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Methoden: Im transversalen Vierkammerblick wurden Velocity-, Displacement-,
M-Mode- und Color-M-Mode-Kurven erstellt und Zeitparameter, Herzfrequenz,
intraventrikulare Synchronizitdt und Auslenkung analysiert und statistisch

ausgewertet.

Ergebnisse: Es zeigte sich eine hdhere Messbarkeit im Tissue Doppler
Imaging und im Color-M-Mode. Die Messbarkeit war in beiden Ventrikeln etwa
gleich gut. Bei den Zeitparametern fanden sich nur fir die Systole und die
Diastole sowie fir die Herzfrequenz vergleichbare Werte im Color-M-Mode und
im Tissue-Doppler Imaging. Im Vergleich zwischen dem rechten und linken

Ventrikel fanden sich keine signifikanten Unterschiede.

Diskussion: In der Vergangenheit konnte das Potential des Tissue Doppler
Imaging flr die préanatale Diagnostik nachgewiesen werden. Die Offline-Analyse
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zusatzlichen Informationsgewinn bei der Beurteilung der fetalen Herzfunktion.
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Tissue Doppler Imaging zukinftig noch einfacher und praktikabler machen.
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Einleitung 1

1. Einleitung

1.1. Physikalische Grundlagen

1.1.1. Ultraschall

Als Ultraschall bezeichnet man Schallwellen mit Frequenzen oberhalb des

menschlichen Hérvermdgens.

In der medizinischen Diagnostik werden zur Erzeugung von Ultraschallwellen
piezoelektrische Kristalle oder Keramiken verwendet. Diese Kristalle verformen sich
beim Anlegen einer elektrischen Spannung periodisch und senden somit mechanische
Schwingungen, also Schallwellen, aus. Dieser piezoelekirische Effekt ist auch
umkehrbar, d. h. auch Schallwellen verformen die Kristalle, was zur Entstehung
elektrischer Spannung flihrt. Die piezoelektrischen Substanzen dienen somit sowohl
als Sender als auch als Empfanger von Ultraschallwellen.

Die Ultraschallbildgebung beruht auf der Verwendung des sogenannten Puls-Echo-
Prinzips. Hierbei werden kurze Ultraschallimpulse ausgesendet und anschlieBend wird
deren Echo wieder empfangen. Diese Echosignale werden verstarkt und dadurch zu
Sonographiebildern verarbeitet.

Aus der Laufzeit des Schallimpulses, also der Zeit zwischen Senden des Impulses und
Empfangen des Echos, kann bei bekannter Laufgeschwindigkeit auf die Tiefe
geschlossen werden, aus der das Echo stammt. Beim Durchlaufen von
Ultraschallwellen durch Gewebe werden diese durch verschiedene Mechanismen wie
Absorption, Reflexion, Brechung, Streuung oder Divergenz abgeschwécht. Art und
Ausmal dieser Schwachung hangen vom durchlaufenden Gewebe ab. Somit kann die
Stérke des Echos Rickschlisse auf die Impedanz, das hei3t die Schallleitfahigkeit
eines Gewebes geben. Durch diese Impedanzunterschiede der Echos werden
verschiedene Gewebe voneinander unterscheidbar (29, 120).
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1.1.2. Ultraschallbildgebung

A-Mode:

Beim A-Mode handelt es sich um die einfachste Darstellung des Puls-Echo-Prinzips,
wobei nur ein einzelner Ultraschallsender verwendet wird. An den Grenzschichten
verschiedener Gewebe entstehen Echos unterschiedlicher Intensitat. Die Amplitude
des empfangenen Echos wird auf einer Zeitachse als ,Peak” dargestellt. Das A-Bild
zeigt somit die Intensitatsverteilung der Echos entlang des Schallstrahls.

B-Mode:

Der B-Mode ist eine Weiterentwicklung der A-Mode-Technik. Hierbei wird jedem
Amplitudenwert ein Helligkeitswert / Grauwert zwischen 0 (kein Echo = schwarz) und
100 (Echo groBter Amplitude = weil3) zugeordnet. Dadurch entsteht aus einer Kurve
der Echoamplituden eine Linie unterschiedlicher Grauwerte als Momentaufnahme.
Durch die Verwendung vieler Piezokristalle in einem Schallkopf entsteht ein Schnittbild.

M-Mode:

Beim M-Mode wird die Intensitdt des Echos entlang des Schallstrahls in Grauwerte
umgewandelt und im zeitlichen Verlauf dargestellt. So lassen sich schnelle
Bewegungen von anatomischen Strukturen gut darstellen, wodurch diese Technik
hauptsachlich in der Kardiologie, beispielsweise zur Darstellung von
Herzklappenbewegungen, angewendet wird (29, 120).

1.1.3. Dopplersonographie

Der Dopplereffekt, 1842 vom G&sterreichischen Physiker Christian Doppler entdeckt,
beschreibt eine Frequenzanderung von Schallwellen, wenn sich Sender und
Empfénger relativ zueinander bewegen. Nahern sich Sender und Empféanger, so steigt
die Schallwellenfrequenz, entfernen sie sich voneinander, sinkt die Frequenz. Ein
bekanntes Beispiel ist das Martinshorn eines Krankenwagens: Solange sich das
Fahrzeug nahert, wird der Ton héher, entfernt es sich, wird der Ton niedriger.

Fir die medizinische Anwendung wird dieser Effekt bei der Dopplersonographie
genutzt. Die Bedeutung liegt hierbei vor allem in der Ermittlung von Geschwindigkeiten.
Die Frequenz der ausgesendeten Schallwellen wird an bewegten Objekten, z. B. an
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flieBendem Blut bzw. den im Blut befindlichen Erythrozyten, verandert. Diese
Frequenzveranderung korreliert dann mit der Blutflussgeschwindigkeit (29, 127).

1.1.3.1. Continuous-Wave-Doppler (CW-Doppler)

Bei den ersten Anwendungen des Dopplerverfahrens wurde die ,continuous-wave*-
Technik genutzt. Hierbei laufen sowohl das Senden von Ultraschallwellen als auch das
Empfangen von am strémenden Blut reflektierten Schallwellen kontinuierlich und
parallel in zwei Piezokristallen ab. Der Nachteil dieses Verfahrens liegt in der fehlenden
Tiefensensibilitat, da eine Laufzeitbestimmung (Zeit zwischen Senden und Empfangen
von Schallwellen) nicht méglich ist. Alle aus einer Schallrichtung empfangenen Echos
werden gleichzeitig erfasst.

Heutzutage wird der CW-Doppler noch zur Untersuchung von oberflachlichen,
peripheren GefaBen und in der Neurologie zur Untersuchung von extrakraniellen

GefaBen genutzt (120, 127).

1.1.3.2. Pulsed-Wave-Doppler (PW-Doppler)

Der PW-Doppler arbeitet nur mit einem Piezokristal, der abwechselnd
Ultraschallimpulse aussendet und empféngt. Das Umschalten von Senden und
Empfangen geschieht in einer bestimmten Frequenz, der sogenannten
Pulsrepetitionsrate bzw. Impulswiederholungsfrequenz (PRF) (73). Bei bekannten
Schallgeschwindigkeiten im Gewebe kann das in den Sendepausen empfangene
Signal aufgrund der Laufzeit einer bestimmten Gewebetiefe zugeordnet werden.
Zeitlich vorher oder danach eintreffende Signale werden nicht registriert. Durch
Veranderung des Zeitfensters zwischen Senden und Empfangen von Signalen, also
Veranderungen der PRF, kann die Eindringtiefe variiert werden. Eine hohe PRF
ermdglicht das Empfangen von vielen Bildern pro Zeiteinheit, somit sind auch héhere
Geschwindigkeiten messbar. Allerdings wird dadurch die Messtiefe beeintrachtigt. Bei
einer niedrigeren PRF ist dagegen die Eindringtiefe gréBer.

Beim PW-Doppler handelt es sich um ein gepulstes Abtastverfahren, bei dem sich die
Messung aus wiederholten Einzelmessungen zusammensetzt. Wird die

Impulswiederholungsfrequenz zu niedrig eingestellt, kommt es zum sogenannten



Einleitung 4

Aliasing-Phdnomen. Da zu wenige Abtastpunkte vorliegen, wird eine falsche
Wellenlinie berechnet. Dieses Phanomen ist z. B. aus alten Westernfilmen bekannt.
Bei schneller Fahrt drehen sich Wagenrader scheinbar entgegen der Fahrtrichtung. In
diesem Fall drehen sich die Rader nur schneller als die Bildfrequenz des Filmes.

Nach dem Nyquist-Abtasttheorem sollte die Abtastfrequenz (hier PRF) deshalb mehr
als doppelt so groB sein wie die maximale Frequenz der zu messenden Signale. Liegt
die Bildfrequenz unterhalb dieser sogenannten Nyquist-Grenze, kommt es demzufolge
zu fehlerhaften Darstellungen von Flussrichtungen und Geschwindigkeiten (29, 73,
120, 127).

1.1.3.3. Farb-Doppler Sonographie

Bei der Farb-Doppler Sonographie verwendet man einen PW-Doppler, bei dem nach
dem Aussenden des Ultraschallimpulses eine ganze Serie von aufeinanderfolgenden
Echos ausgewertet wird. Hierdurch ergibt sich entlang des Schallstrahls ein ganzer
Satz einzelner Dopplersignale, von denen jedes aus einer definierten Tiefe im Gewebe
stammt. Die somit ermittelte Geschwindigkeit und FlieBrichtung wird farbkodiert
dargestellt. Eine Bewegung auf den Schallkopf zu wird z. B. mit rot, eine vom
Schallkopf  wegfiihrende Bewegung mit blau kodiert. Die eigentliche
Strdomungsgeschwindigkeit wird durch die Helligkeit und Intensitat der Farbpunkte
angezeigt (29, 127).

1.1.4. Duplexsonographie

Die Duplexsonographie ist eine Kombination aus einem Schnittbild (meistens Farb-
Doppler Sonographie oder das seltener verwendete herkémmliche B-Bild) mit einer
Flussgeschwindigkeitskurve zur Analyse von Flussrichtung und
Flussgeschwindigkeiten in der Angiologie (29, 127).
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1.2 Echokardiographie

Bei der Echokardiographie handelt es sich um eine Ultraschalluntersuchung, bei der
durch verschiedene Methoden die Strukturen des Herzens dargestellt und untersucht
werden. Hierbei wendet man vor allem die zweidimensionale
Schnittbildechokardiographie (B-Bild), die M-Mode-Echokardiographie oder die
Dopplerechokardiographie an (111) (vergleiche Kapitel 1.1.2. und Kapitel 1.1.3.).

1.2.1. Zweidimensionale Echokardiographie

Die zweidimensionale Echokardiographie (B-Bild-Echokardiographie) ist die Grundlage
jeder Echokardiographie. Sie bietet die Mdglichkeit, die einzelnen Strukturen des
Herzens in einem zweidimensionalen Bild darzustellen. Mit Hilfe dieses Verfahrens
kann man die globale Kontraktilitdt des Herzens, intra- und extrakardiale Strukturen
sowie die Herzklappenmorphologie und deren Bewegung darstellen und beurteilen (70,
152).

1.2.2. M-Mode-Echokardiographie

Bei der M-Mode-Echokardiographie werden hintereinanderliegende Strukturen und ihre
Beweglichkeit entlang des Schallstrahls dargestellt. Hierbei werden bewegte
Herzanteile als Wellenlinien registriert, der Abstand verschiedener Herzstrukturen und
ihre Beweglichkeit gegen die Zeit aufgetragen. Sie dient der Beurteilung von GréBe
und Volumina verschiedener kardialer Strukturen, z. B. der Aortenwurzel oder des
linken Vorhofs (70, 73, 152).

1.2.3. Dopplerechokardiographie

Die Dopplerechokardiographie ~ basiert auf den  drei  grundlegenden
Dopplersonographieverfahren, dem CW- und dem PW-Doppler sowie der Farb-Doppler
Sonographie. Mit der Dopplerechokardiographie kann man Blutflussgeschwindigkeiten
messen. Sie dient der weiterflhrenden Beurteilung von systolischen und diastolischen
Funktionen der Ventrikel, aber vor allem der Aufdeckung und Schweregradeinteilung
von Klappenvitien oder Shuntverbindungen (70, 73, 152).
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1.3. Tissue Doppler Imaging

Beim Tissue Doppler Imaging (TDI) handelt es sich um eine neuere
echokardiographische Methode zur parametrischen Untersuchung globaler und
regionaler Funktion des Herzmuskelgewebes auf der Grundlage des Doppler-Prinzips.
Analysiert wird hierbei die Bewegung wahrend der Kontraktion und Relaxation des
Myokards.

Im Unterschied zum konventionellen Dopplerverfahren findet beim TDI die Reflexion
der Schallwellen nicht an Erythrozyten, sondern an Gewebestrukturen statt. Die von
Erythrozyten reflektierten Schallsignale zeichnen sich durch eine niedrige Amplitude
und eine hohe Frequenz aus, wahrend Signale von kardialem Gewebe eher durch eine
hohe Amplitude und eine niedrige Frequenz charakterisiert sind.

Da die Dopplermethode urspriinglich zur Untersuchung von Blutflussgeschwindigkeiten
herangezogen wurde, gab es spezielle Ultraschallgerdte, die mit einem Filter
ausgestattet waren, der die Elimination von Schallwellen mit niedriger Frequenz und
hoher Amplitude mdglich machte, um Stéreffekte durch Gewebestrukturen
auszuschalten.

Durch die Entwicklung modernerer Ultraschallgerate wurde die Méglichkeit geschaffen,
die Filtereinstellungen so zu verandern, dass man zwischen einer Aufzeichnung von
Schallwellen mit niedriger Amplitude und hoher Frequenz zur Messung von
Blutflussgeschwindigkeiten und der Aufzeichnung von Schallwellen mit hoher
Amplitude und niedriger Frequenz zur Auswertung der Gewebebewegung wechseln

kann.

AuBerdem bietet sich die Mdglichkeit der Offline-Analyse von Rohdaten. Damit kénnen
neben den Geschwindigkeits- und Displacementmessungen auch die lokale
Gewebedeformierung (z. B. Strain, Konformitatsveranderung in %) und die lokale
Gewebedeformierung pro Sekunde (Strainrate) berechnet werden (97, 137).

Das TDI dient der frihzeitigen Erkennung von Kkardialer Dysfunktion (22). Die
Anwendungsmdglichkeiten des Tissue Doppler Imaging in der Kardiologie sind heute
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bereits vielseitig. Es wird z. B. als prognostischer Parameter bei haufigen
kardiologischen Erkrankungen wie Herzinsuffizienz, akuter Myokardischamie oder
Bluthochdruck angewendet (97, 105, 137).

1.3.1. Pulsed-waved TDI

Das PW-TDI ist eine Variante des TDI und basiert auf der Methode des
konventionellen PW-Dopplers (siehe Kapitel 1.1.3.2.). Es ermdglicht die Messung von
Spitzengeschwindigkeiten sowie der Bewegung der zu untersuchenden
Gewebestrukturen.

Dieses Verfahren ermdéglicht eine gute zeitliche, aber eine schlechte raumliche
Auflésung, so dass eine Unterscheidung zwischen subepikardialen und
subendokardialen Strukturen nicht mdéglich ist. Ein weiterer Nachteil ist, dass jeweils
nur ein Segment pro Zeiteinheit untersucht werden kann. Auch der Vergleich von
Messungen in verschiedenen Herzzyklen ist schwierig (97).

1.3.2. Farbkodiertes TDI

Dieses Verfahren entspricht der Farb-Doppler-Methode (siehe Kapitel 1.1.3.3.). Die
Farbkodierung entspricht der Bewegungsrichtung und der mittleren Geschwindigkeit
des betrachteten Ausschnittes. Dabei wird auch bei diesem Verfahren eine Bewegung
auf den Ultraschallempfanger hin z. B. mit rot dargestellt, wahrend eine Bewegung vom
Schallempfanger weg mit blau kodiert wird. Uber Farbténe lasst sich die
Geschwindigkeit anzeigen.

Dieses Verfahren erlaubt die Beurteilung der Bewegung von Gewebestrukturen. Es
weist sowohl eine gute rdumliche als auch eine zeitliche Auflésung auf. Zuséatzlich
besteht die Mdglichkeit, mehrere Segmente gleichzeitig zu messen.
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1.4. Das fetale Herz

1.4.1. Fetaler Kreislauf

Der fetale Blutkreislauf unterscheidet sich durch anatomische und funktionelle
Gegebenheiten vom Kreislauf eines Erwachsenen. Die rechte und die linke Herzhalfte
sind beim Fétus im Gegensatz zum adulten Herzen parallel angeordnet. AuBBerdem
weist der fetale Kreislauf intrakardiale und vaskulare Verbindungen auf, die bei

Erwachsenen nicht zu finden sind.

Der Gas- und Néahrstoffaustausch findet beim Foétus in der Plazenta statt. Mit
Sauerstoff gesattigtes Blut flieBt von der Plazenta Uber die Nabelvene zum Fétus. Etwa
die Halfte dieses Blutes flieBt an der Leber vorbei Uber den Ductus venosus direkt in
die untere Hohlvene, wo es sich mit Blut aus der unteren Kdérperhélfte mischt. Im
Herzen angekommen, gelangt ein GroBteil dieses Blutes Uber das beim Fétus offene
Foramen ovale in den linken Vorhof und damit in den linken Ventrikel und
anschlieBend in die Aorta ascendens. Es versorgt somit die Kopf- und Armarterien
sowie die Koronarien. Nur ein geringer Teil erreicht Gber den Aortenisthmus die Aorta
descendens.

Der geringe Teil des Blutes der V. cava inferior, der im rechten Vorhof verbleibt, mischt
sich dort mit dem Blut der oberen Hohlvene und gelangt anschlieBend Uber die
Trikuspidalklappen in den rechten Ventrikel und von dort in die A. pulmonalis. Nur ein
kleiner Teil dieses Blutes durchstrémt die Lunge. Der GrofBteil flieBt Gber den Ductus
arteriosus in die Aorta descendens zur Versorgung der unteren Korperhélfte und

zurlick zur Plazenta.

Auch komplexe Fehlbildungen des Herzens kénnen sowohl durch das Vorhandensein
der kardiovaskularen Kurzschlisse, wie z. B. das Foramen ovale oder den Ductus
arteriosus als auch durch die fehlende Funktion der Lunge und der damit geringen
Durchblutung mit einer unauffélligen intrauterinen Entwicklung vereinbar sein (76, 126).

Aufgrund des fetalen Kreislaufes gibt es deutliche Unterschiede zwischen dem rechten
und linken Ventrikel. Das Schlagvolumen des rechten Ventrikels ist gréBer als das des
linken und macht ca. 60-70 % des Schlagvolumens des gesamten Herzens aus. Das
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héhere Schlagvolumen auf der rechten Herzseite ist dafir verantwortlich, dass der
rechte Ventrikel gréBer ist als der linke. Echokardiographische Untersuchungen haben
gezeigt, dass die Wanddicke des rechten und linken Ventrikels im fetalen Herzen
ungefahr gleich gro3 ist. Daraus ergibt sich, dass die Relation des Ventrikelradius zur
Wanddicke im rechten Ventrikel gréBer ist als im linken.

Das Laplace-Gesetz beschreibt, dass sich die Wandspannung proportional zum
transmuralen Druck und zum Radius, aber umgekehrt proportional zur Wanddicke
verhalt. Daraus lasst sich eine gréBere Belastung des rechten Ventrikels gegentber
dem linken Ventrikel ableiten. Der rechte Ventrikel weist somit eine gréBere Sensibilitat
bei Nachlastveranderungen, wie z. B. eine Erhdhung des GeféBwiderstandes, auf
(114).

1.4.2. Unterschiede des fetalen Herzens

Das fetale Herz unterscheidet sich in vielerlei Hinsicht vom Herz des Erwachsenen.
Diese Unterschiede sind sowohl im anatomischen Aufbau als auch in der
physiologischen Funktion zu finden (7174).

Bereits auf zellularer Ebene lassen sich Unterschiede feststellen. Die
Herzmuskelzellen, die sogenannten Kardiomyocyten, entstehen durch Differenzierung
aus mesodermalen Stammzellen. Sie enthalten sowohl Kkontraktile als auch
nichtkontraktile Elemente, allerdings betragt der Anteil der nichtkontraktilen Elemente
im fetalen Myokard 60 %, wahrend er im erwachsenen Herzen nur noch 30 %
ausmacht (41). AuBerdem gibt es auch Unterschiede in der zellularen Replikation.
Fetale Kardiomyocyten kénnen sich noch teilen und sich somit in ihrer Anzahl
vervielfaltigen (Hyperplasie), wahrend es reifen Kardiomyocyten im erwachsenen
Herzen lediglich noch mdéglich ist, bei gleichbleibender Zellzahl an GréBe zuzunehmen
(Hypertrophie). So nimmt das Volumen der Myocyten des linken Ventrikels von der
Neugeborenenperiode bis zum Jugendalter etwa um das 30- bis 40- Fache zu.

Auch die myokardiale Relaxation und der kardiale Metabolismus unterscheiden sich im
fetalen und im adulten Herzen (4). Wahrend im erwachsenen Herzen vornehmlich

langkettige Fettsauren verstoffwechselt werden, wird im fetalen Herzen aufgrund des
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Fehlens der Carnitin-Palmityl-Transferase 1 - eines Enzyms, welches am Transport
von langkettigen Fettsauren in die Mitochondrien beteiligt ist - Laktat metabolisiert (36).

Dopplerechokardiographische Untersuchungen auf Ebene der AV-Klappen haben des
Weiteren einen Unterschied der fetalen Diastole zur adulten Diastole gezeigt (108,
114). Beim Erwachsenen ist die diastolische Funktion im Doppler durch eine im
Vergleich zur A-Welle (aktive Vorhofkontraktion) erhdhte E-Welle (frihe passive
Flllung) charakterisiert. Damit ergibt sich im Normalfall ein E/A-ratio > 1. Beim fetalen
Herzen hingegen ist die frihe passive Fillung beeintrachtigt und vor allem die aktive
Vorhofkontraktion fir das Leeren des Atriums verantwortlich. Dies zeigt sich im
Doppler dann durch eine im Vergleich zur A-Welle erniedrigte E-Welle und damit eine
E/A-ratio < 1.

Ein weiterer, wichtiger Unterschied des fetalen Herzens im Vergleich zum adulten
Herzen ist die geringere Vorlastreservekapazitat des fetalen Herzens. Eine Erh6hung
des enddiastolischen Volumens, also der Vorlast, fuhrt zu einer Zunahme des
Schlagvolumens. Dieses Phanomen ist in der Kardiologie als Frank-
Starling-Mechanismus bekannt. Das fetale Herz folgt zwar dem Frank-Starling-
Mechanismus genauso wie das erwachsene Herz, es kann allerdings nur bis zu einem
gewissen Grad auf eine Vorlasterh6hung mit einer Schlagvolumenerhdhung reagieren
(Abb. 1).

—e@— Fetal
—0— Mature

Stroke Volume

N d 6 A9 0 0 O

Atrial Press (mm Hg)

Abb. 1 Schlagvolumenerhéhung bei Vorlasterhéhung (114)
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Der Faserverlauf des fetalen Myokards wird in einer Studie von Sanchez-
Quintana et al. beschrieben (119). Demnach weist das fetale Herz einen dreilagigen
Herzmuskelaufbau auf. Die tiefe subendokardiale Schicht verlauft longitudinal von
ihrem Ursprung aus invaginierten Fasern der subepikardialen Schicht zu den Cordae
tendineae und dem membrandésen Teil des ventrikuldren Septums, wo die Fasern
inserieren. Die mittlere Schicht besteht aus zirkular verlaufenden Fasern und ist nur im
linken Ventrikel zu finden. Die oberflachliche subepikardiale Schicht zeigt einen
schragen Faserverlauf und entspringt am fibrésen Herzskelett (779). Die
unterschiedlichen Faserverlaufe sind bei Durchfiihrung von fetalen Echokardiographien
stets zu bericksichtigen.

1.4.3. Der Herzzyklus

Der Herzzyklus setzt sich aus zwei Phasen, einer Kontraktions- und einer
Erschlaffungsphase, zusammen. Die Kontraktionsphase, die Systole, umfasst die
isovolumetrische Kontraktion (IVC) und die Ejektionszeit. Die Erschlaffungsphase, die
Diastole, setzt sich aus der isovolamischen Relaxation (IVR) und der Ventrikelfullung

Zusammen.

In der Kontraktionsphase zu Beginn der Systole sind sowohl die Trikuspidal- und
Mitralklappe (sogenannte AV-Klappen) als auch die Aorten- und Pulmonalklappe
(Klappen der Ausflussbahn) geschlossen. Es kommt durch Anspannung des Myokards
bei geschlossenen Klappen zu einem schnellen Druckanstieg im Ventrikel. Das
Blutvolumen im Ventrikel bleibt allerdings konstant. Diese Phase wird deshalb als
isovolumetrische Kontraktion (IVC) bezeichnet.

Ubersteigt der Kammerdruck den vorherrschenden arteriellen Druck, 6ffnen sich die
Klappen der Ausflussbahn (Aorten- und Pulmonalklappen). Das Blut stromt in die
Arterien, die Ejektionsphase beginnt. Das Schlagvolumen wird anfanglich sehr schnell
ausgeworfen, zum Ende der Ejektionsphase nimmt der Blutstrom schlieBlich ab. Durch
das Auswerfen des Schlagvolumens sinkt der Druck in den Ventrikeln. Unterschreitet
der Ventrikeldruck den Druck in den Arterien, schlieBen sich Aorten- und
Pulmonalklappe.
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In der Erschlaffungsphase zu Beginn der Diastole sind ebenfalls sowohl die Klappen
der Ausflussbahn als auch die AV-Klappen geschlossen. Dadurch kommt es zu einem
schnellen Druckabfall bei gleichbleibendem Volumen. Diese Phase wird deshalb als

isovolumetrische Relaxation (IVR) bezeichnet.

Bei einem Abfall des Ventrikeldruckes unterhalb des Druckes in den Vorhéfen erfolgt
die Offnung der AV-Klappen. In dieser Phase der Ventrikelfiillung strémt das Blut aus
den Vorhdéfen in den Ventrikel. Zunachst erfolgt eine passive Fillung der Ventrikel, bei
der sich das Ventrikelmyokard dilatiert. Mit zunehmender Fillung und Dilatation des
Ventrikels steigt der Ventrikeldruck an, zum Ende der Diastole ist eine weitere Fillung
dann nur noch durch eine Kontraktion der Vorhéfe méglich (28).

Im fetalen Myokard sind die elastischen Eigenschaften eingeschrankt. Im Gegensatz
zum Erwachsenenmyokard fallt die passive Fillung der Ventrikel beim Fétus im
Vergleich zur aktiven Fillung durch die Vorhofkontraktion geringer aus (78, 108, 114).
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1.5. Fetale Echokardiographie

1.5.1. Diagnostik am fetalen Herzen

In Deutschland ist die Untersuchung und Betreuung von Schwangeren in den
sogenannten ,Mutterschaftsrichtlinien“ (74) festgelegt. Im Rahmen dieser Richtlinien
finden Ultraschall-Screeninguntersuchungen statt. Diese kénnen bei bestimmten
Indikationen (z. B. bei einem Verdacht auf Herzfehler oder Herzerkrankungen) auch
um eine dopplersonographische Untersuchung erweitert werden. Fir die
Fehlbildungsdiagnostik ist das zweite vorgeburtliche Screening zwischen Beginn der
19. bis zum Ende der 22. Schwangerschaftswoche mafBgeblich.

Standards fir die Echokardiographie sind fir Deutschland durch die Deutsche
Gesellschaft far Ultraschall in der Medizin (DEGUM) in einem qualitativen
Mehrstufenkonzept (DEGUM-Stufe I-1ll) formuliert (15, 17). Bei der fetalen
Echokardiographie sind von der Sektion fur Gynakologie und Geburtshilfe der DEGUM
Qualitéts- und Qualifikationsanforderungen an die geburtshilfliche und weiterfihrende
differentialdiagnostische préanatale Diagnostik zum Ausschluss bzw. Nachweis von
strukturellen und/oder funktionellen Stérungen des fetalen Herzens ver6ffentlicht
worden. Diese beinhalten die Mindestanforderungen der ,Mutterschaftsrichtlinien und
gehen noch dariiber hinaus (33).

Bei pranatalen Screeninguntersuchungen ist die Detektionsrate von angeborenen
Herzfehlern in verschiedenen Landern sehr unterschiedlich. In einer retrospektiven,
multizentrischen  Studie in 12 europdischen Landern ergab sich eine
Gesamtdetektionsrate von 25 %. Hierbei war ein deutlicher Unterschied der
Erkennungsraten zwischen ost- (8 %) und westeuropaischen Landern (19-48 %) zu
erkennen (44). In anderen prospektiven Studien konnten hdhere Detektionsraten
zwischen 57 % und 75 % erreicht werden (15, 142). Als wichtige Einflussfaktoren fir
eine hohere Erkennungsrate werden eine verbesserte Untersucherausbildung mit
gezielter Untersucherschulung und guter Infrastruktur (z. B. geeignete
Untersuchungsgerate) beschrieben. In allen Studien war die Detektionsrate von
isolierten Herzfehlern geringer als die von Herzfehlern, die mit einer

Chromosomenveranderung einhergehen.



Einleitung 14

Im Vergleich zu anderen kongenitalen Fehlbildungen (Detektionsraten von
Fehlbildungen im ZNS ca. 68 %, im Magen-Darm-Trakt ca. 42 %) ist die
Erkennungsrate von fetalen Herzfehlern (ca. 5,9 %) in Screeninguntersuchungen
gering (107, 141, 142). Kleinere Defekte, wie z. B. Ventrikelseptumdefekte, werden
aufgrund mangelnder Auflésung der Gerate oder durch ihre geringe GréBe nicht
erkannt (44, 155). Einige Herzfehler zeigen in utero eine Progression und sind zum
Untersuchungszeitpunkt noch nicht oder nur gering ausgepragt (82, 155). Demzufolge
kommt auch dem Untersuchungszeitpunkt bei der Detektion von angeborenen
Herzfehlern eine hohe Bedeutung zu. AuBerdem ist zu berlcksichtigen, dass noch
genlgend Zeit fur eine eventuell erforderliche weiterfiihrende Diagnostik und einen
maoglichen Schwangerschaftsabbruch bei schweren Fehlbildungen des Fétus verbleibt.
Als optimaler Untersuchungszeitpunkt wird in Deutschland von der DEGUM die
20.-22. Schwangerschaftswoche angegeben (17).

Zur Verbesserung der Detektionsraten von Screeninguntersuchungen werden eine
gezielte Untersucherschulung, eine ausreichende Untersuchungszeit und eine gute
technische AusriUstung empfohlen (15, 84, 151). Im Vergleich zu den
Screeninguntersuchungen  konnten  deutlich  hdhere  Entdeckungsraten  bei
weiterfihrenden differentialdiagnostischen Untersuchungen erreicht werden (45). Die
derzeit geltenden Indikationen fir eine weiterfilhrende echokardiographische
Diagnostik der DEGUM-Stufe II-1ll sind der nachfolgenden Aufzahlung zu entnehmen

(17).

. Anamnestische Belastung durch:
1. Familiare Belastungen:

1.1. Herzfehler

1.2. Andere mit kardialen Vitien gehauft assoziierte Syndrome
2. Einflisse in der Schwangerschaft durch:

2.1. Spezielle Substanzen (z. B. Antiepileptika, Lithium, Alkohol, Vitamin A,
Drogen)
2.2. Maternale Erkrankungen (z. B. Diabetes mellitus, Phenylketonurie,

Lupus erythematodes, Sjérgen- Syndrom)
2.3. Infektionen (z. B. Rételn-, Zytomegalie-, Coxackie-, Echo-Viren)
2.4. Hohe Dosen ionisierender Strahlen
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Nachgewiesene Auffalligkeiten beim Fétus
Sonographischer Verdacht auf Herzfehler (z. B. suspekter Vierkammerblick)
Kardiovaskulare Symptome:

2.1. Arrhythmien
2.2. Nichtimunologisch bedingter Hydrops
2.3. Nackendédem und Hygroma colli

Frihe (= 32. SSW) und/oder mehr symmetrische Wachstumsrestriktion

4. Gehauft mit kardialen Fehlbildungen assoziierte Anomalien:

6.

4.1. Abnorme Herzlage

4.2. Zentrales Nervensystem: Hydrozephalie, Mirkozephalie,
Balkenagenesie, Enzephalozele (Meckel-Gruber-Syndrom)

4.3. Mediastinum: Osophagusatresie, Zwerchfellhernie

4.4, Gastrointestinaltrakt: Duodenalatresie, Situs visceralis inversus, Situs

visceralis ambigues

4.5. Bauchwand: Omphalozele, Ectopia cordis

4.6. Nieren: dysplastische Niere, Hydronephrose

4.7. Extremitatenfehlbildungen

4.8. Syndrome — nicht-chromosomal bedingt — mit obligat oder fakultativ

auftretenden Herzfehlern

4.9. Bereits nachgewiesene chromosomale Aberrationen

4.10. Extrakardiale GefaBanomalien: links persistierende V. cava superior,
Aortenbogenanomalien, singuldre Nabelarterie, persistierende rechte
V. umbilicalis, Agenesie des Ductus venosus

Mehrlingsschwangerschaft

Auffallige Befunde im ersten und friihen zweiten Trimenon, die Hinweise auf das

Vorliegen eines Herzfehlers oder einer kardialen Funktionsstérung sein kénnen:

6.1. Verdickte Nackentranzparenz

6.2. Fehlender oder reverser Fluss im Ductus venosus wahrend der atrialen
Systole

6.3. Trikuspidalklappenregurgitation

6.4. Reverser enddiastolischer Fluss in der A. umbilicalis
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lll. Verzicht auf invasive Diagnostik zwecks Karyotypisierung bei
entsprechender Risikoerh6hung aufgrund:
fortgeschrittenen maternalen Alters, auffélliger Ersttrimesterbefunde (verdickte
Nackentransparenz u. a.), suspekter biochemischer Parameter im maternalen
Blut (B-HCG, PAPP-A, AFP, HCG, uE3) oder familiarer Risiken (,genetische
Sonographie®).

IV. Funktionelle Untersuchung bei Vorliegen oder Verdacht auf diverse fetale
Erkrankungen wie:

Arrhythmie, Volumenbelastung durch Andmie (Rhesus-, Kell-Inkompatibilitat,

Parvovirus B 19-Infektion, feto-maternale Transfusion u. a.) und arterio-vendse-

Fisteln (bei fetalen Tumoren, GefaBmalformationen und Chorangiomen), feto-

fetales Transfusions- Syndrom, medikamenteninduzierte Konstriktion des

Ductus arteriosus, Infektionen, Diabetes mellitus, inklusive Gestationsdiabetes

mellitus

In einigen Studien trat die gréBte Zahl fetaler Herzfehler unter Schwangeren auf, die
keine familiaren oder mutterlichen Risikofaktoren aufwiesen (44). Meyer- Wittkopf et al.
berichtet Uber eine weiterfihrende fetale Echokardiographie in einer high-risk Gruppe
von 1037 Schwangeren. 84 % der Herzfehler betrafen Feten, die aufgrund einer
auffalligen Routineultraschalluntersuchung Uberwiesen worden waren (84). Auch
Stumpflen et al. berichtet Uber eine detaillierte Echokardiographie in einer
unselektierten Gruppe von 3085 Schwangeren, von denen 2181 keinerlei
Risikofaktoren aufwiesen und 364 wegen Auffalligkeiten bei Routinescreening-
untersuchungen Gberwiesen worden waren (134). In beiden Studien war die Anzahl der
diagnostizierten Herzfehler in der Gruppe mit Auffalligkeiten im Screening am gréBten.
Dies verdeutlicht zusammen mit der Tatsache, dass ein GroBteil der Kinder, die mit
einem Herzfehler geboren werden, von Muttern ohne vorbekannte Risikofaktoren
stammen, den hohen Stellenwert von Screeninguntersuchungen von Schwangeren
ohne Risikofaktoren (33).
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1.5.2. TDI bei fetaler Echokardiographie

Das TDI wurde bis heute in nur wenigen Studien auch an ungeborenen Kindern
durchgefiihrt. In diesem Kapitel sollen - zum Uberblick (iber den Stand des Wissens -
einige dieser Studien aufgefiihrt und deren Ergebnisse kurz dargestellt werden.

Im Jahre 1999 wurde das Tissue Doppler Imaging zum ersten Mal auch bei Feten
angewandt. Harada et al. (54) untersuchte in seiner Studie bei 30 gesunden Feten die
Kontraktions- und  Entspannungsgeschwindigkeiten an drei verschiedenen
Messpunkten im Myokard (laterale Ventrikelwand rechts und links sowie im Septum).
Hierbei zeigte sich, dass sowohl die E/A-ratio als auch die Geschwindigkeiten an sich
mit zunehmendem Schwangerschaftsalter in den Ventrikelwédnden wesentlich starker

zunahmen als in der interventrikularen Scheidewand.

Im Jahr 2005 untersuchte Harada et al. (56) in einer weiteren Studie die myokardiale
Geschwindigkeit und die myokardiale Acceleration als Quotient aus der
isovolumetrischen Kontraktionsgeschwindigkeit und der Accelerationszeit wahrend der
isovolumetrischen Kontraktion des rechten Ventrikels und deren Veranderungen mit
zunehmendem Schwangerschaftsalter mittels TDI. Es zeigte sich, dass sich die
myokardiale Geschwindigkeit mit zunehmenden Schwangerschaftsalter schrittweise
erhéhte, wahrend die myokardiale Acceleration erst nach der
30. Schwangerschaftswoche anstieg.

Ebenfalls im Jahr 1999 wendete Tsutsumi et al. (744) einen neuen Doppler Index, der
fir die Beurteilung der myokardialen Leistung herangezogen werden kann, den Tei-
Index, zum ersten Mal auch an Feten an. In dieser Studie wurden sowohl gesunde
Feten und Neugeborene als auch solche mit einer intrauterinen
Wachstumsretardierung oder Feten von zuckerkranken Muttern untersucht. Es stellte
sich heraus, dass der Tei-Index mit zunehmendem Schwangerschaftsalter im linken
sowie im rechten Ventrikel linear abnahm. Allerdings zeigte sich allein im linken
Ventrikel ab der 34. Schwangerschaftswoche dann eine logarithmische Abnahme.
Nach Tsutsumi war diese Anderung wohl am ehesten auf die
Entwicklungsveranderungen des fetalen Myokards wahrend der Schwangerschaft
zurtickzuftihren. Nach der Geburt stieg dann der Tei-Index in den ersten zwei Stunden
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zundchst an, um sich anschlieBend wieder abzusenken und zu stabilisieren. Bei den
Feten mit einer intrauterinen Wachstumsretardierung bzw. bei solchen mit den an
Diabetes mellitus erkrankten Muttern zeigten sich zunachst keine Unterschiede im
Vergleich zu den gesunden Feten. Erst nach der 27. Schwangerschaftswoche kam es
bei ihnen zu einer signifikanten Erhéhung des Performance Parameters.

Mori et al. (90) untersuchte in seiner Studie an 148 Feten die rechts- und
linksventrikulare Leistung ebenfalls mittels Tei-Index. Unter den Untersuchten waren
78 Feten, deren Mutter Indomethacin eingenommen hatten und insgesamt 23 Feten,
die eine duktale Konstriktion (DC) aufwiesen. Bei der rechtsventrikuldren Dysfunktion
fand man eine Verldngerung der isovolumetrischen Zeit und eine Verklrzung der
Auswurfzeit und damit eine signifikante Erhéhung des Tei—-Indexes bei Kindern mit
duktaler Konstriktion im Vergleich zu gesunden Kindern bzw. zu solchen, die
Indomethacin exponiert waren, aber keine DC aufwiesen. Der Tei-Index des linken
Ventrikels wurde von der Konstriktion nicht beeinflusst. Hier fand man lediglich,
genauso wie auch auf der rechten Seite, eine Volumenzunahme, vermutlich durch die
Shuntverbindung durch das Foramen ovale. Allerdings war diese Zunahme links nicht

ausreichend, um auch auf den Performance Parameter Einfluss zu nehmen.

Im Jahr 2003 verdffentlichte Friedman et al. (40) eine vergleichbare Studie. Er flhrte
Untersuchungen an 74 Feten im zweiten und frihen dritten Trimester durch, stellte
Normwerte des linksventrikularen Tei-Indexes heraus und verglich diese mit den in der
Literatur z. B. durch Tsutsumi oder Mori (90, 144) bereits beschricbenen Werten.
Insgesamt wurden in allen Studien ahnliche Werte der myokardialen Performance
gefunden. Friedman schlug deshalb die Bestimmung des Tei-Indexes als eine einfache
und vor allem eine nicht-invasive Dopplermethode vor, um die myokardiale Funktion

bei Feten in den unterschiedlichsten klinischen Situationen untersuchen zu kénnen.

Hernandez-Andrade (60) verglich in seiner Studie an 25 normalen Feten einen
modifizierten Performance Index mit der bis dahin bekannten Methode zur Bestimmung
des Tei-Indexes. Er nahm zur Bestimmung der isovolumetrischen Zeiten und der
Auswurfszeit nicht, wie in den Studien von Friedman oder Tsutsumi (40, 144)
beschrieben, das Tissue Doppler Imaging zur Hilfe, sondern beobachtete das Offnen
und SchlieBen der Aorten- und der Mitralklappe und errechnete daraus die jeweilige
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isovolumetrische Zeit bzw. die Auswurfzeit. Bei der Bestimmung dieses modifizierten
Performance Parameters zeigten sich eine niedrigere Variation der Untersuchungen,
eine bessere Reproduzierbarkeit und eine verbesserte Interobservervariabilitét als bei
der bekannten Methode. Hernandez-Andrade fiihrte dieses Ergebnis vor allem auf die
Schwierigkeit zurlick, genaue Messpunkte im Tissue Doppler Imaging festzulegen.

Paladini et al. (99) untersuchte in seiner Studie aus dem Jahr 2000 89 normale Feten
zwischen der 17. und 37. Schwangerschaftswoche. Wahrend dieser Untersuchungen
konnten drei typische Phasen des Herzzykluses - die systolische Kontraktion, die
ventrikulare Relaxation und die Vorhofkontraktion - abgegrenzt werden. Es zeigte sich
eine  positive  Korrelation  dieser TDI- Parameter mit zunehmendem
Schwangerschaftsalter. Die Velocities der systolischen Kontraktion waren im linken
Ventrikel héher als im rechten, wahrend die Geschwindigkeiten der frihen Diastole im
rechten Ventrikel héher waren. Die E/A-ratio war unabhdngig vom
Schwangerschaftsalter immer kleiner als eins. AuBerdem wurden bei der
subendokardialen Untersuchung hdéhere Geschwindigkeiten gemessen als in der
subepikardialen.

Ein Jahr spater, im Jahr 2001, untersuchte Falkensammer et al. (35) an 23 normalen
und sieben Feten mit einem Hydrops fetalis den Zusammenhang zwischen dem Tei-
Index und einem cardiovaskuldren Score. Zur Errechnung dieses Scores wurden in
finf Kategorien (Fehlen eines Hydrops fetalis, normaler venéser Doppler, Herzfunktion,
arterieller Doppler und HerzgréBe) jeweils bis zu zwei Punkte verteilt, wobei eine
Gesamtpunktzahl von 10 als normal anzusehen ist. Es zeigten sich keine signifikanten
Unterschiede des Tei-Indexes zwischen dem rechten und linken Ventrikel. Auch mit
steigender Schwangerschaftsdauer anderte sich der Tei-Index nicht erheblich. Bei den
Feten mit einem Hydrops fetalis zeigten sich sowohl im rechten als auch im linken
Ventrikel signifikante Erh6hungen des Tei-Indexes, wobei sich beide Seiten jedoch
nicht erheblich unterschieden. Ebenso wurde festgestellt, dass mit abnehmenden
cardiovaskularem Score der Tei-Index anstieg.

In einer Studie von Rein et al. (110) aus dem Jahr 2002 wurden 31 Feten mit einer
Arrhythmie zwischen der 18. und 38. Schwangerschaftswoche mittels M-Mode Tissue
Doppler untersucht. Im Gegensatz zu den herkdmmlichen Methoden der
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Arrhythmiebestimmung, wie  die fetale Echokardiographie = oder  die
Magnetkardiographie, wurde hier eine neue und vor allem einfache Methode der
Untersuchung vorgestellt. Das Tissue Velocity Imaging erlaubte eine exakte
Bestimmung von atrialen und ventrikularen Ereignissen und konnte deshalb als eine
genauere Methode der Arrhythmiebestimmung bei Feten vorgeschlagen werden,
welche auch eventuell zur Therapieiberwachung mit Antiarrhytmika und deren
Wirkung auf die elektrophysiologische Ubertragung bei Feten herangezogen werden

kann.

Tutschek et al. (145) verbffentlichte 2003 eine Studie, in der er mittels TDI fetale
Herzstrukturen darstellen und Wandgeschwindigkeiten der Ventrikel messen konnte.
Er arbeitete mit herkdmmlichen Ultraschallgeraten und veranderte hier lediglich die
Einstellungsparameter. Besonders gut konnte er mit dieser Farbgewebedopplertechnik
die Wand des rechten Ventrikels und die atrioventrikulare Klappenebene darstellen.
AuBerdem fand er, genau wie in einigen vorangehenden Studien (54, 99) bereits
beschrieben, ansteigende Gewebegeschwindigkeiten und eine ansteigende E/A-ratio
mit zunehmendem Schwangerschaftsalter.

In einer Studie aus dem Jahr 2004 bestimmte Aoki et al. (3) die rechtsventrikulare
Funktion bei Feten mit einem Herzfehler mittels Tissue Doppler Imaging. Er ermittelte
an 36 Feten einer Kontrollgruppe und sieben Feten mit einem Herzfehler die
Geschwindigkeiten wahrend der frihen Diastole, der Vorhofkontraktion und der
systolischen Kontraktion und errechnete daraus den Tei-Index. Ebenso wurde die
Maximalgeschwindigkeit der Trikuspidalklappe wéahrend dieser Zeiten bestimmt. Es
zeigte sich, dass die einzelnen Geschwindigkeiten nicht dazu geeignet waren, die
Feten mit Herzfehlern von der Kontrollgruppe abzugrenzen. Lediglich der Tei-Index
zeigte einen signifikanten Unterschied zwischen beiden Untersuchungsgruppen und
konnte deshalb als eine nitzliche und empfindliche Methode zur Darstellung einer
globalen rechtsventrikuldaren Funktionsstérung angesehen werden.

Chan et al. (16) untersuchte in einer Studie aus dem Jahr 2005 die myokardiale
Geschwindigkeit des rechten und des linken Ventrikels sowie des intraventrikularen
Septums mittels TDI bei 302 Feten zwischen der 19. und 37. Schwangerschaftswoche
und deren Veranderung mit zunehmendem Schwangerschaftsalter. Im Verlauf der
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Schwangerschaft kam es zu einem Anstieg der Peak-Velocity sowohl wahrend der
friihen Diastole (E-Welle), der Vorhofkontraktion (A-Welle) als auch in der Systole. Die
E/A-ratio stieg ebenfalls an. Wé&hrend im mittleren Schwangerschaftsdrittel die
Vorhofkontraktion noch dberwog, nahm im Verlauf der Schwangerschaft die
ventrikulare Relaxation deutlich zu.

Im Jahr 2006 untersuchte Gardiner et al. (43) bei 159 Feten das Displacement des
rechten und linken Ventrikels im M-Mode und die Gewebegeschwindigkeiten im Tissue
Doppler Imaging. Im Verlauf der Schwangerschaft nahm die Wanddicke deutlich zu,
die Herzfrequenz nahm mit zunehmendem Schwangerschaftsalter ab. Die Amplitude
im Displacement war im rechten Ventrikel héher als im linken, wahrend die

myokardialen Geschwindigkeiten im rechten und linken Ventrikel vergleichbar waren.

In einer Studie aus dem Jahr 2008 untersuchte Hatém et al. (58) Feten von an
Diabetes mellitus erkrankten Muttern mit oder ohne Septumhypertrophie und verglich
die Ergebnisse mit Feten von gesunden Muttern. Es zeigte sich kein signifikanter
Unterschied der Velocities zwischen den erkrankten Muttern mit oder ohne
Hypertrophie des Septums. Allerdings zeigte sich ein signifikanter Unterschied der
diastolischen Gewebegeschwindigkeiten (Velocities der E- und A-Welle) zwischen
Feten der gesunden und der diabeteskranken Mutter. Dies ist als Hinweis auf eine
Beeintrachtigung der diastolischen Funktion bei Feten diabeteskranker Mutter zu

bewerten.

Watanabe et al. (749) untersuchte in seiner Studie 56 Schwangere zwischen der
17. und 38. Schwangerschaftswoche. In die Studie aufgenommen wurden 38 normale
Feten, 6 Feten mit einem Hydrops fetalis und 12 Feten, bei denen eine intrauterine
Wachstumsretadierung festgestellt wurde. Untersucht wurden jeweils die
Geschwindigkeit der frihen Diastole mittels PW-Doppler (E) und die
Spitzengeschwindigkeiten in der Systole (S°) sowie der frihen Diastole (E’) im Tissue
Doppler Imaging. Daraus wurde dann das Verhaltnis E/E" und das Verhaltnis der
Spitzengeschwindigkeiten der Systole zwischen rechtem und linkem Ventrikel
(S'RV/S'LV) bestimmt. Bei allen Feten mit einem Hydrops fetalis betrugen die
Spitzengeschwindigkeiten in der Systole des linken Ventrikels < 2 cm/s, das Verhéltnis
E/E’>13 und das Verhéltnis von STRV/S’LV war im Vergleich zur Gruppe der normalen
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Feten signifikant erhdéht. In  der Gruppe der Feten mit intrauteriner
Wachstumsretadierung war das Verhéltnis von S'TRV/S’LV im Vergleich zur normalen
Gruppe signifikant erniedrigt. Die Kombination von niedrigen systolischen
Spitzengeschwindigkeiten und einem hohen Verhaltnis von E/E’ gibt einen Hinweis auf
eine global reduzierte linksventrikuldre Funktion und kénnte gut als quantitativer
Parameter bei Risikoschwangerschaften herangezogen werden.

In einer weiteren Studie aus dem Jahr 2009 untersuchte Naujorks et al. (94) 56
Schwangere ab der 25. Schwangerschaftswoche. In die Studie aufgenommen wurden
14 Feten mit einer intrauterinen Wachstumsretardierung, 13 normalentwickelte Feten
von Muttern mit einer arteriellen Hypertonie sowie 29 normalentwickelte Feten von
gesunden Mattern. Untersucht wurden die myokardialen Geschwindigkeiten sowie das
daraus resultierende Verhéltnis von E/A" an der linksventrikuldren Wand, dem
intraventrikuldaren  Septum und der rechtsventrikularen Wand und die
Strdmungsgeschwindigkeiten Uber der Mitral- und der Trikuspidalklappe im PW-
Doppler. In der Gruppe der Feten mit intrauteriner Wachstumsretardierung ergaben
sich im Vergleich zu den normal entwickelten Feten signifikant hdhere Werte der E'/A"-
ratio im intraventrikularen Septum und im linken Ventrikel. Bei den
Strdmungsgeschwindigkeiten Uber den AV-Klappen und den myokardialen
Geschwindigkeiten im rechten Ventrikel waren die Unterschiede zwischen den
Gruppen nicht signifikant.

Im Jahr 2010 verglich Comas et al. (19) in seiner Studie das Tissue Doppler Imaging
mit konventionellen Dopplerverfahren. Er untersuchte 75 Schwangere zwischen der
24.und 34. Schwangerschaftswoche, von denen 25 Feten eine intrauterine
Wachstumsretardierung aufwiesen. Bestimmt wurden mit der konventionellen
Echokardiographie das Verhéltnis von E/A, Strémungsgeschwindigkeiten des rechten
und des linken Ausflusstraktes und der Tei-Index des rechten und linken Ventrikels. Im
Vergleich wurden noch mittels Tissue Doppler Imaging die myokardialen
Spitzengeschwindigkeiten, das Verhaltnis E'/A" und der Tei-Index der beiden Ventrikel
bestimmt. Bei der konventionellen Echokardiographie zeigte sich bei den Feten mit
Wachstumsretardierung lediglich ein Anstieg des Tei-Indexes des linken Ventrikels. Die
Ausflusstraktstrémungsgeschwindigkeiten, das Verhaltnis von E/A und der
rechtsventrikuldre Tei-Index zeigten keine signifikanten Unterschiede zur
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Normalgruppe. Bei der Untersuchung mittels TDI zeigten sich bei der Gruppe der
Feten mit Wachstumsretardierung signifikant niedrigere Spitzengeschwindigkeiten der
Diastole und der Systole, ein signifikant héheres Verhéltnis von E'/A" und signifikant
hdéhere Tei-Indices am Septum sowie am Mitral- und Trikuspidalklappenring. Das TDI
scheint im Vergleich zur konventionellen Echokardiographie ein sensitiveres Verfahren
bei der Bestimmung von systolischen und diastolischen kardialen Dysfunktionen zu

sein.

Comas et al. untersuchte in seiner Studie von 2011 (27) 213 Schwangere zwischen der
24. und 41. Schwangerschaftswoche. Ziel der Studie war es, Referenzwerte zu
entwickeln, die vom Schwangerschaftsalter und vom geschéatzten Gewicht der Feten
abhangig  sind. Gemessen wurden mittels TDI die  myokardialen
Spitzengeschwindigkeiten und die Tei-Indices in beiden Ventrikeln sowie im Septum.
AuBerdem wurden mittels konventionellen PW-Doppler die  Strdbmungs-
geschwindigkeiten des rechten und linken Ventrikels bestimmt und die Verhaltnisse
von E'/A" und E/E’ berechnet. Mit zunehmendem Schwangerschaftsalter zeigte sich
ein Anstieg der myokardialen Spitzengeschwindigkeiten, die E'/A’-ratio des linken und
rechten Ventrikels und der Tei-Index des linken Ventrikels stiegen ebenfalls an. Im
Gegensatz dazu kam es zu einem sinkenden E/E" im rechten und linken Ventrikel mit
zunehmendem Schwangerschaftsalter. Die E'/A’-Ratio im Septum und die Tei-Indices
des rechten Ventrikels und des Septums blieben konstant. Mit ansteigendem Gewicht
des Fo6tus erhdhten sich auch die Spitzengeschwindigkeiten. Die so erhobenen
Referenzwerte  kdnnen  gut bei der  Beurteilung  von intrauteriner

Wachstumsretardierung herangezogen werden.

In einer weiteren Studie untersuchte Comas et al. (20) 116 Schwangere mit einem
mittleren Schwangerschaftsalter von 38 Schwangerschaftswochen. Die Halfte, also
58 Feten, waren zu klein fir das berechnete Schwangerschaftsalter (SGA). Gemessen
wurden das Verhéltnis von E/A und der Tei-Index im konventionellem Doppler sowie
die Spitzengeschwindigkeiten und der Tei-Index im Tissue Doppler Imaging. In der
konventionellen  Dopplerechokardiographie  zeigte die = SGA-Gruppe einen
nichtsignifikanten Trend zu einer héheren E/A-ratio und zu einem hdheren Tei-Index
des linken Ventrikels als die Kontrollgruppe. Im TDI zeigten sich signifikant niedrigere
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Spitzengeschwindigkeiten des rechten Ventrikels und signifikant héhere Tei-Indices
des rechten und linken Ventrikels.
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1.6. Fetale Herzfehler

Fetale Herzfehler gehéren zu den haufigsten angeborenen Fehlbildungen des
Menschen. Im ersten Lebensjahr sind sie die Haupttodesursache (77). Sie sind etwa
sechsmal haufiger als chromosomale Verdnderungen und viermal haufiger als
Neuralrohrdefekte.

Die Angaben zur Pravalenz von angeborenen Herzfehlern sind in verschiedenen
Studien stark variierend. Hoffmann und Kaplan ermittelten 2002 in einer Metaanalyse
von 62 Studien, die alle nach 1955 verdéffentlicht worden waren, eine Inzidenz von
6/1000 Lebendgeburten fir angeborene Herzfehler, wobei ca. 2,5-3/1000
Lebendgeburten einen schwerwiegenden angeborenen Herzfehler aufwiesen, wahrend
ca. 3/1000 Lebendgeburten einen weniger schweren Herzfehler aufwiesen, der nicht
zwingend einer Betreuung durch einen Spezialisten bedurfte (67) (Tab. 2).

Kongenitale Herzfehler kdnnen sporadisch, familidr gehauft, im Rahmen von
Syndromen, isoliert oder in Kombination mit anderen Fehlbildungen auftreten. Ist
bereits ein Geschwisterkind betroffen, liegt das Wiederholungsrisiko, ein Kind mit
einem Herzfehler zu gebaren, bei 4 %. Ist die Mutter selbst betroffen, erhdht sich
dieses Risiko auf bis zu 14 % (122).
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Art des Herzfehlers mittlere Haufigkeit | Anzahl der Studien
Aortenisthmusstenose 409 39
Aortenstenose 401 37
Atrioventrikularer Septumdefekt 348 40
Double outlet right ventricle 157 16
Fallot Tetralogie 421 41
Hypoplastisches Linksherzsyndrom 266 36
Hypoplastisches Rechtsherzsyndrom | 222 32
Komplette Transposition der groBen | 315 41
GeféBe

Morbus Epstein 114 5
Pulmonalatresie 132 11
Pulmonalstenose 729 39
Singularer Ventrikel 106 23
Totale Lungenfehlmindung 94 25
Trikuspidalatresie 79 11
Truncus arteriosus communis 107 30
Ventrikelseptumdefekt 3570 43
Vorhofseptumdefekt 941 43

Tab. 1 Inzidenz von Herzfehlern pro 1 Million Lebendgeburten
nach einer Metaanalyse von 62 Studien (modifiziert nach (61))

1.6.1. Erkrankungen mit Rechtsherzbelastung

1.6.1.1. Rechtsventrikuldre Hypertrophie

Eine rechtsventrikuldare Hypertrophie ist eine pathologische VergréBerung
(Hypertrophie) des Muskelgewebes im rechten Ventrikel des Herzens. Sie entsteht
durch eine Adaption des Ventrikels an eine chronische Uberbelastung, von der zwei
verschiedene Formen unterschieden werden kénnen: eine Druckbelastung und eine

Volumenbelastung.

Durch einen Druckanstieg im pulmonalen Kreislauf kommt es zunachst zu einer

zunehmenden Dilatation der rechten Herzkammer, was schlieBlich eine Insuffizienz zur
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Folge hat. Auch bei einer Volumenbelastung kommt es zu einer Dilatation des
Ventrikels, die im Laufe der Zeit zu einer Insuffizienz fuhrt (12, 106).

1.6.1.2. Ventrikelseptumdefekt

Bei einem Ventrikelseptumdefekt handelt es sich um ein Loch in der Scheidewand
zwischen der rechten und der linken Herzkammer. Der isolierte Ventrikelseptumdefekt
ist mit einer Haufigkeit von ca. 30 % aller angeborenen Herzfehler die haufigste
Fehlbildung. Er kann auBerdem noch mit anderen Fehlbildungen assoziiert vorkommen
(z. B. als atrioventrikularer Septumdefekt oder bei der Fallot Tetralogie; vergleiche
Kapitel 1.6.1.3. und Kapitel 1.6.1.6.).

Nach der anatomischen Lage unterscheidet man einen perimembrandsen und einen
muskuldren Defekt. Bei einem perimembranésen Ventrikelseptumdefekt befindet sich
das Loch im membrandsen Ventrikelseptum, nahe der Trikuspidalklappe und / oder der
Aortenklappe, wahrend bei einem muskuldren Defekt das Loch Uberwiegend im
apikalen und mittleren Bereich des muskuldren Septums lokalisiert ist. Bei der
muskuldren Form kénnen auch multiple kleinere Defekte vorliegen.

Da der Druck im linken Ventrikel Gber dem im rechten Ventrikel liegt, kommt es -
abhangig von der GréBe des Defektes - zu einem mehr oder weniger starken Links-
Rechts-Shunt, der durch das vermehrte Volumen zu einer Belastung des rechten
Ventrikels fuhrt (106, 126, 129).

1.6.1.3. Atrioventrikularer Septumdefekt

Der atrioventrikulare Septumdefekt ist eine Fehlbildung des Herzens, die etwa mit einer
Haufigkeit von 3-4 % aller angeborenen Herzfehler auftritt. Dabei handelt es sich um
einen zusammenhangenden Defekt von Vorhof- und Ventrikelseptum. Die AV- Klappen
sind ebenfalls beteiligt und als gemeinsame Klappen angelegt.

Durch diese Fehlentwicklung des Septumgewebes entsteht sowohl auf Vorhofebene,
als auch auf Kammerebene ein Links-Rechts-Shunt, der durch die oft vorliegende
Mitralklappeninsuffizienz noch verstéarkt wird (126, 129).
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1.6.1.4. Erkrankungen der Pulmonalklappe

1.6.1.4.1. Pulmonalstenose

Eine Pulmonalstenose ist ein meist angeborener, selten erworbener Herzklappenfehler
mit einer Einengung im Bereich des rechtsventrikularen Ausflusstraktes bzw. der
Pulmonalarterie. Je nach Lage der Einengung spricht man von einer subvalvularen
(rechtsventrikularer  Ausflusstrakt), einer valvuldren (Pulmonalklappe), einer
supravalvularen (Hauptstamm der Pulmonalarterie) oder einer peripheren (Bifurkation

der Pulmonalarterie bzw. noch weiter peripher) Pulmonalstenose.

Isolierte Pulmonalstenosen kommen mit einer Haufigkeit von ca. 9 % aller
angeborenen Herzfehler vor. Viel haufiger treten sie jedoch in Kombination mit
weiteren, komplexeren Fehlbildungen auf (vergleiche z. B. Kapitel 1.6.1.6.). Alle
Formen flhren zu einer Auswurfbehinderung des Blutes aus dem rechten Ventrikel. Je
nach Schweregrad der Stenose ist natirlich auch die Auswirkung auf die
Hamodynamik unterschiedlich. Es entwickelt sich eine Druckbelastung der rechten
Herzkammer. Dadurch kann es sekundar zu einer Rechtsherzhypertrophie kommen.
Leichte bis mittelgradige Stenosen sind klinisch meist stumm wund die
Kindesentwicklung ist meist nicht gestdrt, wahrend es bei einer hohergradigen
Einengung zu einer erheblichen Erhdhung des rechtsventrikularen Druckes kommen
kann (106, 129).

1.6.1.4.2. Pulmonalatresie

Eine Pulmonalatresie ist ein seltener, angeborener Herzfehler, der mit einer Haufigkeit
von ca. 2 % aller angeborenen Herzfehler auftritt.

Als  Pulmonalatresie  bezeichnet man einen kompletten Verschluss der
rechtsventrikularen Ausflussbahn. Man unterscheidet zwei Formen: erstens eine
Pulmonalatresie mit einem Ventrikelseptumdefekt und zweitens eine Pulmonalatresie
mit intaktem Ventrikelseptum (106, 126, 129).
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1.6.1.4.2.1. Pulmonalatresie mit Ventrikelseptumdefekt

Dieser angeborene Herzfehler ist die haufigere Form der Pulmonalatresie. Oft wird sie
auch als Extremform der Fallot Tetralogie (siehe Kapitel 1.6.1.6.) bezeichnet.

Die Lungendurchblutung erfolgt hier aufgrund des kompletten Verschlusses der
rechtsventrikuldren Ausflussbahn Uber den Ductus arteriosus Botalli oder Uber
aortopulmonale Kollateralverbindungen. Der rechte Ventrikel ist durch den gleichzeitig
bestehenden Ventrikelseptumdefekt meist normal ausgebildet. Uber den
Ventrikelseptumdefekt kommt es zu einer Shuntverbindung zwischen dem rechten und
linken Ventrikel. Somit gelangt das Blut aus dem Korperkreislauf wieder in die Aorta,
von wo aus dann die Durchblutung der Lungenstrombahn, eben Uber den Ductus
arteriosus oder Uber Kollateralen, erfolgt (106, 126, 129).

1.6.1.4.2.2. Pulmonalatresie mit intaktem Ventrikelseptum

Dieser Herzfehler ist die seltenere Form der Pulmonalatresien. Auch hier kann die
Lungendurchblutung aufgrund des kompletten Verschlusses der rechtsventrikularen
Ausflussbahn nicht direkt aus der rechten Herzkammer erfolgen. Blut flieBt zwar Gber
die Trikuspidalklappe in den rechten Ventrikel, findet dort aber keinen Ausfluss.
Deshalb ist bei dieser Herzfehlbildung die rechte Herzkammer auch meist nur
hypoplastisch ausgebildet. Lediglich bei einer gleichzeitig bestehenden und
ausreichend groBen Trikuspidalinsuffizienz kann aufgrund des daraus resultierenden
Pendelvolumens der rechte Ventrikel auch relativ normal ausgebildet sein.

Das vendse Blut kann bei dieser Fehlbildung nur auf Vorhofebene Uber ein offenes
Foramen ovale oder einen Vorhofseptumdefekt aus dem rechten Herzen abflieBen.
Auch hier erfolgt dann die Lungendurchblutung tber den Ductus arteriosus Botalli oder
Uber Kollateralverbindungen zwischen der Aorta und der Pulmonalarterie (106, 126,
129).

1.6.1.5. Trikuspidalatresie

Bei der Trikuspidalatresie handelt es sich um einen seltenen, angeborenen Herzfehler,
der mit einer Haufigkeit von ca. 1-2 % aller angeborenen Herzfehler auftritt.
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Durch die Atresie der Trikuspidalklappe gibt es keine Verbindung zwischen dem
rechten Vorhof und dem rechten Ventrikel. Die einzige Mdglichkeit eines Blutzuflusses
in den rechten Ventrikel ist ein gleichzeitig bestehender Ventrikelseptumdefekt. Aus
diesem Grund ist die Entwicklung der rechten Herzkammer stark von der Gr6Be dieses
Ventrikelseptumdefektes abhangig.

Auch auf Vorhofebene ist ein offenes Foramen ovale oder ein Vorhofseptumdefekt
obligatorisch, da sonst kein Abfluss aus dem rechten Vorhof erfolgen kann.

Das Blut aus dem Korperkreislauf gelangt somit Uber ein offenes Foramen ovale oder
einen Vorhofseptumdefekt vom rechten Vorhof in den linken Vorhof. Von dort flieB3t es
in die linke Herzkammer ab, die dadurch das gesamte systemvendse Mischblut enthalt.
Durch den bestehenden Ventrikelseptumdefekt kommt es zu einer Shuntverbindung
zwischen dem linken und rechten Ventrikel. Das Blut kann aus dem rechten Ventrikel
Uber die Pulmonalarterie in den Lungenkreislauf gelangen (106, 126, 129).

1.6.1.6. Fallot Tetralogie

Bei der Fallot Tetralogie handelt es sich um eine angeborene Herzfehlbildung, die mit
einer Haufigkeit von ca. 10 % aller angeborenen Herzfehler auftritt. Sie wurde 1888
zuerst von dem franzésischen Pathologen Etienne Fallot beschrieben. Dieser
Herzfehlbildungskomplex umfasst eine Pulmonalstenose, einen Ventrikelseptumdefekt,
eine nach rechts verlagerte, Uber den Ventrikelseptumdefekt reitende Aorta und eine
rechtsventrikulare Hypertrophie.

Eine Pulmonalstenose ist eine Verengung des Ausflusstraktes der rechten
Herzkammer zur Lunge. Je nachdem, welcher Anteil des Ausflusstrakies - der
herznahe Anteil, der Klappenring direkt oder der lungennahe Anteil - von der
Einengung betroffen ist, spricht man von einer subvalvularen bzw. infundibularen, einer
valvuléren oder einer supravalvularen Stenose. Auch der Schweregrad kann sehr stark
variieren (siehe Kapitel 1.6.1.4.1.).

Bei einem Ventrikelseptumdefekt befindet sich ein Loch in der Scheidewand zwischen
den beiden Herzkammern. Dieser Defekt ist bei einer Fallot Tetralogie meist
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unmittelbar unter der Aorta zu finden. Je nach Schweregrad der Obstruktion des
rechtsventrikularen Ausflusstraktes kommt es hier zu einer Shuntverbindung zwischen
dem rechten und linken Ventrikel. Bei einer nur geringen Pulmonalstenose besteht ein
Links-Rechts-Shunt mit nur geringer Zyanose. Mit steigender Obstruktion der
Ausflussbahn steigt der Druck im rechten Ventrikel an. Dieses fuhrt im Verlauf zu einer
Umkehrung dieser Shuntverbindung hin zu einem Rechts-Links-Shunt mit
zunehmender Zyanose durch die zunehmende Umgehung des Lungenkreislaufes.

Durch eine mangelhafte Rotation der A. pulmonalis in der Herzentwicklung bleibt die
Aortenwurzel in ihrer Beziehung zur rechten Herzkammer positioniert, wodurch eine

nach rechts verschobene, Gber dem Ventrikelseptumdefekt reitende Aorta resultiert.

Die rechtsventrikulare Hypertrophie, also eine Zunahme der Muskelmasse der rechten
Herzkammer, entsteht sekundér als Folge der chronischen Uberbelastung durch die
Verengung der rechtsventrikuldren Ausflussbahn. Anfanglich kann die Hypertrophie
noch gering ausgepragt sein, sie nimmt dann aber im Laufe der Zeit zu (106, 126,
129).

1.6.1.7. Hypoplastisches Linksherzsyndrom

Beim hypoplastischen Linksherzsyndrom handelt es sich um eine Hypoplasie, also
eine Unterentwicklung der linken Herzkammer und der herznahen Abschnitte der
Aorta. Es tritt mit einer Haufigkeit von 2-3 % aller angeborenen Herzfehler auf. Das
hypoplastische Linksherzsyndrom entsteht als Folge einer Einengung oder eines
Verschlusses der Mitralklappe, also der Klappe zwischen dem linken Vorhof und der
linken Herzkammer und/oder der Aortenklappe (126, 129).

Der normale Blutkreislauf kann beim hypoplastischen Linksherzsyndrom nicht
stattfinden, da der linke Ventrikel nicht in der Lage ist, den Kérper ausreichend mit
arterialisiertem Blut zu versorgen. In dieser Situation ist ein offenes Foramen ovale
oder ein Vorhofseptumdefekt sowie ein offener Ductus arteriosus Botalli absolut
lebensnotwendig. Das Blut aus den Lungenvenen gelangt dann Uber den Links-
Rechts-Shunt vom linken Vorhof Uber ein offenes Foramen ovale oder einen
Vorhofseptumdefekt in den rechten Vorhof. Dort mischt sich das sauerstoffreiche Blut
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mit dem aus dem Koérperkreislauf stammenden vendsen Blut und wird anschlieBend
vom rechten Ventrikel in die Pulmonalarterie abgegeben. Uber den offenen Ductus
arteriosus Botalli gelangt dieses Mischblut dann in die Aorta descendens zur
Versorgung der Kdérperperipherie und der inneren Organe. Die Aorta ascendens wird
retrograd perfundiert und bleibt unterentwickelt, wodurch allerdings die
Koronardurchblutung gewéhrleistet wird.

Im Bereich des rechten Vorhofes und der rechten Herzkammer kommt es sekundar
aufgrund der zunehmenden Volumenbelastung zu einer Hypertrophie, also einer
VergroBerung der Herzstrukturen.
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2. Material und Methoden

2.1, Patientenkollektiv

In diese Studie wurden 17 schwangere Frauen zwischen 19 und 39 Jahren, bei deren
Routine- Ultraschalluntersuchung Zeichen einer Rechtsherzbelastung der Feten
festzustellen waren, eingeschlossen. Die Frauen stellten sich in der Zeit zwischen Mai
2004 und Mérz 2006 zur weiteren differentialdiagnostischen pranatalen Diagnostik in
der Klinik fur Frauenheilkunde und Geburtshilfe des Universitatsklinikums Minster vor.
Alle Patientinnen willigten nach Aufkldrung im Sinne eines mindlichen ,informed

consens” in die Teilnahme an der Studie ein.

Das Schwangerschaftsalter der Frauen lag zwischen der 24. und der
39. Schwangerschaftswoche. Insgesamt wurden 35 Echokardiographien fetaler Herzen
durchgefiihrt. Bei zwei Frauen wurden zwei Untersuchungen, bei vier Frauen vier
Untersuchungen und bei einer Frau finf Untersuchungen durchgefuhrt.

Von den 17 untersuchten Feten konnte bei sechs eine Fallot Tetralogie diagnostiziert
werden. Ein hypoplastisches Linksherzsyndrom war bei zwei Feten nachweisbar.
Ebenfalls bei zwei Feten war ein perimembrandser Ventrikelseptumdefekt, bei weiteren
zwei Feten ein kompletter atrioventrikularer Septumdefekt feststellbar. Drei der
untersuchten Feten wiesen eine rechtsventrikulare Hypertrophie durch Veranderungen
der Trikuspidalklappe im Sinne einer Trikuspidalinsuffizienz, z. B. bei pulmonaler
Hypertonie mit Verdacht auf eine Thrombose des Ductus arteriosus oder einer
dysplastischen Trikuspidalklappe mit kombinierter Stenose und Insuffizienz auf. Auch
Veranderungen der Pulmonalklappe waren bei zwei Feten nachweisbar. In einem Fall
handelte es sich um eine Pulmonalklappenatresie mit  begleitendem
Ventrikelseptumdefekt, im anderen Fall lag eine Pulmonalklappendysplasie vor.
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2.2 Datenerhebung und Datenweiterverarbeitung

Es wurden alle Schwangeren eingeschlossen, die im oben genannten Zeitraum zur
echokardiographischen Untersuchung in der Klinik flr Frauenheilkunde und
Geburtshilfe des Universitatsklinikums Munster vorstellig wurden, und bei deren
Untersuchung sich eine Rechtsherzbelastung des Fotus feststellen lief3.

Die Echokardiographien wurden durch drei erfahrene Untersucher (DEGUM-Stufe II)
im transversalen Vierkammerblick durchgefiihrt.

Vorab war im Rahmen der Validierung der TDI-Methode durch die Klinik fir
Frauenheilkunde und Geburtshilfe des Universitatsklinikums Minster anhand von zehn
Féllen eine Inter- und Intraobserver Variabilitdt von <10 % ermittelt und als akzeptabel

angesehen worden.

Durchgefuhrt wurden die Untersuchungen mit einem Aplio 80 Ultraschallgerat der
Firma Toshiba Medical Systems GmbH Deutschland mittels eines 5 MHz
Sektorscanners (PST - 50 AT 5 MHz).

Waéhrend der Untersuchung betrug die Impulswiederholungsfrequenz (PRF) 8,4 kHz.
Im Durchschnitt lag die Bildwiederholungsfrequenz (frame rate) bei 111 fps. Eine
moglichst hohe frame rate wurde durch eine Bildoptimierung mit Einstellung eines
minimal breiten TDI-Fensters erreicht (17).

AnschlieBend erfolgte die Archivierung der Daten auf Magnet Optical Discs. An den
aufgezeichneten Herzzyklen wurden Offline-Analysen der Rohdatensatze mittels
Tissue Doppler Imaging Quantification Software (TDIQ®, Version 1.7 Toshiba Medical
Systems) der Firma Toshiba Medical Systems GmbH Deutschland durchgefihrt. Im
transversalen Vierkammerblick wurden vier Regions of Interest (ROIs) mit einer Gro3e
von je 2,8 mm? mittig im Myokard platziert. Diese ROls stellen somit die Messflachen
im Myokard dar. Dort werden die zu untersuchenden Parameter erhoben (Abb. 2).
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Abb. 2 Platzierung der ROls:
1 rechter Ventrikel; 2: linker Ventrikel; 3: rechtes Atrium; 4: linkes Atrium

1. ROI: rechter Ventrikel (RV) in der Mitte zwischen Klappenebene und Apex

2. ROI: linker Ventrikel (LV) in der Mitte zwischen Klappenebene und Apex

3. ROI: rechtes Atrium (RA) in der Mitte zwischen Klappenebene und Herzbasis
4. ROI: linkes Atrium (LA) in der Mitte zwischen Klappenebene und Herzbasis

Flr diese Regionen wurden sowohl die Velocity-Daten, also auch die Displacement-
Daten, mittels TDIQ® berechnet und graphisch dargestellt. Eine Darstellung der
Graphiken als Microsoft Excel®-Dateien war nétig, um die Messung der
Untersuchungsparameter optimieren zu kénnen (Abb. 3 und 4).
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Abb. 3 Excel®: Displacement-Kurve
X-Achse: Zeit in ms; Y-Achse: Auslenkung in mm
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Abb. 4 Excel®: Velocity-Kurve
X-Achse: Zeit in ms; Y-Achse: Geschwindigkeit in mm/s

Nach Abschluss der echokardiographischen Untersuchungen der Schwangeren lieBen
sich anhand der gespeicherten Rohdatensatze auch die M-Mode und Color-M-Mode
(CM-Mode) - Untersuchungen mittels der Software TDIQ® offline durchfihren.
Dadurch war es mdglich, flr jedes der untersuchten fetalen Herzen Velocity-,
Displacement-, M-Mode- und Color-M-Mode-Kurven aus demselben Herzzyklus zu
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erstellen und somit eine direkte Vergleichbarkeit der Methoden zu gewahrleisten.
Vorteil der Offline-Analyse war auBerdem die freie Wahlbarkeit der
Untersuchungsebenen im M-Mode bzw. im Color-M-Mode. So war es mdglich,
identische Wandabschnitte in allen Untersuchungsmethoden zu vermessen (Abb. 5
und 6).

Lage der M-Mode bzw. CM-Mode-Ebenen:

M1: zwischen 1. und 2. ROI, d. h. zwischen RV und LV
M2: zwischen 1. und 3. ROI, d. h. zwischen RV und LA
M3: zwischen 2. und 4. ROI, d. h. zwischen LV und RA

Abb. 5 Lage der M-Mode bzw. CM-Mode-Ebene
M1: zwischen RV und LV
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Abb. 6 M-Mode bzw. CM-Mode entlang der in Abb. 5 dargestellten Linie

Die mit Microsoft Excel® erstellten Graphiken der Displacement und der Velocity-Daten
sowie die M-Mode- und CM-Mode-Bilder wurden als Bitmap-Dateien gespeichert und
diese dann mittels AxioVisionLE® der Firma Carl Zeiss Vision GmbH, Jena vermessen.

Bei jedem Bild wurde zundchst eine Skalierung von X-Achse und Y-Achse
vorgenommen. In den Velocity-Graphiken wurden die Parameter der X-Achse mit ms
und die der Y-Achse mit mm/s angegeben. Im Displacement, im M-Mode und im CM-
Mode wurden die Parameter der X-Achse ebenfalls in ms angegeben. Die Parameter
der Y-Achse wurden in diesen Untersuchungsmethoden mit mm angegeben.

Die gemessenen Werte wurden in eine Microsoft Excel® Tabelle Gbertragen. Anhand
dieser Tabelle wurden dann die statistischen Auswertungen durchgefihrt (siehe
Kapitel 2.4.).
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2.3. Untersuchungsparameter

2.3.1. Messkriterien

Untersucht wurden Zeit- und Bewegungsparameter des Myokards im rechten und
linken Ventrikel sowie im rechten und linken Vorhof. Spéater wurden in Microsoft Excel®
neben den gemessenen Parametern der X-Achse und der Y-Achse noch weitere
Parameter berechnet.

Parameter mit Bezug zur X-Achse sind Zeitparameter des Herzzykluses, wahrend
Werte mit Bezug zur Y-Achse eine Aussage Uber die Auslenkung der Herzkammern im
Herzzyklus erlauben.

Der Begriff Synchronizitat kann definiert werden als zeitliche Ubereinstimmung beim
Ablauf des Herzzykluses in der rechten und linken Herzhalfte. In dieser Studie wurde
die interventrikulare Synchronizitét bezlglich des Beginns der Systole im LV und RV
untersucht. Dieser Messpunkt ist als Wendepunkt der Ventrikelkurven abzugrenzen.
Voraussetzung fur die Differenzbildung ist die Messbarkeit dieses Parameters in
beiden Ventrikeln.

Als nicht messbar wurden Parameter klassifiziert, wenn flir einen Messwert ein Punkt

nicht klar zu identifizieren war.

2.3.2. Parameter der X-Achse

2.3.2.1. Gemessene Werte im Velocity: (siehe Abb. 7)

- Diastolische Funktionsparameter:
o Diastolendauer
o E- und A-Zeit

o isovolumetrische Relaxation (IVR)

- Systolische Funktionsparameter:
. Systolendauer

. isovolumetrische Kontraktion (IVC)
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Als Startpunkt des zu messenden Herzzykluses und damit auch als Beginn der
Diastole wurde der erste Durchtritt durch die X-Achse gewaéhlt. Dies war auch
automatisch der Beginn der isovolumetrischen Relaxation. Der darauffolgende vom
Betrag hdchste Y-Ausschlag wurde als E-Welle, der zweite als A-Welle definiert. Als
Ende der IVR-Zeit wurde der vom Betrag niedrigste Punkt entlang der Y-Achse vor der
E-Welle definiert. Die Systole beginnt mit dem ersten Nulldurchtritt nach der A-Welle.
Dies ist auch automatisch der Beginn der isovolumetrischen Kontraktion. Als Ende der
IVC-Zeit wurde der niedrigste Punkt entlang der Y-Achse gewahlt, der dem gréBten
systolischen Ausschlag entlang der Y-Achse vorausging. Als das Ende der Systole und
damit auch des zu messenden Herzzykluses wurde der Punkt definiert, der nach der
Systole als erstes die X-Achse schneidet (Abb. 7).

Velocity
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Abb. 7 Excel®: Werte im TDI-Velocity
Gemessene Werte der X-Achse am Beispiel eines rechten Ventrikels: diastolische
Funktionsparameter, systolische Funktionsparameter

2.3.2.2. Gemessene Werte im Displacement: (siehe Abb. 8)

- Diastolische Funktionsparameter

° Diastolendauer

= Systolische Funktionsparameter

o Systolendauer
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Als Startpunkt des zu messenden Herzzykluses wurde der erste maximale Ausschlag
entlang der Y-Achse festgelegt. Das Ende der Diastole und damit auch der Beginn der
Systole wurde mit dem maximalen Ausschlag in der entgegengesetzten Richtung
entlang der Y-Achse bestimmt. Das Ende der Systole und damit auch das Ende des
gesamten Zykluses wurde dann mit dem erneuten maximalen Ausschlag bestimmt
(Abb. 8).

Displacement
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Abb. 8 Excel®: Werte im TDI-Displacement X-Achse
Gemessene Werte der X-Achse am Beispiel eines rechten Ventrikels: Diastolendauer und
Systolendauer

2.3.2.3. Gemessene Werte im M-Mode: (siehe Abb. 9)

- Diastolische Funktionsparameter

. Diastolendauer

- Systolische Funktionsparameter

o Systolendauer

Im M-Mode wurde vergleichbar mit dem Displacement der erste maximale Ausschlag
entlang der Y-Achse als Startpunkt des Herzzykluses und damit als Beginn der
Diastole festgelegt. Ende der Diastole und damit Beginn der Systole war der maximale
Ausschlag in die entgegengesetzte Richtung. Das Ende der Systole und damit auch
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das Ende des Herzzykluses wurde durch den Punkt definiert, der dann wieder den

maximalen Ausschlag in die erste Richtung hatte.
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Abb. 9 Werte im M-Mode X-Achse

Gemessene Werte der X-Achse am Beispiel einer M1-Linie zwischen rechtem und linkem

Ventrikel: Diastolendauer und Systolendauer

2.3.2.4. Gemessene Werte im CM-Mode: (siehe Abb. 10)

- Diastolische Funktionsparameter

. Diastolendauer

- Systolische Funktionsparameter

. Systolendauer

Bei dem Color-M-Mode wird als Startpunkt des Herzzykluses und damit auch als der

Beginn der Diastole der erste Farbumschlag definiert. Das Ende der Diastole und damit

der Beginn der Systole wird durch einen erneuten Farbumschlag bestimmt. Der

nachste Farbumschlag ist dann der Endpunkt der Systole und damit des gesamten zu

messenden Herzzykluses.
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Abb. 10 Werte im CM-Mode
Gemessene Werte der X-Achse am Beispiel einer M1- Linie zwischen rechtem
und linkem Ventrikel: Diastolendauer und Systolendauer

2.3.2.5. Berechnete Werte:

- Herzfrequenz: 60000/Zyklusdauer
Die Zyklusdauer ergibt sich als Summe der Diastolendauer und der
Systolendauer.

- Interventrikulare Synchronizitat als zeitliche Ubereinstimmung bei Ablauf eines
Herzzykluses zwischen rechtem und linkem Ventrikel:
Betrag der Differenz von Systolenbeginn des rechten und linken Ventrikels

2.3.3. Parameter der Y-Achse

Als Parameter der Y-Achse wurde in den TDI-Displacement-Kurven und im M-Mode
jeweils die maximale Auslenkung im Zyklusverlauf gemessen (Abb. 11 und 12). Dabei
wurde jeweils der Abstand zwischen dem maximalen Ausschlag entlang der Y-Achse
bis zum maximalen Ausschlag in entgegengesetzter Richtung entlang der Y-Achse

gemessen.
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Abb. 11 Excel®: Werte im TDI-Displacement Y-Achse
Maximale Auslenkung entlang der Y-Achse am Beispiel eines rechten Ventrikels

Abb. 12 Werte im M-Mode Y-Achse
Maximale Auslenkung entlang der Y-Achse am Beispiel eine M1-Linie zwischen rechtem und

linkem Ventrikel
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2.4. Statistische Auswertung

Die statistische Auswertung erfolgte anhand der gemessenen Daten, die in der
Microsoft Excel®-Tabelle gesammelt wurden, mittels SPSS 21.0®, SPSS Inc.,
Chicago, lllinois, USA.

Zur univariaten Datenbeschreibung flr quantitative, stetige Merkmale erfolgte die
Bestimmung von Mittelwert, Standardabweichung, Minimum und Maximum. Als
graphische Darstellung wurden Boxplots erstellt, in denen Median, erstes und drittes

Quartil sowie Minimum und Maximum dargestellt sind.

Zum Vergleich der einzelnen Untersuchungsmethoden und um ggf. systematische
Unterschiede in den Messwerten aufzudecken, wurden die sich entsprechenden
Untersuchungsparameter der unterschiedlichen Messmethoden gegenlbergestellt.
Hierzu wurden Intraklassen Korrelationskoeffizienten (ICCs) gemaB dem Modell
,zweifach, zufallig“ mit absoluter Ubereinstimmung bestimmt und Ubereinstimmungs-

analysen nach Bland und Altman durchgefihrt.

Der Intraklassen Korrelationskoeffizient ist ein ZusammenheitsmafB mit den Werten
zwischen +1 und -1. Er beschreibt den Zusammenhang zweier Variablen nicht nur
hinsichtlich der Richtung (je kleiner die eine Variable, desto kleiner auch die andere
Variable), sondern auch hinsichtlich des mittleren Niveaus. Es werden hohe Werte
(nahe +1 oder nahe -1) erreicht, wenn neben der Richtung auch das mittlere Niveau
beider Variablen Ubereinstimmt (13, 57, 59, 77). Angegeben ist jeweils der ICC sowie
in Klammern das 95 % Konfidenzintervall (52, 91). Es fehlen in der Literatur genaue
Angaben, ab welchen ICC von einer guten Ubereinstimmung, in unserem Fall von zwei
Messmethoden, ausgegangen werden kann. In Anlehnung an Jakobsson und
Westergren (64) kann ab einem ICC von 0,7 von einer guten Ubereinstimmung der
untersuchten Messmethoden ausgegangen werden.

Als graphische Darstellung wurden Plots nach Bland und Altman erstellt (10, 11, 13,
52, 59). Hierbei werden auf der X-Achse die Mittelwerte der Differenzen zweier
Messmethoden gegen die absoluten Differenzen auf der Y-Achse aufgetragen. In den
Plots nach Bland und Altman markiert die fette horizontale Linie den Mittelwert der
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Differenzen der Methoden. Die dinnen horizontalen Linien kennzeichnen die 95 %-
Ubereinstimmungsgrenzen fiir die Differenzen, d. h. fiir 95 % der Probanden liegen die
beobachteten Differenzen der Messmethoden in diesen Grenzen. Die langgestrichelte
Linie markiert die optimale Nulllinie der Differenzen bei Ubereinstimmung der
Methoden.

Zum Vergleich der Messwerte zwischen dem rechten und linken Ventrikel einer
Messmethode wurde zunéchst eine Testung auf Normalverteilung mittels Kolmogorov-
Smirnov-Test durchgeflhrt. Da alle Parameter normalverteilt sind, wurde anschlieBend,
um eventuelle Unterschiede zwischen den beiden Ventrikeln aufzudecken, ein T-Test
flr verbundene Stichproben auf einem Signifikanzniveau von p<0,05 durchgefihrt.
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2.5. Fragestellungen und Zielsetzungen dieser Studie

Bis heute werden in Deutschland im Rahmen der ,Mutterschaftsrichtlinien® (74)
routinemaBige Ultraschall- Screeninguntersuchungen auf kongenitale Fehlbildungen
durchgefuhrt. Im Rahmen dieser vorgeburtlichen Untersuchungen werden zur
Darstellung des fetalen Herzens konventionelle Ultraschallverfahren wie die
Sonographie mittels B-Bild- bzw. M-Mode-Technik und das Dopplerverfahren
angewendet. Allerdings ist zu berlcksichtigen, dass die Detektionsraten von
angeborenen Herzfehlern in diesen pranatalen Screeninguntersuchungen im Vergleich
zu anderen kongenitalen Fehlbildungen eher gering ausfallen (vergleiche
Kapitel 1.5.1.) (15, 107, 141, 142).

Die Einflhrung neuerer Untersuchungsmethoden wie das Tissue Doppler Imaging, mit
denen zusatzliche Informationen Uber potentielle kardiale Dysfunktionen durch die
Messung von Velocity- und Displacementdaten gewonnen werden kénnen, kénnte in
Zukunft ~ zu  einer  hdheren Detektionsrate  fetaler =~ Herzvitien  oder
Herzrhythmusstérungen und damit zu einer Verbesserung der fetalen Herzdiagnostik
mit zeitgerechterer und zielgenauerer Behandlung z. B. im Rahmen einer intrauterinen

Therapie oder einer friihzeitigen Entbindung fihren.

Die Offline-Analyse und Bearbeitung von Rohdaten sowie die Mdglichkeit der Analyse
von Untersuchungsebenen, die durch eine herkdmmliche Online-Untersuchung nicht
zuganglich sind, und der damit verbundenen deutlich verringerten Untersuchungszeit
fir die Patienten, kdnnten gerade in der fetalen Diagnostik mit dem kleinen
Untersuchungsfeld und der Abhangigkeit von der fetalen Lage und mdglichen
intrauterinen Bewegungen einen Vorteil bieten. Durch bessere und einfachere
diagnostische Verfahren kann die Therapie eventuell friher und wirkungsvoller
erfolgen und damit das wesentliche Ziel - eine Reduktion der fetalen und perinatalen
Mortalitédt und Morbiditat - erreicht werden.

Die Anwendbarkeit des Tissue Doppler Imaging bei echokardiographischen
Untersuchungen von Kindern und Erwachsenen ist in vielen Untersuchungen bestatigt
worden (97, 137, 150). Das Verfahren hat sich hier mittlerweile als fester Bestandteil in

der weiterfuhrenden kardiologischen Diagnostik bei bestimmten Fragestellungen wie



Material und Methoden 48

z. B. zur Beurteilung von Herzrhythmusstérungen, Kardiomyopathien oder akuter
Ischamie etabliert (6, 8, 86, 93, 100, 139).

In der vorliegenden Arbeit werden die konventionellen Verfahren wie das M-Mode und
CM-Mode mit dem Tissue Doppler Imaging (Velocity- und Displacementdaten) bei
Feten mit einer bekannten Rechtsherzbelastung verglichen. Die Verwendung in der
fetalen Echokardiographie zur Detektion, z. B. von Herzvitien soll damit untersucht
werden und als méglicher Ausgangspunkt fir weiterfiihrende Studien dienen.

Folgende Fragestellungen wurden im Velocity, M-Mode, CM-Mode und Displacement

untersucht:

- Messbarkeit der Untersuchungsparameter Diastolendauer, E- und A-Zeit, IVR,
Systolendauer, IVC, Auslenkung, Herzfrequenz und Synchronizitat:

Wie haufig sind die zu untersuchenden Parameter messbar?
- Vergleich der Untersuchungsparameter Diastolendauer, Systolendauer,
Auslenkung, Herzfrequenz und Synchronizitat im Tissue Doppler Imaging, im

CM-Mode und im konventionellem M-Mode:

Sind Unterschiede zwischen den erhobenen Messwerten in den
Untersuchungsmethoden festzustellen?

- Vergleich der Untersuchungsparameter Diastolendauer, E- und A-Zeit, IVR,
Systolendauer, IVC und Auslenkung zwischen rechtem und linkem Ventrikel:

Sind Unterschiede zwischen den Messwerten des rechten und des linken

Ventrikels in den einzelnen Untersuchungsmethoden festzustellen?
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3. Ergebnisse

Im Ergebnisteil werden zur vereinfachten Darstellung von Graphiken und Tabellen
Abkirzungen verwendet. Ein Abklrzungsverzeichnis ist im Anhang (siehe Kapitel 8.3.)

zu finden.

Die Messbarkeit der Zeit- und Bewegungsparameter beider Vorhéfe waren im M-
Mode 2 und im M-Mode 3 in unter 10 % messbar, so dass auf die Untersuchung der
Vorhéfe in diesen und auch in den anderen Untersuchungsmethoden in dieser Studie
verzichtet wurde. Zur besseren Vergleichbarkeit wurden dann die Zeit- und
Bewegungsparameter der Ventrikel nur im M-Mode 1 und Color-M-Mode 1 untersucht.

Die  untersuchten  Schwangeren  befanden sich im  Mittel in  der
32. Schwangerschaftswoche (Abb. 13).

Prozent

T 1T T T 17T 17T 17T 17T 17T T T T T°71 1T T 77T
24 25 26 26 28 29 30 31 31 32 32 32 33 33 33 33 34 34 35 35 36 36 35 38 30 30 39

SsW

Abb. 13 Verteilung des Schwangerschaftsalters der untersuchten Schwangeren
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3.1. Messbarkeit der Untersuchungsparameter in Velocity, M-Mode, CM-Mode

und Displacement

3.1.1. Diastolische Funktionsparameter

3.1.1.1. Diastolendauer

Im rechten Ventrikel war die Messbarkeit der Diastolendauer in den
Untersuchungsmethoden des Tissue Doppler Imaging (Velocity und Displacement)
héher als im konventionellen M-Mode. Die Messbarkeit im CM-Mode ist vergleichbar
mit der Messbarkeit im Tissue Doppler Imaging (Tab. 2).

Auch im linken Ventrikel war die Messbarkeit der Diastolendauer im Tissue Doppler
Imaging und im CM-Mode héher als im konventionellen M-Mode. Die Messbarkeit des
TDI und des CM-Mode war auch hier vergleichbar.

RV LV

Haufigkeiten |Prozente Haufigkeiten |Prozente
d dis 30 85,7 % 30 85,7 %
dVv 30 85,7 % 30 85,7 %
d m1 28 80,0 % 29 82,9 %
d cm1 30 85,7 % 30 85,7 %

Tab. 2 Messbarkeit der Diastolendauer

3.1.1.2. E-Zeit

Die Messbarkeit der E-Zeit im Velocity war im rechten und linken Ventrikel vergleichbar
(Tab. 3).

RV LV

Haufigkeiten |Prozente Haufigkeiten |Prozente

eV 30 85,7 % 30 85,7 %

Tab. 3 Messbarkeit der E-Zeit im Velocity
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3.1.1.3. A-Zeit

Die Messbarkeit der A-Zeit im Velocity war im rechten und linken Ventrikel vergleichbar
(Tab. 4).

RV LV

Haufigkeiten |Prozente  |Haufigkeiten |Prozente

aVv 30 85,7 % 30 85,7 %
Tab. 4 Messbarkeit der A-Zeit im Velocity

3.1.1.4. IVR-Zeit

Die Messbarkeit der isovolumetrischen Relaxationszeit war im linken Ventrikel hoher
als im rechten Ventrikel (Tab. 5).

RV LV

Haufigkeiten |Prozente  |Haufigkeiten |[Prozente

ivr V 16 45,7 % 18 51,4 %

Tab. 5 Messbarkeit der IVR-Zeit im Velocity

3.1.2. Systolische Funktionsparameter

3.1.2.1. Systolendauer

Die Messbarkeit der Systolendauer im rechten Ventrikel war in allen
Untersuchungsmethoden des TDI und im CM-Mode héher als im M-Mode (Tab. 6).

Auch im linken Ventrikel war die Messbarkeit der Systolendauer im TDI und im
CM-Mode héher als im M-Mode.
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RV LV
Haufigkeiten |Prozente Haufigkeiten |Prozente

s dis 30 85,7 % 30 85,7 %

sV 30 85,7 % 30 85,7 %

s mi 28 80,0 % 29 82,9 %

s cmf 30 85,7 % 30 85,7 %

Tab. 6 Messbarkeit der Systolendauer

3.1.2.2. IVC-Zeit

Die isovolumetrische Kontraktionszeit war im rechten und linken Ventrikel gleich gut
messbar (Tab. 7).

RV LV
Haufigkeiten |Prozente Haufigkeiten |Prozente
ive V 29 82,9 % 29 82,9 %

Tab. 7 Messbarkeit der IVC-Zeit im Velocity

3.1.3. Auslenkung

Die Messbarkeit der Auslenkung war sowohl im rechten als auch im linken Ventrikel im

Displacement héher als im M-Mode (Tab. 8).

RV LV

Haufigkeiten |Prozente  |Haufigkeiten |[Prozente
ausl dis |30 85,7 % 30 85,7 %
auslm1 |28 80,0 % 29 82,9 %

Tab. 8 Messbarkeit der Ventrikelauslenkung im Displacement und im M-Mode
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3.1.4. Herzfrequenz

Die Messbarkeit der Herzfrequenz war im rechten Ventrikel im M-Mode niedriger als in
den Untersuchungsmethoden des TDI und niedriger als im CM-Mode. Im linken
Ventrikel war die Messbarkeit der Herzfrequenz im TDI und im CM-Mode héher als im
M-Mode (Tab. 9).

RV LV

Haufigkeiten |Prozente  |Haufigkeiten |Prozente
f dis 30 85,7 % 30 85,7 %
fVv 30 85,7 % 30 85,7 %
f m1 29 82,9 % 29 82,9 %
fcmi 30 85,7 % 30 85,7 %

Tab. 9 Messbarkeit der Herzfrequenz

3.1.5. Interventrikulare Synchronizitit

Die interventrikulare Synchronizitat war in allen Untersuchungsmethoden gleich gut
messbar (Tab. 10).

Haufigkeiten |Prozente
Sync disRV-LV |30 85,7 %
Sync vRV-LV 30 85,7 %
Sync m1RV-LV |30 85,7 %
Sync cm1RV-LV |30 85,7 %

Tab. 10 Messbarkeit der interventrikularen Synchronizitat zwischen dem rechten und
linken Ventrikel

3.1.6. Vergleich der Messbarkeit

Die Messbarkeit in den Untersuchungsmethoden des Tissue Doppler Imaging (Velocity
und Displacement) und des CM-Mode war bei allen Parametern vergleichbar. Es war
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jedoch eine niedrigere Messbarkeit im M-Mode im Vergleich zu den drei anderen
Messmethoden festzustellen.

Im Vergleich zwischen dem rechten und linken Ventrikel war die Messbarkeit bis auf

minimale Unterschiede in allen Untersuchungsmethoden vergleichbar.

Die Messbarkeit der interventrikularen Synchronizitat zwischen dem rechten und linken

Ventrikel war in allen vier Untersuchungsmethoden gleich.
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Abb. 14

Boxplot zur Darstellung
der Diastolendauer des
rechten Ventrikels

Abb. 15

Boxplot zur Darstellung
der Diastolendauer des
linken Ventrikels

3.2 Vergleich der Messwerte des Tissue Doppler Imaging mit dem
konventionellem M-Mode und dem Color-Mode
3.2.1. Diastolendauer
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Im rechten Ventrikel betrug der ICC zwischen Displacement und M-Mode 1
0,332 [-0,021; 0,614], zwischen Velocity und M-Mode 1 0,271 [-0,112; 0,593], zwischen
CM-Mode 1 und M-Mode 1 0,314 [-0,070;0,613]. Zwischen Displacement und
CM-Mode 1 lag der ICC bei 0,693 [0,450, 0,847] und zwischen Velocity und
CM-Mode 1 bei 0,860 [0,729, 0,930] (Abb. 14, Abb. 16-21).
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Abb. 17
» o Vergleich der Diastolen-
3 20 dauer im Displacement
B und M-Mode im rechten
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300 Abb. 18
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Abb. 20
2 . Vergleich der Diastolen-
7 dauer im Displacement
2 . und  CM-Mode im
2 5o ° 0 rechten Ventrikel
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Abb. 21
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Im linken Ventrikel betrug der ICC zwischen Displacement und M-Mode 1
0,022 [-0,020; 0,110], zwischen Velocity und M-Mode 1 0,022 [-0,018;-0,112],
zwischen M-Mode 1 und CM-Mode 1 lagen die Werte bei 0,019 [-0,017;0,098].
Zwischen Displacement und CM-Mode 1 lag der ICC bei 0,370 [0,140, 0,634] und
zwischen Velocity und CM-Mode 1 bei 0,877 [0,760, 0,939] (Abb. 15, Abb. 22-27).
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Abb. 22
ICC der Diastolendauer
im linken Ventrikel

Abb. 23
Vergleich der Diastolen-
dauer im Displacement
und M-Mode im linken
Ventrikel
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ity und M-Mode

Differenz Diastolendauer LY Veloc

Differenz Diastolendauer LY M-Maode und CM-Mode
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Abb. 24
Vergleich der Diastolen-
dauer im Velocity und
M-Mode im  linken
Ventrikel

Abb. 25
Vergleich der Diastolen-
dauer im M-Mode und
CM-Mode im linken
Ventrikel
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- Abb. 26
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3.2.2. Systolendauer
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Abb. 28

Boxplot zur Darstellung
der Systolendauer des
rechten Ventrikels
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Abb. 29
Boxplot zur Darstellung
der Systolendauer des
linken Ventrikels
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betrug der ICC zwischen Displacement und M-Mode 1
0,596 [0,291; 0,791], zwischen Displacement und CM-Mode 1 0,656 [0,314, 0,833]
zwischen Velocity und M-Mode 1 lagen die Werte bei 0,287 [-0,054; 0,581], zwischen
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Velocity und CM-Mode 1 bei 0,888 [-0,780; 0,945] und zwischen M-Mode 1 und CM-
Mode 1 bei 0,334 [-0,009, 0,616] (Abb. 28, Abb. 30-35).
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Abb. 31
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Differenz Systolendauer RY Displacement und Ch-Mode
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Abb. 32

Vergleich der Systolen-
dauer im Displacement
und CM-Mode im
rechten Ventrikel

Abb. 33
Vergleich der Systolen-
dauer im Velocity und
M-Mode im rechten
Ventrikel



Ergebnisse

65

Differenz Systolendauer RV Velocity und CW-Mode

Differenz Systolendauer RY Velocity und ChM-Mode
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Abb. 34
Vergleich der Systolen-
dauer im Velocity und
CM-Mode im rechten
Ventrikel

Abb. 35
Vergleich der Systolen-
dauer im M-Mode und
CM-Mode im rechten
Ventrikel

und M-Mode

0,500 [0,159; 0,732], zwischen Displacement und CM-Mode 0,041 [-0,257, 0,359],
zwischen Velocity und M-Mode lagen die Werte bei 0,005 [-0,198; 0,269], zwischen
Velocity und CM-Mode bei 0,961 [0,921; 0,981] und zwischen M-Mode und CM-Mode

betrug der ICC -0,020 [-0,232, 0,253] (Abb. 29, Abb. 36-41).
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Abb. 36
ICC der Systolendauer
im linken Ventrikel
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Differenz Systolendauer LY Displacement und Chi-Mode

Differenz Systolendauer LY Velocity und M-Mode
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Abb. 38
Vergleich der Systolen-
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und CM-Mode im linken
Ventrikel

Abb. 39
Vergleich der Systolen-
dauer im Velocity und
M-Mode im  linken
Ventrikel
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Abb. 40
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3.2.3. Auslenkung
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Abb. 42

Boxplot zur Darstellung
der Auslenkung im
Displacement und M-
Mode im rechten und
linken Ventrikel

Im rechten Ventrikel betrug der ICC der Auslenkung im Displacement und M-Mode
0,122 [-0,131;0,406] und im linken Ventrikel lag der ICC der Auslenkung im
Displacement und M-Mode bei -0,012 [-0,188, 0,231] (Abb. 42-45).
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3.2.4. Herzfrequenz
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Abb. 46

Boxplot zur Darstellung
der Herzfrequenz des
rechten Ventrikels

Abb. 47

Boxplot zur Darstellung
der Herzfrequenz des
linken Ventrikels

Im rechten Ventrikel betrug der ICC der Herzfrequenz zwischen Displacement und M-
Mode 0,438 [0,077; 0,695], zwischen Displacement und CM-Mode lag der Wert bei
0,828 [0,673, 0,914], zwischen Velocity und M-Mode lagen die Werte bei 0,021
[-0,117;0,226], zwischen Velocity und CM-Mode bei 0,037 [-0,154;0,286] und
zwischen M-Mode und CM-Mode bei 0,491 [0,055, 0,749] (Abb. 46, Abb. 48-53).
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Abb. 48
ICC der Herzfrequenz
im rechten Ventrikel

Abb. 49

Vergleich der Herz-
frequenz im Displace-
ment und M-Mode im
rechten Ventrikel
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301 Abb. 52
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Im linken Ventrikel betrug der ICC der Herzfrequenz zwischen Displacement und
M-Mode 0,408 [0,054; 0,672], zwischen Displacement und CM-Mode lag der Wert bei
0,434 [0,086, 0,685], zwischen Velocity und M-Mode lagen die Werte bei 0,097
[-0,096; 0,345], zwischen Velocity und CM-Mode bei -0,046 [-0,275;0,241] und
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zwischen M-Mode und CM-Mode lagen die Werte bei 0,394 [0,060, 0,655] (Abb. 47,
Abb. 54-59).
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3.2.5. Interventrikulare Synchronizitit
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Die ICCs der interventrikularen Synchronizitédt betrugen zwischen Displacement und
M-Mode 0,103 [-0,240; 0,433] und zwischen Displacement und CM-Mode 0,438 [0,114,
0,682]. Zwischen Velocity und M-Mode lagen die Werte bei 0,543 [0,242; 0,751],
zwischen Velocity und CM-Mode bei 0,258 [-0,096, 0,559] und zwischen M-Mode und
CM-Mode bei -0,047 [-0,353; 0,290] (Abb. 60-66).
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3.3. Vergleich zwischen rechtem und linkem Ventrikel

3.3.1. Diastolische Funktionsparameter

3.3.1.1. Diastolendauer

Im Vergleich zwischen dem rechten und linken Ventrikel zeigen sich bei der
Diastolendauer in allen vier Untersuchungsmethoden héhere Werte im linken Ventrikel.
Im Displacement (p<0,05) und im M-Mode (p<0,01) sind die Werte signifikant, wahrend
die Werte im Velocity und CM-Mode auf einem Niveau von p<0,05 nicht signifikant sind
(Tab. 11-14).

Gepaarte Differenzen

95 % Konfidenzintervall
Standard- Standardfehler der Differenz Sig. (2-
Mittelwert | abweichung | des Mittelwertes | untere obere T df | seitig)
ddisRV-
ddisLV -21,4020 56,7575 10,3625 -42,5956 -0,2084 -2,065 29 1,048

Tab. 11 T-Test fir verbundene Stichproben im Displacement zum Vergleich der
Diastolendauer zwischen rechtem und linkem Ventrikel

Gepaarte Differenzen

95 % Konfidenzintervall
Standard- Standardfehler der Differenz Sig. (2-
Mittelwert | abweichung | des Mittelwertes [Triare obere T df | seitig)
dVRV-
dvLVv -9,6983 56,3323 10,2848 -30,7332 11,3365 -,943 29 1,353

Tab. 12 T-Test fur verbundene Stichproben im Velocity zum Vergleich der
Diastolendauer zwischen rechtem und linkem Ventrikel

Gepaarte Differenzen

95 % Konfidenzintervall
Standard- Standardfehler | der Differenz Sig. (2-
Mittelwert | abweichung | des Mittelwertes | untere obere T df | seitig)
dmRV-
dmLV -225,4907 46,2394 8,8988 -243,7824 -207,1990 -25,340 26 1,000

Tab. 13 T-Test fir verbundene Stichproben im M-Mode zum Vergleich der
Diastolendauer zwischen rechtem und linkem Ventrikel
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Gepaarte Differenzen
95 % Konfidenzintervall
Standard- Standardfehler der Differenz Sig. (2-
Mittelwert | abweichung | des Mittelwertes  [ntere obere T df | seitig)
dcmRV-
demLV -9,4920 57,3268 10,4664 -30,8982 | 11,9142 -,907 29 |,372
Tab. 14 T-Test fur verbundene Stichproben im CM-Mode zum Vergleich der
Diastolendauer zwischen rechtem und linkem Ventrikel
3.3.1.2. E -Zeit
200 Abb. 67
Boxplot zur Darstellung
s der E-Zeit im rechten
° und linken Ventrikel
1504
g T
ZE 1004
I&I}
L
50
0
e-timi-,1 VRY e-timel' VLY

untersuchte Parameter

Es zeigen sich bei der E-Zeit héhere Werte im linken Ventrikel. Der Unterschied ist auf
einem Niveau von p<0,05 nicht signifikant (Abb. 67, Tab. 15).

Gepaarte Differenzen
95 % Konfidenzintervall
Standard- Standardfehler der Differenz Sig. (2-
Mittelwert | abweichung | des Mittelwertes [ untere obere T df | seitig)
EVRV-
EvLV -2,6107 44,4281 8,1114 -19,2004 13,9790 -,322 29 1,750

Tab. 15 T-Test fur verbundene Stichproben im Velocity zum Vergleich der E-Zeit
zwischen rechtem und linkem Ventrikel
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3.3.1.3. A-Zeit
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Im Vergleich zwischen dem rechten und linken Ventrikel zeigen sich bei der A-Zeit im
Velocity héhere Werte im rechten Ventrikel. Die Werte waren auf einem Niveau von
p<0,05 nicht signifikant (Abb. 68, Tab. 16).

Gepaarte Differenzen

95 % Konfidenzintervall
Standard- Standardfehler | der Differenz Sig. (2
Mittelwert abweichung | des Mittelwertes | untere obere T df | seitig)
AvRV-
AvLV 2,4920 38,2488 6,9832 -11,7903 16,7743 ,357 29 |,724

Tab. 16 T-Test fur verbundene Stichproben im Velocity zum Vergleich der A-Zeit
zwischen rechtem und linkem Ventrikel
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3.3.1.4. IVR-Zeit

Abb. 69
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Bei der IVR-Zeit zeigen sich im Vergleich des rechten und linken Ventrikels héhere
Werte im linken Ventrikel. Der Unterschied ist auf einem Niveau von p<0,05 nicht
signifikant (Abb. 69, Tab. 17).

Gepaarte Differenzen
95 % Konfidenzintervall
Standard- Standardfehler der Differenz Sig. (2-
Mittelwert abweichung | des Mittelwertes [ untere obere T df seitig)
IVRVRV-
IVRvLV -5,4210 15,7882 4,9927 -16,7152 5,8732 -1,086 |9 ,306

Tab. 17 T-Test fur verbundene Stichproben im Velocity zum Vergleich der IVR-Zeit
zwischen rechtem und linkem Ventrikel

3.3.2. Systolische Funktionsparameter

3.3.2.1. Systolendauer

Bei der Systolendauer zeigen sich im Vergleich zwischen dem rechten und linken
Ventrikel in allen Untersuchungsmethoden héhere Werte im rechten Ventrikel. In keiner
Untersuchungsmethode ist der Unterschied auf einem Niveau von p<0,05 signifikant
(Tab. 18-21).
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Gepaarte Differenzen
95 % Konfidenzintervall
Standard- Standardfehler der Differenz Sig. (2-
Mittelwert abweichung | des Mittelwertes [ untere obere T df seitig)
sdisRV-
sdisLV 10,1103 53,7010 9,8044 -9,9420 30,1626 1,031 29 ,311
Tab. 18 T-Test fur verbundene Stichproben im Displacement zum Vergleich der
Systolendauer zwischen rechtem und linkem Ventrikel
Gepaarte Differenzen
95 % Konfidenzintervall
Standard- Standardfehler der Differenz Sig. (2-
Mittelwert abweichung | des Mittelwertes | untere obere T df seitig)
sVRV-
sVLV 2,7687 50,0114 9,1308 -15,9059 21,4432 ,303 29 ,764
Tab. 19 T-Test fir verbundene Stichproben im Velocity zum Vergleich der
Systolendauer zwischen rechtem und linkem Ventrikel
Gepaarte Differenzen
95 % Konfidenzintervall
Standard- Standardfehler der Differenz Sig. (2-
Mittelwert abweichung | des Mittelwertes [ untere obere T df seitig)
sm1RV-
smiLV 24,7285 84,9619 16,3509 -8,8813 58,3383 1,512 26 ,143
Tab. 20 T-Test fir verbundene Stichproben im M-Mode zum Vergleich der
Systolendauer zwischen rechtem und linkem Ventrikel
Gepaarte Differenzen
95 % Konfidenzintervall
Standard- Standardfehler der Differenz Sig. (2-
Mittelwert abweichung | des Mittelwertes [ untere obere T df seitig)
scm1RV-
scmi1LV 1,3120 53,1469 9,7033 -18,5334 21,1574 ,135 29 ,893

Tab. 21 T-Test fur verbundene Stichproben im CM-Mode zum Vergleich der
Systolendauer zwischen rechtem und linkem Ventrikel
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3.3.2.2. IVC-Zeit
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Im Vergleich des rechten und linken Ventrikels zeigen sich bei der IVC-Zeit h6here

Werte im linken Ventrikel. Die Werte sind auf dem Niveau p<0,05 nicht signifikant
(Abb. 70, Tab. 22).

Gepaarte Differenzen

95 % Konfidenzintervall
Standard- Standardfehler der Differenz Sig. (2-
Mittelwert | abweichung | des Mittelwertes | untere obere T df seitig)
IVCVRV-
IVCvLV -1,3046 36,5922 6,9153 -15,4936 | 12,8843 -,189 27 ,852

Tab. 22 T-Test fur verbundene Stichproben im Velocity zum Vergleich der IVC-Zeit
zwischen rechtem und linkem Ventrikel

3.3.3.

Auslenkung

Bei der Auslenkung zeigen sich im Vergleich zwischen dem rechten und linken

Ventrikel im Displacement und im M-Mode héhere Werte im rechten Ventrikel. Im

Displacement waren die Unterschiede auf einem Niveau von p<0,05 signifikant
(Tab. 23 und 24).
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Gepaarte Differenzen

95 % Konfidenzintervall
Standard- Standardfehler | der Differenz Sig. (2-
Mittelwert | abweichung | des Mittelwertes | untere obere T df seitig)
AusldisRV-
AusldisLV 3427 ,7684 ,1403 ,0558 ,6296 2,433 29 ,021

Tab. 23 T-Test fur verbundene Stichproben im Displacement zum Vergleich der
Auslenkung zwischen rechtem und linkem Ventrikel

Gepaarte Differenzen

95 % Konfidenzintervall
Standard- Standardfehler der Differenz Sig. (2-
Mittelwert | abweichung | des Mittelwertes | untere obere T df seitig)
Ausimi1RV-
AusimiLV ,2514 1,7352 ,3279 -,4214 ,9243 , 767 27 ,450

Tab. 24 T-Test fur verbundene Stichproben im M-Mode zum Vergleich der Auslenkung
zwischen rechtem und linkem Ventrikel

3.3.4. Herzfrequenz

Im Vergleich zwischen rechtem und linkem Ventrikel zeigen sich bei der Herzfrequenz
im Displacement, im M-Mode und im CM-Mode héhere Werte im rechten Ventrikel. Im
Velocity sind die Werte im linken Ventrikel héher. Die Unterschiede sind lediglich im
M-Mode auf einem Niveau von p<0,05 signifikant (Tab. 25-28).

Gepaarte Differenzen

95 % Konfidenzintervall
Standard- Standardfehler der Differenz Sig. (2-
Mittelwert | abweichung | des Mittelwertes | untere obere T df seitig)
fdisRV-
fdisLV 4,0343 12,7944 2,3359 -,7432 8,8118 1,727 29 ,095

Tab. 25 T-Test fur verbundene Stichproben im Displacement zum Vergleich der
Herzfrequenz zwischen rechtem und linkem Ventrikel
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Gepaarte Differenzen
95 % Konfidenzintervall
Standard- Standardfehler der Differenz Sig. (2-
Mittelwert | abweichung | des Mittelwertes | untere obere T df seitig)
fVRV-
fVLV -, 7757 16,8984 3,0852 -7,0856 5,5343 -,251 29 ,803
Tab. 26 T-Test fur verbundene Stichproben im Velocity zum Vergleich der
Herzfrequenz zwischen rechtem und linkem Ventrikel
Gepaarte Differenzen
95 % Konfidenzintervall
Standard- Standardfehler der Differenz Sig. (2-
Mittelwert | abweichung | des Mittelwertes | untere obere T df seitig)
fm1RV-
fmi1LV 9,7661 23,5761 4,4555 ,6242 18,9079 2,192 27 ,037
Tab. 27 T-Test fir verbundene Stichproben im M-Mode zum Vergleich der
Herzfrequenz zwischen rechtem und linkem Ventrikel
Gepaarte Differenzen
95 % Konfidenzintervall
Standard- Standardfehler der Differenz Sig. (2-
Mittelwert | abweichung | des Mittelwertes | untere obere T df seitig)
fcm1RV-
fem1LV 2,3793 16,2521 2,9672 -3,6893 8,4480 ,802 29 ,429

Tab. 28 T-Test fur verbundene Stichproben im CM-Mode zum Vergleich der
Herzfrequenz zwischen rechtem und linkem Ventrikel
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4, Diskussion

4.1. Messbarkeit der Untersuchungsparameter

Im Rahmen dieser Studie waren fir alle Probanden in den insgesamt 35
durchgefiihrten fetalen Echokardiographien Datensatze fir das Tissue Doppler
Imaging (Velocity und Displacement), Color-M-Mode und M-Mode zu erheben. Eine
Registrierung im selben Herzzyklus war flr alle Untersuchungsmethoden fir die vier
Herzkammern moglich. Es erfolgte in der vorliegenden Studie eine Untersuchung der
Ventrikel. Die Vorhéfe wurden nicht analysiert.

War bei den einzelnen Untersuchungsmethoden fir einen Messwert ein Punkt nicht
klar zu identifizieren, wurde dieser Parameter als nicht messbar eingestuft (vergleiche
Kapitel 2.3.1.).

Far alle Untersuchungsparameter ergab sich nach den oben genannten Kriterien im
Tissue Doppler Imaging und im Color-M-Mode eine Messbarkeit von Gber 85 %. Fir
das Tissue Doppler Imaging wurden in friheren Studien Detektionsraten von (ber
90 % beschrieben. Nach Gardiner et al. (43) ergab sich eine Messbarkeit von 94 %
und nach Nii et al. (95) eine von 92-96 % fur das Velocity.

In der Dissertation von Jantzen (65) aus der Klinik fir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe des Universitatsklinikums Minster wird die Messbarkeit im Velocity mit
68-80 % je nach Messbereich im Ventrikel sogar bis 100 % angegeben.

Tutschek et al. (145) veréffentlichte 2003 seine Studie, in der er mittels TDI fetale
Herzstrukturen darstellen und Wandgeschwindigkeiten der Ventrikel messen konnte.
Er untersuchte die Wandbewegung des linken und rechten Ventrikels, des
interventrikuldren Septums, die Vorhofkontraktion sowie die Bewegung der AV-
Klappen. Tutschek et al. arbeitete mit herkémmlichen Ultraschallgeraten, die keine
spezielle  TDI-Technik  beinhalteten und veranderte hier lediglich die
Einstellungsparameter. Die Darstellung der Wandbewegung war in dieser Studie
jedoch nur in 34 % mdglich. Somit liegt die Messbarkeit in der vorliegenden Studie
deutlich Uber den Werten der Tutschek-Studie.
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Fir das TDI-Displacement gibt es eine vergleichbare Studie ebenfalls aus der Klinik fir
Frauenheilkunde und Geburtshilfe des Universitatsklinkums Munster. Nordloh (98)
verglich in ihrer Dissertation das TDI-Displacement mit dem konventionellen M-Mode.
Auch hier wurde die Messbarkeit des TDI-Displacement mit > 90 % angegeben.

Fir den Color-M-Mode zur Untersuchung der Myokardbewegung liegen bisher keine
Vergleichsstudien vor.

Beim konventionellen M-Modeverfahren zeigt sich eine signifikant geringere
Auswertbarkeit mit Werten zwischen 80 und 82 %. Hierbei ist die Messbarkeit unserer
Studie vergleichbar mit der von Nordloh (98) angegebenen Messbarkeit von 75-90 %
im M-Mode.

Im Vergleich der Messbarkeit zwischen dem linken und dem rechten Ventrikel zeigt
sich, alle Untersuchungsmethoden zusammen genommen, eine hdhere Messbarkeit
des linken Ventrikels gegenuber dem rechten Ventrikel. Dies ist vor allem auf eine
schlechtere Messbarkeit des rechten Ventrikels im M-Mode zurlckzufUhren. In einigen
M-Mode Bildern war der rechte Ventrikel nicht eindeutig abzugrenzen. Der rechte
Ventrikel (563, 137, 146) des fetalen Herzens (56, 143) ist bis heute in nur wenigen
Studien untersucht worden.

Nii et al. (95) untersuchte in seiner Studie die diastolischen Spitzengeschwindigkeiten
mittels Tissue Doppler Imaging. Er fand in beiden Ventrikeln eine vergleichbare
Messbarkeit von 96 %.

Nordloh (98) fand in ihrer Dissertation eine vergleichbare Messbarkeit des rechten und
linken Ventrikels im Displacement und eine signifikant schlechtere Messbarkeit des
rechten Ventrikels im M-Mode.

Die bessere Messbarkeit des Tissue Doppler Imaging gegentiber dem konventionellen
M-Mode kénnte daraus resultieren, dass beim TDI durch das Platzieren der ROIs im
Myokard ein kleines ,Messfenster” untersucht wird. Im Vergleich zum M-Mode kommt
es dadurch zu einer gréBeren Unabhangigkeit von einer guten B-Bild-Qualitat. Durch
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die Moglichkeit der computergestutzten Offline-Analyse wird eine eindeutige
Abgrenzbarkeit der erstellten Kurven gewahrleistet.

Die Darstellbarkeit des Tissue Doppler Imaging kénnte sich in Zukunft durch die
Weiterentwicklung neuerer Ultraschallgerate und —sonden mit héherer Auflésung noch

deutlich verbessern.
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4.2. Vergleich der Untersuchungsmethoden

4.2.1. Untersuchung der allgemeinen Zeitparameter

In dieser Studie wurden die Zeitparameter des fetalen Herzzykluses mittels
verschiedener Untersuchungsmethoden (Tissue Doppler Imaging, M-Mode und
CM-Mode) bestimmt. Durch den schwierigen Zugang zum fetalen Herzen intrauterin ist
im Allgemeinen die Untersuchung der einzelnen Phasen des fetalen Herzzykluses

erschwert.

Der routinemaBige Einsatz des fetalen Elektrokardiogramms (fEKG) und des fetalen
Magnetokardiogramms (fMKG) (66, 147) zur Diagnostik von fetalen Arrhythmien ist
maoglich, aber aufgrund eines hohen technischen Aufwandes nur begrenzt anwendbar.
Haufig ist die Analyse einzelner Herzzyklen nicht immer sicher mdglich, z. B. kann
beim fetalen EKG durch Interferenzen mit dem mutterlichen EKG die Ableitung des
fetalen Herzzykluses erschwert sein.

Im Vergleich dazu ist die Anwendung von echokardiographischen Verfahren, wie die
M-Mode-, Color-M-Mode- oder Dopplerechokardiographie und neuerdings auch der
TDI-Technik  deutlich  praktikabler.  Eine frihe  Detektion von fetalen
Reizleitungsstérungen oder Arrhythmiebestimmungen sind mit einem relativ geringen
technischen Aufwand und ohne langwierige Untersucherschulung méglich (37, 48, 109,
110).

In der vorliegenden Studie waren in allen Untersuchungsmethoden die fetalen
Herzzyklusabschnitte darstellbar. Systole und Diastole waren sowohl im Tissue
Doppler Imaging (Velocity und Displacement) als auch im M-Mode und im CM-Mode
gegeneinander abgrenzbar.

Es zeigt sich bei der Bestimmung der Diastolen- und Systolendauer im Vergleich
zwischen den einzelnen Untersuchungsmethoden keine groBe Ubereinstimmung. Die
ICCs sind klein, aufgrund von Streuung und durch AusreiBer sind die Grenzen nach
Bland und Altman weit. Dies lasst darauf schlieBen, dass die erhobenen Befunde der
einzelnen Messmethoden nicht gegeneinander austauschbar sind. Lediglich zwischen
Velocity und CM-Mode zeigt sich eine groBe Ubereinstimmung sowohl bei der
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Diastolendauer als auch bei der Systolendauer zwischen rechtem und linkem Ventrikel.
Die ICCs sind hier gréBer als 0,8 (siehe Kapitel 3.2.1. und Kapitel 3.2.2.).
Vergleichsstudien an gesunden Feten zeigten allerdings eine gute Ubereinstimmung
zwischen Displacement und M-Mode (98). Weiterfihrende Untersuchungen mit einer
gréBeren Fallzahl kénnten auch bei pathologischen Verénderungen vergleichbare
Werte in den verschiedenen Untersuchungsmethoden zeigen.

Die in der vorliegenden Studie erhobenen Werte der Diastolen- und Systolendauer
decken sich weitestgehend mit dem bisher in der Literatur angegebenen Werten (1, 65,
98). Allein bei der Messung der Diastolendauer mittels M-Mode zeigt sich ein gréBerer
Unterschied (siehe Kapitel 4.2.1.1. und Kapitel 4.2.1.2.). Allerdings ist zu beachten,
dass bisherige Untersuchungen nur an gesunden Feten durchgefiihrt worden sind.
AuBerdem finden sich innerhalb der einzelnen Methoden eine groBBe Streuungsbreite
und AusreiBBer. Die groBe Streuung der Messwerte ist am wahrscheinlichsten auf die

kleine Fallzahl zurtickzufthren (113).

AusreiB3er in den Messungen kommen am ehesten dadurch zustande, dass die
einzelnen Messpunkte nicht immer klar zu identifizieren waren. So war z. B. in den
Displacementkurven nicht immer ein eindeutiger Umschlagspunkt zwischen Diastole
und Systole erkennbar, sondern vielmehr zeigten sich in manchen Fallen ein
plateauférmiger Verlauf oder sogar zwei Peaks (Abb. 71). Zwar wurden die einzelnen
Messpunkte klar definiert, am Beispiel des Displacement wurde der hdchste Betrag
entlang der Y-Achse als Umschlagspunkt gewahlt, allerdings kénnte es so zu
Abweichungen vom tatséchlichen Zeitpunkt innerhalb des Ventrikels gekommen sein.
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Abb. 71 TDI Displacement:
Am Beispiel eines linken Ventrikels zeigen sich anstelle eines eindeutigen Umschlagspunktes
zwei Peaks.

In einer Studie von Lind et. al. (87) wurden die oben genannten Kurvenabschnitte im
Displacement der isovolumetrischen Kontraktionszeit (IVC) oder der isovolumetrischen
Relaxationszeit (IVR) zugeordnet. Im Abgleich mit dem fetalen EKG und den TDI-
Geschwindigkeitskurven erfolgte hier die Abgrenzung der Kurven. Allein anhand von
Displacementkurven ist eine Identifizierung der isovolumetrischen Zeit nicht méglich. In
dieser Studie wurden die einzelnen Untersuchungsmethoden unabhé&ngig voneinander
ausgewertet. Weiterfuhrende Untersuchungen und ein maoglicher Abgleich mit den
Velocitykurven ware denkbar, um die einzelnen Kurvenabschnitte praziser und
genauer den Zyklusabschnitten zuordnen zu kénnen. Zum Vergleich der einzelnen
Untersuchungsmethoden untereinander wurden deshalb im Velocity auch die
Diastolen- und Systolendauer bestimmt.

Das Auftreten von nicht eindeutigen Wendepunkten, wie z. B. ein zweigipfliger oder
plateauartiger Verlauf, kénnte auch auf qualitative Unterschiede bei der Untersuchung
der fetalen Herzen oder mdglicherweise auf einen atypischen Verlauf aufgrund des
vorliegenden Herzfehlers hinweisen. Auch ist ein technisches Ph&anomen aufgrund
einer zu niedrigen frame rate denkbar. In dieser Studie wurden frame rates verwendet,
die im Mittel bei 111 fps lagen. Diese sollten auch bei den schnell wechselnden
Phasen der TDI-Velocitykurven noch eine gute Darstellbarkeit ohne relevantes Aliasing
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ermdglichen. Da aber in der vorliegenden Studie Bildwiederholungsraten zwischen 63
und 150 fps auftraten, kann in einigen Fallen von Abweichungen von den tatsachlichen
Zeitparametern ausgegangen werden.

4.2.1.1. Diastolendauer

Untersuchungen der Diastolendauer zeigten sowohl im Displacement (203 ms) (98)
und im Velocity (153 ms) (65) vergleichbare Werte zu den in dieser Studie erhobenen
Parametern (216 ms bzw. 178 ms). Lediglich beim M-Mode (98) ergab die
Untersuchung deutlich héhere Werte (188 ms vs. 290 ms). Dies ist am ehesten auf
AusreiBer bei den Messungen zurlickzufiihren und gegebenenfalls durch weitere
Messungen zu Uberprifen. Studien lber allgemeine Zeitparameter des Herzzykluses,
die Uber ein CM-Mode-Verfahren gewonnen wurden, fehlen.

4.2.1.2. Systolendauer

Nordloh (98) untersuchte in ihrer Dissertation die Systolendauer im Displacement und
im M-Mode. Sie erhielt Werte von ca. 216 ms (im Displacement und im M-Mode), die
mit den Ergebnissen in der vorliegenden Studie (209 ms im Displacement und 195 ms
im M-Mode) vergleichbar sind. Auch Jantzen (65) (ca. 204 ms) und Acharya et al. (1)
(ca. 219 ms) fanden bei Untersuchungen mittels TDI-Velocitykurven ahnliche Werte
wie in unserer Untersuchung mit der gleichen Methode. Vergleichsdaten im Bereich
des CM-Mode liegen auch fir die Systolendauer nicht vor.

4.2.2. Herzfrequenz

Die Bestimmung der Herzfrequenz st fir die Diagnose einer fetalen
Herzrhythmusstérung wichtig. Auch im Zusammenhang mit fetalen Herzfehlern kénnen
Arrhythmien auftreten.

Die in dieser Studie ermittelten Herzfrequenzen sind vergleichbar mit den Werten
anderer Publikationen (17, 62), die sich alle auf Normwerte bei gesunden Feten
beziehen. Auch werden in anderen Studien eine Abnahme der Herzfrequenz und auch
eine Verlangerung der anderen Zeitintervalle mit zunehmendem
Schwangerschaftsalter beschrieben (2, 43, 56). Aufgrund der kleinen Fallzahl wurden

in dieser Studie die Veranderungen im Schwangerschaftsverlauf nicht berlcksichtigt.
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Bei der Berechnung der Herzfrequenz wird mit der Zyklusdauer ein langeres
Zeitintervall verwendet. Damit ist die Frequenzbestimmung bei einer kleinen Fallzahl
weniger anfallig gegendber Messfehlern und —abweichungen als kirzere Zeitintervalle
wie z. B. die Systolen- oder Diastolendauer.

Im Vergleich der Messmethoden Tissue Doppler Imaging und konventionellem M-Mode
und CM-Mode zeigt sich keine gute Ubereinstimmung der Herzfrequenz. Dies wird
anhand von niedrigen ICC-Werten mit weiten Ubereinstimmungsgrenzen deutlich.
Lediglich im rechten Ventrikel zeigt sich zwischen Displacement und CM-Mode eine
gute Ubereinstimmung bei der Herzfrequenzbestimmung (siehe Kapitel 3.2.4.). Die
doch geringe Fallzahl kénnte hierflr ursachlich sein. Vergleichsstudien an gesunden
Feten zeigten allerdings eine gute Ubereinstimmung zwischen Displacement und M-
Mode (98).

Durch die Méglichkeit einer Bestimmung der Herzzyklusintervalle, der Herzfrequenz
und der Identifizierung der Vorhofbewegung kann das Tissue Doppler Imaging seine
Anwendung in der fetalen Arrhythmiediagnostik finden. Durch die zuverlassigere und
gleichzeitige Darstellung auch der Vorhofkontraktion gegenuber dem konventionellen
M-Mode erlaubt das TDI-Verfahren eine sicherere und differenzierte
Rhythmusdiagnostik. Dabei bietet das Displacement vermutlich Vorteile gegeniber der
Analyse von Velocitydaten, da es bei einem schnellen Wechsel der
Geschwindigkeitskurven (z. B. E- und A-Welle) zu Uberlagerungen kommen kann (37,
38, 103).

4.2.3. Auslenkung

Die myokardiale Auslenkung findet in der Erwachsenenkardiologie Kklinische
Anwendung. Sie dient zur Darstellung von dys- oder hypokinetischen Wandabschnitten
und gibt Hinweise auf das Schlagvolumen und die Ejektionsfraktion (101, 115, 116,
146). Mit Hilfe der myokardialen Auslenkung kann somit die regionale und globale
Ventrikelfunktion abgeschatzt und beurteilt werden.

In der vorliegenden Studie wurde die myokardiale Auslenkung im Displacement und M-
Mode bestimmt. Es zeigen sich im Displacement niedrigere Werte als im M-Mode. Die
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95 % Ubereinstimmungsgrenzen nach Bland und Altman (70) sind weit, die ICCs sind
klein (0,122 [-0,131; 0,406] fur den rechten Ventrikel und -0,012 [-0,188, 0,231] fir den
linken Ventrikel). Somit ist von einem systematischen Unterschied in den
Messergebnissen auszugehen. Eine mdgliche Ursache kdnnte darin liegen, dass die
myokardiale Bewegung stets dreidimensional verlauft. Im Rahmen dieser Studie wurde
die Untersuchung allerdings nur im transversalen Vierkammerblick durchgefiihrt, so
dass maximal eine zweidimensionale Beurteilung der Wandbewegung mdglich ist (130)
(vergleiche Kapitel 4.4.1.).

Auch ein Drift der Displacementkurven ist als Ursache fir die Unterschiede zwischen
M-Mode und Displacement nicht sicher auszuschlieBen (siehe Kapitel 4.4.3.3.). Mit der
Auswertung aller Parameter innerhalb desselben Herzzykluses wurde versucht, diesen

Fehler zu minimieren.

Eine weitere Ursache flur die Unterschiede kdnnte darin bestehen, dass die
Ventrikelwand in ihrer Bewegung die Begrenzung der platzierten ROIs verldsst. Bei
einer ROI-Gr6Be von 2,8 mm?2 und einer maximalen myokardialen Auslenkung von
2,1 mm im Displacement und 3,3 mm im M-Mode scheint ein Uberschreiten der
Ventrikelwand allerdings unwahrscheinlich (27). Auch ist hierbei zu beachten, dass mit
zunehmendem Schwangerschaftsalter die Wanddicke zunimmt und damit ein
Herausbewegen der Ventrikelwand aus der ROI-Begrenzung noch unwahrscheinlicher
macht. Neuerdings besteht die Moglichkeit der Verwendung von TDI-
Ultraschallsystemen mit einer zuséatzlichen ,Tracking“-Funktion. Hierbei folgen die
platzierten ROIs im Zyklusverlauf der myokardialen Bewegung und kdnnen dann
ebenfalls offline analysiert werden (88, 153).

In der fetalen Diagnostik ist die myokardiale Auslenkung im lateralen Vierkammerblick
mittels Tissue Doppler Imaging Verfahren bisher nur sehr wenig untersucht. Lediglich
Nordloh (98) und Jantzen (65), beide aus der Klinik flr Frauenheilkunde und
Geburtshilfe des Universitatsklinikums Munster, untersuchten in ihren Dissertationen
ebenfalls die myokardiale Auslenkung allerdings von gesunden Feten. Auch Nordloh
(98) fand im Displacement hdhere Werte der maximalen myokardialen Auslenkung als
im M-Mode. Im Vergleich zu den Werten dieser Studie zeigen sich bei Nordloh
niedrigere Werte im Displacement des rechten Ventrikels und im M-Mode in beiden
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Ventrikeln. Die Werte im Displacement im linken Ventrikel waren vergleichbar.
Inwieweit diese Unterschiede einen Hinweis auf die in der vorliegenden Studie
bestehende fetale Rechtsherzbelastung geben kdnnen, ist bei fehlenden
Vergleichswerten in der fetalen Diagnostik schwierig zu beurteilen.

Die Bestimmung der myokardialen Auslenkung mittels TDI ist ein einfaches Verfahren
und bietet die Mdglichkeit, vergleichbar mit der Erwachsenenkardiologie, in Zukunft
auch in der fetalen Diagnostik eine Aussage Uber die Kontraktilitdt des Myokards
treffen zu kénnen. Kongenitale Herzfehler, kardiale Arrhythmien, Kardiomyopathien
oder eine fetale Andmie sind nur einige wenige Grinde, die mit einer

Funktionseinschrankung des fetalen Myokards einhergehen kénnen.

4.2.4. Interventrikuldre Synchronizitat

Unter dem Begriff der Synchronizitat versteht man im Allgemeinen eine zeitliche
Ubereinstimmung. In der Kardiologie kann man zwischen einer interventrikularen und

einer intraventrikularen Synchronizitat unterscheiden.

Ein synchroner Bewegungsablauf der Wandabschnitte ist fur die Pumpfunktion des
Herzens entscheidend. Eine nicht synchrone Wandbewegung zwischen den Ventrikeln
oder auch innerhalb eines Ventrikels kann, z. B. nach einem Herzinfarkt, zu einer
eingeschrankten systolischen Funktion mit verminderter Ejektionsfraktion fihren. In der
Erwachsenenkardiologie spielt deshalb die Beurteilung eines asynchronen
Bewegungsablaufes sowohl zwischen den Ventrikeln als auch innerhalb eines
Ventrikels zur Diagnostik, zur Therapieplanung oder zur Therapielberwachung bei
Herzinsuffizienz, = Kardiomyopathien  oder  koronarer  Herzerkrankung eine
entscheidende Rolle (18, 47, 73, 116, 152).

Die Untersuchung auf Dyssynchronie erfolgte meist visuell an echokardiographischen
Bildern. Kuvitting et al. untersuchte in seiner Studie die visuelle Erkennbarkeit von
Dyssynchronien durch erfahrene Untersucher. Dabei wurden von einem Computer
definierte  Herzzyklen mit Verzégerungssequenzen generiert. Eine sichere
Erkennbarkeit von > 90 % war erst ab einer zeitlichen Verzégerung von 89 ms mdglich
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(75). Das TDI, M-Mode- und CM-Mode-Untersuchungen kdénnen somit zu einer
Verbesserung der Erkennungsraten bei der Dyssynchroniediagnostik beitragen.

Zur Beurteilung von Wandbewegungsstérungen kann die Echokardiographie und hier
im Besonderen das Tissue Doppler Imaging eingesetzt werden. Diese Methode ist der
alleinigen Analyse von Zeitintervallen im Elektrokardiogramm deutlich Uberlegen.
Echokardiographisch kénnen bereits geringe Bewegungsstérungen aufgedeckt
werden, wahrend im EKG noch keinerlei Auffalligkeiten sichtbar sind.

Bisher gibt es in der Erwachsenenkardiologie zur Bestimmung der interventrikularen
Synchronizitat mittels TDI noch keine einheitliche Methode. Bank und Kelly vergleichen
die Zeit bis zum Beginn der Systole zwischen beiden Ventrikeln in Velocitykurven (7),
wéahrend Sade et al. die Zeitpunkte der maximalen systolischen Ausdehnung (sog. time
to peak displacement) miteinander vergleicht (716). Gabriel et al. hingegen vergleicht
in seiner Studie mehrere Verfahren miteinander. Der Vergleich der maximalen
Ausdehnung scheint nach seiner Studie eine héhere Reproduzierbarkeit aufzuweisen
als der Vergleich der Zeitpunkte des Systolenbeginns (42).

In dieser Studie wurde die zeitliche Ubereinstimmung des rechten und linken Ventrikels
mittels TDI, M-Mode und CM-Mode untersucht, indem der Beginn der Systole beider
Ventrikel in der jeweiligen Untersuchungsmethode miteinander verglichen wurde.

In allen Untersuchungsmethoden war die interventrikuldre Synchronizitdt nach den
definierten Vorgaben (siehe Kapitel 2.3.1.) gleich gut (85,7 %) messbar.

Ghio et al. untersuchte in seiner Studie die mechanische Ubereinstimmung beider
Ventrikel mittels TDI bei Patienten mit eingeschrankter Pumpfunktion und EKG-
Veranderungen (kompletter Linksschenkelblock, QRS-Zeit-Verlangerung) und verglich
sie mit einer Gruppe von gesunden Probanden. Er geht dabei ab einer
interventrikuldren Verzdégerung von 40 ms von einer Dyssynchronie aus (47). In
Anlehnung an diese Studie zeigt sich in der vorliegenden Untersuchung im
Displacement (43+/-25 ms), im Velocity (48+/-63 ms) und im M-Mode (66 +/- 81 ms)
eine interventrikulare Dyssynchronizitat. Lediglich im CM-Mode (34+/-27 ms) lagen die
Mittelwerte unter der Grenze von 40 ms.
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Im Vergleich der mechanischen Ubereinstimmung zwischen den TDI-Verfahren, dem
M-Mode und dem CM-Mode zeigen sich durchgehend niedrige ICCs. Auch die
Ubereinstimmungsgrenzen nach Bland und Altman sind weit (sieche Kapitel 3.2.5.). Die
einzelnen Messwerte zeigen also zwischen den verschiedenen Untersuchungs-
methoden keine enge Ubereinstimmung und sind somit nicht gegeneinander
austauschbar.

Auch bei der interventrikularen Synchronizitdt kommt es zu einer groBBen
Streuungsbreite und AusreiBern in den Messungen. Diese sind auch hier am ehesten
durch die kleine Fallzahl (113) und durch nicht immer klar zu definierende Messpunkte
zu erklaren (siehe auch 4.2.1.).

Aktuell gibt es nur wenige Studien, die sich mit der interventrikuldren Synchronizitat in
der fetalen Diagnostik beschaftigen. De Muylder et al. untersuchte in seiner Studie von
1984 Lammfeten die mechanische Ubereinstimmung bei der Kontraktion beider
Ventrikel. Er fand heraus, dass die Pr&ejektionsphase im rechten Ventrikel im
Vergleich zum linken Ventrikel verlangert war. Die Ejektionszeit war in seiner

Untersuchung in beiden Ventrikeln gleich (26).

Uber die Richtung des ermittelten Unterschiedes kann in der vorliegenden
Untersuchung keine Aussage gemacht werden, da der Betrag der Differenz beider
Ventrikel untersucht wurde.

Nordloh untersuchte in ihrer Dissertation die interventrikuldre Synchronizitat bei
gesunden Feten mittels Displacement und M-Mode (98). Sie fand eine weitestgehende
Ubereinstimmung mit einer mittleren Differenz von 4 ms zwischen beiden

Untersuchungsverfahren.

In einer Studie der Westfdlischen Wilhelms-Universitat wird die interventrikulare
Synchronizitat bei Feten mit und ohne Rechtsherzbelastung mittels TDI-Displacement
und TDI-Velocity gemessen. Hierbei zeigte sich eine signifikant hbhere mechanische
Verzégerung zwischen rechtem und linkem Ventrikel bei Feten mit
Rechtsherzbelastung (727). Dies ist auch mit den in dieser Studie erhobenen Daten
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und der festgestellten interventrikularen Dyssynchronie bei den untersuchten Feten mit

Rechtsherzbelastung vergleichbar.

Die Anwendungen von TDI, M-Mode und CM-Mode sind einfache Methoden zur
Bestimmung der interventrikularen Synchronizitdt. Auch kleine Wandbewegungs-
stérungen kénnen so erkannt werden. Fir den routinemafBigen Einsatz von TDI-,
M-Mode- und CM-Modeverfahren zur Bestimmung von Dyssynchronien in
Screeninguntersuchungen sind in Zukunft allerdings noch weitere Studien mit héheren
Fallzahlen gesunder als auch kranker Feten zur Erstellung von Referenzwerten und
zur Differenzierung der Anwendbarkeit der unterschiedlichen Untersuchungsmethoden
notwendig. Auch die Weiterentwicklung von Ultraschallsystemen wird die
Anwendbarkeit erleichtern und die Auswertbarkeit verbessern.



Diskussion 103

4.3. Vergleich des rechten und linken Ventrikels

Bei den Untersuchungen im Velocity waren zusatzlich zu den Zeiten der Diastolen- und
Systolendauer auch die isovolumetrischen Relaxationszeiten (IVR) und die
isovolumetrischen Kontraktionszeiten (IVC) sowie die friihe (E-Zeit) und spate (A-Zeit)
Diastole auswertbar, die ebenfalls einen Vergleich zwischen dem rechten und linken
Ventrikel im Velocity ermdglichen.

4.3.1. Diastolische Funktionsparameter

4.3.1.1. Diastolendauer

Die Diastole setzt sich zusammen aus der isovolumetrischen Relaxation, der E-Zeit als
frihe Diastole und der A-Zeit als spate Diastole (siehe Kapitel 4.3.1.1.1., Kapitel
4.3.1.1.2. und Kapitel 4.3.1.1.3.). Sie ist die Phase im Herzzyklus, in der durch die
Entspannung der Ventrikelmuskulatur die Fullung der Herzkammern erfolgt.

Viele echokardiographische Untersuchungen in der Fetalperiode beschéftigen sich
allein mit der Bestimmung der myokardialen Spitzengeschwindigkeiten wahrend der
einzelnen Phasen des Herzzykluses (1, 54, 65, 104). Hierbei zeigen sich deutliche
intra- und interventrikulare Unterschiede (55, 65, 74, 104), die am ehesten auf die
unterschiedliche Ventrikelarchitektur zurtckzufuhren sind (51, 65, 125, 137).
Durchgehend fanden sich héhere Werte im rechten Ventrikel.

Die Bestimmung von Zeitparametern war haufig nicht im Fokus der Untersuchungen.
Lediglich isovolumetrische Zeiten sind in einigen Studien genauer untersucht worden.
In dieser Studie standen die Zeitparameter im Vordergrund, myokardiale
Geschwindigkeiten wurden nicht untersucht. Bei der Diastolendauer wurden hdhere
Werte im linken Ventrikel gefunden. Im Displacement und M-Mode waren die
Unterschiede auf einem Niveau von p<0,05 signifikant. Ob man durch eine
Verlangerung der Diastolendauer wie in der vorliegenden Untersuchung auf die
vorliegende Rechtsherzbelastung schlieBen kann, ist aufgrund der kleinen Fallzahl nur
zu vermuten. Die groBe Streuungsbreite und das Auftreten von AusreiBern in den
Messungen kénnte ebenfalls einen Einfluss auf die Werte haben. In Zukunft sollten
deshalb zwingend weitere, detaillierte Untersuchungen mit einer gréBeren Fallzahl in
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diese Richtung erfolgen. Auch ist fur die Unterscheidung zwischen gesunden und
pathologischen Veranderungen die Generierung von Grenzwerten zwingend
erforderlich.

4.3.1.1.1. Isovolumetrische Relaxationszeit

Als isovolumetrische Relaxation wird die erste Phase der Diastole bezeichnet. Hierbei
kommt es nach SchlieBen der Taschenklappen durch passive Rickstellbewegungen
der myokardialen Fasern zu einer Relaxierung des Ventrikelmyokards (125). Es kommt
zu einer einander entgegengesetzten und asynchronen Bewegung von subepikardialen
und subendokardialen Muskelschichten (723). Die Relaxierung beginnt im
Subendokard und verbreitet sich hier von apikal nach basal und anschlieBend erfolgt
die Relaxierung der subepikardialen Fasern von basal nach apikal (724). Durch die
unterschiedliche Ausbreitung der Relaxierung im Ventrikelmyokard entsteht ein
intracavitarer Druckgradient, der optimale Bedingungen fir die Ventrikelfllung bietet.
Auch zeigen sich in unterschiedlichen Regionen des Myokards unterschiedliche
Kurvenverlaufe der isovolumetrischen Relaxation, die auf eine unterschiedliche
Faserstruktur im intra- und interventrikuldren Vergleich hindeuten (80, 92, 138). Bis
zum Offnen der AV-Klappen bleibt das Volumen im Ventrikel gleich, deshalb wird diese
Phase auch isovolumetrische Relaxation genannt.

In der Untersuchung von Lind et al. aus der Erwachsenenkardiologie werden Werte
von 81+/-30 ms fir die IVR des linken Ventrikels angegeben. Untersuchungen an
Feten haben bisher deutlich niedrigere Werte fir die isovolumetrische Relaxation
gezeigt (80). Die Unterschiede zwischen den Untersuchungen aus der
Erwachsenenkardiologie und den Werten bei Feten kdnnten zum einen auf die
unterschiedlichen Herzfrequenzen mit deutlich héheren Werten bei Feten
zuriickzufiihren sein. Auch kénnte eine Anderung der myokardialen Strukturen

wéahrend der fetalen Entwicklung eine mégliche Ursache sein.

Jantzen gibt in ihrer Dissertation 56+/-14 ms fur den linken und 45+/-13 ms fir den
rechten Ventrikel an (65). Auch die Studie von Acharya et al. gibt mit 55 ms im rechten
und 57 ms im linken Ventrikel ahnliche Werte an (7). In unserer Studie zeigen sich mit
36+/-15ms im rechten und 41+/-17 ms im linken Ventrikel ebenfalls deutlich niedrigere
Werte als bei Lind und vergleichbare Werte zu den anderen Publikationen bei Feten.
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Der von Jantzen und Acharya et al. (1, 65) gezeigte interventrikuldre Unterschied mit
kirzerer isovolumetrischer Relaxation im rechten Ventrikel kdnnte darauf
zurlickzufiihren sein, dass im Fetalkreislauf ein héheres Schlagvolumen des rechten
Ventrikels nétig, und damit ein frihzeitiger Beginn der ventrikuldren Fallung notwendig
ist (65, 85). Es zeigt sich auch in unserer Untersuchung die Tendenz zu einer langeren
isovolumetrischen Relaxation im linken Ventrikel. Die Unterschiede sind in unserer
Studie jedoch nicht signifikant (siehe Kapitel 3.3.1.4.). Zur Untermauerung dieser
These sind weitere Analysen mit gréBerer Probandenzahl erforderlich.

Aufgrund der kurzen Dauer der isovolumetrischen Relaxation kénnte auch eine zu
niedrige Bildwiederholungsfrequenz Einfluss auf die genaue Darstellbarkeit der
isovolumetrischen Zeiten haben. Eine hohe zeitliche Auflésung ist gerade bei der
schnellen fetalen Herzfrequenz unabdingbar, um die einzelnen Zeitparameter und hier
im Besonderen die kurzen isovolumetrischen Zeiten sicher voneinander abgrenzen zu
kénnen (145). Die in dieser Studie verwendeten frame rates lagen im Mittel bei 111 fps.
Laut Lind et al. (79) lag bei einer Bildwiederholungsfrequenz von >70 fps eine
akzeptable Abweichung von maximal 10 % vor. Optimale Ergebnisse werden bei einer
frame rate von >100 fps erziell. Da in unserer Studie auch
Bildwiederholungsfrequenzen unter 70 fps vorkamen, ist es wahrscheinlich, dass es in
einigen Fallen gerade bei der Bestimmung der kurzen isovolumetrischen Zeiten zu
Abweichungen der tatsachlichen Zeitparameter gekommen ist.

4.3.1.1.2. E-Zeit

Die E-Zeit folgt im Herzzyklus der isovolumetrischen Relaxation und beschreibt die Zeit
der frihen ventrikuldren Flllung und ist somit Teil der Diastole. Sie wird beeinflusst
durch eine aktive Relaxierung des Myokards und gleichzeitiger passiver Dehnung
durch den Bluteinstrom nach dem Offnen der AV-Klappen. Friihere Untersuchungen
aus der Kinder- (55, 67) und Erwachsenenkardiologie (736) beschreiben einen
Gradienten der Kontraktionsgeschwindigkeiten, der von basal nach apikal abnimmt.
Auch Untersuchungen an Feten weisen in diese Richtung (65, 95, 104). Harada et al.
sieht den Grund far diesen Unterschied in der Physiologie des
Ventilebenenmechanismus (55). Die Relaxierung der basalen Muskelschichten fihrt
dazu, dass die Klappenebene nach oben tritt und damit die Flllung der Ventrikel auch
passiv erfolgen kann. Auch ist die passive Dehnung des Myokards durch den
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Bluteinstrom in den oberen Bereichen gréBer als an der Herzspitze und beglnstigt
somit auch dieses Phanomen.

Interventrikulare Unterschiede der Myokardkontraktionsgeschwindigkeiten finden sich
ebenfalls in mehreren Studien (16, 43, 65, 95, 104). Eine Ursache kdnnte hier der
unterschiedliche Faserverlauf im rechten und linken Ventrikel sein (95). Ein im
Fetalkreislauf bendtigtes hbheres Schlagvolumen kénnte ebenfalls flr héhere
Spitzengeschwindigkeiten wahrend der frilhen diastolischen Ventrikelfiillung
verantwortlich sein (85).

Die Dauer der frihen Diastole war in den vorangegangenen Studien nicht Gegenstand
der Untersuchung. Einzig Jantzen beschreibt in ihrer Dissertation einen synchronen
Bewegungsablauf mit einer E-Zeit von 76+/-18 ms unabhdngig vom
Untersuchungsfenster innerhalb der Ventrikel (65). In unserer Untersuchung fanden wir
héhere Werte fir die E-Welle (92+/-34 ms im rechten und 94+/-28 ms im linken
Ventrikel) als Jantzen. Auch in dieser Untersuchung waren keinerlei Unterschiede
zwischen beiden Ventrikeln festzustellen. Im Vergleich ist allerdings zu beachten, dass
Jantzen sich in ihrer Untersuchung auf gesunde Feten bezieht. Ob die von uns
erhobenen Werte ein Hinweis auf das Vorliegen von pathologischen Veranderungen
wie z. B. einer Rechtsherzbelastung sein kdénnen, ist aufgrund der kleinen Fallzahl
nicht zu sagen und sollte Gegenstand weiterfihrender Untersuchungen sein. Auch
finden sich bei der Bestimmung der E-Zeit aufgrund der kleinen Fallzahl eine grof3e
Streuungsbreite und AusreiBBer (113).

4.3.1.1.3. A-Zeit

Die A-Zeit folgt im Herzzyklus auf die E-Zeit und beschreibt die Zeit der spaten
Diastole. Sie wird beeinflusst durch die durch den Bluteinstrom aus dem Vorhof bei
Kontraktion des Vorhofmyokards entstehende passive Bewegung der Ventrikel.

Genau wie die Spitzengeschwindigkeiten der E-Welle war auch die
Kontraktionsgeschwindigkeit des Ventrikelmyokards wahrend der A-Welle bereits
Gegenstand einiger Untersuchungen sowohl im Kindes- und Erwachsenenalter als
auch in der Fetalperiode (16, 43, 54, 95, 104). Ahnlich wie auch bei den
Kontraktionsgeschwindigkeiten der E-Welle zeigt sich auch bei der A-Welle in diesen
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Studien ein intra- und interventrikularer Gradient mit héheren Werten im rechten
Ventrikel bzw. einem Gradienten von basal nach apikal. Dies ist auch hier zum einen
auf die unterschiedliche Faserstruktur in den verschiedenen Abschnitten als auch
durch ein im Fetalkreislauf héheres Schlagvolumen im rechten Ventrikel
zurickzufuhren. Rechtsventrikuldr resultiert aus einer starkeren Dehnung des
Myokards eine Zunahme des enddiastolischen Volumens und damit ein héheres
Schlagvolumen (55, 85).

Das Verhaltnis der Spitzengeschwindigkeiten der E- und der A-Welle war ebenfalls
Gegenstand vieler Untersuchungen. Eine E/A-ratio von <1 gilt in der Fetalzeit als
physiologisch (3, 16, 54, 95). Dies beschreibt die noch nicht ausgereiften
Relaxationseigenschaften des Myokards (716, 54, 95) aufgrund eines héheren Anteils
von nichtkontraktilen Elementen (41, 112, 119) beim Feten und macht sich somit in
einer geringeren Amplitude der E-Welle bemerkbar. In der vorliegenden Studie wurden
lediglich die Zeitparameter, nicht aber die Spitzengeschwindigkeiten gemessen. Eine
Auswertung der E/A-ratio ist deshalb hier nicht méglich. Sie kénnte aber Gegenstand
weiterfuhrender Untersuchungen mit einer héheren Fallzahl sein und die Mdglichkeit
bieten, Grenzwerte zwischen gesunden und pathologischen Werten in der Fetalperiode

zu unterscheiden.

Die Dauer der spaten Diastole ist genau wie auch die Zeitdauer der frihen Diastole in
vorangegangenen Studien nicht untersucht worden. Nur Jantzen fand in ihrer Arbeit
eine vom Untersuchungsgebiet unabhangige A-Zeit von 73+/-15ms und damit eine mit
der E-Zeit vergleichbare Dauer (65). Wahrend unserer Untersuchung bestimmten wir
die A-Zeit mit 86,5+/-22 ms im rechten und mit 84,0+/-34 ms im linken Ventrikel. Im
Vergleich mit Jantzen sind auch unserer Werte mit denen der E-Zeit vergleichbar und
liegen héher als die in ihrer Studie angegebenen Werte. Ein Unterschied zwischen der
A-Zeit im rechten und linken Ventrikel fand sich in unserer Untersuchung nicht. Wie
bereits bei der E-Zeit erwahnt, kénnten die bei dieser Untersuchung festgestellten
héheren Werte durch die Streuung und AusreiBer durch die kleine Fallzahl bei den
Messungen bedingt sein (113).
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4.3.2. Systolische Funktionsparameter

4.3.2.1. Systolendauer

Die Systole setzt sich zusammen aus der isovolumetrischen Kontraktion (siehe
Kapitel 4.3.2.1.1.) und der Austreibungsphase, die fir den Auswurf des
Schlagvolumens und damit fir die Perfusion des Organismus verantwortlich ist. Bei der
Auswertung der Velocitykurven war eine Differenzierung zwischen beiden Phasen der
Systole mdglich. In allen anderen Untersuchungsmethoden war diese Differenzierung
in der Offline-Analyse ohne Abgleich mit einem fetalem EKG oder im direktem Abgleich
mit den Velocitykurven nicht méglich (siehe 4.2.1) (81), so dass zum besseren
Vergleich neben der IVC Zeit im Velocity nur die Gesamtdauer der Systole bestimmt

wurde.

In vielen Untersuchungen der myokardialen Geschwindigkeit wahrend der Systole
zeigen sich deutliche intra- und interventrikulare (16, 43, 104, 140, 156) Unterschiede
mit hoéheren Spitzengeschwindigkeiten im rechten Ventrikel bzw. abnehmende
Spitzengeschwindigkeiten von basal bis zum Apex. Die interventrikularen Unterschiede
der Spitzengeschwindigkeiten kdénnten im unterschiedlichen Aufbau der
Myokardschichten im linken und rechten Ventrikel begriindet sein (51, 92, 99).

Bei der Bestimmung der Systolendauer gab es in unserer Studie in allen
Untersuchungsmethoden keinen signifikanten Unterschied zwischen dem rechten und
linken Ventrikel. Es ist hierbei allerdings zu berlcksichtigen, dass in den meisten
Studien die Spitzengeschwindigkeiten der Myokardbewegung untersucht worden sind.
Die Bestimmung der Zeitparameter erfolgte nur in einigen wenigen Studien (siehe auch
Kapitel 4.2.1.). In wie weit die fehlenden Unterschiede bei den Zeitparametern
zwischen dem rechten und linken Ventrikel in der vorliegenden Studie Aufschluss Uber
die bei uns vorhandene Rechtsherzbelastung geben kénnen, ist aufgrund der geringen
Fallzahl in dieser Untersuchung und des Mangels an Vergleichswerten nur zu
vermuten. Weitere Studien zum Generieren von Normwerten und Vergleiche zwischen

kranken und gesunden Parametern sind deshalb auch hier dringend zu empfehlen.
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4.3.2.1.1. Isovolumetrische Kontraktionszeit

Als isovolumetrische Kontraktion wird der Beginn der Systole bezeichnet, der durch
einen Druckanstieg im Ventrikel bei gleichbleibendem Volumen gekennzeichnet ist.
Hierbei kommt es nach Fillung der Ventrikel zu einem Schluss der AV-Klappen gefolgt
von einer passiven Bewegung des Myokards durch Relaxierung der Vorhéfe und
gleichzeitiger aktiver Verklrzung der myokardialen Fasern, so dass es zu einer
Anspannung des Myokards und damit zum Druckanstieg im Ventrikel kommt.

Laut Sengupta et al. kommt es auch wahrend der isovolumetrischen Kontraktion zu
einer asynchronen und einander entgegengesetzten Bewegung von subendokardialen
und subepikardialen Muskelschichten (723). In der Untersuchung von Lind et al.
werden auch bei der Messung der Kontraktionsgeschwindigkeiten wahrend der
isovolumetrischen Kontraktion sehr variable Kurvenverldufe beschrieben. In
unterschiedlichen Regionen des Myokards zeigen sich unterschiedliche Werte der IVC-
Zeit (80). Hierbei fanden sich Werte von 69+/-19 ms fur die isovolumetrische
Kontraktionszeit im linken Ventrikel. Diese Werte sind vergleichbar mit den von uns
erhobenen Messwerten (63,6+/-27 ms im rechten und 63,5+/-24 ms im linken
Ventrikel). In dieser Untersuchung zeigt sich im Vergleich zwischen dem rechten und
linken Ventrikel kein signifikanter Unterschied bei der isovolumetrischen Kontraktion.

Vieles deutet darauf hin (97, 105, 137), dass die Gesamtbewegung des Herzens und
die Formverdnderungen des Myokards in verschiedenen Bereichen des Herzens
unterschiedliche Auswirkungen auf die Messwerte haben kénnen.

Ausfihrliche Untersuchungen der isovolumetrischen Kontraktion an Feten flhrte
Harada et al. 2005 durch. Hierbei wurde die Accelerationszeit als Zeit vom Beginn der
IVC bis zum Erreichen eines Peaks bestimmt und die Veradnderung dieser Zeit in
Zusammenhang mit dem Schwangerschaftsalter gemessen (56). Diese Messungen
(27+/-2 ms) sind vergleichbar mit den von Jantzen (65) gemessenen Werten
(30,5+/-14 ms) der Zeit bis zum Erreichen eines Peaks wahrend der isovolumetrischen
Kontraktion.
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In unserer Studie wurde die Dauer der isovolumetrischen Kontraktion gemessen,
wéahrend in den meisten anderen Untersuchungen aus der Erwachsenenkardiologie die
Kontraktionsgeschwindigkeiten im Fokus der Untersuchungen standen. Bei der
Berechnung bestimmter Indices, wie dem Tei-Index, fand auch eine Bestimmung der
Dauer der isovolumetrischen Kontraktion statt (7, 3). Nii et al. untersuchte ebenfalls die
isovolumetrische Kontraktionszeit mittels farbkordierter Gewebedoppler-
untersuchungen bei Feten. Hierbei ergab sich im Mittel eine Dauer von etwa 42 ms
(96). Auch Jantzen (65) untersuchte in ihrer Dissertation die Dauer der
isovolumetrischen Kontraktion. In dieser Arbeit ergaben sich mit 34+/-14 ms
vergleichbare Werte wie in der Arbeit von Nii et al. (96) und Acharya et al. (1) (46 ms
fir den rechten und 51 ms fir den linken Ventrikel). Die Werte beider Studien liegen
deutlich unter den von uns erhoben Werten. Mori et al. (90) fand in seiner
Untersuchung an Feten, die eine ductale Konstriktion aufwiesen, also unter einer
Rechtsherzbelastung litten, eine deutliche Verlangerung der isovolumetrischen Zeiten
(114 ms bei kranken und 61 ms bei gesunden Feten). Mori versteht unter der
isovolumetrischen Zeit allerdings die Zeit zwischen SchlieBen und Offnung der
Trikuspidalklappe subtrahiert von der Austreibungsphase. Eine Unterscheidung
zwischen der isovolumetrischen Kontraktion und Relaxation findet hierbei nicht statt.
Deshalb sind die hier erhobenen Werte zur isovolumetrischen Kontraktion nicht direkt
vergleichbar. Die Tendenz einer Verlangerung der isovolumetrischen Zeit in dieser
Studie kdnnte aber ein Hinweis auf die vorliegende Rechtsherzbelastung sein.

Der Mangel an Vergleichswerten sowohl aus der Erwachsenenkardiologie als auch von
Untersuchungen im Kindesalter oder der Fetalperiode machen eine Beurteilung auch
im Hinblick auf die Differenzierung von gesunden und pathologischen Werten zu
diesem Zeitpunkt schwierig. Die vorliegende Studie zeigt, dass die Bestimmung der
isovolumetrischen Zeiten auch in der Fetalzeit mit Hilfe des Tissue Doppler Imaging
maoglich ist. Weiterfiihrende Studien mit deutlich héheren Fallzahlen kénnten in Hinsicht
auf die Erstellung von Referenzwerten Abhilfe schaffen.

4.3.3. Auslenkung

Wie bereits im Kapitel 4.2.3. beschrieben, ist die myokardiale Auslenkung in der
Pranataldiagnostik bisher nur wenig untersucht worden. Lediglich Jantzen (65) und
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Nordloh (98) untersuchten in ihren Dissertationen ebenfalls die myokardiale
Auslenkung von Feten.

In der vorliegenden Studie zeigt sich im interventrikularen Vergleich eine hdhere
Auslenkung im rechten Ventrikel. Im Displacement sind die Werte auf einem Niveau
von p<0,05 signifikant. Dies deckt sich mit den Ergebnissen von Jantzen (65), hier
waren ebenfalls an verschiedenen Messpunkten héhere Amplituden rechtsventrikular
nachweisbar. Auch Gardiner et al. (43) fand in seiner Untersuchung aus dem Jahr
2006 eine héhere Amplitude im rechten Ventrikel.

Untersuchungen bei Kindern und in der Erwachsenenkardiologie zeigen ebenfalls intra-
und interventrikuldre Unterschiede in der myokardialen Gewebeauslenkung (74, 81,
135). In einer Untersuchung von Urheim et al. fand sich eine Korrelation des
Displacement mit dem Schlagvolumen (746) im rechten Ventrikel. Die fetale
Kreislaufsituation mit einem héheren rechtsventrikularen Schlagvolumen (85) kénnte
somit die gréBere rechtsventrikulare Gewebsauslenkung bedingen und somit Ursache
fir die interventrikuldren Unterschiede sein. Auch konnte die unterschiedliche
Faserstruktur der Ventrikelwande ursachlich far die Unterschiede bei der
Gewebsauslenkung sein.

Alle bisherigen Untersuchungen der myokardialen Gewebsauslenkung beziehen sich
auf gesunde Feten, Kinder und Erwachsene. Inwieweit die Unterschiede in unserer
Studie einen Hinweis auf die hierbei vorliegende fetale Rechtsherzbelastung geben
kdénnen, ist bei fehlenden Vergleichswerten in der fetalen Diagnostik schwierig zu
beurteilen. Weitere Untersuchungen mit gréBerer Fallzahl zur Bestimmung von
Referenzwerten zur Unterscheidung zwischen gesunden und pathologischen
Funktionen sind in Zukunft deshalb unabdingbar.

4.3.4. Herzfrequenz

Im Vergleich der Herzfrequenz zeigt sich in unserer Untersuchung aufBer bei den
Messwerten im M-Mode kein signifikanter Unterschied zwischen dem rechten und
linken Ventrikel. Nordloh fand in ihrer Untersuchung bei der Herzfrequenz weder im
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Displacement noch im M-Mode einen Unterschied zwischen dem linken und rechten
Ventrikel (98).

Ein fehlender Unterschied deutet auf einen zeitlich synchronen Ablauf eines
Herzzykluses hin. Fur die Pumpfunktion des Herzens ist ein synchroner
Bewegungsablauf im Ventrikelmyokard entscheidend. Deshalb flihrten wir in unserer
Studie auch eine Berechnung zur interventrikuldren Synchronizitdt durch. Hierbei
wurde der Beginn der Systole in beiden Ventrikeln gegenlbergestellt (siehe Kapitel
4.2.4.). Wir fanden in unserer Studie bei der Untersuchung der interventrikuldren
Synchronizitat eine Verzdgerung der mechanischen Uberleitungszeit zwischen dem
rechten und linken Ventrikel. Dies kénnte ein Hinweis auf die bei uns vorliegende
Rechtsherzbelastung sein. Andere Untersuchungen aus unserer Arbeitsgruppe
konnten diese Verzdgerung bestatigen (121).

Bei der Herzfrequenz handelt es sich nicht um einen gemessenen, sondern um einen
berechneten Wert. Die Frequenzberechnung und ihr interventrikularer Vergleich
scheinen also allein nicht dazu geeignet zu sein, eine suffiziente Aussage Uber das
Vorliegen eines synchronen oder dyssynchronen Ablaufes des Herzzykluses treffen zu

kénnen.

Es ist zu beachten, dass fir die Berechnung der Herzfrequenz die Zyklusdauer
verwendet wird. Damit liegt der Berechnung ein langeres Zeitintervall zugrunde. Fir die
Beurteilung von kardialer Funktion wie z. B. der Pumpfunktion ist allerdings die
Systolendauer relevant. Eine Unterscheidung der Zeiten wahrend des Herzzykluses
findet bei der Frequenzberechnung nicht statt. Eine zeitliche Verschiebung zwischen
der Systolen- und der Diastolendauer wird hierbei nicht beriicksichtigt.
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4.4, Grenzen der Studie und Einflussfaktoren

4.4.1. Grenzen der Datenverarbeitung und Datenerhebung

Die echokardiographische Untersuchung von fetalen Herzen kann durch verschiedene
Dinge beeinflusst werden. Eine variable Lage im Mutterleib, fetale Bewegungen, die
hohe fetale Herzfrequenz oder die kleine HerzgrdBe sind nur einige wenige Faktoren,
die eine gute Bildqualitat beeintrachtigen kénnen (753). In unserer Studie wurden die
Untersuchungen wéahrend fetaler Ruhephasen durchgefiihrt. Damit wurde versucht,
Bewegungsartefakte durch den Foétus selber zu minimieren. Die Ubrigen
Bewegungseinflisse, wie z. B. die Bewegung umliegender Herzabschnitte oder
Bewegungen durch die Pulsation der maternalen Aorta, konnten so jedoch nicht

vermieden werden.

Aufgrund  fehlender  definierter ~ Untersuchungsebenen, wie sie in der
Erwachsenenkardiologie vorhanden sind, wird die Vergleichbarkeit von durch fetale
Diagnostik gewonnenen Daten noch zusatzlich erschwert. Auch ist davon auszugehen,
dass die Platzierung der ROIls nicht immer mittig im Myokard gelang. Die Platzierung
erfolgte rein optisch und ist damit von der B-Bild-Qualitat abhangig, die wiederum, wie
oben beschrieben, von verschiedenen Faktoren beeinflusst wird. Durch die
unterschiedlichen Faserverlaufe im fetalen Myokard koénnte es somit zu einer

Datenvariabilitat zwischen den verschiedenen Parametern gekommen sein.

Die in der vorliegenden Studie gewonnenen Daten wurden im transversalen
Vierkammerblick erhoben. Dies ermdglicht nur die zweidimensionale Darstellung der
dreidimensionalen fetalen Myokardbewegung. Hierbei kénnen lediglich die
Bewegungen der radidren und longitudinalen Faseranteile des Herzens untersucht
werden (vergleiche Kapitel 1.4.2.). Im transversalen Vierkammerblick erhobene Daten
kénnen nicht unmittelbar auf Daten Ubertragen werden, die in zirkulérer
Bewegungsachse untersucht worden sind, da hierbei zwei unterschiedliche
Dimensionen der fetalen Herzbewegung vorliegen (130).

Bis heute ist das TDI-Verfahren nur in wenigen Vergleichsstudien an fetalen Herzen
und selten an kranken fetalen Herzen untersucht worden. In dieser Studie konnte

gezeigt werden, dass die Messbarkeit von Zeit- und Bewegungsparametern auch an
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Feten mit Rechtsherzbelastung mdglich ist. Bei fehlenden Vergleichswerten von
pathologischen Feten sind aber zuklinftig weitere klinische Studien mit héherer Fallzahl
zur Evaluierung von Referenzwerten zur Ermdéglichung einer Unterscheidung zwischen
gesunden und pathologischen Werten empfehlenswert. Ebenfalls ist zu
berlcksichtigen, dass auch die Anlotebene eine Rolle spielt. So werden vermutlich
unterschiedliche Normwerte fir den apikalen und den transversalen Vierkammerblick
gelten missen. Die bisherigen Daten sind fast ausschlieBlich im apikalen
Vierkammerblick erhoben worden.

4.4.2. Patientenkollektiv und Fallzahl

In den Mutterschaftsrichtlinien ist die arztliche Betreuung von Schwangeren geregelt.
Hier wird empfohlen, wahrend der Schwangerschaft drei vorgeburtliche Screening-
Ultraschalluntersuchungen durchzufthren. Fir die Detektion von Herzfehlern ist das
zweite vorgeburtliche Screening der empfohlene Zeitpunkt. Dieses sollte nach den
Mutterschaftsrichtlinien zwischen der 19. und 22. Schwangerschaftswoche
durchgefthrt werden (vergleiche auch Kapitel 1.5.1.) (74).

Auch die DEGUM empfiehlt als optimalen Zeitpunkt fir eine fetale Echokardiographie
den Zeitraum zwischen der 20. und 22. Schwangerschaftswoche, weil in diesem
Zeitraum die Darstellung fetale kardialer Strukturen besser méglich ist als zu einem
friheren  Zeitpunkt, und trotzdem noch genlgend Zeit flir weitere
differentialdiagnostische Untersuchungen bleibt (17).

Die Probandinnen in der vorliegenden Studie stellten sich zur weiteren
differentialdiagnostischen pranatalen Diagnostik in der Klinik fir Frauenheilkunde und
Geburtshilfe des Universitatsklinikums Munster vor, nachdem der Verdacht auf einen
fetalen Herzfehler geduBert wurde. Das Schwangerschaftsalter unserer Patientinnen
liegt deshalb deutlich hoéher als fur fetale Echokardiographien in den
Mutterschaftsrichtlinien oder von der DEGUM empfohlen. Auch wurden die
Verlaufskontrolluntersuchungen der gleichen Schwangeren mit in die Studie
eingeschlossen. Dies erklart ebenfalls das héhere Schwangerschaftsalter.
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Durch Reifungs- und Wachstumsprozesse des fetalen Herzens kommt es im
Schwangerschaftsverlauf zu Veranderungen der Messparameter. Zahlreiche Tissue
Doppler Imaging Studien an fetalen Herzen belegen eine Veranderung von kardialen
Wandgeschwindigkeiten mit zunehmendem Schwangerschaftsalter (43, 49, 54, 56, 95,
99, 145). Die Erstellung von Referenzwerten in  Abhangigkeit vom
Schwangerschaftsalter ist deshalb sinnvoll.

Die in dieser Studie vorliegende geringe Fallzahl (n=35) ist dafir jedoch nicht
ausreichend. Auch wére es sinnvoll, zunachst Abgrenzungskriterien zu erstellen, um
zwischen gesunden und pathologischen Werten unterscheiden zu kénnen. Aber auch
hierfar sind weitere Studien mit deutlich héherer Fallzahl nétig.

In vielen Messungen finden sich unabhéngig von der Untersuchungsmethode eine
groBe Streuungsbreite und AusreiBer zwischen den einzelnen Messungen. Am

wahrscheinlichsten ist die groBe Streuung auf die kleine Fallzahl zurlickzufihren (113).

4.4.3. Einflussfaktoren

4.4.3.1. Winkelabhéngigkeit

Wie alle Verfahren, die auf dem Dopplerprinzip basieren (siehe Kapitel 1.1.3.), ist auch
das Tissue Doppler Imaging winkelabhangig (737). Es werden am genausten die
Bewegungen erfasst, die sich parallel zur Schallachse befinden. Je gréBer der Winkel
zwischen Schallachse und Bewegungsrichtung des Gewebes ist, desto starker
weichen die gemessenen Geschwindigkeiten von der tatsachlichen Geschwindigkeit im
Myokard ab. Dabei ist zu bertcksichtigen, dass bei Messungen von Geschwindigkeiten
die Absolutwerte geringfligig niedriger ausfallen, wahrend es bei Messungen von
Gewebedeformierung (Strain und Strainrate) durch die Addition mehrerer Fehler zu
gréBeren Fehleinschatzungen kommen kann (25, 73, 152).
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Es besteht beim Tissue Doppler Imaging folgender Zusammenhang zwischen der
gemessenen Geschwindigkeit und der tatsachlichen Geschwindigkeit:

Vtatséichlich X COS 6 = Vgemessen

V= Geschwindigkeit
e = Winkel zwischen Schallachse und Bewegungsrichtung des Gewebes (131)

Bei den dieser Studie vorliegenden Untersuchungen wurden die fetalen Herzen im
transversalen Vierkammerblick dargestellt. Somit wurde die radiale Bewegungsrichtung
des fetalen Myokards untersucht. Die anderen Bewegungsrichtungen, die longitudinale
und zirkumferente Achse, wurden bei dieser Betrachtung auBBer Acht gelassen. Die hier
durchgefiihrten Untersuchungen wiesen einen Winkel von annahernd 0° auf, somit
verlauft die Schallachse auch annéhernd parallel zur radialen Bewegungsrichtung des
untersuchten Myokards.

Geringfligige Abweichungen kénnen durch die fetale Lage im Mutterleib hervorgerufen
werden. Als Vorgabe unserer Untersuchungen wurde eine maximale
Winkelabweichung von 20° toleriert. In der vorliegenden Studie ist der Winkelfehler bei
den untersuchten Parametern lediglich bei der Auslenkung im Displacement zu
berlcksichtigen, allerdings aufgrund des Studiendesigns mit einem maximalen Winkel
von 20° eher als gering zu betrachten.

Die in dieser Studie untersuchten Zeitparameter sind unabhangig von den
untersuchten Maximalwerten der Geschwindigkeit. Sie dienen der Einteilung des
Herzzykluses in die verschiedenen Phasen. Ein Winkelfehler ist in diesem
Zusammenhang also nicht zu beachten.

4.4.3.2. Zeitliche Auflésung

Unter zeitlicher Auflésung versteht man im Allgemeinen die Mdglichkeit, zwei oder
mehrere aufeinanderfolgende Ereignisse zu unterscheiden. Je kirzer die Zeit ist, in der
man zwei verschiedene Ereignisse noch als getrennt wahrnimmt, desto besser ist die

zeitliche Auflésung (31).
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Beim Tissue Doppler Imaging ist die Bildwiederholungsfrequenz zur Darstellung der
Gewebebewegung mit einer mdglichst hohen zeitlichen Auflésung von zentraler
Bedeutung (vergleiche Kapitel 1.3.). Bei einer zu niedrig gewéhlten Bildfrequenz kann
das sogenannte Alias-Phanomen entstehen. Dabei kommt es zu einer Berechnung
einer falschen Wellenlinie durch eine nicht ausreichende Menge an Abtastpunkten im
Gewebe (vergleiche Kapitel 1.1.3.2.).

Bei der Untersuchung von fetalen Herzen ist eine hohe Bildfrequenz von besonderer
Bedeutung. Das fetale Herz schlagt mit einer hohen Herzfrequenz von 110 bis 150
Schlagen pro Minute. Somit ist eine hohe zeitliche Auflésung erforderlich, um die
einzelnen Zeitparameter eines fetalen Herzzykluses voneinander unterscheiden zu
kénnen (145).

In einer Studie aus der Erwachsenenkardiologie untersuchte Lind et al. (79) die
Genauigkeit von Tissue Doppler Imaging Geschwindigkeitsdaten bei Veranderungen
der Bildrate. Hierzu wurden bei 16 gesunden Testpersonen TDI-Geschwindigkeits-
kurven mit einer frame rate von 141-203 fps erstellt. Durch Offline-Bearbeitung wurde
im Nachhinein die Bildrate auf 50 %, 25 % und 12,5 % reduziert. Im Vergleich der
Spitzengeschwindigkeiten fand Lind et al. eine akzeptable Abweichung von maximal
10 % bei einer frame rate von >70 fps und optimale Ergebnisse ab einer
Bildwiederholungsfrequenz von >100 fps.

Die Daten aus der vorliegenden Studie wurden mit Bildraten zwischen 63 fps und
150 fps aufgenommen. Im Mittel betrug die Bildwiederholungsfrequenz 111 fps. Bei
ca. 31 % (11 der 35 Untersuchungen) lag die Bildwiederholungsfrequenz unter 100 fps
und bei zwei Untersuchungen auch unter 70 fps. In diesen Fallen kann also von
Abweichungen von den tatsachlichen Zeitparametern im Velocity ausgegangen
werden. Im TDI Displacement zeigt sich im Vergleich zu den Geschwindigkeitsdaten im
Velocity ein einfacherer Kurvenverlauf mit langeren Zeitparametern. Es ist deshalb
anzunehmen, dass hierbei und auch im M-Mode eine hohe Bildrate von geringerer
Bedeutung ist (98). Allerdings kénnte es bei den kurzen Phasen der isovolumetrischen
Kontraktion und Relaxation aufgrund einer zu niedrigen Bildwiederholungsfrequenz
und im Zusammenspiel mit der bei Feten vorliegenden schnellen Herzfrequenz zu
Abweichungen bei diesen Zeitparametern gekommen sein.
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4.4.3.3. Drift

Bei der Darstellung von Displacementkurven wird von vielen Ultraschallgeraten das
mathematische Verfahren der Integration von Geschwindigkeitsdaten Uber die Zeit
genutzt. Dabei kann es durch additive Integrationsfehler zu einem Drift der
Displacementkurven kommen (30, 132, 133). Eine Ursache ist hierbei in einer zu
geringen frame rate zu sehen (30).

Das in dieser Studie verwendete Aplio 80 Ultraschallgerat der Firma Toshiba Medical
Systems GmbH Deutschland arbeitet nicht mit dem Prinzip der mathematischen
Integration, sondern generiert die Displacementkurven aus Rohdatensatzen. Trotzdem
ist es in einigen Fallen auch bei unserer Untersuchung zu einem Drift der Kurven
gekommen (Abb. 72). Die genaue Ursache konnte bisher vom Hersteller nicht geklart

werden.

Time: 874 msec

Abb. 72 Drift von Displacementkurven

Durch den Drift der Daten kénnen sich Messfehler ergeben, die vor allem die
Absolutwerte der Y-Achse, also die myokardiale Auslenkung, betreffen. Es wurde
versucht, durch Messung aller Parameter in nur einem Messzyklus diesen Fehler
maoglichst gering zu halten.

4.4.3.4. AusreiBBer

In unserer Studie kommt es regelhaft zu AusreiBern in den Messungen. Am ehesten

kommen sie dadurch zustande, dass die einzelnen Messpunkte nicht immer klar zu
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identifizieren waren. Beispielsweise war in manchen Fallen im Displacement kein
eindeutiger Umschlagspunkt zwischen der Diastole und der Systole erkennbar
(Abb. 71, siehe Kapitel 4.2.1.). Hier zeigten sich dann ein plateauférmiger Verlauf oder
sogar zwei Peaks. Durch die von uns festgesetzte Definition der Messpunkte kénnte es
somit zu Abweichungen von den tatsachlichen Zeitpunkten gekommen sein.

Das Auftreten von nicht eindeutigen Wendepunkten, wie z. B. eines zweigipfligen oder
plateauartigen Verlaufes, kénnte aber auch auf qualitative Unterschiede bei der

Untersuchung der fetalen Herzen hinweisen.
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4.5. Schlussfolgerung und Ausblick

Das Tissue Doppler Imaging ist bereits heute ein Verfahren, das sowohl in der
Erwachsenen- (63, 69, 72, 102) als auch in der Kinderkardiologie (89, 128) verwendet
wird. Es dient hier in weiterflhrenden kardiologischen Untersuchungen der Erkennung
und Beantwortung von verschiedenen Fragestellungen wie z. B. der Beurteilung eines
durch eine Ischamie veranderten Myokards oder einer Dyssynchronie (32, 39, 87).

Ein wesentlicher Vorteil der Gewebeuntersuchungen im Vergleich zu den
konventionellen Verfahren wie B-Bild-Diagnostik oder die Doppleruntersuchung von
Blutfliissen ist die Mdglichkeit der direkten Quantifizierung der myokardialen Bewegung
gegeniber einer nur indirekten Einschatzung der kardialen Performance, wie es bei
der Messung von Blutflissen der Fall ist. Die simultane Bestimmung aller relevanten
Parameter in einem Herzzyklus ist ein weiterer wesentlicher Vorteil. Dies ermdglicht
eine schnelle und prazise Anwendung auch bei vorgeburtlichen Untersuchungen. Trotz
der in der pranatalen Periode vorliegenden besonderen Untersuchungsbedingungen
(z. B. intrauterine fetale Bewegungen) kann durch das Tissue Doppler Imaging
maoglicherweise ein klinischer Informationsgewinn erzielt werden. Durch die Offline-
Bearbeitung und Analyse von Rohdaten sind auch Untersuchungseinstellungen
maoglich, die durch die bisherigen konventionellen Verfahren, z. B. durch bestimmte
intrauterine Lagerungen des Feten oder dessen Bewegungen, nicht méglich waren.
Diese neuen zusétzlichen Parameter kdnnten die pranatalen Entscheidungen in der
Geburtshilfe zukunftig beeinflussen.

Einige Untersuchungen in den letzten Jahren haben gezeigt, dass die TDI-Technologie
auch in der fetalen Echokardiographie anwendbar ist und eine sensitive diagnostische
Methode zur Quantifizierung kardialer Funktion darstellt (22, 83, 117, 154). Aufgrund
der typischen Velocity- und Displacementkurven des fetalen Myokards lassen sich die
einzelnen Phasen des fetalen Herzzykluses eindeutig identifizieren. In einigen
Untersuchungen wurde auch ein besonderes Augenmerk auf mégliche Veranderungen
im Verlauf einer Schwangerschaft im Vergleich von erkrankten zu gesunden Feten und
auch auf mégliche Indikatoren fur ein schlechteres perinatales Outcome gelegt (24).
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Comas et al. befand das TDI im Vergleich zu den konventionellen Verfahren als
sensitiver in der Erkennung von kardialer Dysfunktion bei wachstumsretardierten Feten
(20). In der Studie von Bhorat et al. fand sich ein signifikant héherer myokardialer
Performance-Index bei wachstumsretardierten Feten. Hierbei stieg der Index mit dem
Grad der Retardierung weiter an, wobei dies mit einem schlechteren Outcome
vergesellschaftet war (9). 2016 untersuchte Graupner et al. die Unterschiede der
rechtsventrikularen Funktion im Verlauf der Schwangerschaft bei gesunden Feten und
bei Feten mit einem hypoplastischen Linksherzsyndrom. Hierbei fand sich ein
signifikanter Anstieg der isovolumetrischen Kontraktionszeit und des myokardialen
Performance-Index im Verlauf der Schwangerschaft nur bei den erkrankten Feten (50).

Zukinftig ist eine Weiterentwicklung des Tissue Doppler Imaging winschenswert.
Durch Ultraschallgerate und —sonden mit verbesserter Auflésung kdnnten die Qualitat
und Effizienz der klinischen Anwendbarkeit noch weiter verbessert werden. Eine
Weiterentwicklung von spezifischer Software zur Verbesserung der Offline-Analyse ist
ebenfalls denkbar. Hierdurch kénnte die Bearbeitung und Auswertung der erhobenen
Rohdaten deutlich vereinfacht und weniger zeitaufwendig werden. Eine einfachere
Handhabung und schnellere Datenauswertung kdnnte den Weg in die klinische
Routine ebnen oder aber zur Beantwortung von speziellen Fragestellungen beitragen
und somit zu einer adaquaten Therapie und Verbesserung des klinischen Outcomes
fihren.

Auch andere Untersuchungsmethoden, wie beispielsweise das Speckle Tracking zur
Bestimmung der myokardialen Funktion, kénnten - ahnlich wie auch in der
Erwachsenenechokardiographie - in Zukunft Einzug in die fetale Herzdiagnostik
erhalten. Das Speckle Tracking basiert anders als das Tissue Doppler Imaging auf
dem Prinzip der konventionellen 2-D Echokardiographie, d. h. es werden B-Bild-Daten
zur Bestimmung und Berechnung der Parameter herangezogen. Hierbei macht man
sich zu Nutze, dass Ultraschallsignale aus dem Myokard zufallig verteilt und
unregelmaBig sind. Ahnlich wie bei einem Fingerabdruck kénnen bestimmte Signale
einem bestimmten Myokardsegment zugeordnet werden. Diese verandern sich auch
bei Bewegung nur geringfligig und sind somit in der Bewegung verfolgbar. Durch eine
Bestimmung dieser ,Ortsédnderung” ist eine Berechnung der Myokardbewegung
maoglich. Ein wesentlicher Vorteil dieses Verfahrens ist, anderes als bei
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Dopplerverfahren wie dem TDI, dass eine groBere Unabhéngigkeit vom
Einschallwinkel besteht.

In einigen Studien konnte auch fur das Speckle Tracking eine mégliche Anwendbarkeit
fir die fetale Diagnostik sowohl bei gesunden als auch bei Feten mit kongenitalen
Herzvitien nachgewiesen werden (5, 23, 46, 68, 71, 88, 148, 157). Zur optimalen
Bilddarstellung ist beim Speckle Tracking durch das kleine fetale Herz und die im
Vergleich zu einem Erwachsenenherz deutlich schnellere Herzfrequenz eine hohe
frame rate notwendig. In Zukunft sollten in diesem Bereich noch optimale Werte
festgelegt werden, um die einzelnen Untersuchungen vergleichbar zu machen und die
Praktikabilitat fur die klinische Routine zu erhéhen (71, 118).

Eine Weiterentwicklung dieser Technik mit einer dreidimensionalen Darstellung und
damit nicht nur die Untersuchung von longitudinalen oder transversalen Bewegungen,
sondern auch von Rotations- und Torsionsbewegungen, kénnte in Zukunft die
Beurteilung der kardialen Funktion noch deutlich verbessern. Enzensberger et al. (34)
konnte in seiner Untersuchung zeigen, dass die Verwendung des 3D-Speckle Tracking
auch in der fetalen Diagnostik moglich ist. Hier ist zukunftig eine Weiterentwicklung zur
Einsetzbarkeit in der routinemaBigen weiterflUhrenden pranatalen Diagnostik sinnvoll.

In Zukunft sollte es im Bereich der pranatalen Diagnostik weitere Studien mit gréBeren
Patientenkollektiven geben. Auch sollte die Mdglichkeit von neueren, z. B. in der
Erwachsenenkardiologie bereits etablierten Verfahren, fir die fetale Diagnostik
untersucht werden. So kdnnten Referenzwerte zur Differenzierung zwischen gesunden
und kranken Feten zur klinischen Anwendbarkeit erstellt werden. Besonders zu
berlcksichtigen sind im Bereich der pranatalen Diagnostik auch mdgliche
Veranderungen und unterschiedliche Referenzwerte im Verlauf einer Schwangerschaft.
Fetale Herzerkrankung kdnnten so friher aufgedeckt und eine intrauterine Therapie
oder eine zeitgerechte Entbindung frihzeitig eingeleitet werden.
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Abb. Abbildung

AO Aorta ascendens

ausldis Auslenkung im Displacement

AusldisLV Auslenkung des linken Ventrikels im Displacement
AusldisRV Auslenkung des rechten Ventrikels im Displacement
ausim Auslenkung im M-Mode

ausim1 Auslenkung im M-Mode1
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A-Zeit Zeit der spaten Diastole

B-Bild Bild eines B-Mode

B-Mode brightness modulation Modus

bzw. beziehungsweise

ca. circa

cm/sec Zentimeter pro Sekunde

CM-Mode Color-M-Mode

cos e Cosinus (mathematische Funktion) des Winkels zwischen

Schallachse und Bewegungsrichtung im Gewebe

CW-Doppler Continuos-Wave-Dopplerechokardiographie

DC duktale Konstriktion

dcmi Diastole im Color-M-Mode1

dcm2 Diastole im Color-M-Mode2

dcm3 Diastole im Color-M-Mode3

dcm LV Diastole des linken Ventrikels im Color-M-Mode
dcm RV Diastole des rechten Ventrikels im Color-M- Mode
d dis Diastole im Displacement

ddisLV Diastole des linken Ventrikels im Displacement
ddisRV Diastole des rechten Ventrikels im Displacement
DEGUM Deutsche Gesellschaft fur Ultraschall in der Medizin

df degrees of freedom
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dv

dvLVv
dVRV
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E/A ratio
EKG
et. al.
eV
evLv
evRV
E-Zeit
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fcm2
fcm3
fdis
fdisLV
fdisRV
fm1

v
fEKG
fMKG
fm1
fmi1LV
fm1RV
fm2
fm3

fps

fv
fvLV

Diastole im M-Mode1

Diastole im M-Mode2

Diastole im M-Mode3

Diastole des linken Ventrikels im M-Mode
Diastole des rechten Ventrikels im M-Mode
Diastole im Velocity

Diastole des linken Ventrikels im Velocity
Diastole des rechten Ventrikels im Velocity

das heif3t

maximale Geschwindigkeit der E-Zeit

maximale Geschwindigkeit der E-Zeit (gemessen mittels
Tissue Doppler)

Verhaltnis E-Zeit zur A-Zeit

Elektrokardiogramm

et alii / et. Aliea

E-Zeit im Velocity

E-Zeit des linken Ventrikels im Velocity

E-Zeit des rechten Ventrikels im Velocity

Zeit der frihen Diastole

Frequenz im Color-M-Mode

Frequenz im Color-M-Mode1

Frequenz des linken Ventrikels im Color-M-Mode1
Frequenz des rechten Ventrikels im Color-M-Mode1
Frequenz im Color-M-Mode2

Frequenz im Color-M-Mode3

Frequenz im Displacement

Frequenz des linken Ventrikels im Displacement
Frequenz des rechten Ventrikels im Displacement
Frequenz im M-Mode 1

Frequenz im Velocity

fetales Elektrokardiogramm

fetales Magnetokardiogramm

Frequenz im M-Mode1

Frequenz des linken Ventrikels im M-Mode1
Frequenz des rechten Ventrikels im M-Mode1
Frequenz im M-Mode2

Frequenz im M-Mode3

frame per second

Frequenz im Velocity

Frequenz des linken Ventrikels im Velocity
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Vil

fVRV
gof.
GmbH
HCG
ICC
ICCs
Inc.

IVC
iveV
IVCvLV
IVCVRV

IVC-Zeit
ivr V

IVRvLV
IVRVRV

IVR
IVR-Zeit
Kap.
KHz

LA

LV

MHz
mm
mm?2
mm/s
mmHg
M-Mode
ms
PAPP-A
PRF
PST-50 AT
PW-Doppler
p-Wert
PW-TDI
RA
ROls
RV

S

Frequenz des rechten Ventrikels im Velocity

gegebenenfalls

Gesellschaft mit beschrankter Haftung

humanes Choriongonadotropin

Intraklassen Korrelationskoeffizient
Intraklassen-Korrelationskoeffizienten

incorporated

isovolumetrische Kontraktion

isovolumetrische Kontraktion im Velocity

isovolumetrische Kontraktion des linken Ventrikels im Velocity
isovolumetrische Kontraktion des rechten Ventrikels im
Velocity

isovolumetrische Kontraktionszeit

isovolumetrische Relaxation im Velocity

isovolumetrische Relaxation des linken Ventrikels im Velocity
isovolumetrische Relaxation des rechten Ventrikels im
Velocity

isovolumetrische Relaxation

isovolumetrische Relaxationszeit

Kapitel

Kilohertz

linkes Atrium

linker Ventrikel

Megahertz

Millimeter

Quadratmillimeter

Millimeter pro Sekunde

Millimeter Quecksilber

motion Modus

Millisekunde

pregnancy-assoociated plasma protein A

pulse repetition frequency

Ultraschallsectorsonde der Firma Toshiba
Pulsed-Wave-Dopplerechokardiographie

Signifikanzwert

Pulsed-Wave Tissue Doppler Imaging

rechtes Atrium

regions of interest

rechter Ventrikel

maximale Geschwindigkeit der Systole



Anhang

W1l

scmi
scmiLV
scm1RV
scm2

s cm3

s dis
sdisLV
sdis RV
SGA-Gruppe
smi
smiLV
sm1RV
s m2

s m3
S'LV

S'RV

sV

sVLV

sVRV

sig.

sog.

SPSS

SSW

Sync dis RV-LV

Sync cm1 RV-LV

Sync m1 RV-LV

Sync v RV-LV

Tab.

TDI

TDIQ
T-Test

maximale Geschwindigkeit der Systole (gemessen mittels

Tissue Doppler)
Systole im Color-M-Mode1

Systole des linken Ventrikels im Color-M-Mode1

Systole des rechten Ventrikels im Color-M-Mode1

Systole im Color-M-Mode2
Systole im Color-M-Mode3
Systole im Displacement

Systole des linken Ventrikels im Displacement

Systole des rechten Ventrikels im Displacement

small for gestationsage
Systole im M-Mode1

Systole des linken Ventrikels im M-Mode1

Systole des rechten Ventrikels im M-Mode1

Systole im M-Mode2
Systole im M-Mode3

maximale Geschwindigkeit der Systole (gemessen mittels

Tissue Doppler) im linken Ventrikel

maximale Geschwindigkeit der Systole (gemessen mittels

Tissue Doppler) im rechten Ventrikel

Systole im Velocity

Systole des linken Ventrikels im Velocity

Systole des rechten Ventrikels im Velocity

Signifikanz
sogenannte

Statistical Package for the Social Sciences

Schwangerschaftswoche
Synchronizitdt zwischen
Displacement
Synchronizitdt zwischen
Color-M-Mode1
Synchronizitdt zwischen
M-Mode1

Synchronizitdt zwischen
Velocity

PrafgréBe im T-Test
Tabelle

Tissue Doppler Imaging

rechtem

rechtem

rechtem

rechtem

und linken
und linken
und linken
und linken

Tissue Doppler Imaging Quantification Software

statistischer Hypothesentest der t-Verteilung

Ventrikel

Ventrikel

Ventrikel

Ventrikel

im

im

im

im
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uks

V. cava inferior
V. cava superior
Vgemessen
Vitatsachiich

V. umbilicalis

z. B.

VS.

ZNS

B-HCG

unconjugated estriol

Vena cava inferior

Vena cava superior

gemessene Geschwindigkeit
tatsachlich Geschwindigkeit im Gewebe
Vena umbilicalis

zum Beispiel

versus

zentrales Nervensystem

B-Untereinheit des HCG



