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ZUSAMMENFASSUNG

EKG-Verfahren zur Vitalitatsdiagnostik

bei Patienten mit koronarer Herzkrankheit

von

Philipp Johannes Stolz

Die vorliegende Arbeit untersucht EKG-basierte Verfahren zur Vitalitatsdiagnostik bei

Patienten mit koronarer Herzkrankheit, die sich einer Bypass-Operation unterzogen.

Zum einen modifizierten wir einen bekannten Hibernation Score, mit dem, durch
Differenzbildung von elektrokardiographisch berechneter Ejektionsfraktion (Selvester
Score) und der nuklearkardiographisch respektive lavokardiographisch bestimmter
Ejektionsfraktion, Erholung vorhergesagt wird. Wir bildeten die Differenz von
elektrokardiographisch  berechneten Ejektionsfraktion und echokardiographisch
bestimmter Ejektionfraktion. Der so modifizierte Hibernation Index wurde an der

echokardiographisch gemessenen Erholung nach Bypassoperation validiert.

Zum anderen untersuchten wir Korrelationen von QRS-Parametern der
Kdrperoberflache (BSPM) mit QRS-Parametern der Herzoberflache (Epikardiales
Mapping) in den einzelnen Stromgebieten der drei Hauptkoronararterien beim

Vorhandensein avitaler Myokardareale.

BSPM ist zumindest in dieser retrospektiven Analyse in der Lage, nicht vitale

Myokardregionen zu detektieren.
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Fragestellung der Arbeit

Entscheidend bei der Therapieplanung fur Patiemgrkoronarer Herzkrankheit und
hochgradig reduzierter LV-Funktion ist der Vitalgdachweis. Konventionelle
Methoden erfordern zum Teil den Einsatz von Gro&ger (18F-FDG-Positronen-
Emissions-Tomographie (PET), Kontrastmittel geséidagnetresonanz-Tomographie
mit Late-Enhancement-Sequenzen)(46;64;99) undzineilen wegen Klaustrophobie,
implantierter Schrittmachersysteme oder bei zu ngen Bildqualitat (Low-dose
Dobutamin Echokardiogramm)(18) nicht durchfihrbddie Entwicklung nicht
invasiver, wenig aufwendiger Methoden ist daheoreldrlich.

Wahrend vitales und ischamisches kontraktionsgestéMyokard bei Schweinen
erhaltene Elektrogramme aufwies (elektromechanssclendokardiales NOGA-
Mapping)(30) waren Elektrogramme von infarzierterre#len im Vergleich zu
Kontrollarealen durch geringere Amplituden und kwegSignaldauern charakterisiert
(endokardiales elektroanatomisches CARTO-Mappih§).(Auch bei Menschen mit
koronarer Herzkrankheit und hochgradig reduziertdr-Funktion hatten vitale
Myokardregionen hohere Signalamplituden im Verdleiczu infarzierten
Myokardregionen.(11) Viele Untersucher versuchterklearmedizinisch validiertes,
vitales Myokard mit Hilfe von NOGA-Mapping nachzusen, es gab aber eine grole
.Grauzone® bei Elektrogramm-Amplituden zwischen B/ und 12,3 mV.(47) Erst
Perin und Mitarbeiter gelang es, subendokardiald transmurale Infarkte mittels
endokardialem  Mapping nachzuweisen.(68) Die endb#ar gemessene
Spannungsamplitude weist jedoch im gesunden Myokdmd sehr hohe raumliche
Heterogenitat auf.(24)

Die Infarktentstehung beginnt endokardial, so d&sste vitalen Myokards von
epikardial eher zu detektieren sind. Durch direldpskardiales Mapping gelang die
Detektion vitaler Myokardsegmente und zwar nichtr malidiert mit 18F-FDG-
PET,(14) sondern auch gemessen an der echokardiogrh dokumentierten
segmentalen Erholung der Myokardfunktion.(95)

Endokardiale Mappingverfahren sind aufwendig, aeitvend, strahlenbelastend und
erhdhen das Risiko fir den Patienten. Direktesaggikles Mapping ist nur im Rahmen

von Studien sinnvoll, setzt es doch die Thorakotoomd Perikardinzision voraus und



liefert Vitalitatsdaten erst zu einem Zeitpunkt, nmedie Entscheidung zur Bypass-
Operation bereits gefallen ist.

Diese Arbeit widmet sich der Erforschung von Zusanh@ngen zwischen epikardialen
Elektrogrammen und Elektrogrammen von der Korpertimhe (Body Surface
Potential Mapping, BSPM). Es soll die Frage untelnsuwerden, ob eine
stromgebietsbezogene Detektion sich erholender Biyldegmente anhand von BSPM-
QRS-Parametern moglich ist.

Die Patienten unserer Studie wurden vor einer Byj@yseration einem Body Surface
Potential Mapping (BSPM) unterzogen. Ebenfalls wureine Echokardiographie
durchgefuhrt und ein Elektrokardiogramm (EKG) gesdien. Intraoperativ wurden
mittels epikardialem Mapping elektrische Potentidieekt von der Herzoberflache
abgegriffen und aufgezeichnet. Postoperativ wuriohe EKG geschrieben und die
segmentale Funktion mittels Echokardiographie ledtrind die Ejektionsfraktion (EF)
bestimmt.

Zunachst berechneten wir die GrolRe der chronistiéisischen Areale im Myokard
anhand des mittels praoperativem EKG ermitteltelneSter Score und verglichen sie
zur Diagnostik chronisch ischdmischen Myokards mér Ejektionsfraktion der
postoperativen Echokardiographie. Dann suchten wiurch Korrelation des
praoperativen BSPM mit Daten des Epikardialen Mag®i nach
stromgebietsbezogenen Hinweisen auf das Vorhanitkessdh erholender, chronisch
ischAmischer Myokardareale. Des Weiteren verglichein Verédnderungen der
Korperoberflachenpotentiale im BSPM mit dem durcbstpperative Erholung
gesicherten Vorhandensein von chronisch ischanmschyokard in den einzelnen
Stromgebieten der Koronararterien. Auf diese Wé&msenten wir Verdnderungen von
Korperoberflachenpotentialen im BSPM auf das Vodemsein avitaler
Myokardsegmente in den Stromgebieten des Ramuweamtigikularis anterior (RIVA),
des Ramus circumflexus (RCX) oder der rechten Karanerie (RCA) zurlckfihren.



Grundlagen

Das Echokardiogramm
Die Echokardiographie hat sich in der Kardiologils avertvolles Verfahren zur

Beurteilung von kardialer Anatomie, Funktion undnktiilynamik etabliert. Es stellt das
am weitesten verbreitete bildgebende VerfahrenDiagnose von Herzerkrankungen
dar.(23)

Die Echokardiographie beruht wie die anderen samgschen Verfahren auf der
Analyse der vom Schallkopf ausgesandten und vonpétéigenen Strukturen
reflektierten Ultraschallwellen, die vom selben &ttopf wieder empfangen werden.
Fur die Abbildung morphologischer Strukturen mithbo zeitlicher und raumlicher
Auflosung wird durch Bestimmung der Laufzeit refiekter Ultraschallwellen der
Abstand zwischen Schallkopf und Grenzflachen unteesllichen akustischen
Widerstandes (,Impedanz®), z. B. Blut/Gewebe bereth (M-Mode, 2D-
Verfahren).(26) Die globale und regionale myokdediaFunktion wird im

Echokardiogramm nach den Leitlinien der Fachged®if§ bestimmt.(23)

Das Elektrokardiogramm
Der Kontraktion des Herzmuskels geht die elektesd&rregung der Arbeitszellen

voraus. Zwischen erregten und noch nicht erregterziduskelbereichen entstehen
lokale elektrische Dipole, die in ihrer Gesamtlediten elektrischen Gesamtdipol des
Herzens erzeugen. Wahrend sich die Depolarisatiomeilenférmiger Weise tber die

ventrikulare Muskelmasse ausbreitet, andert siah Richtung und GroRe dieses
Vektors. An der Korperoberflache fuhrt dies zu #&iekhen Potentialen. Die

Registrierung der zeitlichen Entwicklung dieser @laehenpotentiale ist als

Elektrokardiogramm (EKG) bekannt. Erste EKG-Regstmgen der menschlichen
Herzerregung von der Korperoberflache gelangerhbBugn um die Jahrhundertwende.

Es werden beim EKG die elektrischen PotentialeHimzens an der Korperoberflache
abgegriffen und auf Papier geschrieben. Indikatiosed bei allen kardiologischen

Krankheitsbildern gegeben, besonders bei Patienten Thoraxschmerzen und

Rhythmusstoérungen. Es ist pathognomonisch in degmistik des akuten und des
stattgehabten Myokardinfarktes.

Das Elektrokardiogramm erlaubt meist auch die Disgik der Infarktlokalisation.(94)



Pathophysiologie der Myokardischamie
Der Energiebedarf des Herzmuskels wird zum Grof3téil die mechanische

Spannungsentwicklung, also der Kontraktion der hieiskelzellen eingesetzt; nur ca.
20 Prozent der Energie wird fur den Zellerhalt awigndt. Da die
Sauerstoffausschopfung aus dem koronararteriellgnb@reits in Ruhe relativ hoch ist,
ist eine exakte Anpassung von Sauerstoffangebot dwrch Regulation der
Koronardurchblutung an den Sauerstoffbedarf deszmaskels moglich. Als
Myokardischamie  bezeichnet man das unausgewogenerhaffés von
Sauerstoffangebot und Sauerstoffbedarf des Herzisidkin derartiges Missverhaltnis
entsteht durch den (aktiven) Verschluss oder dieiijung eines Koronargefal3es oder
durch eine (passive) Beeintrachtigung des Reguisti@chanismus zur ausreichenden
Blutversorgung des Herzmuskelgewebes.

Im Falle der Einengung oder des Verschlusses smddgerungen von fibrotischem und
Lipid-Material in die GefalBwand der Koronararteriem beobachten. Der koronaren
Herzkrankheit (KHK) liegt meist eine sich langsamivéckelnde, das Gefal3lumen
verengende atherosklerotische Plaque zugrundeais jedoch auch zu ausgepragten
atherosklerotischen Veranderungen der HerzkranBgefdommen, die diffus die
GefalRwande befallen und zu einem Herzinfarkt fuH@nnen, wenn die Oberflache
einer Plaque einreil3t oder einen anderen Defekweast, wodurch es zur lokalen
Bildung eines Thrombus kommt, der zum Verschlugskidgonararterie fuhren kann
(Abb. 1).



Abb. 1: Thrombotischer Verschluss eines
KoronargeféaRes nach Herzinfarkt; der weil3e Pfeil
zeigt den Thrombus.

Bereits innerhalb weniger Herzaktionen fihrt die tddbrechung der arteriellen
Myokardversorgung zum Kontraktionsverlust des b&tnen Herzmuskelareals. In der
Folge kommt es zu einer ST-Streckenhebung im EK@ &8s treten retrosternal
lokalisierte Isch&amie- bzw. Infarktschmerzen aufn@fa pectoris). Der zeitliche
Ablauf der ischamischen Ereignisse wird als ,Isclekaskade” bezeichnet.

Eine akute Ischamie tritt pl6tzlich auf. Ist dieusk Ischamie vorribergehend, kann sie
Uberstanden werden. Bleibt sie aber Uber die Wiedielbungszeit des Herzmuskels
hinaus bestehen, kommt es zum Infarkt. Ist einezltdite oder das gesamte Herz
betroffen, kann dies in kritischen Fallen direktetnem todlichen Herzversagen fuhren.
Von einer chronischen Ischamie spricht man, weesalhur gering, mit dem Uberleben
der Herzmuskelzellen gerade noch vereinbar, abegalhaltend ist, und von einer
chronisch rezidivierenden Ischamie wenn Zustande akuter Koronarischamie sich

wiederholen oder gehéauft auftreten.(70)



Akute Ischamie
Ischamie ist eine Kombination von Sauerstoffmangsd vermindertem Abtransport

von Metaboliten als Folge einer reduzierten Gewelapion. Die Grenze fur die
Entwicklung einer Hypoxie oder Ischamie ist von iWduum zu Individuum
verschieden und kann nicht in Form absoluter gtetiier Werte bestimmt werden.
Unter Ruhebedingungen ist beim Menschen ein Blgtilon 60-90 ml/min pro 100 g
Myokard erforderlich. Wenn Funktion und Metabolisngedrosselt werden, gentigen
jedoch deutlich geringere Blutflliisse, um die Hergkalzellen am Leben zu erhalten
(z.B. im Rahmen der Hypothermie bei kardiochirucgen Eingriffen). Bis zu einer
Diameterreduktion von 50% bleibt der maximale Bug$ bei Belastung weitgehend
unverandert. Ist der Diameter eines epikardialemoKargefaRes um mehr als 80%
reduziert, kénnen Stress-Faktoren (dynamische/igisuoke Belastung,
pharmakologische  Belastung, Vorhofstimulation), dieden myokardialen
Sauerstoffverbrauch steigern, zu einer Myokardiste&uhren. Ist der Diameter des
epikardialen KoronargefalRes um mehr als 90-95% ziedy kommt es zur
Ruheischamie trotz maximaler Dilatation der Widansisgefalie.

In tierexperimentellen Studien wurde mittels Eiasain Mikrospharen, die eine genaue
Messung der myokardialen Perfusionsminderung eelaubder Zusammenhang
zwischen lokaler Perfusion und Kontraktion unteldudabei konnte ein linearer
Zusammenhang zwischen Perfusionsminderung und #&kimdnsverlust durch
kontrollierten Koronararterienverschluss nachgeenesverden.(32) Weiterhin wurde
festgestellt, dass im Falle der akuten IschamieKaietraktion an den myokardialen
Sauerstoffverbrauch gekoppelt ist. So konnte bdubacwerden, dass bei einer
Reduktion der Sauerstoffzufuhr das Ausmal’ der nedgm Kontraktionsstérung linear
zunahm(33).

Die kurzzeitige ischamiebedingte Bilanzstorung zhen Energiebedarf (Kontraktion)
und Energieangebot (Sauerstoffversorgung) kann Zoer e postischamischen
Dysfunktion des betroffenen Myokardareals fuhreh).(Bei diesem schockartigen
Kontraktionsverlust (,Stunning“)(38) besteht keinusammenhang zwischen der
aktuellen Perfusion (postischamisch wieder nornsatls und der myokardialen

Kontraktion (persistierende Dysfunktion).



Der exakte Mechanismus der linksventrikularen Fansstorung bei  akuter
Myokardischamie ist nicht geklart. Madoglicherweisdihft die Erhéhung der
intrazellularen HF-Konzentration bei Myokardischamie zu einer kontpedn
Hemmung mit C& an den Rezeptoren des Troponin-Molekiils. Dies evigm hat eine
gestorte Interaktion von Myosin und Aktin zur Faldg@eduktion der Sensitivitat des
sarkoplasmatischen Retikulums fir *Cain unterschiedlicher Konzentration und
Kompetition zwischen Hund C&" am Toponin-Rezeptor kdnnen so in Kombination zu
einer reduzierten Kontraktion fuihren. Diese Votatey wird durch die Beobachtung
unterstutzt, dass die funktionellen Stérungen derkBon bei priméarer Azidose und bei
Isch&mie &hnlich sind.

ST-Streckensenkungen- oder -hebungen im Elektradgmnainm sind typische Zeichen
einer Myokardischamie. Registrierungen des konwestlen EKG geben also wichtige
Hinweise auf eine Ischamie und erlauben so eirgerechte Therapieplanung.

Liegt keine Ruhe-Ischamie vor, muss eine Belastumgssuchung durchgefihrt
werden, um eine Ischamie bei gesteigertem Saumstbfauch zu erkennen. Die
einfachste Methode ist das Belastungs-EKG. Wichigf eine maximale,
symptomlimitierte Belastung, da grenzwertige Stenosnur unter Kkritischen
Bedingungen symptomatisch werden. Erst wenn diersahtsprechende maximale
Herzfrequenz erreicht wird und ST-T Veranderungesbiiben, kann von einem
negativen Belastungs-EKG gesprochen werden. DisiBatat liegt bei 65-75%, die
Spezifitat ist hoch, allerdings bei Frauen deuthadriger als bei M&nnern.(34)

Die Belastungs-Echokardiographie und -Szintigraggimel nur bei mittlerer Pravalenz
der KHK sensitiver als das Belastungs-Elektrokagthonm. Beide Verfahren erhéhen
die Sensitivitat zum Ischamienachweis um 20 % dadr B0%.(25) Die Anwendung
beschrankt sich in der Regel auf Patienten, die Vieedachtiger Symptomatik ein
negatives Belastungs-EKG zeigen und Patientenddme@én das EKG zum Beispiel auf

Grund eines Schenkelblocks oder Schrittmacherrhyshmicht aussagekratftig ist.

Chronische Ischamie
Auch im Falle einer chronischen Myokardischdmie hkimes zu einem

Kontraktionsverlust in der betroffenen Region dexzrhuskels. Die Gesetzmaligkeit
der linearen Beziehung zwischen Blutfluss und FHankkonnte jedoch im Tiermodell

nicht auf die langerfristig anhaltende myokardislimderperfusion tbertragen werden,



da sich nach Minderperfusion von tber 90 MinuteneekEntkopplung der Fluss-
Kontraktion Beziehung einstellte.(88) Dabei isteeiiberproportionale Reduktion der
lokalen Kontraktion gegeniber der lokalen Perfusiofgetreten.

Im Falle einer minimalen Restperfusion nach chrcmes Ischdmie wurde beobachtet,
dass die Kopplung des myokardialen Sauerstoffvadiias an die lokale Kontraktion
noch gewahrleistet war. So lie3 sich zeigen, dassReduktion des myokardialen
Sauerstoffverbrauches und der damit verbundenemk®ed der lokalen Kontraktion
eine irreversible Schadigung des Herzmuskelgewebasrch strukturelle
Umbauprozesse vollstandig oder teilweise verhindegtden konnte. Insbesondere
stellte sich nach verbesserter Versorgung des Hesizels mit Sauerstoff eine Erholung
der Kontraktionsstorung ein. Aufgrund dieser Bedibaegen wurde der Begriff des
.Hibernation“(74) (Myokard im Winterschlaf) gepragter die Ubermallige Reduktion
der Kontraktion als Schutzmechanismus des ischéwmmscGewebes durch die
anhaltende Minderversorgung interpretiert. Die ellesBeobachtungen zugrunde
liegenden pathophysiologischen und molekularen Meidmen sind zur Zeit noch
weitgehend unklar.

Bei Patienten mit ausgepragter und lange bestehemide repetitiver Minderperfusion
kann es zu einer Ischamie-induzierten Myokardnekrost nachfolgender Fibrose
kommen. Da der Anteil an Bindegewebe nach Parenchkrmosen umgekehrt
proportional zur Regenerationsfahigkeit des Pangmeshist, kann in diesen Fallen nur
eine partielle Restitution der kontraktilen Funkticmach Revaskularisation des

Myokards erwartet werden.

Myokardinfarkt
Unter einem Myokardinfarkt versteht man den irreiden Untergang von

Herzmuskelanteilen bei persistierender oder remtiwder Ischamie aufgrund
unzureichender Sauerstoffversorgung und Durchbiu(68) Die Schadigung des
Myokards bei einem Infarkt ist dauerhaft. Durch eeinziigig eingeleitete
Reperfusionstherapie durch Thrombolyse oder AkutRkann man das Infarktareal
zwar minimieren, einmal abgestorbene Myozyten habdoch ihre Funktion fir immer
verloren. In den infarzierten Arealen des Herzmlsskemmt es zur Ausbildung einer
permanenten fibrdsen Narbe. Das avitale Myokardtziekeinerlei Moglichkeit der

Regeneration. Selbst nach einer Bypass-Operatiom Kkeeine Verbesserung ihrer
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Funktion erwartet werden. Laborchemisch lassen siion wenige Stunden nach
einem Myokardinfarkt erhéhte Serumenzymspiegel @y CK-MB, GOT, LDH,
HBDH, Myoglobin, des Troponin-T und des Troponindchweisen.

Je nachdem, welche Koronararterie an welcher Steftgchlossen ist, sind Lokalisation
und Ausdehnung des avitalen Areals verschieden.EK& lassen sich oft schon

Hinweise auf die Lokalisation und Ausdehnung eiegelaufenen Infarktes finden.

Vitalitats- und Infarktdiagnostik der ischamischeKardiomyopathie
Die Identifizierung von kontraktionsgestortem chisgh ischamischen Myokard

(,Hibernation”) spielt in der myokardialen Vitaltgdiagnostik eine entscheidende
Rolle, da die betroffenen Myokardregionen nach Rkukarisation eine weitgehende
Erholung ihrer kontraktilen Funktion zeigen kénn&ne sichere Diagnose reversibel
funktionsgestorten Myokards lasst sich in der Kimur anhand sich erholender

systolischer Wandbewegung nach revaskularisiereNtd$nahmen stellen.

Zur Vorhersage der Erholung wurden andere Funktiotessuchungen entwickelt.
Diese zumeist bildgebenden Verfahren erméglichtdren der Ischamiediagnostik eine
Vitalitatsdiagnostik in hoher rdumlicher Auflésur§p entstanden neben den Methoden
der Nuklearkardiologie die  Stress-Echokardiographiand die kardiale
Magnetresonanztomographie (MRT), welche auch iBedastung durchgefihrt werden
konnen. Im Gegensatz zum Belastungs-EKG, das ine [eates Ischdmienachweises
allenfalls sehr grobe Rickschlisse auf die Lokatinades betroffenen Myokardareals
zuldsst, ermoglichen die bildgebenden Methoden esegmentale Perfusions-,
Kontraktions- und Vitalitdtsanalyse. Je nach Methadird aus den verschiedenen
Befundkonstellationen von Perfusion, Metabolismod Wandbewegung in Ruhe und
unter Belastung jeweils die Diagnose segmentatgréisien, reversibel geschadigten
Myokards (Hibernation / Stunning) und schlie3liclreversibel geschadigter

Narbenareale gestellt.

Echokardiographie der Vitalitats- und Infarktdiagno stik
Durch die niedrig-dosierte  Dobutamin-Stress-Echoicgraphie  wird  die

Funktionsreserve des Myokards auf einen inotropeiz BIs Mald der Reversibilitat von
Kontraktionsstérungen bestimmt. Die Dobutamin-Dogisd dabei langsam unter

fortlaufender elektrokardiographischer und echoicayéiphischer Kontrolle erhéht bis
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es bei hoher Dosierung ischamiebedingt zur Versbldeung der Kontraktion kommt.
So konnte mittels der transthorakalen bzw. trand@sgealen Echokardiographie
(Dobutamin-Stre3-Echokardiographie) bei niedrigebtamin-Dosis vitales Myokard
durch Verbesserung der Kontraktionen bzw. durcle guantifizierbare Zunahme der
Wandverdickung identifiziert werden(18;50), und rdher Sensitivitat die Erholung
dieser Wandabschnitte nach erfolgter Revaskul@isatorhergesagt werden(18). In
vergleichenden Studien zeigte sich hinsichtlich deensitivitdt (75-95%) des
Nachweises (partiell) vitaler Myokardareale einetegWbereinstimmung mit den
Ergebnissen der Positronen-Emissions-Tomograpl@ie-EDG PET), wobei diese eine
leichte Uberlegenheit aufwies. Beziiglich der Spif(78-100%) der Vorhersage
myokardialer Erholung nach Revaskularisation zedgg Stress-Echokardiographie

dagegen Vorteile gegenuber der nuklearmedizinis€hagnostik.(6;7;69)

Nuklearmedizinische Vitalitats- und Infarktdiagnostik
Das Prinzip der nuklearmedizinischen Diagnostikuberauf der Injektion eines

Radiopharmakons in den Kérper mit anschlieRendestBifung von dessen Verteilung
durch eine Gammakamera (konventionelle Nuklearnm@dinder — im Falle von

Positronen emittierenden Radiopharmaka - durch @&iesitronen-Emissions-

Tomographie (PET). Die weitaus meisten Untersuchongnit kardiologischen

Fragestellungen erfolgen derzeit wegen der bessészfugbarkeit, der geringeren
Kosten und des geringeren Aufwandes mit der komweellen Technik der

Gammakamera. Dabei findet insbesondere die SPECHHAile (Single-Photon-

Emissions-Computertomographie) Verwendung, bei dler Gammakamera um den
Patienten rotiert und die im Gegensatz zur plandrechnik eine Uberlagerungsfreie
dreidimensionale Darstellung der Aktivitatsvertaguerlaubt.

In den letzten Jahren ist die SPECT-Technik weitsvickelt worden. Durch die

Einfuhrung von EKG-getriggerter SPECT (,gated SPBECBewegungskorrektur,

Schwachungskorrektur und Streuzahlkorrektur kordige diagnostische Genauigkeit
deutlich gesteigert werden.(51) Bei der EKG-getitign SPECT werden die wahrend
der szintigraphischen Aufnahme registrierten Pheorinzelnen Abschnitten des
Herzzyklus zugeordnet, wodurch eine Beurteilung asgionalen Wandkinetik und

somit die Beurteilung von Funktion und Perfusion @mem Untersuchungsschritt

maoglich wird.
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Die wichtigste Methode der nuklearmedizinischen Zdegnostik ist die
Perfusionsszintigraphie, die Aussagen Uber die rewa&le Perfusion und Vitalitat
ermoglicht. Fiar die Messung der Myokardperfusioreheh unterschiedliche
Radiopharmaka zur Verfiigung. Diese werden entwedeThallium als K-Analagon
uber die N¥K*-ATPase aktiv nach intrazellular transportiert osierakkumulieren wie
Sestamibi und Tetrofosmin aufgrund eines elektrogbehen Gradienten insbesondere
in den Mitochondrien. Die intrazellulare AufnahmenvPerfusionstracern hat zwei
wichtige Konsequenzen. Zum einen ist der Nachwess Radiopharmaka-Uptakes in
einem Segment gleichbedeutend mit dem Nachweidgiekardvitalitat. Zum anderen
stellt die Perfusionsszintigraphie die Myokardpsida auf zellularer Ebene dar, nicht
auf der Ebene von Koronararterien oder Koronaratter. Wenn die zellulare
Versorgung z.B. Uber Kollateralen oder einen Bypashergestellt ist, wird die
Perfusionsszintigraphie auch dann einen unauf&illigdefund ergeben, wenn die
eigentlich zufiihrende Arterie eine relevante Stenaaufweist. Ein normales
Myokardszintigramm kann also eine relevante Korstegmose nicht ausschliessen,
wohl aber eine Minderperfusion auf zellularer Ebene

Mit der Ruhe SPECT gelingt der Nachweis von Vigliunter Belastung konnen auch
ischamische Myokardareale detektiert werden. Diel Rikent in erster Linie zur
Diagnostik der Vitalitat (18F-FDG PET). Soll aucke dPerfusion mit Hilfe der PET
dargestellt werden, wird mit radioaktiv markierteMasser (HO) oder Ammoniak
(NHs) gearbeitet. Diese radioaktiv markierten Tracesitaen kurze Halbwertzeiten und
eignen sich daher nur bedingt fir den Transpoet.ngissen in einem Cyclotron am Ort
der Untersuchung hergestellt werden, was den Renrsachweis mittels PET

technisch und finanziell aufwendig macht.

Magnetresonanztomographie der Vitalitats- und Infaktdiagnostik
In der Magnetresonanztomographie (MRT) haben siciichd die Entwicklung

schnellerer Sequenzen (bevorzugt Gradientenecheseegun) die Techniken zur
Abbildung morphologischer und funktioneller Verandeyen des Herzens derart
verbessert, dass es nun auch gelingt, komplexegrsdlie Fragestellungen, wie z.B. die
Diagnose von ischamischen Herzerkrankungen, zusudken. Hier steht nicht mehr
die Erfassung der anatomischen Strukturen im Vgrdex, sondern die Beurteilung

funktioneller Veradnderungen.(5) Die Untersuchungs d€ontraktionsverhaltens in
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geschadigten Herzmuskelarealen kann sowohl untérelfadingungen als auch im
Rahmen einer pharmakologisch induzierten Stresgf®ih (z.B. Dobutamin,

Adenosin) erfolgen.(6;18;40;65;69) Daneben erlaubemich dreidimensional

durchfihrbare ,tagging“-Techniken die detailliertéAnalyse der regionalen

myokardialen Wandbewegung tber den Herzzyklus.(Z30

In verschiedenen Studien zur Myokardperfusion wurdehgewiesen, dass sich
Myokardinfarkte und akut ischamische Myokardarealeach intravenoser

Kontrastmittel-Applikation vom gesunden Herzmusklgrenzen lassen. Das meist
verwandte paramagnetische Kontrastmittel Gadolirfisinnt dabei zu einer Verkirzung
der T1-Zeit mit erhodhter Signalintensitat in  T1-gelweten Bildern. Eine

Minderperfusion stellt sich somit als relativer @dyerlust dar. Mittels

Gradientenechosequenzen ist die Madoglichkeit sogdran “first-pass” Studien

gegeben,(57;76;92) mit denen das Perfusionsverhalteinterschiedlicher

Gewebeabschnitte beurteilt werden kann. Dadurch nkader applizierte

Kontrastmittelbolus in seinem Durchlauf durch daszimit einer zeitlichen Auflésung

von ein bis zwei Bildern pro Sekunde verfolgt undhatifiziert werden. Hierbei ist

derzeit bei einer Kontrastmittel-Applikation vonlOnmol Gadolinium-DTPA pro kg

Kdrpergewicht die gleichzeitige Perfusionsmessumg mehreren Schichten des
linksventrikularen Myokards moglich. Voraussetzufig alle quantitativen MRT-

Perfusionsmessungen iIst ein linearer  Zusammenhangiscleen  der

Kontrastmittelkonzentration und der magnetresortanmgraphisch gemessenen
Signalintensitat.(102) Die relativen Perfusionststhiede auf der Basis von
Signalintensitatsanderungen erlauben eine Unteidhoing zwischen Infarktregionen
mit verschlossenem Gefald und reperfundierten Itrizglonen.(82)

Neuere Gradientenechosequenzen erlauben die Dmgngekardialer Narben durch
Nachweis einer ,spaten Anreicherung” (,late enhameet”) in Arealen, in denen das
T1-Kontrastmittel Gadolinium-DTPA infolge eines tmierten Metabolismus

verlangsamt ausgewaschen wird. Wird neben eingesg&ontrastmittelanreicherung
ein first pass” Perfusionsdefekt diagnostizied, ksann mit hoher Wahrscheinlichkeit

von einer irreversiblen Myokardschadigung ausgegangerden.(17;48;80)

14



Elektrokardiographische Vitalitats- und Infarktdiag nostik

Das EKG gehort zu den elementaren Methoden in aggriostik und dem Mangement
von Patienten mit chronisch ischamischer HerzkraitklStudien haben gezeigt, dass
fast jeder Patient (99%)(72) mit QRS-Veranderungaoh signifikante Obstuktionen
der Koronararterien aufweist. 1977 konnten Awan Wdithrbeiter bei 48 Patienten
innerhalb von drei Monaten nach einem akuten Mydikdéarkt zeigen, dass ein von
ihnen entwickelter Q-Wellen-Index (Anzahl der patigischen Q-Wellen in 35
prakordialen Ableitungen) mit hAmodynamischen Patam und mit der Infarktgréf3e
korrelierte.(3) Askenazi und Mitarbeiter(2) vertdmiten den Zusammenhang
zwischen der Summe von R- und S-Amplituden im 12d&KG und der
linksventrikularen Ejektionsfraktion bei Patientenit KHK. Ideker(43) wies eine
inverse Korrelation von Ejektionsfraktion und derdGe eines alten fibrotischen
Myokardinfarktes nach.

Selvester und Mitarbeiter folgten einem anderena#ngdie Infarktgrof3e anhand eines
12-Kanal-EKG-Scores zu bestimmen. Sie studiertem dermalen Ablauf der
ventrikularen Depolarisation an Hunden(85) und tibgen diese Beobachtungen auf
ein computergestiitztes Modell des menschlichen dtheatz In dieser
Computersimulation reprasentierten 20 Dipole diasel@iedenen Segmente des
menschlichen Herzens (7 Dipole fir das Septum,@éin linken Ventrikel, 4 fir den
rechten).(89) Vier Elektroden wurden um das ,Hemdatziert und dienten der
Aufzeichnung der kardialen Vektoren (Vectorcardady, VCG). Bei der Simulation
normaler kardialer Aktivitdt produzierte das Modelbrmale Vektoren; wurde die
Starke der links- oder rechtsventrikularen Dipoldobt, zeigte auch das VCG
Anzeichen flir Links- oder Rechtsherzhypertrophieurtlé die Starke eines der 20
Dipole verringert oder dieser eliminiert, simulertler Verlust elektrischer Aktivitat
einen alten Myokardinfarkt, so &hnelten die VCG iModell denen von
Infarktpatienten.(90) Selbst elektrische Ausfallenv0,1% des linken Ventrikels
verursachten Veranderungen im VCG.

Anhand dieses computergestitzten Modells wurdesdgenannte Selvester-Score zur
elektrokardiographischen Abschéatzung der Infarkidgr&ntwickelt. Es werden Punkte
fur ein pathologisches Q, fur die pathologischel&fegerung einer Q-Zacke, fur die

Verminderung der R-Amplitude, sowie flr pathologiscveranderungen der R/Q und
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R/S Amplitudenrelationen in den standardisierteneAbngen eines 12-Kanal-EKG
vergeben.(98) Postmortal konnte bei Patienten mirderwandinfarkt,(43)

Hinterwandinfarkt(79) und Posterolateralinfarkt(100der Zusammenhang von
Selvester-Score und InfarktgrofR3e histopathologigalidiert werden. Jeder Punkt im
Selvester-Score entspricht einer Minderung dessiektrikularen Ejektionsfraktion von
ca. 3%.(67)

Endokardiales Mapping
Beim endokardialen Mapping (NOGA) wird ein Linksherzkatheter in den linken

Ventrikel eingebracht, um mit der Katheterspitzes dandokard abzutasten. Die
intrakardiale Position der Katheterspitze wird tiglau einer Referenzelektrode durch
ein schwaches elektromagnetisches Feld registidt zeitgleich auf einem Display
dargestellt. Gleichzeitig kdnnen mit einer unipelarElektrode elektrische Potentiale
vom Endokard abgeleitet werden. Das System erréchiie Hilfe dieser Daten
dreidimensionale elektroanatomische Karten, die g@ometrische Reprasentation der
Herzkammer darstellen und deren Farbgebung je Baxstellung die Aktivierungszeit,
die regionale Funktion oder die Dauer bzw. die Atade der elektrischen Erregung
darstellen. Das NOGA'-Mapping erlaubt es, globale und regionale Aussaiijeer
Mechanik, Dynamik und Elektrik des linken Ventrigeu treffen.

Im Tierversuch konnte bei Schweinen nach graduelemschluss der Koronararterien
erhaltene elektrische Aktivitat in Arealen chrohisdschamischen Myokards
nachgewiesen werden. Die Amplitude der QRS-Komplexehronisch ischamischen
Arealen war unverandert,(30) die Elektrogramme nideiinfarzierter Areale zeigten
hingegen kleinere Amplituden und léangere Signaldaueals normale

Vergleichsareale.(15)

Epikardiales Mapping
Eine akute Myokardischamie fihrt zu Schadigungen ®toffwechsel der

Myokardzellen. Einhergehend mit den Stoffwechsetationen der Zelle kann es im
Verlauf einer Myokardischamie zum Zelluntergang keam. Es andern sich somit auch
die elektrophysiologischen Eigenschaften der bfnein Region des Herzmuskels.
Beim Auftreten fibrotischer Verdnderungen ist dies Zellverband anhand von

Anderungen der Charakteristika der Erregungsausingeiund der Morphologie der
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uni- und bipolaren lokalen Elektrogramme messb813&,58;58;81;91) Elektrische
Signale beinhalten keine rédumliche Information, efatsind Aussagen Uber die
Lokalisation von pathologischen Veranderungen nuwrchl die multikanalige

Registrierung von Elektrogrammen und das ErsteNenm elektrophysiologischen

,Landkarten” (Maps) madglich.

Direktes epikardiales Mapping erlaubt die Detektmrklearkardiologisch validierter

myokardialer Vitalitat anhand der bipolar angeleite Spannungsamplitude. Oberhalb
einer gemessenen Spannung von 88 erkennt direktes epikardiales Mapping
Vitalitdt mit einer Spezifitat von 83% und einemSgivitat von 94%.(96)

Body Surface Potential Mapping
Elektrische Erregungsablaufe des Herzens konnen dem Korperoberflache aus

berechnet werden (“Body Surface Potential MappinBSPM).(9;39;52-55;75;77)
Regionale Veranderungen der ventrikularen Aktivigruim BSPM lassen direkte
Ruckschlisse auf die Lokalisation des ischamiscBewebes zu.(44) Dariber hinaus
zeigen BSPM-Elektrogramme ischamisch bedingte Rejsationsstérungen bereits an,
wenn im Standard-EKG noch keine Veranderungen reaciegen werden konnen.(59)
Direkte Hinweise auf noch vitales Gewebe in chromischamischem Myokard fanden
Boudik und Mitarbeiter(12) in BSPM-ElektrogrammeanvPatienten mit KHK. Uber
ischamischen Myokardarealen konnte eine Reduktmsitiper Potentiale festgestellt
werden, die sich nach erfolgreicher Revaskulatsigrwieder normalisierten. Dies

wurde auf eine Abnahme von “hibernating myocardiwwiickgefuhrt.
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Methoden

Das Projekt IZKF B1
Im Rahmen eines bundesweiten Programms ,Gesunfiitedtbung 2000“ hat das

Bundesministerium fur Bildung und Forschung (BMBE)t 1996 acht Interdisziplinare
Zentren fur Klinische Forschung (IZKF) geférdertadDIZKF Muinster befasst sich
inhaltlich mit dem Themenkomplex ,Die chronischealkheit* und bestand bei
Grundung aus insgesamt 25 Forschungsprojekten. n@@asd des Projektes Bl
(,Chronisch ischamisches Myokard: Vergleich intrexgiiver elektrophysiologischer
und bioptischer Befunde mit nuklearkardiologischend molekularbiologischen

Veranderungen) war eine verbesserte Identifizigrumnd Charakterisierung
funktionsgeminderter Myokardareale bei chronisddgokardischamie. Dazu wurden
neue bildgebende, elektrophysiologische, biochdmisand molekularbiologische
Methoden zur Abgrenzung des chronisch ischamiséigrkards gegeniber avitalem
(vernarbtem) Herzmuskelgewebe eingesetzt. Patienténchronisch ischamischem
Myokard wurden in die Studie eingeschlossen, weana eperative Revaskularisation
durch Bypass-Operation vorgesehen war. Durch UWntbsiagen zur mechano-
elektrischen Kopplung sollte der Zusammenhang #wsckontraktiler Dysfunktion

und elektrophysiologischer Alteration untersuchtrdem. Die Gewinnung neuer
Erkenntnisse zu den Ph&nomenen von “Hibernatiod' j8tunning” stand dabei im

Vordergrund. Aus den Ergebnissen sollte die Entlwiek und Validierung neuer

(nicht-invasiver) diagnostischer Methoden und tpetdischer Ansatzpunkte erfolgen.
Durch neue biochemische und molekularbiologischéekdnchungen an intraoperativ
entnommenen Myokardbiopsien sollten VeranderungegrRazeptorebene bis hin zur
Subrezeptorebene unter besonderer Berucksichtidemngdrenergen Signaltransduktion
untersucht werden und mit nuklearkardiologischend uelektrophysiologischen

Methoden korreliert werden.

Studienprotokoll
Ziel unserer Studie im Rahmen des IZKF Bl Projekiesr die Analyse von

Veranderungen der kardialen Koérperoberflachenpiatientund ihrer diagnostischen
Wertigkeit zur Identifikation chronisch ischamischend avitaler Myokardsegmente in

den Stromgebieten der einzelnen Koronararterierlg#ippe dieser prospektiven
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klinischen Studie waren Patienten mit chronischearcbblutungsstérungen des
Herzmuskels. Es wurden 24 Patienten ausgewahliddre@n die Ischamie bereits zu
einer regionalen Kontraktionsstorung der linksvikntaren Herzmuskulatur gefuhrt
hatte.

Einschlusskriterien:
» Koronare 1-bis 2-Gefal3-Erkrankung
* regionale linksventrikulare Kontraktionsstérung

* normal kontrahierendes linksventrikulares Referszala

Ausschlusskriterien:
» koronare 3-Gefal3-Erkrankung
» akuter Myokardinfarkt (< 4 Wochen)
» ventrikulare Tachyarrhythmien
* kompletter Links- oder Rechtsschenkelblock
* anhaltendes Vorhofflimmern bzw. Vorhofflattern
* implantierter Herzschrittmacher
* vorausgegangene aortokoronare Bypass-Operation

+ fehlendes Referenzareal

Organisation der Patientenuntersuchungen:
Die apparativen Untersuchungen gliederten sichlideiin pré&- und intraoperative
Verfahren sowie Untersuchungen in der postopenmatN&chbeobachtungsphase.

Préaoperative Untersuchungen:
« Kklinische Untersuchung und Basisdiagnostik (EKG, gdanetrie,
Linksherzkatheteruntersuchung mit Koronarangiogigdph
» Echokardiographie
* Body-Surface-Potential-Mapping (BSPM)
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Intraoperative Untersuchungen:
* multipolares epimyokardiales Mapping
Postoperative Untersuchungen (nach 3-6 Monaten):
« Kklinische Untersuchung und Basisdiagnostik (EKG,gdanetrie, Thorax-
Rontgen)
» Echokardiographie

Echokardiographie
Alle Patienten wurden prd- und postoperativ eimandthorakalen Echokardiographie

unterzogen.

Fur die Akquirierung und digitale Speicherung dargsternalen langen und kurzen
Achsen, sowie der apikalen Vier-, Drei- und Zweikaenblicke wurde ein
handelslbliches System verwendet (3,5-MHz TransduS®NOS 5500, Agilent
Technologies). Zur Beurteilung der globalen und nsegtalen linksventrikularen
Funktion wurden die digital gespeicherten Daten nd@iner PC-gestltzten
Auswerteeinheit (EnConcé&rtAgilent Technologies) durch zwei erfahrene Untehguc
unabhangig voneinander analysiert. Die Befundurglgte in qualitativer Abstufung
der lokalen systolischen Kontraktion mit Hilfe esné/all-Motion-Scores, der Funktion
in numerische Werte Ubersetzte. Segmente mit nerrkainktion erhielten einen Punkt,
hypokinetische zwei, akinetische drei und dyskseotte vier Punkte. Segmentale
Erholung wurde als eine Abnahme des Wall-Motionf8soin der postoperativen
Echokardiographie um mindesten einen Punkt definier

Um die mittels Echokardiographie quantifizierte Kiion des linken Ventrikels mit
Daten des epikardialen Mappings vergleichen zu &bnnentwickelten wir zur
Auswertung der echokardiographischen Daten eindeKaleren Felder der Lage der
epikardialen Elektroden der Sockenelektrode enttsprdie individuell, intraoperativ,
epikardial angelegt wurde.

(Abb. 2 und Abb.3)
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Abb. 2: links: Die Sockenelektrode mit 102 MesspunktenRegistrierung bipolarer epimyokardialer

Elektrogramme; rechts: intraoperative Lage wéhremdvissung.

|nfer|0rm|,lj septal Rmﬂntermr lateral  inferiar
c F EDCE A L K J I HG

basal

|:| narmal . hypokinetisch D akinetisch. dyskinetisch

apikal

Abb. 3: Beispiel einer Karte zur Befundung der
Echokardiographie, die als Projektion auf die inerative Lage
der Sockenelektrode entstand.

Auf dieser Karte (Abb. 3) wurde jedem Messpunkt d&ockenelektrode des
epikardialen Mappings ein qualitativer Kontraktibefind zugeordnet. Die Lage des
Ramus interventrikularis anterior (RIVA) bzw. dearRus interventrikularis posterior
(RCX) dienten dabei als wichtige Orientierungspenind um jedem Messpunkt die
ihn versorgende Koronararterie (RIVA, RCX oder RGAxuordnen.
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Die Ejektionsfraktion wurde nach Pombo(71) mit deBnConceft, Agilent
Technologies System bestimmit.
(EDV - ESV)

EF =
EDV

Auf dem digitalisierten Vierkammerblick wurden zeh&t Flache und lange Achse des
enddiastolischen (siehe Abb. 4) und des endsyshais Bildes (siehe Abb. 5)
bestimmt, um dann die jeweiligen Volumina nach 8argle Plane Ellipse Formel zu
berechnen.(28)

Single Plane Ellipse Formel:

8 (LVAs apical)z
ESV = X
3 (LVLs apical)

8 (LVAd apical)?
EDV = X
3 (LVLd apical)

BASIS APy | g0
HF  65/min

Abb. 4: Lange und Flache des enddiastolischen linken Meisrivurden markiert,
Enddiastolische Flache (LVAd) und Volumen (EDV) bénaet.
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BASIS APY4 8 -'ESU{HI]D—SPII} = 42 ml
HF  65/min &8 “s ESU{sp4-el) = 39 ml
RS #felUAs ap4 = 18 cm” 2

o —I:j.!!Ls aph = 7,8 cn

Abb. 5: Lange und Flache des endsystolischen linken Vestsrikurden markiert,
Endsystolische Flache (LVAs) und Volumen (ESV) beneth

Linksventrikulare Erholung
Die linksventrikulare Erholung war definiert als flerenz der postoperativen

linksventrikularen Ejektionsfraktion und der pracdesen linksventrikularen
Ejektionsfraktion, die jeweils echokardiographisggstimmt wurden. Sie stellt ein Mal3

fur die postoperative Verbesserung der linksveuléiien Myokardfunktion dar.

Definition Narbe
In der Echokardiographie galt jedes Segment mimader Funktion als vital. Genauso

galten Segmente, deren Funktion sich postoperatimindestens einen Punkt des Wall
Motion Scores verbesserte, und die zu einer Regehorten, die mit einem Bypass
versorgt worden war, als vital. Praoperativ dysfiorelle Gebiete, die nach

Revaskularisation keine Erholung zeigten, wurdsraaltal gewertet. Ein avitales Areal

von mindestens funf Segmenten GrofRe wurde alse\dehniert.

Elektrokardiographie — Durchfihrung und Signalanaken

12-Kanal-EKG und Selvester-Score

Bei jedem Patienten wurde praoperativ, sowie mimhss drei Monate nach der
Bypass-Operation, ein standardisiertes 12-KanakiEdkardiogramm mit bipolaren
Extremitatenableitungen nach Einthoven, unipolaiextremitatenableitungen nach
Goldberger, sowie unipolaren Brustwandableitungexthn Wilson abgeleitet und

dokumentiert.
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Jedes dieser Elektrokardiogramme wurde auf Millengapier gedruckt und von zwei
erfahrenen Untersuchern unabhangig voneinander egsen. Aus den gemessenen
Amplitudenhdhen, dem Vorhandensein von Q-Zackewjesder Dauer der Q- und R-
Zacken wurde der 54-Kriterien/32-Punkte Selvest®r& (siehe Seite 15 und 16,
Grundlagen) mit Hilfe einer computergestitzten Dbsnk berechnet. Der Selvester
Score gibt Auskunft Gber die GroRRe avitaler Myolaedle nach abgelaufenem Infarkt.
Je hoher der Wert des Selvester Scores, um soggerist die linksventrikulare

Ejektionsfraktion des Herzens.

Hibernation-Index
Der Hibernation-Index (auch Isch&mie-Index) istimieft als Differenz der durch

Selvester Score berechneten und der nuklearkagibolo4l) respektive
lavokardiographisch(42) bestimmten linksventrikaliér Ejektionsfraktionen. Der
Hibernation-Index gibt einen Hinweis auf die nacinee Revaskularisation zu
erwartende Verbesserung der linksventrikularenti€jekfraktion.

In unserer Studie modifizierten wir diesen Hibeimatindex, indem wir als
Referenzmethode der linksventrikularen Ejektiorigfoen die Echokardiographie
verwendeten. Validiert wurde dieser modifiziertdétination-Index an der postoperativ
echokardiographisch bestimmten Verbesserung desventrikularen Funktion.

Epikardiales Mapping

Das Mapping-System

Das System zur intraoperativen Registrierung vomygpkardialen Elektrogrammen
besteht aus einer Sockenelektrode, einer Vers#irkesit und einem Computer zur
Datenakquisition.

Die verwendete Sockenelektrode ermdglicht die dimmal Registrierung von 102
bipolaren Elektrogrammen. Jede Elektrode hat eidenchmesser von 1,5 mm. In
vertikaler Richtung ist der Abstand der Signalelette zur jeweiligen

Referenzelektrode 4 mm und zum benachbarten Ebtgeear 13 mm. In horizontaler
Richtung sind auf der elastischen Socke 12 Stre#mgebracht, 6 Streifen mit 7
Elektrodenpaaren und weitere 6 Streifen mit 10 t&belenpaaren (Abb. 2).

Die Sockenelektrode war wéahrend der Registrierubgr Uein doppelt elektrisch

abgeschirmtes, multipolares Verbindungskabel nméreVerstarker-Einheit verbunden.
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Diese besteht aus separaten Untereinheiten, in ndgewveils ein bipolares
Elektrogramm analog gefiltert, verstarkt und dandditalisiert wird. Nach analoger
Bandpass-Filterung (0,2-300 Hz) erfolgte die Velatdg mit einem analogen
Eingangsbereich von +/- 16 mV, der analoge Verstégk-Faktor war 63. Die A/D-
Wandlung des Signals in 12 bit wurde mit einer SargpRate von 1 kHz und einer
Amplituden-Auflésung von 7,8 uV (,least significabit“) durchgefihrt. In Multiplex-
Technik wurden die digitalisierten Elektrogramme emem elektronischen Signal
zusammengefasst und in ein optisches Signal gewande

Uber ein Glasfaser-Kabel wurden die ElektrogramnteBavon der Verstarker-Einheit
auf den Computer Ubertragen und auf der FestpladeMessrechners gespeichert. Die
weiteren Analysen erfolgten im Anschluss an dier@pen auf speziellen PC-Systemen

zur digitalen Biosignalanalyse.

Intraoperatives Vorgehen
Die Registrierung der epimyokardialen Elektrogrammadolgte zu Beginn des

operativen Eingriffs sofort nach Freilegung des zZdes und Erdffnung des
Perikardbeutels. Nach partieller Kreislaufuntemiig durch die Herz-Lungen-
Maschine wurde die Sockenelektrode um das Herggédtierzu wurde das Herz leicht
angehoben und die aufgeklappte Socke bis zur Besidinterwand unter das Herz
geschoben. Uber der Vorderwand wurde die Sockeelsiittines Klettverschlusses
geschlossen und an der Basis sowie an der Heregpitzjeweils einem Band leicht
fixiert (Abb. 2, rechts).

Die Messungen erfolgten im Sinusrhythmus bei expirschem Atemstillstand und
unter normothermischen Bedingungen. Der systolisBhédruck wurde auf einem
Wert von 100 mmHg gehalten. Unter diesen standartks Bedingungen erfolgten in
Abstimmung mit dem Operateur 3-5 Registrierungeinemier Dauer von jeweils ca. 10
Sekunden.

Die Lage der Sockenelektrode wurde exakt dokumeniazu wurde die Position des
Sulcus atrioventricularis und der Herzspitze bzaigr Sockenelektrode festgehalten.
Weiterhin wurde die Lage der grol3en arteriellensdegungsgefalie des Herzens, des
Ramus interventrikularis anterior (RIVA) und desnRes interventrikularis posterior
(RIVP), beschrieben. Diese GefalRe liegen epikam@idlder Grenze zwischen linkem

und rechtem Ventrikel und beschreiben daher dewruSuinterventricularis anterior
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bzw. den Sulcus interventricularis posterior. Diergsultierende raumliche Zuordnung
der segmentalen Messpunkte wurde zur dreidimension®atenfusion mit der

Echokardiographie genutzt (siehe Abb.3).

Postoperative Datenanalyse
Jedem Kanal des direkten epikardialen Mappings &ulte segmentale Funktion

zugeordnet, die im Echokardiogramm mit dem WallowtScore als vital oder avital
beurteilt worden war. Weiterhin wurden die Segmetde epikardialen Mappings dem
Versorgungsgebiet einer Koronararterie zugeordnet.

Zur Auswertung der epikardial aufgezeichneten Etetamme fassten wir alle vitalen
und avitalen Segmente eines Stromgebietes zusamoreh bestimmten die
durchschnittliche Dauer und Amplitude der QRS-Koempl aller Segmente eines
Stromgebietes, der vitalen und avitalen Segmemtesgeden Stromgebietes, sowie die
Dauer und Amplitude der QRS-Komplexe in dysfunkaélem Segmenten eines
Stromgebietes, um sie mit Parametern der auf depdfdberflache mittels BSPM

registrierten QRS-Komplexe zu korrelieren.

Messung von QRS-Amplituden und QRS-Dauern
Zur Beurteilung der lokalen elektrischen Aktiviegum den mittels epimyokardialer

Elektrokardiographie und Body Surface Potential pag aufgezeichneten
Elektrogrammen wurde die bipolare Amplitude als ajp¢o-peak”-Differenz des
Elektrogramms gemessen. Die lokale Elektrogramnmd@deR) wurde mit Hilfe von
im |ZKF-Projekt B1 entwickelter Algorithmen als [Défenz zwischen lokalem
Aktivierungsende und —beginn berechnet. Der hiergwickelte Ansatz basiert auf der
Methode von Simson(16) zur automatischen Berechndeg QRS-Dauer in den
Extremitaten-Ableitungen des Oberflachen-EKGs. Daberde in einem vor dem
QRS-Komplex lokalisierten Referenzfenster von 20Braite die Standardabweichung
als Mald fur das Rauschniveau ermittelt. Ein 5 meités Analysefenster wurde
daraufhin mit einer Schrittweite von einer Milliseide so lange in Richtung des QRS-
Komplexes verschoben, bis die Standard-Abweichumdnalysefenster das dreifache
der im Referenzfenster gemessenen Standardabwaeictnanschritt. War dies der Fall,
so wurde der mittlere Wert des Analysefensters QRS-Beginn definiert. Nach
gleichem Prinzip erfolgte die Definition des QRSdEs mittels Referenzfenster in der
ST-Strecke.
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Um eine moglichst rauschunabhéngige Markierung depimyokardialen
Elektrogramme zu ermoéglichen, wurden Modifikationedes Algorithmus
vorgenommen. Statt der Analyse des ,Original“-Slgnaurden Aktivierungsbeginn
und -ende aus einer leicht modifizierten Ableitwargter Ordnung des Elektrogramms
berechnet. Diese Ableitung wurde unter Berucksyeimg der in dem Simson-
Algorithmus geforderten Bedingung berechnet, dredEn QRS-Beginn bzw. das QRS-
Ende eine dreifache Uberschreitung des Amplitudet@segegeniiber der Standard-
Abweichung im Referenzfensters verlangt. Zur Bestung des Ilokalen
Aktivierungsbeginns bzw. -endes wurde zun&chst tierm“ der so gewonnenen
Ableitung gebildet, d.h. die Normierung bzgl. desaluten Betrage der Ableitung. Ein
Beispiel der Norm einer nach dieser Methode getalideAbleitung eines bipolaren

epimyokardialen Elektrogramms ist in Abb. 6 dargHist

T(offset)=202 1
Amplitude i

- Max

___éﬁ_{g \A/h _,_bipolares Elektrogramm

L rmin. i i i e

Gewichtete A SD-Kurve oo
i l

+1
o i .Ableitung®
1, e w”;:"' 'I : eitung

T(onset) =1 25 18

Abb. 6: Berechnung der lokalen Elektrogrammdauer, oben:ldnipe epimyokardiales Elektrogramm
(Original); unten: ,Ableitung” nach Formel (1.1 bzW.2). Mit Erhéhung der Triggerschwelle T kann die
Empfindlichkeit zur Markierung der lokalen Aktivierg variiert werden.

Das Analysefenster von 200 ms Breite wurde so gkwddiss die ersten 20 ms dieses
Fensters einem Zeitbereichssignal der PQ-Streckdegtzemitaten EKGs entsprachen,
welches als Referenzfenster definiert wurde. Ausgdhvon dem Ableitungsmaximum
im Referenzfenster, das in der Regel bei 1-3 Ptoden maximal im Analysefenster
gemessenen Signaldnderung lag, wurde mittels ssikees Erhéhung einer
Triggerschwelle T der zeitliche Beginn bzw. dasd&nder lokalen Aktivierung
detektiert. Die  Empfindlichkeit der Methode bzgl. iederamplitudiger
Elektrogrammauspragungen konnte somit durch Vanadier Triggerschwelle T von 1

bis 50 Prozent der maximal detektierten Signal&ntguntersucht werden.
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Fur die Definition von Elektrogrammbeginn (onset)du—ende (offset) resultierten

daher folgende Bedingungen:

ol )} -osobat )} )] [-(remad )< L1
fur den lokalen Elektrogrammbeginn und
scpt)._} —qsolab) | |-lremed 1. )<o 12
fur das Elektrogrammende mit
A(tj )Ejsgj 5 ms breites Analysesegment, das mit einer Scleitévwon einer

Millisekunde Uber das Elektrogramm verschoben wuudd

T: Triggerschwelle T, in Abb. 6 getestet flir Werte I6B0 Prozent.
SD: Standard-Abweichung

Aus der exakten Bestimmung von Elektrogrammbegimh tende ergab sich fir jede

epimyokardiale Registrierung die Dauer der loka&tivierung.

Body Surface potential Mapping (BSPM)

Das Mapping-System

Das BSPM st eine elektrokardiographische Methodé der Potentiale auf der

Thoraxoberflache flachendeckend entsprechend depolanen Ableitungen nach

Wilson abgeleitet werden (Abb.: 7). Unser Systeratdred aus 128 Elektroden, von
denen 123 elektrische Potentiale des Herzens abfeeten, eine Elektrode als Marker
Channel diente und die anderen zur Aufzeichnundgzadadberger Ableitungen und von
Signalen der Atmung gebraucht wurden. Die Messdaterden auf der Fesstplatte
eines PC gespeichert, so dass die Analyse onlieedftiine erfolgen konnte.

Die Elektroden waren auf 18 vertikalen Streifen eilitem Abstand von jeweils 50 mm
befestigt, so dass eine exakte und vergleichbateidgung der Elektroden bei allen
Patienten gewahrleistet war. Die genaue Positionedeelnen Elektroden ist auf der
Abbildung 7 zu erkennen. Jede Elektrode (Foxmedteld, Germany) hatte einen
Ag/AgCl Sensor von 10 mm Durchmesser, der von gioxlf Gehause umschlossen
war. Alle 123 Elektrogramme wurden gleichzeitig ge#eichnet und stellten zentral
terminale Ableitungen nach Wilson dar. Die EKG-Signale wurdeerstarkt und
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Bandpass gefiltert (0,16-400Hz). Mittels A/D-Wanajuwurden sie mit einer Sampling
Rate von 1 KHz (Mark-6, Biosemi, Amsterdam, Thehéelands)n Stlicke von 16-bit
konvertiert (,least significant bit* 0/8/). Ableitungen mit Messartefakten wurden von
der weiteren Auswertung mittels Offline-Analyse geschlossen.

Die Signalanalyse der aufgezeichneten Elektrogrammnele offline durchgefihrt. In
einer ausgewahlten Herzaktion mit gutem Verhalmigsschen Signal und Gerauschen
und ohne Offset Variationen durch die Atmung, wufdieset und Offset des QRS-
Komplexes mit den simultan aufgezeichneten GoldireAbleitungen aVvVR, aVL und

aVF visuell bestimmt.
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Abb. 7: Positionierung der Elektroden im BSPM

Amplitudenmessung
Zur Messung der QRS-Amplituden und der QRS-Dauerutzéen wir die oben

beschriebene Methoden. Wir bestimmten so die Aombditzwischen isoelektrischer
Linie und der Spitze der R-Zacke (R) [mV], sowiee dAmplitude zwischen
isoelektrischer Linie und dem minimalen Wert desSgRomplexes (Q) [mV]. Dies
war die Q-Zacke falls der Wert der Q-Zacke kleinar als der der S-Zacke, oder die
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S-Zacke falls S-Zacke < Q-Zacke. Weiterhin bestiemwir die Amplitude zwischen R
und Q [mV].

Zeitbereichsanalysen
Mithilfe der oben beschriebenen Software konnterchawZeitbereichsanalysen

durchgefuhrt werden. Wir berechneten die Zeit vomsé& bis zum Erreichen des
maximalen Wertes R} und des minimalen Wertes @)tdes QRS-Komplexes.
Nachdem die maximale und minimale Amplitude des @®8plexes, sowie die Zeit
zum Erreichen des QRS-Maximums)(tind des QRS-Minimumsd} bekannt waren,
konnten wir die Steigung (S) [mV/ms] vom Onset €¥RS-Komplexes zum R bzw.
zum Q berechnen €& R/ bzw. § = Q/ty).

Statistische Methoden

Vergleich von Hibernation-Index und relativer Erholung

Der klassische Hibernation-Index trifft eine Aussagezlglich der zu erwartenden
postoperativen, globalen, linksventrikularen Eringludurch Kalkulation der Differenz
der durch Selvester Score und nuklearkardiologisdpektive lavokardiographisch
bestimmten Ejektionsfraktionen.(41;42)

Wir modifizierten diesen Hibernation-Index, indemr vdie Differenz der mittels
Selvester Score berechneten Ejektionsfraktion mmitethokardiographisch bestimmten
Ejektionsfraktion bestimmten.

Um diesen modifizierten Hibernation-Index an unsefatientenkollektiv zu prifen,
verglichen wir unseren Hibernation-Index mit dehakardiographisch bestimmten
linksventrikularen Erholung. Den Zusammenhang vonbehhation-Index und

linksventrikularer Erholung berechneten wir mitfelitler linearen Regression.

Stromgebietsbezogener Vergleich von BSPM und epikdialem Mapping
Die Beziehung der Amplituden-, Steigungs- und Zegeswerte im BSPM zu denen des

epikardialen Elektrogramms untersuchten wir mitfedder linearen Regression. Diese
Analyse erfolgte getrennt fir die einzelnen Versogsgebiete der Koronararterien.

Die dichotome Variable Vitalitat im Versorgungsgathder Koronararterien wurde mit
dem Modell der logistischen Regression mit Amplgng Steigungs- und

Zeitmesswerten der BSPM-Elektrogramme in Bezug tgesPas logistische Modell
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dient insbesondere der Bestimmung von Schwellemwertir Vorhersage der Vitalitat.
Ein signifikanter Zusammenhang wurde bei einem@0§ angenommen.

Die Berechnung der Sensibilitdt und Spezifitat lgteomit Hilfe von ROC Analysen.

Den Zusammenhang zwischen QRS-Parametern des B8&#&leun Wahrscheinlichkeit,
eine Narbe, das heil3t ein avitales Areal von mitahssfiinf Segmenten Grol3e, in dem
Stromgebiet einer der drei gro3en Koronararterigmerzusagen, untersuchten wir mit
dem Model der logistischer Regression. Weiterhitkikdaerten wir Cut-Off-Werte bei
deren Uberschreiten die Wahrscheinlichkeit fiir désrliegen einer Narbe im
Stromgebiet einer der drei Koronararterien (RIVAXRund RCA) 90% uberstieg.

Um zwischen chronisch ischdmischem, vitalem Myokardl narbigem, avitalem
Myokard differenzieren zu kénnen, wurden bei dereéBbnung der Wahrscheinlichkeit
in dem Stromgebiet einer bestimmten Koronararteie Narbe von mindesten funf
Segmenten Groél3e vorherzusagen nur jene Patiemtgesehlossen, welche auf die das

Stromgebiet versorgende Koronararterie einen Bypdsalten hatten.
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Ergebnisse

Patientenkollektiv
24 Patienten mit koronarer Herzkrankheit (KHK), ioegler linksventrikularer

Dysfunktion und klinischer Indikation zur koronamthigischen Operation wurden in
die Studie eingeschlossen. 23 Patienten erhieltem éypass auf den RIVA (samtlich
arterielle Grafts), 17 Patienten erhielten einenXR@nd 21 Patienten einen RCA-
Bypass (jeweils venose Grafts). 17 Patienten (708ten vor Einschluss in die Studie
bereits einen Myokardinfarkt erlitten, bei jewedsem dieser Patienten lagen zwei,
drei, bzw. vier vorangegangene Infarkte vor. Untien ersten Infarkten waren 9
anteriore, zwei inferolaterale und sechs inferipueverzeichnen. 7 Patienten (28%)
hatten zuvor keinen Herzinfarkt erlitten.

Das Durchschnittsalter der Patienten (22 Manner 2iriérauen) mit Indikation zur
koronarchirurgischen Revaskularisation betrug 275 Jahre. Der jingste Patient war
47 Jahre, der alteste Patient 76 Jahre alt. Imidiatten die Patienten einen Body
Mass Index von 26,3 + 2,2 kg/m2. Die linksventri@ Ejektionsfraktion betrug im
Mittel 44,7 £ 12,1%.

Zwei Patienten erschienen nicht zur Nachuntersughieshalb liegen hier keine
postoperative Echokardiographie und kein postopesElektrokardiogramm vor. Das
Befinden der Patienten wurde telefonisch erfragid uso CCS- und NYHA-
Klassifizierungen vorgenommen. Ein Patient entwlteke postoperativ einen
Linksschenkelblock, so das kein postoperativer &br Score berechnet werden
konnte.

Die klinischen Beschwerden wurden entsprechend Elapfehlungen der Canadian
Cardiovascular Society (CCS-Klassifizierung derabtingsinduzierten Angina) bzw.
der New York Heart Association (NYHA-Klassifiziergnder Herzinsuffizienz)
beschrieben.

Préaoperativ zeigten die Patienten eine deutlicteshengsinduzierte Angina pectoris. 2
Patienten zeigten bereits unter Ruhe Beschwerd€&$ (), 5 bei leichter (CCS llI),
10 bei mittlerer (CCS 1) und 3 bei schwerer kohgeer Belastung (CCS 1); nur 4
Patienten zeigten keine Angina-Symptomatik, hatjedoch andere Zeichen der
myokardialen Ischamie. Die durchschnittliche Zesr d\ngina pectoris Symptomatik
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vor Bypass-Operation betrug 18 £ 18 Monate. Im qqoastativen Verlauf konnte nach
ca. 6 Monaten ein deutlicher Rickgang der Angingtqres Beschwerden verzeichnet
werden. 16 Patienten waren beschwerdefrei und b&atienten zeigten sich die
Beschwerden erst unter starker Belastung (CCS dyveils ein Patienten wies
postoperativ Angina pectoris bei mittlerer Belagf@CS I1) bzw. in Ruhe

(CCS IV) auf.

CCS Klassifikation

18
16
14
12

W praoperativ
W postoperatiy

Anzahl der Patienter

O N M O @

CCSO CCs| CCsli Ccsi CCS v

Abb. 8: CCS-Klassifikation préoperativ und mindestens ttenate nach Bypass-OP

Veranderungen CCS Klassifikation
4+ 4
3 -3
21 -2
1 -1
0 } 0
CCS pra-OP CCS post-OP

Abb. 9:Veranderungen der CCS Klassifikation bei den eimelPatienten
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Fur die NYHA-Klassifizierung der Herzinsuffizienzunde ebenfalls ein postoperativer
Ruckgang der Dyspnoe-Symptomatik gegentber denperativen Status festgestellt.
Praoperativ empfanden 2 Patienten bereits beitlidtorperlicher Belastung Luftnot
(NYHA I1II), 5 Patienten bei schwerer korperlicheelBstung (NYHA II), 17 Patienten
hatten keine Atembeschwerden (NYHA [). Die durchsitliche Zeit der
vorangegangenen Dyspnoe-Symptomatik betrug 17 #Mdnate. Eine deutliche
Verbesserung stellte sich 3-6 Monate nach der Byfaseration heraus: 20 Patienten
zeigten keine Beschwerden (NYHA ) und bei 3 Paénariraten die Atembeschwerden
nach schwerer Belastung auf (NYHA 1l); ein Patidmrichtete von Dyspnoe-

Symptomatik unter leichter Belastung (NYHA III).

NYHA Klassifikation

N
(631

N
o
|

=
a1
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W praoperativ
W postoperativ
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Anzahl der Patienten
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NYHA | NYHA I NYHA I

Abb. 10: NYHA-Klassifikation praoperativ und mindestens dwonate nach Bypass-OP

Veranderungen der NYHA Klassifikation
3 -3
2 - +2
1- E Tl
0 0
NYHA pra-OP NYHA post-OP

Abb. 11: Verédnderungen der NYHA Klassifikation der einzeliratienten
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Echokardiographie
In unserem Patientenkollektiv lag die durchschoh# préoperative Ejektionsfraktion

bei 44,7 + 12,1%. Bei der postoperativen Nachuotdnsng zeigte sich eine
durchschnittliche Verbesserung der Ejektionsfraktiom 7,3% auf 52 *= 7,6%.
Préaoperativ lag die geringste Ejektionsfraktion B&P6, postoperativ bei 32%. Die
hdchste Ejektionsfraktion wurde praoperativ mit 64%gstoperativ mit 63% gemessen.
Die grof3te Verbesserung zeigten zwei Patienterend&jektionsfraktionen um 29%

zunahmen. Bei einem Patienten nahm die Ejektiokisimum 9% ab.

Veranderungen der echokardiographisch bestimmten
LV-Ejektionsfraktion
70 - + 70
60 | —— E T 60
= + 40
L 40 - E ~—
3 30 / + 30
] / 120
20 - + 10
10 0
Echo EF pra-OP Echo EF post-OP

Abb. 12: Veranderungen der echokardiographisch bestimmteijeitionsfraktion

Selvester Score
Vor der Bypass-Operation lag der durchschnittli@edvester Score bei 3,5 £ 2,9,

postoperativ bei 3,9 + 2,9. Das entspricht einecldschnittlichen Ejektionsfraktion von
49,4 + 8,6%, bzw. 48,3 + 8,6%. Auch wenn nicht &lvester Score eines jeden
Patienten gleich blieb, so verbesserte bzw. vegsblrte sich der Selvester Score der
Mehrzahl der Patienten nur um maximal einen PuBki. einem Patienten war eine
Zunahme des Score von 3 Punkten zu verzeichnemjrizan anderen verminderte sich

der Selvester Score um 4 Punkte.
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Veranderungen der mittels Selvester Score bestimmte
LV-Ejektionsfraktion

a1
o
—e—
\
—e—
o
o

S
L' 40 - — 140
>
- ><
30 - 130
20 20

Selv EF pra-OP Selv EF post-OP

Abb. 13: Veranderungen der mittels Selvester Score bestimh¥eEjektionsfraktionen

LV- Ejektionsfraktion nach Echo und Selvester Score
54
52
50
=) B Echo EF
S, 48
LL
LI>J 46 - W nach Selvester Score
| berechnete EF
44 -
42 -
40 -
praoperativ postoperativ

Abb.14: Pra- und Postoperative linksventrikulare Ejektioaisfionen nach Echo und Selvester Score

Korrelation von Hibernation-Index und linksventrikiéarer Erholung
Der von uns modifizierte Hibernation-Index und dieksventrikulare Erholung

korrelierten auf hohem Niveau {R 0,75). Je hoher der Hibernation-Index war, desto
deutlicher zeigte sich eine Verbesserung der ecHagraphisch bestimmten

linksventrikularen Ejektionsfraktion im Anschluss die Bypass-Operation.
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Hibernation-Index

Linksventrikulare Erholung

Abb. 15: Korrelation von Hibernation-Index (Differenz derttals Selvester Score und
echokardiographisch ermittelten praoperativen LVEk) der linksventrikularen Erholung (Zunahme der

echokardiographisch bestimmten linksventrikularggkfonsfraktion)

Auf der folgenden Seite sind die Originaldaten &agientenkollektives in Tabelle 1
zusammengefasst. FiUr jeden Patienten sind Gesthlatter, CCS- und NYHA-
Klassifikation vor und nach der Bypass-Operationid-p und post-operative
echokardiographisch ermittelte linksventrikulare eljonsfraktion, sowie mittels
Selvester Score berechnete linksventrikulare EFdimdlazugehoérigen Selvester Scores
aufgefuhrt. Des weiteren sind Hibernation-Index linkisventrikulare Erholung eines

jeden Patienten dargestellt.
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von QRS-Paramete der
Herzoberflache (&prdiales

Stromgebietsbezogene  Korrelationen
Korperoberflache (BSPM) mit der

Mapping)
BSPM-Parameter waren haufig gleichzeitig mit Patanmedes epikardialen Mappings

aus verschieden Stromgebieten korreliert. Im fodigenwird nur Uber die Kanéle im
BSPM Dberichtet,
epikardialen Mappings aus avitalen Arealen einesn®iebietes aufwiesen. Selektive

die selektiv signifikante Korretaten mit Ableitungen des

und signifikante Korrelationen mit epikardialen El®grammen aus vitalen oder

dyskinetischen Arealen fanden sich nicht.
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Abb.16: Verteilung der BSPM-Ableitungen, die selektiv umgh&fikant mit Parametern des
epikardialen Mappings der einzelnen koronaren Sjebiete RIVA (rot), RCX (blau) und RCA (griin)

korrelierten.
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RIVA-Stromgebiet
Fur das Versorgungsgebiet des RIVA fanden sictkBedeAbleitungen am Ricken in

den BSPM-Kanélen 79, 80, 86 und 87 (siehe Abb. Ib6)iesen BSPM-Kanalen zeigte
der absolute Wert des Minimums des BSPM-QRS-KongdefQ) eine signifikante
Korrelation mit der Dauer der QRS-Komplexe in defitaden Bereichen des RIVA-
Stromgebietes im epikardialen Mapping. Je tiefes @ain diesen BSPM-Ableitungen
reichte, um so langer dauerte die epikardial geemes&rregungsausbreitung (Dauer
des QRS-Komplexes) in den avitalen Arealen des RBrédmgebietes.

Die Korrelation dieser Parameter war fur Kanahi®einem R2 = 0,62 signifikant. Fur
Kanal 80 ergab sich ein R? von 0,66, fur die Kar&eund 87 jeweils ein R? von 0,46
bzw. 0,52. Fir alle diese Korrelationen betrugsdaistische Signifikanz P weniger als
0,004.

Es bestanden keine statistisch signifikante Kotielan der QRS-Parameter der
BSPM-Kanéle 79, 80, 86 und 87 mit QRS-Parametesnegikardialen Mappings aus
vitalen, avitalen und dyskinetischen Bereichen ard&tromgebiete. Fur vitale und
dyskinetische Areale des RIVA-Sromgebietes fandeh sbenfalls keine statistisch

signifikanten und selektiven Korrelationen.
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Abb. 17: Regressiongerade der Amplitude der minimalen megraAmplitude des QRS-Komplexes (Q-
oder S-Zacke) [mV] des BSPM-Kanals 80 im Vergleioh Dauer der epikardialen QRS-Komplexe der
avitalen RIVA-Segmente [ms]
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RCX-Stromgebiet
Fur das Stromgebiet des RCX ergaben sich in denVBSBleitungen der linken

Thoraxwand signifikante und selektive Korrelationemischen der Zeit vom Beginn
des BSPM-QRS-Komplexes bis zum Erreichen dessRit der Dauer der epikardial
gemessenen QRS-Komplexe in den Segmenten des ROXgtbietes, die keine
Erholung zeigten. Diese Korrelation galt fir diendbe 77, 84 und 91. Je kirzerih

diesen Ableitungen, um so kirzer war die Dauer e@kardial gemessenen QRS-
Komplexe in den avitalen Arealen des RCX-Stromgelie Bei einer Signifikanz von
jeweils P < 0,003 betrug fur den Kanal 77 das B3 0fir den Kanal 84 galt R2 = 0,78

und fur Kanal 91 ergab sich ein R? von 0,80.

80

Zeit zum Erreichen des R im QRS-Komplex
(tw)
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QRS-Dauer der avitalen RCX-Segmente - Epikardialeapping [ms]

Abb. 18: Regressionsgerade der BSPM-QR-Zeit von Kanal 77 im&jergleich zur Dauer der
epikardialen QRS-Komplexe der avitalen RCX-Segm@ntg

RCA-Stromgebiet
Auch fir das Stromgebiet der RCA gab es Ableitungendenen es nicht nur

signifikante Korrelationen gab, sondern in denea lorrelationen selektiv nur eine
Aussage zu diesem Stromgebiet zulieRen. So konrtéea rechten Brust eine Gegend
ausgemacht werden, in der die Hohe des negativaschlages des QRS-Komplexes
(Q) mit der Hohe der Amplitude des epikardialen @R#nplexes in den avitalen
Bereichen des RCA-Stromgebietes korrelierte. Jiertider QRS-Komplex in den
Ableitungen 21, 27 und 28 reichte, um so kleiner di@ Amplitude im epikardialen
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Elektrogramm der narbigen Areale. Die R2 dieserr&ationen lagen bei 0,48 (Kanal
21), 0,39 (Kanal 27) und 0,44 (Kanal 28) bei eiBgnifikanz von P deutlich unter
0,02.
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Abb. 19: Regressiongeradier minimalen des QRS-Komplexes (Q- oder S-Zacké¥) fies BSPM-
Kanals 21 im Vergleich zur Amplitude der epikardi@alQRS-Komplexe der avitalen RCA-Segmente

[mV]
Vergleich der unterschiedlichen QRS-Parameter
In den BSPM-Kanalen 79, 80, 86 und 87 bestandehdigitifikante Korrelationen der
Q-Amplitude (Q) mit der epikardial gemessenen Dader QRS-Komplexe, nicht
jedoch mit der QRS-Amplitude der avitalen Segmént&’ersorgungsgebiet des RIVA.
Auch die Zeit zum Erreichen der R-Zacke)(dieser BSPM-Kandle wies keine
signifikanten Korrelationen mit der QRS-Dauer odder QRS-Amplitude der
epikardialen Elektrogramme aus dem RIVA-Stromgebidt

BSPM Q-Amplitude | BSPM Q-Amplitude BSPMtgr vs BSPMtRr vs
Kanal vs QRS-Dauer | vs QRS-Amplitude| QRS-Dauer | QRS-Amplitude

79 R -0,788 0,079 0,215 -0,046

P 0,001 0,788 0,48 0,877
80 R -0,817 0,232 0,342 -0,117

P 0.00004 0,426 0,232 0,691
86 R -0,676 -0,112 0,119 0,078

P 0,008 0,704 0,684 0,79
87 R -0,724 -0,045 0,114 0,055

P 0,003 0,88 0,699 0,851

Tabelle 2: Stromgebietsspezifische Korrelationen fiir das RIS#emgebiet
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Fur die avitalen Segmente des RCX-Stromgebietegterei sich signifikante
Korrelationen zwischen der Dauer der epiardialenS@®mplexe und der zum
Erreichen der R-Zacke nétigen Zeg)(in den BSPM-Kanélen 77, 84 und 91. Zwischen
tr im BSPM und der epikardialen QRS-Amplitude galyesauso wie zwischen der Q-
Amplitude im BSPM und der epikardialen QRS-Ampl#udkeine signifikanten
Korrelationen. Im Vergleich der BSPM-Q-Amplitudeeder Kanale und der Dauer der

epikardialen QRS-Komplexe zeigte sich allein fir nl 91 eine signifikante

Korrelation.
BSPM Q-Amplitude |BSPM Q-Amplitude| BSPM trvs BSPM tr vs
Kanal vs QRS Dauer vs QRS Amplitude | QRS-Dauer |QRS-Amplitude

77 R -0,478 0,335 0,908 -0,025

P 0,162 0,313 0,0026 0,942
84 R -0,554 0,312 0,873 -0,079

P 0,097 0,35 0,001 0,818
91 R -0,673 0,34 0,887 0,091

P 0,033 0,306 0,001 0,79

Tabelle 3: Stromgebietsspezifische Korrelationen fiir das R@Xx+8gebiet

Fur das Stromgebiet der rechten Koronararterie ekerte die epikardiale QRS-
Amplitude der avitalen Segmente mit der Q-Amplit@ in den BSPM-Kanalen 21,
27 und 28 auf einem hohen Signifikanzniveau. Katrehen der epikardial gemessenen
QRS-Dauer und der BSPM-Q-Amplitude zeigten keingniiikanz. Signifikante
Korrelationen der epikardialer und der BSPM-QRS-Amplitude oder BSPM-QRS-

Dauer ergaben sich hier nicht.

BSPM QAmplitude v§ BSPM Q-Amplitude BSPMtRr vs BSPMtRr vs
Kanal QRS Dauer vs QRS Amplitude| QRS-Dauer |[QRS-Amplitude
21 R 0,121 0,692 0,001 -0,162
P 0,693 0,006 0,997 0,581
27 R 0,283 0,624 0,096 -0,253
P 0,349 0,017 0,755 0,383
28 R 0,389 0,662 0,28 0,121
P 0,189 0,01 0,405 0,679

Tabelle 4: Stromgebietsspezifische Korrelationen fiir das R@#8gebiet
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Korrelationen von BSPM-QRS-Parametern mit der Vonsage von
Narben im Stromgebiet
Es gelang uns, Verdnderungen der BSPM-QRS-Kompieitedem Vorhandensein

eines mindestens finf Segmente umfassenden avitateals in den einzelnen

Stromgebieten zu korrelieren, wobei jedes Segment Bereich der Herzoberflache
entspricht, dessen Oberflachenpotentiale im epi&keal Mapping von einer Elektrode
registriert werden (siehe Abb. 2 und 3).

Haufig zeigten BSPM-Parameter gleichzeitig mit Raetern des epikardialen

Mappings aus verschiedenen Stromgebieten signték&worrelationen. Im folgenden

wird Uber die Kanale des BSPM berichtet, die mdglicselektiv Korrelationen mit

Ableitungen des epikardialen Mappings aus eineron®iebiet aufwiesen, da nur diese

Zusammenhange klinische Relevanz besitzen.

® & ¢ scsocmepp e ¢ S ¢ & O
© © 6 0000008 806 & 6 6 6 6 O
®© © © 0000008 006 & 6 6 6 o O
1 2 3 45678910 11 12 13 14 15 1 17 18
¢ f
rechte Sternum linke Wirbelsaule
Mitaxillar- Mitaxillar-

Linie Linie

Abb.20: Signifikante und selektive Veranderungen der BSPREBEKomplexe zeigten sich, wenn avitale
Areale von flinf Segmenten GréRRe im StromgebieRI€A (rot), der RCX (blau) und der RCA (griin)
vorkamen.
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RIVA-Stromgebiet
Fur das Stromgebiet der RIVA zeigte der Kanal @ddignifikantesten und selektivsten

Korrelationen zwischen der Zeit vom Onset bis zumeighen des Minimums des
BSPM-QRS-Komplexes {} und der Wahrscheinlichkeit des Vorhandenseingsein
avitalen Bereiches im Gebiet der RIVA von funf Segwen oder mehr (P < 0,01). Die
Sensitivitat von ¢ zur Detektion von avitalen Arealen, deren Funksich auch nach
einer Bypass-Operation nicht erholten, betrug 8338beiner Spezifitdt von 92,3%.
Bei einer Zeit zum Erreichen des Minimums des QRfaflexes von 71 ms und mehr
bestand eine Wahrscheinlichkeit von mehr als 908s dm Stromgebiet der RIVA ein
avitales, narbiges Areal von mindestens fiinf SedemeGrofe existierte. In Abbildung
21 ist die Kurvenanpassung dargestellt, die das aVld@r logistischen Regression
ergab. Die Abbildungen 22 und 23 zeigen ahnlichevin fir die Stromgebiete des
RCX und der RCA.

Wahrscheinlichkeit fir das Vorliegen einer Narbe i
RIVA-Stromgebiet (Kanal 60)

1,2+

08 .
0,6 -
0,4

4
0,2- S

0 20 40 60 80 100

Zeit vom Beginn QRS bis Minimum [ms]

Abb. 21: Wahrscheinlichkeit fir das Vorliegen einer NarbeRiiWA-Stromgebiet fir Kanal 60 im
BSPM
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RCX-Stromgebiet
Signifikante und selektive Korrelationen fur dago8tgebiet der RCX zeigten die

BSPM-Kanéle 79, 80, 81 und 93, wobei die Zeit voms& des QRS-Komplexes bis
zum Erreichen von R ft mit dem Vorhandensein von mindestens funf amital
Segmenten im Stromgebiet in Beziehung stand (F06002). Je grofl3er in den oben
genannten Ableitungen war, um so hoher war die Wdi@inlichkeit, ein avitales
Gebiet von entsprechender Grél3e im StromgebieR@2&vorzufinden.

Die Vorhersage einer Narbe im RCX-Stromgebiet gglant einer Sensitivitat von
80,4% und einer Spezifitdt von 87,5%.

Um mit einer Wahrscheinlichkeit von tber 90% Narbien Stromgebiet der RCX
voraussagen zu koénnen, bedurfte es in den Kan®&®geB807 81 und 93 einer Zeit zum

Erreichen des R von mindesten 52 ms.

Wabhrscheinlichkeit fir das Vorliegen einer Narbe ir
RCX-Stromgebiet (Kanale 79, 80, 81, 93)
1,2 -
1 NG 06 *
0,8
0,6 - .I
&
04 v
4
0,2- P 4
o’
O . “. T T T T 1
0 20 40 60 80 100
Zeit vom Beginn QRS bis R [ms

Abb. 22: Wahrscheinlichkeit fiir das Vorliegen einer NarbeR@X-Stromgebiet
in den BSPM-Kanalen 79, 80, 81 und 93

RCA-Stromgebiet

Zur Detektion avitaler Bereiche im Stromgebiet B&A erwiesen sich die Kandle 41,
47 und 48 als signifikant (P = 0,0000001) und nagt selektiv. Je langer die Zeit vom
Beginn des QRS-Komplexes bis zum Erreichen desrMims () dauerte, um so
wahrscheinlicher war das Vorhandensein einer Nathe heil3t eines avitalen Bereiches

von mindestens finf Segmenten Gro3e im StromgdbreRCA.
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Die Sensitivitat dieser Ableitungen zur DetektioonvNarben im Stromgebiet betrug
90,9% bei einer Spezifitat von 73,3%.

Bei einer Zeit vom QRS-Onset bis zum Erreichen Mesmums () von 65 ms oder
mehr in den oben genannten Ableitungen lag die WYheinlichkeit des
Vorhandenseins einer Narbe bei tiber 90%.

Wahrscheinlichkeit fir das Vorliegen einer Narbe im
RCA-Stromgebiet (Kanale 41, 47, 48)
1,2 -
14 NS &
3
0,8 - s
S
0,6 - &
*
0,4 - e
*
»
0,2 - V4
0 *%—._10—.—* w T T 1
0 20 40 60 80 100
Zeit vom Beginn QRS bis Minimum [ms]

Abb. 23: Wahrscheinlichkeit fur das Vorliegen einer NarbeR@A-Stromgebiet
in den BSPM-Kanédlen 41, 47 und 48

Selektivitat der Voraussage von Narben in den Strogebieten der einzelnen
Koronararterien

Vor allem fir die Stromgebiete des RIVA und der R&#n es zu Uberlappungen. So
zeigten auch die BSPM-Ableitungen 40, 46, 53 undji# Korrelationen zwischeg t
und der Wahrscheinlichkeit des Vorhandenseins éilaebe im Stromgebiet des RIVA.
Die selben Kanéle wiesen aber gleichzeitig sigaifie Korrelationen zwischeg tind
der Wahrscheinlichkeit einer Narbe im Versorgungsgfeder RCA auf.

Kanal 60 bot die besten und am ehesten selektivanelationen zur Detektion von
Narben im RIVA-Stromgebiet. Die Kanéle 41, 47 un8 Zeigten bei adaquater
Selektivitat sehr hohe Signifikanzen bei der Vosage von Narben im Stromgebiet der
RCA. Fiur das Stromgebiet der RCX fanden sich in B8RPM-Kanélen 79, 80, 81 und

93 selektive Parameter zur Detektion von Narben.
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Koronararterie 60(RIVA) 79, 80,81,88RCX) 41,47 44 RCA)
o tr to tr to tr
RIVA Sensitivitat 83,3 66,7 50 66,7 83,3 72,2
Spezifitat 92,3 76,9 33,7 75,4 85,6 33,2
Mittelwert 0,9 0,6 0,4 0,7 0,9 0,4
Standardfehler 0,1 0,2 0,1 0,1 0,1 0,1
p 0,01 0,57 0,11 0,02 0,01 0,37
RCX Sensitivitat 78,6 71,4 39,3 80,4 81 42,9
Spezifitat 50 50 50 87,5 66,7 41,7
Mittelwert 0,7 0,6 0,3 0,9 0,8 0,4
Standardfehler 0,1 0,2 0,1 0,1 0,1 0,1
p 0,18 0,71 0,03 0,00002 0,02 0,31
RCA Sensitivitat 81,8 72,7 455 70,5 90,9 63.6
Spezifitat 70 60 55 55 73,3 60
Mittelwert 0,9 0,7 0,5 0,6 0,9 0,7
Standardfehler 0,1 0,1 0,1 0,1 0,04 0,1
p 0,003 0,11 0,75 0,12 | 0,0000001 0,01

Tabelle 5: Selektivitat der Voraussage von Narben
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Diskussion

Zusammenfassung der Ergebnisse
In dieser Studie gelang es, den mit dem von unsifiniedten Hibernation-Index die

linksventrikulare Erholung vorherzusagen.

Fur avitale Myokardreale konnten stromgebietsspetié Korrelationen von
epikardialen QRS-Parametern mit Parametern der Rétplexe der BSPM-Kanéle
77,79, 80, 84, 86, 87 und 91 nachgewiesen werden.

Die Voraussage von myokardialen Narben in den &iepe Stromgebieten der
Koronararterien gelang mit hoher Selektivitdt b&rdhderungen der QRS-Komplexe
der BSPM-Kanéle 40, 46, 54, 60, 79, 80, 81 und 93.

Modifizierter Hibernation-Index
Der Hibernation-Index (auch Ischamie-Index) ist Bigferenz der mittels Selvester

Score berechneten und der nuklearkardiologisch@kbektive lavokardiographisch(42)
bestimmten linksventrikularen Ejektionsfraktioneefidiert. Dieser Index ermdglicht
bei Patienten mit chronisch ischamischem Myokarde dhbschatzung des
Erholungspotentials nach Revaskularisierung. Elit e einfaches und preiswertes
Hilfsmittel bei der Indikationsstellung zur koroear Revaskularisation durch Bypass-
Operation oder Katheterintervention dar.

Lavokardiographische und nuklearkardiologische &femén sind aufwendiger,
strahlenbelastender und vergleichsweise kostersvt@nals die Echokardiographie.
Deshalb modifizierten wir den Hibernation-Index uhgehend, dass wir die
Echokardiographie als Referenzmethode einsetzten.

Die Echokardiographie ist ein in der Kardiologieatdtertes und weit verbreitetes
Verfahren, das nicht invasiv ist, nicht strahlealsétnd ist und als relativ preiswert gilt.
Wenn auch die nuklearkardiologische Methode etwamnager ist als die
echokardiographisch bestimmte Ejektionsfraktion),(kBnnten wir zeigen, dass der
modifizierte Hibernation-Index (Selvester Ejektitraktion — Echo Ejektionsfraktion)
eine ausreichend genaue Abschatzung der Ausdehdamiglyokardareale erlaubt, die
sich nach Revaskularisation erholterd £70,75).

Mit dem modifizierten Hibernation-Index steht einfacher, weder den Patienten noch

das Budget belastender Test zur Verfigung. Genawse der klassische
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Hibernation-Index gibt er einen Anhalt fir die Aesdiung der noch vorhandenen
Vitalitdt in kontraktionsgestorten Arealen des &nkVentrikels und hilft so, das
Ausmall der myokardialen Erholung nach einer RevVaskation, z. B. durch
aortokoronare Bypass-Operation, vorauszusagen ummit sdie Indikation zur

Revaskularisation zu stellen.

Stromgebietsbezogene  Vitalitdtsdiagnostik ~ mittels SHBM-QRS-
Parametern

2001 gelang es Hanninen und Mitarbeitern,(37) S€&eRen- und T-Wellen-

Veranderungen im BSPM auf das Auftreten akuterdiehgsinduzierter, myokardialer
Ischamien in den Stromgebieten der einzelnen Harzarterien zurtckzufihren.
Jedem der drei Stromgebiete RIVA, RCX und RCA kenntAreale der

Kdrperoberflache zugeordnet werden, in denen esifigignt und selektiv beim

Auftreten akuter myokardialer Ischamien in den einegn Stromgebieten zu ST-
Strecken-Hebungen oder Senkungen kam. Die Vorhersaiguter myokardialer
Ischamien durch ST-Strecken-Hebungen gelang fustlingebiete des RIVA und der
RCA jeweils mit einer Signifikanz von p<0,01. FimsdStromgebiet der RCX zeigten
sich keine signifikanten Korrelationen mit ST-Skewn-Hebungen im BSPM.
Signifikanzen fur ST-Strecken-Senkungen betruged, @35 (RIVA und RCX), sowie

p<0,01 (RCA).

Veranderungen der T-Welle (Hebungen oder Senkungenhten selektiv auf das
Vorhandensein akuter myokardialer Ischamien in demzelnen Stromgebieten der
RIVA, RCX und RCA zurlckgefuhrt werden. Fur die ddigebiete der RIVA, RCX

und der RCA betrugen die Signifikanzen dieser Enggde bei einer T-Wellen
Elevation p<0,001 (RIVA), p<0,05 (RCX) und p<0,008CA), bei einer T-Wellen

Depression p<0,01 (RIVA), p<0,05 (RCX) und p<0,gBEA).

In der hier vorgelegten Studie geht es um den Natahachweis in

kontraktionsgestorten, chronisch ischamischen Myad@alen. Der Vitalitatsnachweis
ist in der Indikationsstellung zur operativen Psidnsverbesserung mittels
koronarchirurgischer Intervention von groBer Bedegt da nur Vvitale

Myokardregionen von einer Perfusionsverbesseruofitigren.
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Hanninen und Mitarbeiter wiesen stromgebietsbezeg&wrrelationen von ST-
Strecken- und T-Wellen-Veranderungen und dem Vatbasein ischamischer Areale
nach. Die BSPM-Kanale, in denen ST-Strecken-Verdmdgen mit dem Auftreten von
akuten Ischamien in den Stromgebieten von RIVA, RGXd RCA korrelierten
entsprachen nicht den BSPM-Kanélen, die mit strdneggbezogenen Ischamien mit T-
Wellen-Verénderungen einhergingen. Die hier vorgiish Korrelationen von BSPM-
QRS-Parametern mit stromgebietsbezogenen Paramée¢srrepikardialen Mappings
und dem durch ausbleibende Erholung validiertenh&¥ondensein von Narben in den
einzelnen Stromgebieten zeigten Korrelationen ederum anderen BSPM-Kanélen.
Die in unserer Studie vorgelegten Ergebnisse ladss#nen Zusammenhang von
Veranderungen der auf der Korperoberflache abgédeit QRS-Komplexe und dem
Vorhandensein chronischer myokardialer Ischamiesteim einzelnen Stromgebieten zu.
Jedoch lieBen sich stromgebietsbezogen Korrelatiom# hoher Signifikanz fur
BSPM-QRS-Parameter mit stromgebietsbezogenen Ptmamedes epikardialen
Mappings (p<0,004 fur RIVA, p<0,003 fur RCX und pe02 fir RCA) und dem
Vorhandensein narbiger Areale (p<0,01 fur RIVA, @002 fur RCX und
p=0,0000001 fir RCA), in denen eine postoperatif®king der Kontraktionsfahigkeit
ausblieb, nachweisen.

Speziell der Nachweis avitaler, narbiger Arealediaé hohe klinische Relevanz, da fur
das betroffene Areal keine Verbesserung durch keNassierende MalRnahmen

erwartet werden kann.

Vergleich mit endokardialer Vitalitdtsdiagnostik
Die endokardiale Vitalitatsdiagnostik chronisch h&mischen Myokards mittels

elektroanatomischer Mappingverfahren hat sicheriighvolles Potential noch lange
nicht erreicht. Da die endokardiale Vitalitatsdiagik mit Hilfe eines

Linksherzkatheters durchgefuihrt wird, lasst siehsimit einer transluminalen
Darstellung der Koronararterien (Koronarangiographioder einer perkutanen
Katheterintervention verbinden. Ein chronisch isolsthes Myokardareal, das durch
die Stenose einer Koronararterie und damit einlmengger Perfusionsminderung
verursacht ist, kann oftmals in gleicher Sitzungctieine erfolgreiche Aufweitung des

stenotischen Gefal3es (Ballonieren oder Implantatioles Stents) therapiert werden.
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Durch den Einsatz der endokardialen Vitalitadtsdasgik und PTCA lassen sich also
Diagnostik und Therapie in einem Eingriff miteinanderbinden.

Die Diagnostik myokardialer Funktion und Vitalitéahittels elektromechanischer
Mappingverfahren (NOGA) zeigte gute Korrelationent dem Goldstandard der
Vitalitdtsdiagnostik (FDG-PET),(45) den Ergebnissder Echokardiographie,(45)

sowie der Vitalitatsdiagnostik durch die Magnetreswtomographie.(36)

Vergleich mit magnetresonanztomographischer Vitaliitsdiagnostik
Seit langerem bietet sich die MRT als nichtinvasivierfahren fur die Herzdiagnostik

an. [1676, 41] Vorteile dieser Methode sind derénBiidkontrast, die dreidimensionale
Datenaquisition und die fehlende Strahlenexpositidachteile sind im Vergleich zum
CT die geringere Aquisitionsgeschwindigkeit und @ersschluss von Patienten mit
Herzschrittmacher und implantiertem Defibrillatorém nur einem Untersuchungsgang
konnen mit Hilfe der MRT mehrere Modalitaten der KdBiagnostik durchgefihrt
werden. Zum einen kdonnen die Wanddicke, die systioi Wanddickenzunahme und
die Wandbewegung, sowie die Perfusion des HerzensRuhe und unter
pharmakologischer Belastung beurteilt werden. Zurdeeen kann die myokardiale
Vitalitat beurteilt werden, zum Teil lassen sichgao Koronararterienstenosen
dargestellen.

Nagel und Mitarbeiter zeigten in einer ersten Siudie MRT und Echokardiographie
bei der Beurteilung der Wandbewegung in Ruhe unteruBelastung in einer
Patientenpopulation verglich, eine signifikant leeesvVorhersagegenauigkeit der MRT
bezuglich des Vorliegens einer KHK (86% vs. 80%))(Bie Endokardgrenzen lassen
sich mit der MRT deutlich besser darstellen und isdésst sich eine Kinetikstdérung
besser als mit der Echokardiographie beurteileh.(®2 Beurteilung der Perfusion
gelingt mit der MRT vergleichbar gut wie mit der I&8&ungsszintigraphie
(Vorhersagegenauigkeiten von 87% vs. 85%).(20)

Fur die Entscheidung zu einer revaskularisierentlearapie besitzt die eindeutige
Unterscheidung zwischen vitalem und avitalem Mydkgro3e Bedeutung. Die spéate
Anreicherung von MR-Kontrastmittel in Myokardnarbépate enhancement®) kann
avitales Gewebe identifizieren.(56) Nur mit HilfeerdMRT kann die transmurale
Ausdehnung des Infarktes exakt visualisiert wer@enhat sich weiterhin gezeigt, dass

Patienten mit fehlender, bzw. geringer Kontrasttattreicherung eine signifikant
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grolRere Zunahme der myokardialen Funktion nach eNarisierung aufweisen.(46)
Bei der Visualisierung subendokardialer Infarktegzesine Studie einen deutlichen
Vorteil der MRT gegenuber der SPECT.(97) Durch Kt@n intravenodser
Kontrastmittel lasst sich die Perfusion des Myokaddrstellen und akut ischdmische
Regionen lassen sich von gesundem Myokard abgrg@83gis kann also mit Hilfe der
MRT eine prognostische Identifikation der Patiengefolgen, die am meisten von einer
Bypass-Operation profitieren. Andererseits kannielRtgn, bei denen dies nicht zu
erwarten ist, die Belastung und das Risiko einéwvaundigen Operation erspart bleiben.
Nachteile der Herzdiagnostik mittels MRT bestehem dem noch hohen
Untersuchungsaufwand und dem nicht zu vernachksden Kostenfaktor. Deshalb
kommt wohl die MRT (noch) nicht flachendeckend loeir KHK-Diagnostik zum
Einsatz. Die nichtinvasive Koronarangiographie efstt MRT ist mit grof3eren
Problemen behaftet. Die diagnostischen Resultateuest relativ breit.(20) Die
Entwicklung auf dem Gebiet neuer, selektiv intrakas MR-Kontrastmittel und der
Bildgebung bei hdheren Feldstarken sind vielverdmead.(21) Der Versuch den
koronaren Blutfluss zu messen und die MR-Spektnoskazur Beurteilung des
myokardialen Stoffwechsels bei KHK befinden siclkcimom Stadium der klinischen
Forschung und Entwicklung.(83;101)

Vergleich mit nuklearmedizinischer Vitalitatsdiagnostik
Die diagnostische Genauigkeit der Belastungsszagtigie (SPECT) im Rahmen der

KHK-Primardiagnostik wurde in einer Metaanalyse 88% fur die Sensitivitat und
77% fur die Spezifitit angegeben.(20) Die Stressemidiographie erreicht eine
vergleichbare Genauigkeit wie die Perfusionssziapbie, relevante Unterschiede
zwischen beiden Methoden konnten bislang nicht gbeleerden,(27;49) wobei die
Sensitivitat der Szintigraphie und die Spezifitdt Echokardiographie jeweils héher als
beim anderen Verfahren sind.

Erwartungsgemald ist die diagnostische Genauigkeit BET im Vergleich zur
konventionellen Perfusionsszintigraphie hoher, abech aufgrund des vor Ort
erforderlichen Zyklotrons zur Tracerherstellung ttleln aufwendiger und teurer. Die
hohere diagnostische Genauigkeit resultiert ausbaésseren Auflésung und an der
Maoglichkeit der absoluten Quantifizierung mit de&€ TP So kbnnen im Gegensatz dazu

mit der Myokard-SPECT nur relative Perfusionsinhgemtaten erfasst werden. Somit
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entstehen Schwierigkeiten beim Nachweis globaler erod diffuser
Perfusionsminderungen (DreigefaRerkrankung). Deld€dandard flir den Nachweis
myokardialer Vitalitat und damit fir die diagnosti®e Abgrenzung zwischen reversibel
funktionsgestortem, jedoch vitalem Myokard undvemsibel geschadigtem Myokard
ist die Positronen-Emissions-Tomographie (PET)@38). Die Unterscheidung
erfolgt anhand von Parametern, die hinsichtlicheiihpathophysiologischen und
biochemischen Bezlige am Menschen bislang nichsté@olllig charakterisiert sind.
Dennoch gilt die Messung des Desoxyglukose-Stoffisels mittels PET (18F-FDG)
am Menschen als Goldstandard fir den Nachweis nngl@tar Vitalitat und damit far
die Vorhersage der Reversibilitat linksventrikutarkontraktionsstorungen(69;86).
Gemessen an der individuellen maximalen linksvieal@iren Tracer-Aufnahme in
gesunden Myokardarealen werden zur Abgrenzung \vtalem gegenuber avitalen
Myokardarealen in der Literatur Grenzwerte von BOF8ozent fur die Aufnahme von
18F-FDG angegeben(4;8;10;22;84).

Kontraktionsgestorte Areale im Sinne eines Stunngigd durch eine normale
Ruheperfusion mit erhaltenem Glukose-Stoffwechiatakterisiert. Im Gegensatz dazu
ist der metabolische Zustand eines im Sinne eindélserpation geschadigten
Myokardareals durch  eine erniedrigte  Ruheperfusiomit  normalem
Glukosestoffwechsel (,Mismatch“) charakterisierin& Narbe ist hingegen durch eine
verminderte Ruheperfusion und einen gestérten Glstoffwechsel (,Match®)

gekennzeichnet.
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Limitationen und Ausblick
Diese Arbeit ist eine retrospektive Analyse, in @ér untersuchten, inwieweit sich

stromgebietsbezogene Korrelationen von dysfunkliene chronisch ischamischen
Arealen mit und ohne Verbesserung der Funktion reaclr Bypass-Operation durch
Alterationen der QRS-Komplexe der Koérperoberflactaehweisen lassen. Es fanden
sich keine BSPM-Kanéle, die selektive und spezitssQRS-Veréanderungen zeigten,
die mit dem Vorhandensein chronisch ischamischeealr mit postoperativer
Verbesserung der Funktion in den drei Stromgebiedg@rhergingen. Allein die
irreversibele Schadigung eines Myokardareals sclei@e solche Veranderung der
QRS-Komplexe auf der Kérperoberflache zu verursache

Ob die Detektion chronisch ischdmischen und vitdiéyokards mittels elektrischer
Kdrperoberflachenpotentiale (BSPM) ahnlich prazisegebnisse liefert wie die
nuklearmedizinische Methode der Positronen-Emissioomographie (PET), die
kontrastmittelverstarkte kardiale Magnetresonanpgmaiphie oder elektromechanische

Katheter-Mappingverfahren (NOGA) werden zukunftgjadien zeigen mussen.

Limitationen
Bei der Auswahl verwertbarer epimyokardialer Elegtamme wurden Regionen mit

auspragten Auflagerungen von Fettgewebe ausgesenlos Dennoch musste
berticksichtigt werden, dass Regionen mit geringefeettauflagerungen des
linksventrikularen Myokards die dargestellten Arsgly artifiziell beeinflussten. Dies
galt insbesondere fiur die bipolaren Amplituden,fdexdurch reduziert werden kénnen.
Elektrogramme des Ventrikelseptums konnen mit Hiks epimyokardialen Mappings
nicht aufgezeichnet werden und wurden somit niehntitksichtigt.

Samtliche Signalanalysen erfolgten bzgl. eines élgthlages des Herzens, welcher aus
den aufgezeichneten Registrierungen in der Nachb#gang ausgewahlt wurde.
Ausgepragte ,Schlag-zu-Schlag* Variationen der Sigmarakteristika wie Amplitude
oder Elektrogrammdauer wurden zwar nicht beobachtginnen aber nicht
ausgeschlossen werden.

Die exakte regionale Zuordnung der echokardiogsgphbestimmten Funktion auf das
durch die intraoperative Lage der Sockenelektrodénigrte Gitterschema war nur

bedingt zu gewahrleisten. Die individuelle Koromatmie wurde bertcksichtigt. Es
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bedurfte jedoch einer groRen Sorgfalt des auswaeterKardiologen, den einzeln

Segmenten die versorgende Koronararterie zuzuordnen

Ausblick

Die Ergebnisse dieser Studie stellen die Basisdigr Entwicklung nicht-invasiver
elektrischer Mapping-Verfahren zur Identifikationitalen Myokards dar. Sie
ermoglichen eine fur den Patienten kaum belastenaecht invasive,

elektrokardiographische Vitalitatsdiagnostik. Sot iglie Berechnung lokaler,
myokardialer Elektrogramme durch ,inverse Losungenfstellbar. Dabei kann aus
MRT-Datenséatzen des Torso eine Rekonstruktion dgekamlialen Elektrogramms
gewonnen werden.(78) Auf dieser Grundlage werden,den BSPM-Registrierungen
ausgehend, virtuelle lokale Elektrogramme berechraie rdumlich einzelnen
Myokardsegmenten zugeordnet werden kénnen. Dunghdarartige Technik kann eine
leistungsfahige elektrische, nicht invasive, nicht strahlenbelastende
Vitalititatsdiagnostik entstehen. Da zur raumlichdRekonstruktion eine MRT
erforderlich ist, wird dieses Verfahren mit dertgdaenhancement* MRT konkurrieren
mussen.

Zur Weiterentwicklung inverser Losungen ist es lasslich, die epikardialen
Elektrogramme mit dem Goldstandard in der VitatitBagnostik, der Positronen-
Emissions-Tomographie, zu validieren(96) und zuis#itz mit der tatséchlich

gemessenen Erholung zu korrelieren.(95) Nur werektd epikardiale Elektrogramme
eine prazise Vitalititserkennung erlauben, konneichatber inverse Losungen
berechnete virtuelle epikardiale Elektrogramme,isteigrt mittels BSPM von der
Kdrperoberflache, Vitalitat erkennen.
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