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1 Einleitung

1.1 Stellenwert der zweidimensionalen Echokardiographie in
der Klinik

Die Prognose des Patienten mit koronarer Herzkrankheit nach Myokardinfarkt
ist entscheidend von den Volumina der linken Herzkammer und der
Ejektionsfraktion abhangig [65, 29]. Eine nichtinvasive Messung dieser
Parameter ist daher von entscheidender diagnostischer, therapeutischer und
prognostischer Bedeutung.

Die zweidimensionale Echokardiographie ist eine routinemafige, nichtinvasive
und  kostengunstige  Untersuchungsmethode zur Bestimmung der
linksventrikularen Funktion. Im Gegensatz zur Lavokardiographie ist die
Bestimmung der Ventrikelfunktion unbeeinflut durch die Einwirkungen von in
den linken Ventrikel appliziertem Rontgenkontrastmittel oder
katheterinduzierten Extrasystolen. Darlber hinaus ist die linksventrikulare

Funktion in der Echokardiographie in beliebig vielen Schnittebenen beurteilbar.

Zur Bestimmung der globalen und regionalen linksventrikularen Funktion ist
eine eindeutige Endokarderkennung essentiell wichtig.

Durch eine hohe raumliche Auflosung der heute verfligbaren
zweidimensionalen Echokardiographiegerate mit groliem Sektorwinkel wird die
Aufzeichnung grolierer Herzabschnitte in ihrem anatomischen und funktionellen
Zustand ermoglicht [40, 41]. Damit sind Grolde und Funktion des nahezu
gesamten linken Ventrikels einer Beurteilung zuganglich, die Ausnahme bildet

vor allem die Apexregion.

Bei schlecht schallbaren Patienten sind Volumen- und Funktionsmessungen mit
der zweidimensionalen Echokardiographie nur eingeschrankt durchfihrbar. So
wird die Endokarderkennung bei vielen Patienten durch Lungenerkrankung,
Adipositas oder Thoraxdeformitaten so sehr eingeschrankt, dal® 10% bis 15%

der Patienten echokardiographisch nicht zu untersuchen sind [10, 17, 18].
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Ultraschallkontrastmittel konnten in der zweidimensionalen Echokardiographie
noch bis vor wenigen Jahren lediglich genutzt werden, um intrakardiale Shunts
und andere kongenitale Vitien zu diagnostizieren [39].

Erst die EinflUhrung neuer Echokontrastmittel, die auch nach transpulmonaler
Passage nicht zerstort werden, hat die Erkennung der Endokardgrenzen
wesentlich verbessert [31].

In einer Studie von Kasprzak et al. [30], durchgefuhrt an 42 Patienten, konnte
gezeigt werden, dal} lungengangiges Kontrastmittel zusammen mit Harmonic
Imaging die echokardiographische Endokarderkennung deutlich verbessert. In
einer Studie von Hundley et al. [28] wurde im Vergleich zur
Magnetresonanztomographie festgestellt, dald die Kontrastmittelgabe vor allem
dann natzlich ist, wenn zwei oder mehr angrenzende Endokardsegmente nicht

deutlich abgrenzbar sind.

1.2 Problemstellung

Das Ziel der vorliegenden Studie war, zu ermitteln, ob die Kontrastmittelgabe
die Bestimmungen der Ejektionsfraktion und der Volumina in der
Echokardiographie verbessert, welche Patienten am meisten von einer
Kontrastmittelgabe profitieren und inwieweit die Reproduzierbarkeit der

Ergebnisse beeinflusst werden kann.
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2 Material und Methoden

2.1 Patienten

Die  Studie beinhaltete  die Durchfihrung einer  vollstandigen
echokardiographischen Untersuchung jeweils mit und ohne Kontrastmittel
innerhalb von 24 Stunden vor einer elektiven Linksherzkatheteruntersuchung.
36 konsekutive Patienten [27 mannlich und 9 weiblich], sind in die Studie
eingeschlossen worden. Das Durchschnittsalter betrug 61,9 Jahre [Minimum
40, Maximum 80 Jahre].

27 Patienten hatten eine koronare Herzerkrankung. Die Aufteilung in 1-, 2- und
3-Gefallerkrankung (GE) kann der Abbildung 1 entnommen werden. Von
diesen Patienten hatten 15 schon einen oder mehrere Myokardinfarkte erlitten.

Eine Adipositas (BMI > 30) war bei 12 Patienten vorhanden.

Aufteilung der KHK

4

11 m1-GE
m2-GE
03-GE

12

Abb. 1: Aufteilung der 27 Patienten mit der koronaren Herzerkrankung in 1-, 2- und 3-
Gefalerkrankung (GE)

Alle Patienten waren vorher Uber die geplante Untersuchung und die
beabsichtigte Applikation von lungengangigem Kontrastmittel im Hinblick auf die
Indikation, Art der Durchfihrung sowie moégliche Nebenwirkungen aufgeklart

worden und gaben ihr schriftliches Einverstandnis zur Untersuchung.




2 Material und Methoden Seite 4

2.1.1 Ein - und AusschluBkriterien

Einschlul’3kriterien:

e Patienten ab 18 Jahren, die zZu einer elektiven
Linksherzkatheteruntersuchung aufgenommen wurden

e Einverstandnis fir die Studienteilnahme

Ausschlul3kriterien :

e Unvertraglichkeit des Kontrastmittels

e Absolute Arrhythmie bei Vorhofflimmern

e Schwangerschaft

e Patienten mit pulmonalem Hochdruck (systolischer Druck > 90 mm Hg)
e Patienten mit instabilem hamodynamischen Status

e Bekannte EiweiRallergie

2.2 Kontrastmittel

Optison® (Mallinckrodt Medical GmbH, Hennef, Deutschland) ist ein
lungengangiges Kontrastmittel der dritten Generation und ist seit Mai 1998
klinisch zugelassen.

Hierbei handelt es sich um eine sterile Suspension zur Injektion, die aus
hitzebehandeltem Humanalbumin  und  Octafluorpropan  hergestellte
Mikropartikel enthalt [36]. Da diese Mikrospharen klein genug sind (der mittlere
Durchmesser liegt zwischen 2,0 - 4,5 um), passiert Optison® nach intravendser
Applikation die Lungenkapillaren, ohne dabei =zerstort zu werden oder
wesentliche hamodynamische Wirkungen auszulosen, und verteilt sich
homogen im arteriellen Gefallsystem.

Die Kontrastmittelfullung der linken Herzkammer kann bei normaler
Herzfrequenz fur durchschnittlich 2,5 — 4,5 Minuten erzielt werden. Dabei
betragt die klinisch empfohlene Dosis 0,5 — 3,0 ml pro Patient [36].

Optison® wird im Allgemeinen gut vertragen. Unerwlnschte Reaktionen sind

selten und in der Regel nicht schwerwiegend. Beschrieben werden unter
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anderem  Geschmacksveranderungen, Kopfschmerzen, = Warmegefuhl,
Gesichtsrote, und das auch nur in héheren Dosen [36]. Bei den untersuchten

Patienten traten keine der genannten Nebenwirkungen auf.

2.3 Physikalisch technische Grundlagen der
Echokardiographie

Das Prinzip der Echokardiographie beruht darauf, dall Schallwellen
menschliches Gewebe mit einer Geschwindigkeit von etwa 1500 m/s
durchdringen und an Grenzflachen reflektiert werden. Die reflektierten Signale
werden zum Bildaufbau verwendet. Zur Erzeugung und zum Empfang von
Wellen im nicht mehr horbaren Ultraschallfrequenzbereich von > 20 Kilohertz
(kHz) bedient man sich piezoelektrischer Kristalle. Je hoher die Frequenz der
ausgesandten Schallimpulse gewahlt wird, desto groRer ist das raumliche
Auflésungsvermogen, um so geringer ist jedoch die Eindringtiefe.

Als gunstiger Kompromif3 hat sich fur die Erwachsenenechokardiographie ein
Ultraschallbereich von 2,25 - 3,5 MHz erwiesen [7]. Das erlaubt die Darstellung

von intrathorakalen Strukturen mit einer Eindringtiefe bis zu 20 cm.

Die Abstrahlung von Ultraschallenergie zur bildlichen Darstellung des Herzens
erfolgt nicht kontinuierlich, sondern in Form von kurzdauernden Echoimpulsen.
Nach Emission eines Ultraschallimpulses schaltet der Wandler auf Empfang,
um die reflektierten Echos aufzuzeichnen (,Echoimpulsverfahren®). Die
Sendezeit wird moglichst kurz gehalten und Dbetragt bei einer
Ultraschallfrequenz von 2,5 MHz Ublicherweise 1 psek, so dall der Wandler bei
einer Sendefrequenz von 1 kHz wahrend der Ubrigen 999 usek als Empfanger
arbeitet [32].

Im menschlichen Gewebe wird der Ultraschall durch Absorption, Streuung und
Reflexion verandert. Die Absorption und Streuung fuhren zu einer Schwachung
des Ultraschalls. Reflektiert wird der Ultraschall ganz oder teilweise an
Grenzflachen bzw. an Geweben unterschiedlicher akustischer Eigenschaften

(Impedanz), wie z. B. Luft und Wasser.
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Eine Ultraschallabbildung ist somit die Darstellung akustischer Grenzflachen
zwischen Medien unterschiedlicher Schallgeschwindigkeit. Die
ultraschallreflektierende Strukturen werden als helle Punkte (echoreich)

dargestellt. Luftgefullte Hohlraume erscheinen dunkel (echoarm).

Ein zweidimensionales Bild laf3t sich durch Aussendung von Ultraschallwellen in
facherformiger Anordnung konstruieren. Die facherformige Bilderzeugung kann

entweder auf mechanische oder elektronische Weise erreicht werden [7].

2.3.1 Harmonic Imaging

Harmonic Imaging gehort zur Frequenz-Konversions-Technologie (FKT). Der
Unterschied zur konventionellen (fundamentalen) Echokardiographie besteht in
dem verbesserten Ausgangssignal. Dies wird durch die Verwendung
unterschiedlicher Empfangs- und Sendefrequenzen mdoglich. Im FKT-Modus
werden die Ublichen Ultraschallfrequenzen gesendet, beim Empfang werden
aber nur die Signale berlcksichtigt, welche im Frequenzbereich liegen, der
doppelt so hoch wie die Sendefrequenz ist [3].

Bei der Gewebepassage entstehen durch die unterschiedliche
Schallausbreitungsgeschwindigkeit des positiven bzw. negativen Anteils bei
der Reflexion der Schallwelle an Geweben harmonische Frequenzen [4]. Nur

die harmonischen Frequenzen werden dann registriert.

Im Vergleich zur konventionellen Echokardiographie fuhrt die Aufnahme mit
Harmonic Imaging zur deutlich besseren Darstellung der linksventrikularen
Wande [3, 21, 30, 49, 51]. Die Verbesserungen beruhen vor allem auf der
Reduktion von Reverberationsartefakten und der Akzentuierung der
Endokardlinien [4]. Die Abnahme der Reverberationsartefakte resultiert unter
anderem daraus, dal} die in schallkopfnahen Gewebeanteilen entstehende
Artefakte nur wenige harmonische Anteile enthalten, da harmonische

Schwingungen erst nach einer langeren Gewebepassage entstehen (> 5 cm).
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2.4 Untersuchungsmethoden

Alle 36 Patienten wurden sowohl echokardiographisch mit und ohne

Kontrastmittel, als auch invasiv mittels Lavokardiographie untersucht.

2.4.1 Native Echokardiographie

Einen Tag vor der geplanten Linksherzkatheteruntersuchung wurden die
Patienten echokardiographisch untersucht. Als Echokardiographiegerat wurde
ein System Five® (GE Vingmed, Horton, Norway) benutzt. Die Aufnahmen

wurden mittels Harmonic Imaging durchgefuhrt.

Zunachst erfolgte die Punktion der rechten Cubitalvene mit einer
Venenverweilkanule zur intravendsen Applikation des Kontrastmittels bei der
nachfolgenden Untersuchung.

Die Patienten wurden in Links-Seiten-Lage gebracht, um eine Annaherung des
Herzens an die Thoraxwand zu erreichen, und damit moglichst gute apikale
Schnittbilder zu erhalten. Der linke Arm wurde hinter dem Kopf verschrankt.
Dadurch konnte eine Verbreiterung der Interkostalrdume erzielt werden, so daf}

der Schallschatten, den die Rippen erzeugen, mdglichst vermieden wurde.

Die Aufzeichnung der echokardiographischen Bilder erfolgte in der

Endexspirationsstellung der Lunge, um

e atembedingte Anderungen der Schnittebenen und der Bildqualitat zu
vermeiden

e eine konstante Vorlast, d.h. keine Anderung des linksventrikularen
Volumens zu gewabhrleisten.

Vorab wurde eine vollstandige klinische echokardiographische Untersuchung

durchgefuhrt, um den Status des Herzens zu dokumentieren.

Zusatzlich wurden dann Aufzeichnungen im apikalen ,4 - Kammerblick®, ,2 -

Kammerblick und ,RAO - Aquivalent‘ (Right anterior oblique projection)

angefertigt.
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,4 — Kammerblick” (Abb.2): zu sehen sind beide Vorhéfe mit den beiden AV-
Klappen, der rechte Ventrikel und der linke Ventrikel mit dem
Kammerseptum und der lateralen Wand.

,2 — Kammerblick®. zu sehen sind der linke Vorhof, die Mitralklappe und die
linke Kammer mit der inferioren und der anterioren Wand.

,RAO — Aquivalent“ (Abb. 2): ausgehend vom apikalen ,4 - Kammerblick* ergibt
die Rotation um 90° im Gegenuhrzeigersinn plus Kippung des
Schalkopfes nach anterior eine der Lavokardiographie in der RAO -
Ebene ahnliche Anlotung. Zu sehen sind der linke Vorhof, die
Mitralklappe, die linke Kammer mit der posterioren und der anteroseptalen

Wand sowie die Aortenklappe mit einem Ausschnitt aus der Aorta.

Durch gleichzeitige Aufzeichnung eines Elektrokardiogramms (EKG) konnten

die Bilder der entsprechenden Herzphase zugeordnet werden.

Die digitalisierten Daten wurden als Endlos - Cine - Loop auf einer Magnet-
Optical - Disc gespeichert, um sie spater off - line auswerten zu kdénnen. Ein

Loop umfaldte zwei elektrische Herzaktionen im EKG.

proximal

»4 — Kammerblick“ ,RAO — Aquivalent*

Abb. 2: apikale Darstellung des ,4 — Kammerblicks* und des ,RAO — Aquivalents* mit: LV =
linker Ventrikel, LA = linker Vorhof, RV = rechter Ventrikel, RA = rechter Vorhof und A =
Aorta
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2.4.2 Kontrastechokardiographie

Nach der nativen Echokardiographie konnten sich die Patienten funf Minuten in
Ruckenlage ausruhen. Wahrend dessen wurden die Einstellungen am
Echokardiographiegerat wie folgt geandert :

e Compression: 14

e Dynamik Range: 8-10

e Power: -10

e Mechanical Index (Ml): 0,5

Der Ml wurde mit 0,5 so gewahlt, dal} eine geringe Zerstorung der KM-
Blaschen durch die Schallenergie erfolgte.

Der Bildfokus wurde unterhalb der Mitralklappe gesetzt. Die Helligkeit wurde so
eingestellt, da® das Endokard gerade erkennbar war und sich somit moglichst
gut vom Lumen abgrenzen lie®. Die Eindringtiefe wurde so gewahlt, dal} der

gesamte Bildausschnitt zur Darstellung des linken Ventrikels genutzt wurde.

Die Aufnahmen wurden ebenfalls mit Harmonic Imaging durchgefuhrt. Hier
werden die harmonischen Frequenzen des Kontrastmittels zur Bildgebung
genutzt. Die Signale von Gewebe oder Blut erscheinen im Vergleich dazu
abgeschwacht, da diese im weitaus geringerem Mal} harmonische Frequenzen
aussenden. So werden mittels Harmonic Imaging und Kontrastmittel intensive

Kontrasteffekte erzeugt [8].

Nach Einstellung des ,4 - Kammerblicks® wurde Uber den vendsen Zugang 0,5
ml Kontrastmittel (Optison®) intravenos als Bolus injiziert und mit einem 10 ml
Kochsalz - Bolus nachgespult. Bei Bedarf (falls die Herzkammer nicht
ausreichend kontrastiert war) wurde nochmals 0,5 ml Optison® verabreicht. Bei
dieser Dosierung betragt der Zeitraum fir eine ausreichende Kontrastgebung
2,5 - 4,5 Minuten.

Die Abbildung 3 zeigt echokardiographische Aufnahmen vom Herzen im ,4 —
Kammerblick® vor und nach Kontrastmittelgabe. Die Aufnahmen sind von einem

Patienten.




2 Material und Methoden Seite 10

Es folgten nacheinander, vergleichbar mit der nativen Echokardio-
graphieuntersuchung, die  Aufzeichnungen der  Herzaktionen im
4 - Kammerblick®, ,2 - Kammerblick“ und ,RAO - Aquivalent‘. Ebenso wurden
die digitalisierten Daten als Endlos - Cine - Loop auf einer Magnet - Optical -

Disc gespeichert.
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Enddiastole

Ohne KM

Endsystole

Ohne KM

Abb. 3: Darstellung des apikalen ,4 - Kammerblicks®. Links sind Bilder nach Kontrastmittelgabe,
rechts im Vergleich dazu ohne KM. Die oberen 2 Bilder sind in der Enddiastole, die unteren 2 in
der Endsystole aufgenommen worden. LV = linker Ventrikel, LA= linker Vorhof, RV = rechter
Ventrikel und RA = rechter Vorhof
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2.4.3 Lavokardiographie

Nach Lokalanasthesie der rechten Leiste wurde ein 5 French (1 F = 0,33 mm)

Schleusensystem in die rechte Arteria femoralis eingebracht.

Nach Gabe von 3000 - 5000 IE Heparin intraarteriell, zur Prophylaxe
thrombembolischer Komplikationen, erfolgte die retrograde Sondierung des
linken Ventrikels (LV) mittels Pigtail — Katheter (Cordis, lllinois, USA).

Nach Platzierung des Katheters im linken Ventrikel, wurden dort die Druckwerte
gemessen. Die Pigtail-Katheter wurden so gelegt, dall ventrikulare

Extrasystolen vermieden wurden.

Im inspiratorischen Atemhalt erfolgte dann eine Hochdruck - Injektion mit
einem Angiomat 6000 (Liebel - Flarsheim Company, Cincinnati Ohio, USA) von
40 ml Ultravist® 370 mit einer maximaler Flurate von 12 ml pro Sekunde.

Die Bilder dieser Lavokardiographie (Bildrate 35/s), welche in RAO 30° - und
LAO 60° -Projektion (Abb. 4) durchgefuhrt wurden, wurden anschliel3end digital

archiviert und off - line analysiert.

Beurteilbarkeit kardialer Strukturen in den lavokardiographischen Projektionen:

¢ RAO (Right anterior oblique projection): Mitralklappenbeweglichkeit,
Mitralklappenanulus,  posteriores  Mitralklappensegel,  Mitralklappen-
insuffizienz, GroRe des linken Atriums, anteriore und inferiore
Myokardabschnitte.

e LAO (Left anterior oblique projection): Kammerseptum, posterolaterale
Myokardabschnitte, aortales Mitralsegel, linke und rechte

Aortenklappentasche, LV — Ausfluf3trakt.
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Rechts-schrége Projektion (RAO) Links—schrédge Projektion (LAO)

| anterobasales
Segment

4

{ anterolaterales
Segment

| _ septales
Segment
postero-
basales ) Spitzen- postero-
Segment segment laterales

diaphragmales

Segment Segment

Abb. 4: Schematische Darstellung der RAO - und LAO - Positionen in der Lavokardiographie
(43)

Zur Eichung wurde bei jedem Patienten nach der Untersuchung eine Bleikugel
mit 5 cm Durchmesser in den Strahlengang der Bildumwandler positioniert. Es
wurde der gleiche Film - Fokus - Abstand wie bei der Patientenuntersuchung
eingehalten.

Nach der Durchfihrung der Lavokardiographie erfolgte dann die selektive

Koronarangiographie nach Judkins.

2.5 Auswertung

Die Auswertung der aufgezeichneten Daten erfolgte off - line einige Wochen
nach der Untersuchung. Die Echokardiographiebilder wurden in zufalliger
Reihenfolge ohne Kenntnis der Krankengeschichte und der Patientenidentitat
von der Magnet - Optical - Disc beurteilt.

Zuerst wurden die echokardiographischen Aufnahmen ohne Kontrastmittel und
einige Wochen spater die mit Kontrastmittel von insgesamt drei Untersuchern
ausgewertet. Ein erfahrener Untersucher (Untersucher 1) und ein unerfahrener
Untersucher (Untersucher 3) haben die echokardiographischen Aufnahmen von
allen in der Studie teilgenommenen Patienten ausgewertet. Ein zweiter
erfahrener Untersucher (Untersucher 2) beurteilte die echokardiographische

Aufnahmen von 10 randomisiert ausgewahlten Patienten.
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2.5.1 Echokardiographische Bestimmung der Ejektionsfraktion (EF) und

der Volumina

FUr die Bestimmung der EF und der linksventrikularen enddiastolischen-
(LVEDV) und endsystolischen- Volumina (LVESV) wurde die biplane
Scheibchensummationsmethode nach Simpson (Abb. 5) verwendet, die von der

Amerikanischen Gesellschaft fur Echokardiographie empfohlen wird [48].

Dabei wird rechnergestutzt aus der enddiastolischen und endsystolischen
Kontur des Cavums mittels eines Algorithmus das Volumen und prozentual

daraus die EF berechnet.

Die Enddiastole und Endsystole wurde nach Empfehlung der Amerikanischen
Gesellschaft flr Echokardiographie wie folgt festgelegt :

Die Enddiastole als ,das erste Bild nach dem Schlul der Mitralklappe® und die
Endsystole als ,das letzte Bild vor Offnung der Mitralklappe“ [48]. Die auf dem

Monitor sichtbaren Papillarmuskeln wurden in das Cavum einbezogen.

Scheibchensummations - Methode

Abb. 5: Schematische Darstellung der biplanen Scheibchensummationsmethode nach Simpson
mit der Formel zur Berechnung der Ejektionsfraktion und der Volumina. Dabei sind: V =
Volumen, Dag = Durchmesser in Schnitt A oder B, L = Lange des Ventrikels, n = Anzahl
der Scheibchen [66].




2 Material und Methoden Seite 15

Die EF, auch Austreibungsfraktion genannt, ist der relative Anteil des pro
Schlag ausgeworfenen Ventrikelvolumens (Schlagvolumen) am gesamten
enddiastolischen Volumen (LVEDV) des linken Ventrikels. Das Schlagvolumen
entspricht der Differenz zwischen enddiastolischem und endsystolischem
Volumen (LVESV) [53]:

_ LVEDV — LVESV
LVEDV

EF x 100%

Durch gleichzeitige Aufzeichnung eines EKGs konnten in einen Loop zwei
elektrische Herzaktionen (2 RR - Abstande) aufgenommen werden. Zur
Erhaltung genauerer Daten wurden die Volumina und die EF aus den beiden
RR berechnet. Der jeweilige Mittelwert daraus bildete das Endergebnis (siehe
Tabellen 1,2 und 3; Anhang)

2.5.2 Endokarderkennung und Wandbewegungsanalyse

Das Endokard des linken Ventrikels wurde in 16 Segmente unterteilt, basierend
auf dem 16-Segmentenmodel der ,American Society of Echocardiography“ [48]

(Abb.6). Jedes Segment wurde dabei einzeln beurteilt.

Die visuelle Endokarderkennung vor und nach Kontrastmittelgabe wurde
qualitativ mit folgendem Score beschrieben: 1 = sehr gute, vollstandige
Endokardabgrenzung, 2 = gute oder zufriedenstellende Abgrenzung, 3 =
schlechte Endokardabgrenzung und 4 = Endokard nicht abgrenzbar. Als

Endscore wurde der Mittelwert aus den 16 Ergebnissen berechnet.
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Abb. 6: Einteilung des linken Ventrikels in 16 visuelle Segmente mit:
LV = linker Ventrikel, LA = linker Vorhof, RV = rechter Ventrikel, RA = rechter Vorhof,
A = Aorta;
1
5
9

13 = septal apikal, 14 = anterior apikal, 15 = lateral apikal, 16 = inferior apikal

anteroseptal basal, 2 = anterior basal, 3 = lateral basal, 4 = posterior basal,

inferior basal, 6 = septal basal, 7 = anteroseptal medial, 8 = anterior medial,

lateral medial, 10 = posterior medial, 11 = inferior medial, 12 = septal medial,

Fir jedes Segment bei der Wandbewegungsanalyse vor und nach
Kontrastmittelgabe wurde folgender Score gewahlt : 1 = normokinetisch, 2 =
hypokinetisch, 3 = akinetisch und 4 = dyskinetisch. Als mittlerer
Wandbewegungsscore wurde ebenfalls der Mittelwert aus den 16 Ergebnissen
der einzelnen Segmente berechnet. In der Abbildung 7 sind die eben

beschriebenen Bewegungsstorungen schematisch dargestelit.

L) ]

Normal Hypokinesie Akinesie Dyskinesie

Abb. 7 : schematische Darstellung der linksventrikularen Bewegungsstorungen
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2.5.3 Linksventrikulare Funktion nach der Eyeballimethode

Die semiquantitative Einschatzung der kardialen Funktion ist besonders in der
klinischen Routine wichtig, da der Zeitaufwand fur eine solche
Funktionsbeurteilung relativ gering ist und die Ergebnisse trotzdem
reproduzierbar gut sind [22, 59].

Am bewegten Herzen wurde mittels Ultraschall die globale linksventrikulare
Funktion vor und nach Gabe des Kontrastmittels subjektiv geschatzt. Folgender
Score wurde dabei verwandt: 1 = normale, 2 = leichtgradig eingeschrankte, 3 =

mittelgradig eingeschrankte und 4 = hochgradig eingeschrankte Funktion.

2.5.4 Intra - und Interobservervariabilitat

Fir die Intra- und Interobservervariabilitdt wurden die Aufzeichnungen der
echokardiographischen Untersuchungen sowohl mit, als auch ohne
Kontrastmittel (KM) von 10 randomisiert ausgewahlten Patienten ohne Kenntnis
der Identitat und der Krankengeschichte verwendet. Ziel war es, die Variabilitat

der EF-Messungen zu erfassen.

Intraobservervariabilitat :

Ein erfahrener Untersucher (U1) hat die echokardiographischen Bilder onne KM
und 2 Wochen spater die mit KM ausgewertet. Nur die EF wurde bertcksichtigt.
Im Abstand von 4 Wochen wurden dieselben Bilder in unterschiedlicher

Reihenfolge von demselben Untersucher noch einmal ausgewertet.

Interobservervariabilitat:

Ein zweiter unabhangiger Untersucher (U2) hat die EF derselben 10 Patienten

ebenfalls im Abstand von 2 Wochen ermittelt.
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2.5.5 EF - Bestimmung durch einen unerfahrenen Untersucher

Bei allen 36 Patienten erfolgte die echokardiographische Auswertung der
Ejektionsfraktion, sowohl mit, als auch ohne Kontrastmittel nach Simpson, auch
noch von einem dritten, in der Echokardiographie unerfahrenen Untersucher
(U3).

Die Fragestellung hier bestand darin, ob auch unerfahrene Arzte von einer
Kontrastmittelgabe profitieren.

Diese so ermittelten EF wurden ebenfalls mit den lavokardiographisch

bestimmten EF verglichen.

2.5.6 Bestimmung der EF und der LV-Volumina in der Lavokardiographie

Die Auswertung der LV-Volumina und der EF wurde off-line mittels spezieller
Software durchgefuhrt. Es erfolgte eine monoplane Planimetrie der
endsystolischen und enddiastolischen LV-Kontur in RAO 30° Projektion. Die
Berechnung der Volumina basierte auf der monoplanen Simpson - Methode.

2.5.7 Body Mass Index

Zur Objektivierung des Koérpergewichtes wurde in dieser Studie der Body Mal}

Index (BMI) benutzt. Die Berechnung des BMI erfolgte nach der Formel:

BM| = Korpergewicht [kg]

Korpergrosse* [m?]

Die Einteilung der Schweregrade der Adipositas ist wie folgt [23]:

Normalgewicht : BMI =18,5-24,9
Ubergewicht : BMI =25-29,9
Adipositas : Grad 1 BMI =30 - 34,9

Grad 2 BMI = 35 - 39,9
Extreme Adipositas : Grad 3 BMI > 40
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Alle Patienten mit einem BMI > 30 wurden als Subgruppe hinsichtlich der o. g.

echokardiographischen Parameter analysiert.

2.5.8 Statistik

Um den statistischen Zusammenhang zwischen zwei GréRRen zu bestimmen,
wurde der Korrelationskoeffizient nach Pearson und die lineare Regression

bestimmt.

Volumina und Ejektionsfraktionen wurden hinsichtlich signifikanter Unterschiede
durch den gepaarten t-Test untersucht. Bei einem p - Wert < 0,05 wurden diese
Unterschiede als signifikant definiert.

Beim Vergleich von morphologisch unterschiedlicher Gruppen und nicht
parametrischer  Datensatze, wie sie bei der Beurteilung der
Endokarderkennung, Wandbewegungsanalyse und der linksventrikularen
Funktion nach Eyeballmethode vorliegen, wurde der Wilcoxon - Test
angewendet.

Die Intra- und Interobservervariabilitdt wurde mit Hilfe des Bland- und Altman-
Tests und der Ermittlung der mittleren Differenz vom gemeinsamen Mittelwert,
wie sie in der Studie von Takenaka et al. [54] beschrieben wurde, dargestellt.

Folgende Formel wurde dabei verwendet:

(EFU1 — EFU2)/((EFU1+EFU2)/2)

mit: EFU1 = durch Untersucher 1 ermittelte EF, EFU2 = durch Untersucher 2 ermittelte EF

Hinsichtlich signifikanter Unterschiede wurde ebenfalls der gepaarte t-Test
durchgefuhrt.

Alle Werte wurden als arithmetisches Mittel plus/minus der ersten

Standardabweichung aufgelistet.
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3 Ergebnisse

3.1 Gesamtkollektiv

Insgesamt wurden 36 Patienten in die Studie eingeschlossen und wie im oben
beschriebenen Protokoll untersucht.
Die lavokardiographische Daten sind der Tabellen 1, 2 und 3 (Anhang) zu

entnehmen.
3.1.1 Ejektionsfraktion (EF)
Die Mittelwerte und die Standardabweichung der in den verschiedenen

Untersuchungsarten ermittelten Ejektionsfraktionen sind in der Abbildung 8

dargestellt.

100 -
80 | %
g 60
40 |
62
20 |
0
EF ohne KM EF mit KM EF- Lavo

Abb. 8: Mittelwerte der Ejektionsfraktion mit zugehériger Standardabweichung in % mit : EF
ohne KM = echokardiographisch ohne Kontrastmittel (KM) ermittelte EF; EF mit KM =

echokardiographisch mit KM ermittelte EF; EF-Lavo = lavokardiographisch ermittelte

EF. Mit * markierte EF = p< 0,05 vs. EF-Lavo (gepaarter T-Test)

Die einzelne flr jeden Patienten echokardiographisch mit und ohne
Kontrastmittel ermittelte EF und als Kontrollwert dazu, die in der
Lavokardiographie bestimmte EF sind in der Tabelle 1 (Anhang)

zusammengefal3t.
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Die erhobenen Daten zeigen, da} die anhand der Echokardiographie mit
Kontrastmittel (KM) ermittelte EF (66 + 14 %) sich im Mittel nicht von der
lavokardiographisch ermittelten EF (66 + 17 %) unterscheidet. Dagegen zeigte
sich bei der echokardiographisch ohne Kontrastmittel ermittelten EF (62 + 13
%) ein statistisch signifikanter Unterschied zu der lavokardiographisch
ermittelten EF (66 + 17 %) mit p < 0,05.

Sowohl die echokardiographisch mit KM, als auch die ohne KM ermittelte EF
korrelieren mit der lavokardiographisch ermittelten EF signifikant (r = 0,7; p <
0,001; y =26,8 + 0,6 x bei EF mit KM und r =0,8; p < 0,001; y = 22,6 + 0,6 x
bei EF ohne KM) (Abb. 9).

100 - 100 -
2 75 1 X 75 4
= =
E <
® 50 4 = 50 4
2 £
L
L 25 | W o5 |
L
O T T T 1 0 T T T 1
0 25 50 75 100 0 25 50 75 100
Lavo-EF [%] Lavo-EF [%]

Abb. 9: Punktwolken mit der jeweiligen Regressionsgeraden; dabei ist jedem x - Wert =
lavokardiographisch ermittelte EF (Lavo - EF) der y - Wert = echokardiographisch
ermittelte EF, links ohne KM (EF ohne KM) und rechts mit KM (EF mit KM) zugeordnet.

3.1.2 Linksventrikulare enddiastolische und endsystolische Volumina

Das linksventrikulare enddiastolisches Volumen (LVEDV) wund das
linksventrikulare endsystolisches Volumen (LVESV) wurden
echokardiographisch (mit und ohne Kontrastmittel) fur jeden Patienten nach

Simpson biplan und lavokardiographisch nach Simpson monoplan berechnet.
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Die echokardiographisch und lavokardiographisch errechneten LVEDV mit den
Mittelwerten und deren Standardabweichungen sind in der Tabelle 2 (Anhang)

dargestellt.

Das echokardiographisch ohne Kontrastmittel ermittelte LVEDV (129 + 47 ml)
war signifikant niedriger (p < 0,005) als das lavokardiographisch ermittelte
LVEDV (149 + 60 ml).

Das echokardiographisch mit Kontrastmittel errechnete LVEDV (144 + 42 ml)
unterscheidet sich dagegen nicht signifikant von dem lavokardiographisch
ermitteltem LVEDV.

Sowohl das echokardiographisch ohne Kontrastmittel, als auch das mit KM
ermittelte LVEDV Kkorrelierten signifikant mit dem lavokardiographisch
ermittelten LVEDV (r = 0,7; p < 0,001; y = 45,1 + 0,6 x bei LVEDV ohne KM und
r=0,8; p<0,001; y=59,5+ 0,6 x bei LVEDV mit KM).

Abbildung 10 zeigt eine graphische Darstellung der Punktwolken mit den

jeweiligen Regressionsgeraden.

440 - 440 -
£ =
- £
s 330 - = 330 -
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3 . y=0,6x+45,1 3 o y=0,6x+59,5
0 T T T 1 0 T T T 1
0 110 220 330 440 0 110 220 330 440
Lavo-LVEDV [ml] Lavo-LVEDV [ml]

Abb. 10: Punktwolken mit der jeweiligen Regressionsgeraden; dabei ist jedem x - Wert
lavokardiographisch ermitteltes LVEDV (Ldvo - LVEDV) der y - Wert
echokardiographisch ermitteltes LVEDV, links ohne KM (LVEDV ohne KM) und rechts
mit KM (LVEDV mit KM) zugeordnet.
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Die echokardiographisch und lavokardiographisch ermittelten LVESV mit den
Mittelwerten und deren Standardabweichungen sind in der Tabelle 3 dargestellt
(Anhang).

Hier konnte gezeigt werden, dal® sowohl das echokardiographisch ohne
Kontrastmittel ermittelte LVESV (53 + 38 ml), als auch das echokardiographisch
mit Kontrastmittel ermittelte LVESV (53 + 40 ml) sich nicht signifikant von dem
lavokardiographisch ermitteltem LVESV (58 + 52 ml) unterscheidet.

Sowohl das echokardiographisch ohne Kontrastmittel, als auch mit KM
ermittelte LVESV zeigt zu dem lavokardiographisch ermittelten LVESV eine
lineare Korrelation (r = 0,86; p < 0,001; y = 16,8 + 0,6 x bei LVESV ohne KM
und r=0,88; p <0,001; y = 13,9 + 0,6 x bei LVESV mit KM) (Abb. 11).
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0 52 104 156 208 260 0 52 104 156 208 260
Lavo-LVESV [ml] Lavo-LVESV [ml]

Abb. 11: Punktwolken mit der jeweiligen Regressionsgeraden; dabei ist jedem x - Wert
lavokardiographisch ermitteltes LVESV (Ldvo - LVESV) der y - Wert
echokardiographisch, links ohne KM (LVESV ohne KM) und rechts mit KM (LVESV mit
KM) ermitteltes LVESV, zugeordnet.
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3.1.3 Echokardiographische linksventrikulare Endokarderkennung,
Wandbewegungsanalyse und die globale linksventrikulare Funktion
nach Eyeballmethode.

3.1.3.1 Echokardiographische Endokarderkennung

Abbildung 12 zeigt den fur jeden Patienten in der Endokarderkennung mit und

ohne Kontrastmittel ermittelten Score.

Endokarderkennung mit und ohne KM @ mit KM
A ohne KM
4 - A A
3 nAAA A A A AA AAe AAA
o
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Patienten

Abb. 12 : Endokarderkennung mit und ohne Kontrastmittel mit: 1= sehr gut, 2 = gut, 3 = schlecht
und 4 = nicht erkennbar.

Anhand der Tabelle ist ersichtlich, dal® die Endokarderkennung mit
Kontrastmittel im Mittel 1,8 + 0,5 und die Endokarderkennung ohne KM
2,4 + 0,5 betragt.

Die Daten ergeben, dal} die Endokarderkennung mit Kontrastmittel im Mittel

signifikant besser war als ohne Kontrastmittel [p = 0,001].

3.1.3.2 Echokardiographische Wandbewegungsanalyse

In der Abbildung 13 ist der fur jeden Patienten mit und ohne Kontrastmittel

echokardiographisch ermittelte Wandbewegungsscore (WBS) dargestellt.
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Bei insgesamt 33 Patienten war die echokardiographische Wandbewegung mit
beiden Methoden Ubereinstimmend beurteilt worden (WBS 1,1 + 0,3). Bei 3
Patienten fiel die Wandbewegungsbeurteilung unterschiedlich aus (WBS mit
KM: 1,7 + 0,4 versus WBS ohne KM: 2 + 0,8).

Die erhobenen Daten zeigen, dal} die echokardiographische Analyse der
Wandbewegungsstérung ohne KM (WBS 1,2 + 0,4) vergleichbare Ergebnisse
wie mit KM (WBS 1,2 + 0,4) liefert.

Wandbewegungsanalyse ® mit KM
A ohne KM
4 -
31 A
g
S 21 = n an . A .
(7]
11a nnnn n AnannNNANANANNANANANANANNONANN A
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T T T T T T T
0 2 4 6 8 10 12 14 16 18 20 22 24 26 28 30 32 34 36

Patienten

Abb. 13: Wandbewegungsanalyse mit und ohne Kontrastmittel mit 1 = normokinetisch, 2 =

hypokinetisch, 3 = akinetisch und 4 = dyskinetisch

3.1.3.3 Linksventrikuldre Funktion (LVF) nach der Eyeballmethode

Abbildung 14 zeigt die echokardiographisch mit und ohne Kontrastmittel
ermittelte LVF. Bei insgesamt 28 Patienten wurde mit und ohne Kontrastmittel
eine normale linksventrikulare Funktion festgestellt.

Bei zwei Patienten ohne Kontrastmittel wurde die LVF anders beurteilt als mit
Kontrastmittel. Die mit Kontrastmittel bestimmte linksventrikulare Funktion

stimmt bei diesen Patienten mit der lavokardiographisch ermittelten EF Uberein.

Die erhobenen Daten verdeutlichen, dal} die semiquantitative LVF nach der
Eyeballmethode im Schnitt ebenso gut ohne Kontrastmittel (1,4 + 0,8), wie mit

Kontrastmittel (1,3 + 0,8) bestimmbar ist.
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Abb. 14: LVF mit und ohne Kontrastmittel mit: 1 = normale, 2 = leicht eingeschrankte, 3 =

mittelgradig eingeschrankte und 4 = hochgradig eingeschrankte Funktion

3.2 Untergruppe: Patienten mit BMI > 30

In dem hier untersuchten Patientenkollektiv befanden sich 12 Patienten mit
einem BMI > 30.

In dieser Subgruppe wurde nur die echokardiographisch mit und ohne
Kontrastmittel ermittelte EF mit der lavokardiographisch ermittelten EF (dieser
12 Patienten) verglichen.

Die mittlere echokardiographisch ohne Kontrastmittel ermittelte EF betrug bei
diesen Personen 62 + 11 % und war damit signifikant niedriger als die
lavokardiographisch bestimmte EF (70 + 13 %) mit p = 0,015.

Die echokardiographisch mit Kontrastmittel ermittelte EF war 70 + 11 % und
zeigte keinen signifikanten Unterschied zu der lavokardiographisch ermittelten
EF. Sowohl die echokardiographisch ohne Kontrastmittel (r = 0,7; p =0,01; y =
23,4 + 0,5 x), als auch die echokardiographisch mit Kontrastmittel ermittelten
EF (r = 0,72; p < 0,001; y = 24,6 + 0,7 x) weisen eine signifikante lineare

Korrelation mit der lavokardiographisch ermittelten EF auf.
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In der Gruppe ohne Adipositas (BMI < 30) waren insgesamt 24 Patienten.

Hier zeigte sich sowohl bei der echokardiographisch ohne Kontrastmittel
ermittelten EF (62 + 15 %), als auch bei der echokardiographisch mit
Kontrastmittel ermittelten EF (64 + 15 %) kein signifikanter Unterschied zu der
lavokardiographisch bestimmten EF ( 63 + 18 %).

Sowohl die echokardiographisch ohne Kontrastmittel (r = 0,8; p < 0,001; y =
21,5 + 0,6 x), als auch die echokardiographisch mit Kontrastmittel ermittelten
EF (r = 0,71; p < 0,001; y = 27,6 + 0,6 x) weisen eine signifikante lineare

Korrelation mit der lavokardiographisch ermittelten EF auf.
Abbildung 15 zeigt zusammenfassend die Mittelwerte der echokardiographisch

(mit und ohne KM) und lavokardiographisch ermittelten Ejektionsfraktionen
sowohl bei Patienten mit BMI > 30, als auch mit BMI < 30.

[%]

100 - @ BMI > 30
0O BMI < 30
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50 l l
25 | 62 62 70 64 70 63
0
EF ohne KM EF mit KM EF-Lavo

Abb. 15: Mittelwerte und die zugehoérigen Standardabweichungen der echokardiographisch mit

und ohne KM, lavokardiographisch ermittelten Ejektionsfraktionen (EF) sowohl bei
Patienten mit BMI > 30, als auch bei Patienten mit BMI < 30. Mit * markierte EF =
p < 0,05 vs. EF-Lavo (gepaarter T-Test).
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3.3 Untergruppe: Patienten mit schlecht erkennbarem
Endokard

Bei 16 Patienten wurde in der Echokardiographie ohne Kontrastmittel die
Endokardabgrenzung als schlecht (Score > 3), bei 20 Patienten als gut
(Score < 3) eingestuft. Bei der echokardiographischen Untersuchung mit
Kontrastmittel wurde nur bei 2 Patienten das Endokard als schlecht abgrenzbar
(Score > 3) und bei 34 Patienten als gut abgrenzbar (Score < 3) festgestellt.

In dieser Gruppe wurde auch die Ubereinstimmung der echokardiographisch
mit und ohne Kontrastmittel errechneten Ejektionsfraktionen mit der

lavokardiographisch bestimmten EF untersucht.

Die Daten zeigen, da® bei der Echokardiographie ohne Kontrastmittel die
mittlere EF bei schlecht erkennbarem Endokard (64 + 9 %) keinen statistisch
signifikanten Unterschied zu der lavokardiographisch ermittelten EF (69 + 13 %)
aufweist. Ebenfalls zeigte die mittlere EF (ohne KM) bei gut erkennbarem
Endokard (60 + 16 %) im Vergleich zu der lavokardiographisch ermittelten EF
(63 + 19 %) keinen signifikanten Unterschied. Die echokardiographisch ohne
Kontrastmittel bei schlecht erkennbaren Endokard (r = 0,57; p < 0,01; y = 34
+ 0,43 x) weist jedoch im Vergleich zur echokardiographisch ohne
Kontrastmittel bei gut erkennbaren Endokard ermittelten EF (r=1; p=0,0; y =
-153 + 4x) eine signifikante lineare Korrelation mit der lavokardiographisch

ermittelten EF auf.

Bei der echokardiographisch mit Kontrastmittel bestimmten EF liegt ebenso in
beiden Fallen kein statisch signifikanter Unterschied zu der EF in der
Lavokardiographie vor und ebenfalls in beiden Fallen eine signifikante lineare

Korrelation mit der Iavokardiographisch ermittelten EF.
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3.4 Untergruppe: Patienten mit einer Ejektionsfraktion <40 %

Aus dem Gesamtkollektiv wurden nur 4 Patienten mit einer lavokardiographisch

bestimmten Ejektionsfraktion unter 40 % identifiziert.

Bei diesen 4 Patienten betrugen im Mittel die echokardiographisch ohne
Kontrastmittel ermittelten EF = 32 £+ 6 % und die mit KM ermittelte EF = 31 +
11 %.

Die Daten zeigen, dal} sowohl bei der echokardiographisch ohne Kontrastmittel
ermittelten EF, als auch bei der echokardiographisch mit Kontrastmittel
bestimmten EF kein statistisch signifikanter Unterschied zu der
lavokardiographisch bestimmten EF (31 + 11 %) vorliegt.

Bei diesen 4 Fallen ist jedoch keine Korrelation zur lavokardiographisch
ermittelten EF (ohne EF: r=-0,55; p =0,22; y=416- 0,3x vs. mit EF:r=-
0,18; p=0,41; y=37,8 0,09 x) zu verzeichnen.

3.5 Intra - und Interobservervariabilitédt
Zur Bestimmung der Intra - und Interobservervariabilitat wurde nur die
echokardiographisch ermittelte Ejektionsfraktion von 10 zufallig ausgesuchten

Patienten verwendet (Tabellen 4 und 5, Anhang).

Intraobservervariabilitat :

Die Intraobservervariabilitat der echokardiographisch bestimmten EF mit KM
betrug 4 + 7%. In der Abbildung 16 sind die fur jeden Patienten ermittelten
Unterschiede zwischen der 1. und 2. Auswertung des gleichen erfahrenen

Untersuchers (Untersucher 1) mit Kontrastmittel dargestellt.

Die Intraobservervariabilitat der echokardiographisch ermittelten EF ohne KM

betrug im Mittel 6 + 12%. Diese ermittelten Unterschiede zwischen der 1. und 2.
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Auswertung des gleichen erfahrenen Untersucher (Untersucher 1) ohne

Kontrastmittel sind in der Abbildung 17 dargestellt.

Differenz der durch U1 mit KM ermittelten EF
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Abb. 16: Differenz der echokardiographisch durch Untersucher 1 (U1) mit Kontrastmittel
ermittelten EF. Die durchgezogene Linie gibt den Mittelwert (MW) der Differenzen
an, die gestrichelte Linie stellt die doppelte Standardabweichung (SA) vom MW dar.

Differenz der durch U1 ohne KM ermittelten EF
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Abb. 17: Differenz der echokardiographisch durch Untersucher 1 (U1) ohne Kontrastmittel
(KM) ermittelten EF. Die durchgezogene Linie gibt den Mittelwert (MW) der
Differenzen an, die gestrichelte Linie stellt die doppelte Standardabweichung (SA)

vom Mittelwert dar.
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Diese Daten zeigen, dal} bezuglich der Intraobservervariabilitdt der mit und

ohne Kontrastmittel ermittelten EF kein signifikanter Unterschied vorliegt.

Interobservervariabilitat :

Die Interobservervariabilitdt bezilglich der EF - Bestimmung flr zwei erfahrene
Untersucher mit Kontrastmittel betragt 8 + 9 %. Die Differenzen der dabei
ermittelten EF zwischen dem ersten und dem zweiten Untersucher sind in der
Abbildung 18 dargestellt.

Die Interobservervariabilitat bezuglich der EF bei der echokardiographischen
Untersuchung ohne Kontrastmittel betragt 8 + 8 %. Die Differenzen dieser

Untersuchung sind in der Abbildung 19 dargestellt.
Die vorliegenden Daten dokumentieren, dafy bezlglich der

Interobservervariabilitat mit und ohne KM ebenfalls kein signifikanter

Unterschied vorliegt.

Differenz zwischen U1 und U2 beziiglich der EF mit KM
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Abb. 18: Differenz der von Untersucher 1 (U1) und Untersucher 2 (U2) echokardiographisch
mit Kontrastmittel (KM) bestimmten EF. Die gurchgezogene Linie entspricht dem
arithmetischen Mittel (MW) der Differenzen, die gestrichelte Linie stellt die doppelte

Standardabweichung (SA) vom Mittelwert dar.
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Differenz zwischen U1 und U2 beziiglich der EF ohne KM
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Abb. 19: Differenz der von U1 und U2 echokardiographisch ohne Kontrastmittel (KM)
bestimmten EF. Die gurchgezogene Linie entspricht dem arithmetischen Mittel (Mw)
der Differenzen, die gestrichelte Linie stellt die doppelte Standardabweichung (SA)

vom Mittelwert dar.

3.6 Unerfahrener Untersucher ( Untersucher 3)

Die von dem unerfahrenen Untersucher echokardiographisch ermittelten Daten
sind der Tabelle 6 zu entnehmen.

Die dabei mit Kontrastmittel ermittelte EF (64 + 15 %) unterscheidet sich nicht
signifikant von der lavokardiographisch bestimmten EF (66 + 17 %).

Dagegen wurde deutlich, dal® die echokardiographisch ohne Kontrastmittel
errechnete EF (53 + 13 %) sich signifikant von der lavokardiographisch

ermittelten EF unterscheidet (p < 0,01).

In der Abbildung 20 sind die Mittelwerte der EF im Vergleich zu dem erfahrenen
Untersucher und zu der lavokardiographisch ermittelten EF dargestellt.
In beiden Fallen liegt eine signifikante lineare Korrelation mit der

lavokardiographisch ermittelten EF vor.
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Abb. 20 : Ein Vergleich der echokardiographisch mit und ohne KM von einem erfahrenen (U 1)
und einem unerfahrenen Untersucher (U 3) mit der Idvokardiographisch ermittelten EF
(EF-Lavo). Die Daten stellen Mittelwerte mit den zugehdrigen Standardabweichungen

dar. Mit * markierte EF = p < 0,05 (gepaarter T-Test).
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4 Diskussion

Die linksventrikulare Ejektionsfraktion (EF) ist ein wichtiger prognostischer
Parameter der Mortalitat fir Patienten mit koronarer Herzerkrankung [34, 47,
50, 67]. Uber Jahrzehnte war die L&vokardiographie der Goldstandard der
kardiologischen Diagnostik zur Ermittlung der EF. Auch heute noch ist die
Herzkatheteruntersuchung, die von der Magnetresonanztomographie als
Goldstandard abgelést wurde, eine haufig angewandte Methode zur
Bestimmung der EF [406].

In den letzten Jahren beschaftigten sich mehrere Studien mit dem Stellenwert
der nicht-invasiven bildgebenden Verfahren zur Bestimmung der
linksventrikularen Pumpfunktion. Diskutiert wurde dabei, ob die invasive
Lavokardiographie weiterhin zur linksventrikularen Funktionsdiagnostik indiziert
sei [33, 58]. Denn trotz der relativ guten Ubereinstimmung von
echokardiographisch und lavokardiographisch ermittelter EF belegen viele
Studien eine hdhere Melgenauigkeit beziglich der mit Szintigraphie oder
Magnetresonanztomographie bestimmten EF [22, 54, 56, 59].

Die Radionuklidszintigraphie, die Magnetresonanztomographie sowie die

Echokardiographie stellen in diesem Kontext konkurrierende Verfahren dar.

Die Echokardiographie hat sich dabei als nichtinvasives bildgebendes
Verfahren in der taglichen kardiologischen Routinediagnostik etabliert. lhre
klinische Bedeutung liegt in der Moglichkeit, unter den unterschiedlichsten
Bedingungen (z. B. Ambulanz, Intensivstation, intraoperativ usw.) ein Bild Uber
Morphologie, Grofde und Funktion der Herzkammer zu vermitteln. Im Gegensatz
zu anderen bildgebenden Verfahren in der Kardiologie (Thalliumszintigraphie,
Radionuklidventrikulographie, Computertomographie usw.) ist das
Echokardiogramm nicht an stationare apparative Einrichtungen gebunden,
wesentlich kostengunstiger und ohne Belastung durch jodhaltige Kontrastmittel
oder ionisierende Strahlen durchfuhrbar. Die Ventrikelfunktion ist daruber
hinaus unbeeinflul3t durch die Einwirkungen von Rontgenkontrastmittel oder

katheterinduzierte Extrasystolen in beliebig vielen Schnittebenen beurteilbar.
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Die Prazision der linksventrikularen EF-Bestimmung konnte durch neue
Ultraschalltechnologien,  wie Harmonic Imaging, verbessert werden. Der
Einsatz von lungengangigem Kontrastmittel sollte dabei durch Verbesserung
der Endokarderkennung die Qualitat der echokardiographischen Aufnahmen
deutlich anheben.

Die klinische Anwendung der Kontrastechokardiographie beinhaltet derzeit
neben der linksventrikularen Funktionsdiagnostik vor allem die davon
abzuleitende Signalverstarkung von Farb- und Spektraldoppler zur

verbesserten Quantifizierung von angeborenen und erworbenen Vitien [61].

4.1 Kontrastechokardiographie vs. native Echokardiographie

Bei einem fur die Routinediagnostik einsetzbarem Echokontrastmittel sollten:

e keine Nebenwirkungen auftreten

e die Handhabung einfach sein

e die Kosten nicht zu hoch sein.

Zusatzlich sollte ein fur die jeweilige Fragestellung ausreichender und
reproduzierbarer Zugewinn an diagnostischer Aussage erreicht werden. Erst
dann kann erwartet werden, dal das Kontrastmittel in der

echokardiographischen Routinediagnostik einen klinischen Stellenwert erhalt.

In Ubereinstimmung mit den klinischen Kontrastmittel-Priifungen der Phase III
fuhrte die Bolusinjektion von Optison® in dieser Studie zu keinerlei
Nebenwirkungen bei den Patienten [36].

Das Kontrastmittel Optison® ist als Fertigpraparat erhaltlich und bedarf nur
einer Resuspension durch Schutteln vor Gebrauch. Die Injektion erfolgt Uber
eine Venenverweilkanule und ist somit leicht zu handhaben.

Die Kosten fur 3 ml Optisonlésung betragen 104,42 Euro. In dieser Studie
wurde jedoch pro Patient maximal 1 ml Optison® bendtigt. Dies entspricht
einem Preis von hochstens 35 Euro und mindestens 17,40 Euro pro
untersuchtem Patienten. Im Vergleich zu anderen zur Verfligung stehenden

Untersuchungsmethoden zur EF-Bestimmung, wie Radionuklidszintigraphie
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(70 Euro pro Patient) und Magnetresonanztomographie (250 Euro), sind die
Kosten deutlich niedriger.

Wie schon mehrere Studien gezeigt haben, verbessert die Applikation von
lungengangigem KM im Rahmen der 2D - Echokardiographie entscheidend die
linksventrikulare Endokarderkennung, was auch in der vorliegenden Studie
bestatigt wurde [21, 35, 38, 45, 49, 51].

Doch auch die Kontrastechokardiographie weist trotz aller Verbesserungen
noch einige Limitationen auf [4, 61]. Wird ein Kontrastmittel intravends
verabreicht, so entsteht auf der einen Seite durch das ,Uberangebot‘ an
Kontrastmittel die anfangliche Uberblendung (Blooming-Effekt). Es kann
dariber hinaus durch Streuung und Reflexion des Ultraschalls am
Kontrastmittel im schallkopffernen Bereich zu einer ,Abschwachung“ des
Schalls kommen (Attenuation). Dabei sind insbesondere die basalen Anteile,
mit Betonung der Klappen, betroffen.

Der Blooming-Effekt fiihrt zu einer Uberschatzung der LV-Diameter, so daR
diese spater in der Regel als zu grol} interpretiert werden. Die Attenuation fihrt
zu einem Schallschatten, der besonders bei apikaler Anlotung im Bereich der
Mitralklappen storend ist. Werden beim Umfahren der linksventrikularen
Endokardgrenzen die Mitralklappen falsch positioniert, verandern sich dadurch
die Ventrikelvolumina.

Beide Effekte zusammen kénnen zur Beeintrachtigung der EF-Bestimmung
fihren (Abb.21).

Uber die numerischen Werte der Attenuation ist nur sehr wenig bekannt. Ein
Versuch ihrer Grolenmessung wurde von H. von Bibra et al. [62]
unternommen. Diese Studie zeigte, dal} die Schallabschwachung bei einzelnen
Patienten in der Grofienordnung zwischen 10 und 40 dB liegt. Bei Anwendung
von niedriger Schallenergie gerat die Signalintensitat der Blaschen schon bei
wesentlich  weniger  Attenuation  unterhalb der  gerateimmanenten
Rauschschwelle. Demnach ermoglichen nur die hochsten Werte des

mechanischen Indexes (MI) noch ausreichende Toleranz fur die
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patientenspezifischen Attenuationswerte. Allerdings werden die Blaschen durch
zu hohe MI-Werte schnell zerstort, emittieren dabei erhebliche akustische
Energie und stehen somit als Kontrastmittel fur die folgenden Bildsequenzen
nicht mehr zur Verfugung. Die Konzentration der Blaschen und damit der
Kontrasteffekt ist um so hdher, je langer die Beschallung zwischen den
Registrierungen unterbrochen ist [4].

Um also die Attenuation moglichst zu erniedrigen und trotzdem noch gute
Signalintensitat der echokardiographischen Bilder zu erhalten, wurde in der

vorliegenden Studie mit einem MI von 0,5 gearbeitet.

(Kontrastmittelbolus

l l
l l

Falsch-groRe
Schallschatten j [ Ventrikeldiameter
Schlechte Erkennung Falsche
der Mitralklappen Endokarderkennung

Beeintrachtigung der
EF - Bestimmung

Abb. 21: Nachteile der Bolus-Kontrastechokardiographie
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Obwohl prinzipiell durch intermittierende Beschallung und Registrierung eine
deutliche Verbesserung des Kontrasteffektes zwischen Cavum und Myokard
erreicht werden kann, wie in der Studie von Porter et al. [42] gezeigt werden
konnte, wurde diese Methode in der vorliegenden Studie nicht angewendet. Ein
Grund daflr ist die limitierte Beurteilung der linksventrikularen Funktion durch

die fehlende Darstellung der Dynamik der linksventrikularen Wande.

Mit der Verminderung der Attenuation beschaftigte sich auch die Studie von
Weissman et al. [64], in der die Kontrastmittelapplikation mittels Infusion
Vorteile verschaffen sollte. Diese fiihrte zu einer adaquaten Fullung des
Ventrikels, aullerdem zu einer verlangerten Phase mit bildgebendem
Kontrastmittel und zu einer Verminderung der Verdinnungsperiode, in der die
Beurteilung des Ventrikels kaum noch mdoglich ist. Die Nachteile dieser
Methode stellen der groRere Aufwand und der hohe Verbrauch an
Kontrastmittel dar.

In der vorliegenden Studie wurde durch die KM-Bolusapplikation deutlich
weniger Kontrastmittel bendétigt. Die kurze Phase der hervorragenden

Bildqualitat reichte aulierdem aus, um die LV-Funktion zu beurteilen.

Eine der besten kontrastechokardiographischen Methoden zur Abgrenzung des
Endokards stellt derzeit unter anderem Harmonic-Power-Doppler-lmaging dar
[5]. Anders als bei der konventionellen Farbdoppler-Echokardiographie wird
nicht die Geschwindigkeit sondern die Intensitat des Doppler-Signals
dargestellt. Das Vorhandensein von Mikroblaschen wird als Farbpixel
abgebildet, das von einem zweidimensionalen Echokardiogramm uberlagert
wird [55]. Es besteht auch bei kontinuierlicher Beschallung eine intensive und

vollstandige Kontrastierung des linken Ventrikels.

4.2 EF und Volumina

In der ersten Halfte der achtziger Jahre wurden zahlreiche Studien zum

Vergleich der echokardiographischen Volumenbestimmung mit der
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Ventrikulographie durchgefuhrt [11, 13, 14, 16, 44, 57, 63]. Im wesentlichen
resultierten folgende Ergebnisse :

Volumina und EF sind echokardiographisch im Vergleich zur Ventrikulographie
mit klinisch ausreichender Genauigkeit bestimmbar. Bei insgesamt guter
Korrelation bestanden jedoch deutliche Diskrepanzen zur Lavokardiographie.
Es fand sich aullerdem eine systematische Unterschatzung der
ventrikulographischen Volumina durch die Echokardiographie [11, 13, 14, 16,
44, 57, 63].

Die Zuverlassigkeit und Reproduzierbarkeit beider Verfahren sind jedoch bei

sorgfaltiger Technik vergleichbar [12, 15].

In der vorliegenden Studie konnte gezeigt werden, dal} die echokardiographisch
mit Kontrastmittel ermittelte EF im Gegensatz zu der ohne KM ermittelten EF
keinen signifikanten Unterschied zu der lavokardiographisch bestimmten EF
aufweist (EF mit KM: 66 + 14% vs. EF ohne KM: 62 + 13% vs. EF-Lavo: 66 +
17%). Diese Daten Dbestatigen, dall die invasiv durchgefuhrte
Lavokardiographie im  Bereich  der  EF-Bestimmung  durch die

Kontrastmittelechokardiographie teilweise abgeldst werden kann.

Der linke Ventrikel stellt sich mit der zweidimensionalen Technik in den apikalen
Schnittebenen als ellipsoides Gebilde dar. In Wirklichkeit werden jedoch bei den
meisten Patienten nur das basale und das mediale Drittel der linken
Herzkammer aufgezeichnet, wahrend die eigentliche Spitzenregion aus
anatomischen und ultraschallspezifischen Grinden haufig nicht darstellbar ist,
ohne dal} dies der Registrierung angesehen werden kann [33]. Diese Tatsache
erklart manche Diskrepanz  zwischen den angiographischen und
echokardiographischen Befunden bei der Beurteilung von Grole,
Spitzenaneurysmen und Thromben des linken Ventrikels. Sie kann weiterhin
eine wesentliche Ursache dafur sein, dal® die echokardiographischen
Normwerte der linksventrikularen GroRe im Vergleich zum Lavokardiogramm

niedriger liegen [33].
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Genau dieses Problem konnte in der vorliegenden Studie bestatigt werden. Die
echokardiographischen linksventrikularen enddiastolischen Volumina (LVEDV)
ohne KM fallen signifikant niedriger aus als die lavokardiographisch bestimmten
LVEDV (LVEDV-Lavo). Es konnte aber auch gezeigt werden, dafl3 die LVEDV
mit KM sich dagegen nicht signifikant von den LVEDV-Lavo unterscheiden. Das
bedeutet, dal® gerade in Bezug auf das enddiastolische Volumen die
Kontrastmittelgabe die Genauigkeit der echokardiographischen Bestimmung
erhoht.

Es konnte allerdings keine Anderung der Genauigkeit der LVESV mit
Kontrastmittel erreicht werden. Sowohl bei mit als auch ohne KM
echokardiographisch ermittelten LVESV besteht kein signifikanter Unterschied
zu lavokardiographisch bestimmten LVESV.

Es resultiert daraus, dal} die Unterschiede in der EF-Messung vor allem auf die
Ermittlung des linksventrikularen enddiastolischen Volumens zurlckzufuhren
sind.

Die Grunde fur die systematische Unterschatzung der enddiastolischen
Volumina und somit der Ejektionsfraktion durch die Echokardiographie kdnnen
allerdings auch in der Lavokardiographie selbst vermutet werden. Das
lavokardiographische Kontrastmittel fullt auch die Zwischenraume zwischen den
Trabekeln aus. Wird die KM-Kontur umfahren, reprasentiert die gezeichnete
Linie die aulere Endokardkontur. Im Gegensatz dazu stellt die
Echokardiographie  eine  Schnittbildmethode dar. Die  gezeichnete

Endokardkontur reprasentiert die innere Endokardkontur [66].

Da die Ermittlung der Volumina besonders untersucherabhangig ist, wird
heutzutage an der Madoglichkeit der automatischen und halbautomatischen
Konturenfindung zur Berechnung der echokardiographischen linksventrikularen
Volumina und EF gearbeitet [6, 24]. Es konnte allerdings bis heute noch kein fur

den klinischen Alltag befriedigendes Ergebnis erzielt werden.
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4.3 Untergruppe: Patienten mit Adipositas (BMI > 30)

Ubergewicht gilt als der wichtigste Promotor vieler kardiovaskularer
Risikofaktoren (Hypertonie, Dyslipoproteindmie, Typ-2-Diabetes mellitus), aber
auch als ein eigenstandiger Risikofaktor fur verschiedene Herz-
Kreislauferkrankungen. Das kann zu einem Problem in der Diagnostik fuhren,
da viele Patienten aufgrund ihres Ubergewichts echokardiographisch nur sehr
ungenau untersucht werden kénnen [10]. So erhoffte man deshalb mit Hilfe des

Kontrastmittels eine genauere Bestimmung der EF zu erreichen.

Diese genauere Ermittlung der EF konnte in der vorliegenden Studie bestatigt
werden. Die echokardiographisch mit KM ermittelte EF bei diesen Patienten
weist im Gegensatz zu der ohne KM ermittelten EF keinen signifikanten
Unterschied zu der lavokardiographisch ermittelten EF.

Das heil’t, dal® die Kontrastanhebung im Rahmen der echokardiographischen

Diagnostik einen Vorteil gerade bei adiposen Patienten darstellt.

4.4 Patienten mit schlecht erkennbarem Endokard

Die Kontrastechokardiographie verbessert deutlich die Endokarderkennung im
Vergleich zur nativen Echokardiographie, was mehrere Studien belegt haben
[28, 30].

Allerdings gibt es auch Studien, wie z.B. von Main et al. [35], in denen ermittelt
wurde, dal® der zusatzliche Einsatz von Kontrastmittel (hier Albunex®) die
Endokarddarstellung nicht wesentlich mehr verbessert, als das schon durch
Harmonic Imaging der Fall ist.

In der vorliegenden Studie wurde festgestellt, da® die Kontrastmittelgabe mit
Harmonic Imaging zwar die Endokardabgrenzung deutlich verbessert (mit KM
gab es von 36 nur 2 Patienten mit schlecht abgrenzbarem Endokard = 5,6 %
der Gesamtheit), sie aber keinen relevanten Unterschied fur die Ermittlung der

EF besitzt. Auch bei schlecht abgrenzbarem Endokard wurde bei der
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echokardiographisch ohne KM ermittelten EF kein signifikanter Unterschied zur
lavokardiographisch bestimmten EF festgestellt. Diese Ergebnisse deuten
darauf hin, dal® die Beurteilung der Endokardabgrenzung deutlich
untersucherabhangig ist. Ein geubter Untersucher kann auch bei schlechter
Erkennung der einzelnen Endokardsegmente die Kontur flr diese Segmente

interpolieren und damit eine zutreffende EF errechnen.

4.5 Patienten mit einer EF < 40 %

Aus der Studie von Hayashi et al. [25] geht hervor, dal® das Einstrom-Muster
der Kontrastechos deutlich von der Ventrikelfunktion beeinflulRt wird. Bei
Patienten mit normaler linksventrikularer Funktion (LVF) ist der Einstrom Uber
der Mitralklappe linear, bei Patienten mit schlechter LVF ist der Einstrom eher
mit Wirbeln versehen. Aullerdem wurde festgestellt, dall das Ausmald der
linksventrikularen Kontrastmittelflllung vom Fehlen eines laminaren Flussprofils
mit abhangig ist. Daraus folgerten Hayashi et al.,, da} durch KM-Einstrom,
Verweildauer und Anteil der KM-Zerstorung deutlicher die Schwere der
linksventrikularen Dysfunktion reflektiert wird. Damit sollten die in den
Krankheitsprozel® einbezogenen Myokardregionen bei Patienten mit

Kardiomyopathien erfolgreicher identifiziert werden.

In der vorliegenden Studie konnte kein Einflu} der linksventrikularen Funktion
auf die Genauigkeit der EF-Bestimmung festgestellt werden. Es bestand in
dieser Subgruppe sowohl mit, als auch ohne KM kein signifikanter Unterschied
zu lavokardiographisch ermittelten EF.

Die Aussagekraft dieser Subgruppenanalyse ist jedoch begrenzt, da hier nur
vier Patientin mit einer eingeschrankten linksventrikularen Funktion

eingeschlossen sind.
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4.6 Endokarderkennung, Wandbewegungsanalyse und LVF
nach Eyeball

Bevor die Funktion des Herzens bewertet werden kann, mul} das Endokard
vom Lumen gut abgrenzbar sein. Bei schlechter oder nicht erkennbarer
Endokardabgrenzung ist die Beurteilung der Herzfunktion deshalb nur

eingeschrankt maoglich.

Die Endokarderkennung mit Kontrastmittel war im Schnitt signifikant besser als
ohne Kontrastmittel (mit KM: 1,8 + 0,5 vs. ohne KM: 2,4 + 0,5). Bei nur zwei

Patienten wurde das Endokard mit Kontrastmittel als schlecht abgrenzbar
beurteilt. Dagegen wurde bei 16 Patienten das Endokard bei der
echokardiographischen Untersuchung ohne Kontrastmittel als schlecht bis nicht
erkennbar bewertet, was 50 % der Gesamtpatienten ausmacht.

Die visuelle Abgrenzbarkeit des Endokards konnte also durch die

Kontrastanhebung subjektiv verbessert werden.

Die Beurteilung der linksventrikularen Funktion anhand der linksventrikularen
Wandbewegung ist eine der wichtigsten Fragestellungen der klinischen
Echokardiographie [48]. Nach der Studie von Becker und Tieman [4] ist eine
zuverlassige Beurteilung der LV-Funktion allerdings nur bei guter
Abgrenzbarkeit des Endokards moglich, was bei ca. 20 % der Patienten nicht
der Fall ist.

In der vorliegender Studie war die Wandbewegungsanalyse im Schnitt genauso

gut mit wie ohne Kontrastmittel. Bei nur drei Patienten (8 % der
Gesamtpatienten) wurde die Wandbewegung unterschiedlich bewertet. Also
wirkte sich hier die bessere Abgrenzbarkeit des Endokards nicht auf die
Beurteilung der Wandbewegungsstorungen aus. Dieses ist moglicherweise auf
die Tatsache zurlckzuflhren, dal der Untersucher jahrelange Erfahrung in der

Echokardiographie aufweist.
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Die Eyeballmethode erlaubt mit relativ geringem Zeitaufwand eine fir die

klinische Routine meist ausreichende Einschatzung der Ejektionsfraktion. Die
schnelle und sichere Methode zur Bestimmung der EF, die einen wichtigen
prognostischen Faktor darstellt, ist deshalb von vorrangigem Interesse.

Mehrere Studien zeigten unter anderem, dald sogar eine genaue quantitative
Angabe der Ejektionsfraktion mittels visueller Schatzung mit guter Korrelation
zu den Resultaten der Lavokardiographie bzw. der Herzszintigraphie moglich ist
[2,9, 19, 37, 52, 59].

In der vorliegenden Studie wurde bei nur zwei Patienten die linksventrikulare
Funktion nach der Eyeballmethode unterschiedlich bewertet. Die mit
Kontrastmittel beurteilte linksventrikulare Funktion stimmt jedoch bei diesen
zwei Patienten mit der lavokardiographisch ermittelten EF Gberein und ist somit
genauer, als ohne KM. Bei Mehrzahl der Patienten konnte jedoch gezeigt
werden, dal} sich auch hier die bessere Abgrenzung des Endokards durch das
Kontrastmittel nicht auf die visuelle Beurteilung der linksventrikularen Funktion
auswirkt. Die Erklarung dafur kann ebenfalls darin liegen, dal} ein erfahrener
Untersucher die schlecht sichtbaren Endokardgrenzen interpolieren kann. Somit
reicht die Einschatzung der linksventrikularen Funktion eines erfahrenen
Untersuchers fur den klinischen Alltag auch ohne KM aus.

Fir die Verlaufsbeurteilung allerdings ist die Eyeballmethode nur eingeschrankt
geeignet, da sie leider nur semiqualitative Daten zur Beurteilung der
linksventrikularen Funktion liefert. Dafir ist mit dieser Methode auch bei
schlecht schallbaren Patienten, bei denen eine qualitative Beurteilung nicht
erreicht werden kann, eine Schatzung der linksventrikularen Funktion durchaus

mdglich.

4.7 Intra - und Interobservervariabilitit

Die Reproduzierbarkeit der Ergebnisse ist besonders im klinischen Alltag
wichtig, um den Verlauf und den Erfolg einer Therapie verfolgen zu konnen.
Einheitliche Standards zur Befunddokumentation fehlen jedoch bislang, was die

Vergleichbarkeit echokardiographischer Befunde erschwert [43]. Eine




4 Diskussion Seite 45

Konsensusempfehlung zur Befunddokumentation wurde im Arbeitskreis
,Standardisierung und LV-Funktion“ der Deutschen Gesellschaft fir Kardiologie
entwickelt [60].

Ein Bestandteil der vorliegenden Studie war die Frage, ob mit Hilfe von
Kontrastmittel die Intra- und Interobservervariabilitat bezlglich der EF minimiert

werden kann.

Himmelman et al. [26] fanden eine Interobservervariabilitdt von 7 % fur die

echokardiographisch ohne Kontrastmittel ermittelte EF. Ganz ahnliche Werte
(6,2 %) fur die Interobservervariabilitdt der EF ohne Kontrastmittel ermittelten
Gordon et al. [20].

In der gleichen Studie [20] zeigte Gordon deutlich niedrigere Werte fur die

Intraobservervariabilitat. Hier wurden 3,4 % flir die echokardiographisch ohne

Kontrastmittel ermittelte EF bestimmt.

In der vorliegenden Studie betrug die Interobservervariabilitdt bezuglich der

echokardiographisch ohne KM ermittelten EF 8 + 8 %, bezuglich der
echokardiographisch mit KM ermittelten EF 8 + 9 %. Dies ist ein insgesamt
geringer Unterschied, der mit den anderen Studien ohne KM vergleichbar ist.

Die Intraocbservervariabilitat beziglich der ohne KM ermittelten EF betrug in der

vorliegender Studie 6 + 12 %, bezuglich der mit KM bestimmten EF 4 + 7 %. Es
besteht kein signifikanter Unterschied zwischen den einzelnen Methoden. Die
Intraobservervariabilitat mit KM aus der vorliegenden Studie ist sogar mit der
Intraobservervariabilitat bezuglich der ohne KM ermittelten EF aus Gordons

Studie vergleichbar.

Somit konnte in der vorliegenden Arbeit keine Verbesserung sowohl der Intra-,
als auch der Interobservervariabilitat durch den Gebrauch des Kontrastmittels
nachgewiesen werden. Die Variabilitdten sind dabei von der
Ultraschallbildqualitat abhangig. Die bessere Endokarddarstellung mit dem
Kontrastmittel reicht jedoch nicht aus, um einen Einflul® auf die Bestimmung der

EF zu haben. Dafur gibt es mehrere Grinde, die sowohl in der
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Bildaufzeichnung (Schallkopffihrung, Verstarkungseinstellung), als auch in der
Bildauswertung liegen kénnen. Anzunehmen ist jedoch, da® die individuelle

Erfahrung der Untersucher entscheidend ist.

4.8 EF - Bestimmung durch einen unerfahrenen Untersucher

Angesichts der Vielfalt der heute zur Verfigung stehenden Ultraschallverfahren
stellt sich die Frage, ob diese Methoden wirklich neue Erkenntnisse eréffnen,
oder nur noch detaillierte, aber im Grunde redundante Informationen liefern.
Betrachtet man die explosiv ansteigenden Kosten im Gesundheitswesen, wird
deutlich, dal eine beliebige Ausweitung der diagnostischen Mittel bald nicht
mehr finanzierbar sein wird. Deshalb ist die Verbesserung der diagnostischen
Qualitat durch die neuen echokardiographischen Verfahren fur nicht arztliches
Assistenzpersonal wichtig. Am Beginn der nichtinvasiven Diagnostik muf}
genau festgelegt werden, welche Methode bei welchen Patienten zu welchem
Zeitpunkt durchgeflhrt werden soll, und welche Methode mit der geringsten

Belastung fur den Patienten moglichst prazise und kostengunstig zum Ziel fuhrt.

In der vorliegenden Studie wurde deshalb die Effizienz des Kontrastmittels
speziell fir unerfahrene Untersucher analysiert. Es konnte gezeigt werden, daf}
der unerfahrene Untersucher eindeutig vom Kontrastmittel profitiert. Die
echokardiographisch mit Kontrastmittel ermittelte EF unterschied sich im
Gegensatz zur echokardiographisch ohne KM ermittelten EF nicht signifikant
von der lavokardiographisch bestimmten EF (EF mit KM: 64 + 15% vs. EF ohne
KM: 53 + 13 % vs. EF-Lavo: 66 + 17%).

Es bleibt jedoch die Frage, wann aus dem unerfahrenen ein erfahrener
Untersucher wird, der dann auch ohne Kontrastmittel brauchbare EF - Werte
liefert. Wann ist also diese Methode erlernt?!

Einige Lernzeiten wurden fur die Bestimmung der linksventrikularen Funktion
mittels visueller Schatzung getestet. Akinboboye et al. [1] untersuchten die

Lernkurve und fanden heraus, dal® bereits nach 20 Untersuchungen die




4 Diskussion Seite 47

Eyeballmethode zuverlassig angewendet werden kann, wenn bei jeder
Untersuchung eine unmittelbare Korrektur durch die Referenzmethode erfolgt.
Studien, die sich mit den Lernzeiten fur die EF - Ermittlung nach Simpson
beschaftigen, existieren leider nicht.

Die vorliegende Studie dokumentiert, dal® Kontrastmittel flr einen in der
Methodik  noch  unerfahrenen  Untersucher eine Hilfe in der

echokardiographischen Ermittlung der EF darstellt.
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5 Zusammenfassung

Das Ziel der vorliegenden Arbeit war es, die echokardiographisch mit und ohne
Kontrastmittel (KM) ermittelten linksventrikularen Volumina und
Ejektionsfraktionen (EF) mit den lavokardiographisch bestimmten Daten zu
vergleichen, um zu bestimmen, unter welchen Bedingungen Kontrastmittel in

der kardiologischen Diagnostik hilfreich sein kann.

Hierzu wurden 36 konsekutive Patienten in die Studie eingeschlossen. Sie alle
wurden sowohl echokardiographisch mit und ohne KM, als auch
lavokardiographisch untersucht. Die echokardiographischen Aufnahmen

wurden mit Harmonic Imaging durchgefuhrt.

Die Bestimmung der EF nach Simpson wurde durch den Einsatz von
Kontrastmittel genauer. Nach der Pearson Korrelation und dem gepaartem t-
Test zeigte die echokardiographisch mit Kontrastmittel ermittelte EF (66 + 14 %)
keinen signifikanten Unterschied zu der lavokardiographisch ermittelten EF (66
+ 17 %), im Gegensatz zur echokardiographisch ohne KM bestimmten EF (62 +
13 %). Auch das echokardiographisch mit KM ermittelte linksventrikulare
enddiastolische Volumen (LVEDV) unterschied sich, im Gegensatz zu dem
echokardiographisch ohne KM errechneten LVEDV, nicht von dem
lavokardiographisch ermittelten LVEDV.

Es konnte also speziell fur das LVEDV eine Verbesserung der Bestimmung mit
Hilfe von KM erreicht werden.

Anders verhielt es sich mit dem linksventrikularen systolischen Volumen
(LVESV). Sowohl das echokardiographisch ohne KM, als auch das
echokardiographisch mit KM ermittelte LVESV unterschied sich nicht signifikant

von dem lavokardiographisch ermitteltem LVESV.

Als einzige der drei untersuchten Subgruppen konnte fir Patienten mit
Adipositas (BMI > 30) verdeutlicht werden, dal3 in diesem Fall die

echokardiographische Diagnostik durch Kontrastmittel verbessert wird.
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Die echokardiographische Endokardabgrenzung mit Kontrastmittel war im
Schnitt  signifikant besser als ohne KM. Trotz dieser besseren
Endokardabgrenzung durch das KM resultierten fur die echokardiographische
Analyse der Wandbewegungsstorung und fur die Erfassung der EF mittels

Eyeballmethode keine Verbesserungen.

Ebenfalls konnte fur die Intra- und Interobservervariabilitat keine Verbesserung

der Ubereinstimmung durch das Kontrastmittel erzielt werden.

Einen besonderen Vorteil stellt die Kontrastechokardiographie fir einen
unerfahrenen Untersucher dar. Die EF-Bestimmung war mit Kontrastmittel

deutlich besser als ohne KM im Vergleich zur Lavokardiographie.

Zusammenfassend konnte festgestellt werden, dal® das KM bei der Ermittlung
der EF nach der Simpson-Methode vor allem bei adipdsen Patienten und unter
anderem bei unerfahrenen Untersuchern einen Vorteil in der Prazision der

Ergebnisse darstellt.
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6 Anhang

Tabelle 1: echokardiographisch und lavokardiographisch im Gesamtkollektiv

bestimmte Ejektionsfraktion in %

EF ohne KM (%)
Pat.-Nr. 1 RR 2 RR Mittelwert

1 RR 2 RR Mittelwert

EF mit KM (%)

EF-Livo (%)

1 64 64 64
2 41 35 38
3 77 69 73
4 77 73 75
5 76 75 76
6 75 54 65
7 22 45 34
8 71 77 74
9 24 - 24
10 39 43 41
11 69 79 74
12 65 59 62
13 68 65 67
14 62 66 64
15 69 70 70
16 80 67 74
17 62 61 62
18 66 61 64
19 65 - 65
20 63 79 71
21 78 66 72
22 73 66 70
23 56 62 59
24 65 61 63
25 62 68 65
26 58 62 60
27 63 57 60
28 63 69 66
29 69 70 70
30 68 69 69
31 42 40 41
32 61 60 61
33 57 62 60
34 64 65 65
35 36 29 33
36 77 76 77
Mittelwert 62
STABW 13
Legende:

76 74 75 68
37 36 36 15
64 67 66 75
70 80 75 57
65 67 66 81
69 68 69 72
36 46 41 36
63 70 67 69
27 26 27 34
42 37 40 44
78 81 80 79
72 80 76 63
74 78 76 82
81 83 82 86
78 83 81 79
66 63 65 68
79 76 78 81
63 55 59 81
70 69 70 69
66 77 72 75
74 76 75 70
68 65 67 89
7173 72 66
63 66 65 41
68 71 70 62
58 66 62 63
70 68 69 61
79 - 79 58
73 72 73 83
84 85 85 60
67 63 65 57
63 64 64 79
71 74 73 75
72 75 74 71
30 38 34 38
62 64 63 72

66 66

14 17

EF ohne KM = echokardiographisch ohne Kontrastmittel (KM) bestimmte EF,

EF  mit

KM

echokardiographisch mit

KM ermittelte EF, EF-Lavo

lavokardiographisch bestimmte EF, Pat.-Nr. = laufende Patientennummer, RR =

eine Herzaktion im EKG, STABW = Standardabweichung
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Tabelle 2: echokardiographisch und lavokardiographisch im Gesamtkollektiv

ermitteltes linksventrikuldres enddiastolisches Volumen (LVEDV)

LVEDV ohne KM (ml) LVEDV mit KM (ml) LVEDV-
Pat.-Nr. 1 RR 2 RR Mittelwert 1RR 2 RR Mittelwert Lavo (ml)
1 111 108 109 136 138 137 139
2 146 128 137 153 143 148 198
3 145 142 144 157 147 152 128
4 118 112 115 126 184 155 196
5 154 152 153 172 176 174 131
6 101 88 95 128 129 128 146
7 229 202 215 230 235 233 234
8 103 114 109 189 195 192 164
9 203 - 203 244 234 239 248
10 180 178 179 250 231 240 216
11 67 70 68 117 115 116 103
12 96 95 96 84 86 85 103
13 105 89 97 131 122 127 99
14 128 134 131 126 115 121 102
15 78 78 78 106 115 110 90
16 87 93 90 94 92 93 124
17 121 113 117 147 135 141 132
18 90 99 95 128 110 119 116
19 111 - 111 133 129 131 121
20 107 108 108 141 158 149 176
21 107 115 111 106 100 103 131
22 104 105 104 102 98 100 74
23 118 128 123 129 148 139 127
24 124 124 124 152 148 150 125
25 97 99 98 154 157 156 148
26 69 72 71 105 116 110 138
27 140 132 136 153 138 146 152
28 87 105 96 106 - 106 117
29 91 105 98 111 118 114 124
30 97 88 92 136 154 145 154
31 122 113 117 133 119 126 139
32 220 186 203 133 129 131 156
33 146 143 144 136 125 131 100
34 186 171 179 149 157 153 118
35 265 264 265 211 309 260 413
36 242 235 238 144 143 143 188
Mittelwert 129 144 149
STABW 47 42 60

Legende: LVEDV ohne KM = echokardiographisch ohne Kontrastmittel (KM) errechnetes
LVEDV, LVEDV mit KM = echokardiographisch mit KM ermitteltes LVEDV,
LVEDV-Lavo = lavokardiographisch bestimmtes LVEDV, RR = eine Herzaktion im
EKG, STABW = Standardabweichung
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Tabelle 3: echokardiographisch und lavokardiographisch im Gesamtkollektiv

ermitteltes linksventrikuldres endsystolisches Volumen (LVESV)

LVESV ohne KM (ml) LVESV mit KM (ml) LVESV-
Pat.-Nr. 1 RR 2 RR Mittelwert 1RR 2RR Mittelwert Lavo (ml)
1 39 39 39 33 36 34 45
2 86 83 84 96 92 94 168
3 34 45 39 56 49 53 32
4 28 30 29 38 37 37 84
5 38 38 38 61 58 59 24
6 25 41 33 40 41 40 41
7 178 111 144 146 126 136 149
8 30 26 28 69 58 64 51
9 154 - 154 178 172 175 164
10 111 100 106 144 146 145 120
11 21 15 18 26 21 24 22
12 34 39 36 24 17 20 38
13 34 31 32 34 27 30 18
14 49 45 47 24 20 22 14
15 24 24 24 23 20 22 19
16 17 31 24 32 34 33 39
17 46 44 45 31 32 31 25
18 31 39 35 48 49 49 23
19 39 - 39 39 40 39 38
20 40 23 31 48 37 43 44
21 24 39 31 28 24 26 40
22 28 35 32 32 35 33 8
23 51 48 50 38 40 39 44
24 44 48 46 55 51 53 73
25 37 31 34 50 46 48 56
26 29 27 28 44 39 42 51
27 52 57 54 46 45 45 60
28 32 32 32 23 - 23 49
29 29 32 30 30 33 32 21
30 31 27 29 21 23 22 62
31 70 68 69 43 44 44 59
32 87 74 81 49 46 48 33
33 62 54 58 39 32 36 25
34 66 60 63 42 39 41 34
35 171 187 179 148 192 170 257
36 55 57 56 54 52 53 52
Mittelwert 53 53 58
STABW 38 40 52

Legende: LVESV ohne KM = echokardiographisch ohne Kontrastmittel (KM) errechnetes
LVESV, LVESV mit KM = echokardiographisch mit KM ermitteltes LVESV, LVESV-
Lavo = lavokardiographisch bestimmtes LVESV, RR = eine Herzaktion im EKG,
STABW = Standardabweichung
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Tabelle 4: Echokardiographisch durch Untersucher

Legende:

Tabelle 5:

Legende:

Ejektionsfraktion in % mit und ohne KM

1 zum 2. Mal

Untersucher 1 (2. Auswertung)

EF ohne KM (%)
Pat-Nr. 1RR 2RR Mittelwert

1RR 2 RR Mittelwert

EF mit KM (%)

1 62 58 60 68 65 67

2 80 74 77 72 72 72

3 24 24 24 44 46 45

4 43 39 41 33 45 39

5 55 59 57 69 63 66

6 81 52 67 67 62 65

7 61 - 61 67 67 67

8 73 75 74 61 66 64

9 57 58 58 63 65 64

10 70 76 73 78 - 78
Mittelwert 59 63
STABW 16 12

ermittelte

EF = Ejektionsfraktion, KM = Kontrastmittel, STABW = Standardabweichung, RR =

eine Herzaktion im EKG

Echokardiographisch durch Untersucher 2 ermittelte Ejektionsfraktion mit

und ohne KM i

n %.

Untersucher 2

EF ohne KM (%)
Pat.-Nr. 1RR 2RR Mittelwert

1RR 2 RR Mittelwert

EF mit KM (%)

1 55 58 57 64 63 64

2 70 67 69 70 68 69

3 31 28 30 33 52 43

4 29 48 39 30 - 30

5 50 71 61 73 80 77

6 47 67 57 59 60 60

7 62 - 62 61 58 60

8 56 57 57 61 67 64

9 56 59 58 56 63 60

10 67 65 66 69 - 69
Mittelwert 55 59
STABW 12 14

EF = Ejektionsfraktion, KM = Kontrastmittel, STABW = Standardabweichung, RR =

eine Herzaktion im EKG
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Tabelle 6: Echokardiographisch durch Untersucher 3 (Unerfahrener Untersucher)

ermittelte EF mit und ohne KM in %.

Untersucher 3

Pat.-Nr. EF ohne KM (%) EF mit KM (%)
1 RR 2 RR Mittelwert 1 RR 2 RR Mittelwert
1 63 45 54 73 70 72
2 32 23 28 20 27 24
3 66 64 65 70 63 67
4 58 57 58 57 76 67
5 62 66 64 57 68 63
6 48 61 55 77 64 71
7 29 30 30 42 40 41
8 75 65 70 76 74 75
9 24 - 24 29 29 29
10 33 44 39 36 37 37
11 66 59 63 79 79 79
12 61 66 64 69 79 74
13 64 59 62 75 73 74
14 60 59 60 77 71 74
15 49 53 51 76 70 73
16 73 32 53 68 69 69
17 61 64 63 77 79 78
18 59 58 59 62 61 62
19 55 - 55 66 65 66
20 61 65 63 65 69 67
21 62 64 63 72 64 68
22 57 61 59 61 67 64
23 38 45 42 65 66 66
24 39 34 37 54 56 55
25 56 57 57 66 65 66
26 48 57 53 58 63 61
27 60 61 61 63 62 63
28 51 54 53 74 - 74
29 72 68 70 79 80 80
30 57 46 52 84 82 83
31 36 40 38 62 53 58
32 48 42 45 63 63 63
33 62 65 64 77 79 78
34 46 47 47 62 70 66
35 24 25 25 33 31 32
36 59 68 64 70 73 72
Mittelwert 53 64
STABW 13 15

Legende: EF = Ejektionsfraktion, KM = Kontrastmittel, STABW = Standardabweichung, RR =
eine Herzaktion im EKG
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