert werden 

[26]. 

 

In unserer Studie wurde myokardiale Narbe anhand von mindestens zwei myokardialen 

Segmenten mit entweder Akinesie (Anhalt für Narbe) oder linksventrikulärem Aneurysma 

diagnostiziert. In neueren Untersuchungen hat sich gezeigt, dass eine Korrelation zwischen 

CRT Erfolg und dem Ausmaß von myokardialem Narbengewebe besteht. Die Myokardnarben 

lassen sich mittels MRT am besten quantifizieren. Durch Integration von MRT zusätzlich zu 

den echokardiografischen Parametern kann die CRT Erfolgsquote noch weiter verbessert 

werden [51]. 

 

Frühere Studien haben gezeigt, dass auch herzinsuffiziente Patienten mit schmalem QRS-

Komplex häufig eine relevante intra- und interventrikuläre Asynchronie haben. Daraus wurde 

abgeleitet, dass Patienten mit schmalen QRS-Komplexen auch von CRT profitieren könnten. 

In der ReThinQ-Studie wurde gezeigt, dass die Patienten mit schmalen QRS-Komplexen 

nicht von einer CRT profitieren [52]. Allerdings wurde in dieser Studie als primärer Endpunkt 

die spiroergometrisch gemessene Zunahme der maximalen Sauerstoffaufnahme gewählt. In 

den meisten anderen großen CRT-Studien wurde als Endpunkt die echokardiografische 

Verbesserung (Zunahme der LVEF und Abnahme der linksventrikulären end-diastolischen 

Diameter, sog. „Reverse Remodelling“) als Endpunkt gewählt. Damit wurde mit der 

ReThinQ-Studie nicht definitiv ausgeschlossen, dass auch Patienten mit schmalen QRS-

Komplexen von CRT profitieren könnten. Diese Frage müsste analog zu unserer Studie, die 

eine prospektive Analyse von mehreren Parametern der linksventrikulären Asynchronie 

vornahm, anhand von Patienten mit chronischer Herzinsuffizienz (NYHA III-IV) geklärt 

werden. 

 

Die Daten unsrer Studien zur CRT weisen darauf hin, dass die Analyse der myokardialen 

Asynchronie mittels Echokardiografie in der Selektion der Patienten vor CRT einen wichtigen 
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Stellenwert hat. Die aktuellen Leitlinien zur chronischen Herzinsuffizienz [10] und ein 

Positionspapier der amerikanischen Gesellschaft für Echokardiografie [53] sehen aufgrund 

der Ergebnisse der PROSPECT und ReThinQ Studien keine gesicherte Rolle der 

Echokardiografie in der Patientenselektion [54]. 

 

Eine erst kürzlich publizierte Studie, die allerdings eine größere Anzahl von Patienten als in 

unserer Studie untersucht hat, hat unseren Ansatz bestätigt. Es konnte gezeigt werden, dass 

der multiparametrische Ansatz in der Selektion von Patienten für CRT die Erfolgsrate 

erhöhen kann [55]. 

 

3.5. Rechtsherzinsuffizienz: Diagnostik mittels 2D Strain und Geweb-Doppler-

Echokardiografie bei pulmonal-arterieller Hypertonie 

 

Es konnte erstmals gezeigt werden, dass bei Patienten mit pulmonal-arterieller Hypertonie 

mittels 2D-Strain die Rechtsherzfunktion gut beurteilt werden kann. Unter medikamentöser 

vasodilatatorischer Therapie kommt es vor allem in den basalen Segmenten des rechten 

Herzens zu einer Verbesserung der Kontraktiliät, gemessen anhand einer Zunahme des 2D 

Strain. Der longitudinale 2D Strain des rechten Herzens korreliert schwach mit dem invasiv 

gemessenen pulmonal-vaskulären Widerstand, jedoch stark mit dem TDI-Strain.  

 

Besonders interessant ist, dass die apikale rechtsventrikuläre Dysfunktion unter Therapie der 

pulmonal-arteriellen Therapie länger erhalten bleibt als die basale Dysfunktion, die sich 

früher verbessert [43, 44]. Diese Studie hat die Anwendbarkeit von 2D Strain des rechten 

Herzens auch unter dem Aspekt der Beurteilung von Therapieerfolg dokumentiert. Durch die 

geringe Inter- und Intra-Observer-Variabilität der Methode ist sie zuverlässig anwendbar. 

 

3.6. Neue Methoden in der Diagnostik der Herzinsuffizienz: Ausblick 

 

Die Herzinsuffizienz bleibt auch nach den neuesten epidemiologischen Studien trotz der 

verbesserten Therapie eine Erkrankung mit einer hohen Mortalität [56]. Auch der 

Goldstandard der Herzinsuffizienztherapie, die Herztransplantation, hat nur unbefriedigende 

Langzeitergebnisse und steht nur einer geringen Anzahl von Patienten mit fortgeschrittener 

Herzinsuffizienz zur Verfügung [57]. Aus diesen Gründen ist eine frühzeitige Diagnostik mit 

einer hohen diagnostischen Genauigkeit vonnöten. Verschiedene neuere Entwicklungen in der 
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Bildgebung und auf dem Gebiet der kardialen Biomarker werden die frühe und akkurate 

Diagnosestellung in Zukunft erleichtern. 

 

Neben der Gewebe-Doppler-Echokardiografie haben in den letzten Jahren neue 

Bildgebungsverfahren in der Echokardiografie Einzug gehalten. In der vorliegenden Arbeit 

wurde die myokardiale linksventrikuläre Funktion durch „Speckle tracking“ (2D-Strain) 

untersucht. Die Auswertung der Daten erfolgt off-line und ist noch zeitaufwändig. Eine neue 

Entwicklung ist die online-Analyse der 2D-Strain Parameter des linken Ventrikels, das 

sogenannte Automated Function Imaging (AFI). Dabei werden aus den apikalen Langachsen, 

Vierkammer und Zweikammerblicken der regionale und globale 2D-Strain mittels 

semiautomatischer Konturerkennung analysiert. Vorteil dieser Methode ist die rasche 

Erkennung von pathologischer myokardialer Kontraktilität (z.B. bei Hypertrophie, 

Herzinsuffizienz, Speichererrankungen) sowie regionalen Hypokinesien (z.B. bei koronarer 

Herzerkrankung). Es ist absehbar, dass die 2D-Strain Analyse zukünftig durch die 

vereinfachte Anwendbarkeit Einzug in die Routine-Untersuchungen finden wird. 

 

Des Weiteren ist die Einführung der drei-dimensionalen (3D) Echokardiografie ein Fortschritt 

in der Bildgebung bei verschiedenen Fragestellungen. Die Bestimmung der linksventrikulären 

Funktion in der 2D-Echokardiografie hat eine unbefriedigende diagnostische Variabilität und 

unterliegt einer Gesamtvariabilität von immerhin ca. 15%. [58]. Die 3D-Echokardiografie 

erlaubt eine Untersucher-unabhängigere Bestimmung der LV-Funktion aus einem Herzzyklus. 

Die Korrelation zwischen 3D-Echo und Volumetrie mittels MRT ist hoch [59]. Aus diesem 

Grunde wird die 3D-Echokardiografie einen Stellenwert in der Bestimmung der systolischen 

LV-Funktion erlangen. Die online-3D-Echokardiografie erlaubt neben der zuverlässigen 

Bestimmung der LV-Funktion auch die triplanare myokardiale Asynchronie-Diagnostik. 

Diese Methode wurde bereits in der vorliegenden Arbeit eingesetzt.  

 

Weitere Anwendungsgebiete der 3D-Echokardiografie sind die morphologische Erfassung 

von kongenitalen Vitien (z.B. Mitralklappenprolaps) in der Vorbereitung von Mitralklappen-

Rekonstruktions- und –Ersatz-Operationen. Methodische Nachteile der 3D Echokardiografie 

umfassen die geringere zeitliche und räumliche Auflösung, gelegentlich Probleme mit der 

automatischen Konturerkennung, und die geringe diagnostische Genauigkeit bei Arrhythmien. 
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Die kardiale Magnetresonaztomografie (MRT) bietet die Möglichkeit einer zuverlässigen 

morphologischen und funktionellen Beurteilung myokardialer Strukturen. Allerdings ist die 

MRT durch eine geringe zeitliche Auflösung limitiert. Dadurch entgehen kurze Anschnitte 

des Herzzyklus, z.B. die iso-volumetrische Kontraktion und die iso-volumetrische Relaxation. 

Des Weiteren ist die MRT bei Patienten mit Schrittmacher- und ICD-Aggregaten derzeit nicht 

anwendbar und ist dadurch für viele herzinsuffiziente Patienten keine diagnostische Option. 

 

Auf dem Gebiet der kardialen Biomarker haben die natriuretischen einen festen Platz. Jedoch 

ist deren Einsatz bei einigen Patientengruppen limitiert. So sind erhöhte Spiegel 

natriuretischer Peptide bei Patienten mit fortgeschrittener Niereninsuffizienz nur 

eingeschränkt zu verwerten. Aus diesem Grunde liegt die Stärke der natriuretichen Peptide in 

der Ausschluss-Diagnostik einer Herzinsuffizienz. In Zukunft ist eine Integration 

verschiedener Biomarker denkbar, wie es bereits beim akuten Koronarsyndrom beschrieben 

wurde (sog. Multi-Maker-Approach), der eine bessere diagnostische Genauigkeit und eine 

bessere prognostische Aussage erlauben wird [60].  

 

Sowohl die natriuretischen Peptide als auch die Gewebe-Doppler-Parameter unterliegen 

alters- und geschlechtsspezifischen Normwerten [45, 61]. Um die diagnostische Genauigkeit 

vor allem in der Diagnostik von geringen Veränderungen wie der diastolischen Dysfunktion 

mit diesen Parametern zu erhöhen, wird zukünftig die Anwendung der adaptierten 

Normwerte, zum Standard werden. 

 

Die vorliegende Arbeit hat verschiedene neuere echokardiografische Methoden und den 

kardialen Biomarker NT-proBNP auf ihre diagnostische Genauigkeit bei kardiologischen 

Fragestellungen untersucht. Da die pathophysiologischen Prozesse in der chronischen 

Herzinsuffizienz komplex sind, wird die diagnostische und prognostische Einordnung in 

Zukunft aus einer Integration von bildgebenden Verfahren, funktioneller Beurteilung des 

Herzens sowie Bestimmung von kardialen Biomarkern bestehen.  
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5. Zusammenfassung 
 

In der vorliegenden Arbeit wurden neue nicht-invasive diagnostische Parameter zur 

Beurteilung der Herzinsuffizienz untersucht. Es wurde NT-proBNP, ein kardialer Biomarker, 

bei akut dekompensierter Herzinsuffizienz untersucht. Dabei zeigte sich, dass die relativen 

Änderungen von NT-proBNP bei der akuten Herzinsuffizienz gut mit den invasiven 

hämodynamischen Parametern korrelieren. Des Weiteren besteht bei stabilen Patienten mit 

systolischer Herzinsuffizienz eine gute Korrelation von NT-proBNP und Gewebe-Doppler- 

Parametern. Anhand von NT-proBNP allein gelingt jedoch bei Patienten mit 

echokardiografisch dokumentierter diastolischer Herzinsuffizienz keine eindeutige Zuordnung 

zu dieser Diagnose. 

 

Die kardiale Resynchronisation (CRT) ist eine neuere Therapie der chronischen 

symptomatischen Herzinsuffizienz bei Patienten mit Linksschenkelblock. Die Responder-

Rate in den großen CRT-Studien liegt nur bei ca. 50-60%. Bei chronisch herzinsuffizienten 

Patienten wurde vor CRT-Implantation die auf Grauwertanalysen beruhende 2D 

Echokardiografie, die eine Analyse aller drei Dimensionen der myokardialen Kontraktion 

erlaubt, auf Prädiktion eines CRT Erfolges untersucht. Es zeigte sich, dass die Delays des 

longitudinalen, radialen und zirkumferentiellen 2D-Strains zwar durch CRT bei Respondern 

positiv beeinflusst werden, aber der prädiktive Wert des 2D-Strains den TDI-Delays nicht 

überlegen ist.  

 

Darauf aufbauend wurde untersucht, ob die prospektive Implementierung verschiedener 

Parameter der linksventrikulären Asynchronie zu einer Verbesserung der Responder-Rate 

führt. Es konnte nachgewiesen werden, dass das Vorhandensein von mindestens zwei 

Asynchronie-Kriterien zu einer Verbesserung der Responder-Rate führt. 

 

Die 2D-Echokardiografie kann bei Patienten mit pulmonal-arterieller Hypertonie zuverlässig 

die rechtsventrikuläre systolische Funktion beurteilen. Es gelingt durch diese 

winkelunabhängige Methode mit geringer Inter-Observer-Variabilität eine Dokumentation des 

Therapieerfolges mit vasodilatatorischer Therapie. 

 

Zusammenfassend zeigt die vorliegende Arbeit, dass die nicht-invasive Diagnostik der 

Herzinsuffizienz mittels Echokardiografie und durch kardiale Biomarker zu einer 
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Verbesserung der diagnostischen Genauigkeit, zu einer individuellen Evaluierung von 

Therapieoptionen und zur Therapiesteuerung eingesetzt werden können. 
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