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1 Einleitung

1.1 Myokardperfusion und Myokardvitalitat

In den vergangenen Jahren sind wesentliche Fortschritte im Bereich Diagnostik und Therapie
der durch Atherosklerose am Herzen verursachten Krankheiten gemacht worden. Die Inzidenz
dieser Krankheiten hat nach 1970, infolge primarer und sekundarer Prophylaxe, abgenom-
men. Nach Angaben des Statistischen Bundesamtes (1994) sank die Todesrate durch Myo-
kardinfarkt zwischen 1972 und 1992 in Deutschland (Tab. 1). Dagegen stieg die Letalitat in-
folge ischamischer Herzkrankheiten an. Diese Erkrankungen sind nach wie vor die haufigsten
Todesursachen bei Mannern nach dem 40. und bei Frauen nach dem 50. Lebensjahr (Statisti-
sches Bundesamt 1994).

Tab. 1. Todesfalle durch Myokardinfarkte und ischamische Herzkrankheiten.

1972 1982 1992

Myokardinfarkt ~ Gesamt 70943 82771 69940
Minner 45996 49705 39358

Frauen 24947 33066 30582

Ischamische Gesamt 117669 132007 134616
Herzkrankheiten Manner 67494 72526 66855
Frauen 50175 59481 67761

Die kardiologische Anwendung radioaktiver Tracer in der klinischen Routine begann mit der
Einfuhrung der Myokardperfusionsszintigraphie. Diese diente in den ersten Jahren zur Pri-
mardiagnostik bei Verdacht auf koronare Herzerkrankung (Pfisterer 1979, Pfisterer 1980, Sil-
ber 1980). Durch die Erkennung belastungsinduzierter Perfusionsdefekte wurde die Indikation
zu invasiver Diagnostik, wie z.B. der Koronarangiographie, gestellt. Heute wird die Myokard-
perfusionsszintigraphie auch bei angiographisch gesicherter Koronarstenose eingesetzt. Sie
dient dabei zur Beurteilung der himodynamischen Relevanz bereits bekannter Stenosen, d.h.,
ob eine Stenose zu einer Minderperfusion des Myokards fuhrt (Dilsizian 1993, Hoffken 1990,
Lucignani 1992). Zudem werden prognostische Aussagen zum Risiko individueller Patienten
moglich.

In den achtziger Jahren wurde erkannt, dafl auch chronisch minderperfundiertes, hypo- oder
akinetisches Myokard nach Revaskularisation seine Kontraktilitat normalisieren kann. Rahim-

toola (1989) fand klinische Hinweise auf eine langer anhaltende Reduktion der regionalen
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Myokardfunktion im ischamischen Myokard, die nach Reperfusion reversibel war. Er pragte
daher den Begriff des ,hibernating myocardium* (,,winterschlafendes* Myokard), welches
durch eine langer anhaltende, reversible Reduktion der regionalen, kontraktilen Funktion cha-
rakterisiert ist. Dadurch wird der Energieumsatz reduziert und der eingeschrankten myo-
kardialen Durchblutung angepal3t, um die Vitalitit des Myokards zu verlangern. Bei der
ischamischen Herzerkrankung ist somit die Unterscheidung zwischen narbigem Myokardge-
webe und ,,winterschlafendem® Myokard hinsichtlich des weiteren therapeutischen Vorge-
hens von grundsitzlicher Bedeutung, da nur ,,winterschlafendes* Myokard, nicht aber Nar-

bengewebe, seine Funktion wiedererlangen kann.

Die Prognose der Reversibilitit von Wandbewegungsstorungen ist insbesondere bei Patienten
mit MehrgefaBerkrankungen und stark eingeschrinkter globaler Ejektionsfraktion mit ausge-
dehnten Bewegungsstorungen wichtig. Hier soll vorhergesagt werden, ob eine risikoreiche,
mehrfache Bypassoperation nutzbringend oder eine Herztransplantation notwendig ist. So
kann, bei bestehendem Mangel an Spenderherzen, durch die Erkennung von ,,winterschlafen-
dem* Myokard, eine Transplantation vermieden oder hinausgezogert werden (Maddahi 1996).

Ein wesentlicher Fortschritt in der Erkennung des ,,winterschlafenden* Myokards gelang
durch den Einsatz von radioaktiv markierter 2-['"*F]-Fluoro-2-deoxy-D-Glucose (*F-FDG).
Zur Diagnostik genutzt wird die Tatsache, daBl im ,,winterschlafenden Myokard anstelle von
Fettsauren Glukose verstoffwechselt wird. "*F-FDG verhilt sich dabei biochemisch wie Glu-
kose. In der Zelle erfolgt mittels der Hexokinase eine Phosphorylierung der "*F-FDG zu "F-
FDG-6-Phosphat, die selbst nicht weiter verstoffswechselt werden kann und daher in der
Zelle gespeichert wird. Dadurch wird ,,winterschlafendes* Myokard als "*F-FDG akkumulie-
rendes Gewebe nachweisbar. Diese '*F-FDG-Aufnahme korrelierte eng mit einer sich an die
Revaskularisation anschlieBenden Erholung der Wandbewegung (Lucignani 1992, Schelbert
1988, Tillisch 1986), wobei sich herausgestellt hat, da Patienten mit ischamischer Kardio-
myopathie und eingeschrankter linksventrikuldrer Pumpfunktion am meisten von diesen Un-
tersuchungen profitieren (Eitzman 1992, Gould 1992). In der Praxis wird die '"*F-FDG-PET
zum Vitalitaitsnachweis mit der Myokardperfusionsszintigraphie in Ruhe kombiniert, um den

Durchblutungsstatus zu dokumentieren.

Nach den positiven Erfahrungen an der relativ kleinen Gruppe von Patienten mit deutlich ver-
minderter globaler Funktion und ausgedehnten Wandbewegungsstorungen wurde die Indikati-
onsstellung fur die '""F-FDG-PET in den letzten Jahren nach und nach erweitert (Schwaiger
1995). So wird die "*F-FDG-PET heute haufiger nach wiederholten ischamischen Episoden,
kurze Zeit nach Myokardinfarkt, nach Thrombolyse oder nach operativer Revaskularisation
eingesetzt (Adams 1996, Sawada 1994, Schwaiger 1986). Die klinische Wertigkeit der Me-
thode ist in diesen Patientengruppen allerdings noch nicht abschlieend bestimmt. So ist die

prognostische Bedeutung fur die Erholung der Ventrikelfunktion von einer Vielzahl von Ein-
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fluBfaktoren abhidngig. Dazu zéhlen unter anderem die:

1. Grofe und Anzahl der normalperfundierten, dyskinetischen Myokardsegmente
2. GroBe und Anzahl an minderperfundierten und stoffwechselaktiven Segmenten
3. Grenzwerte fur Minderperfusion und vermindertem Metabolismus

4. Einschrankung der globalen Ejektionsfraktion.

Es ist daher grundsitzlich wiinschenswert, den Nutzen von "*F-FDG-PET in einem Patienten-
kollektiv der klinischen Routine zu uberpriifen, da hier in unterschiedlichem Ausmal} die
oben genannten EinfluBfaktoren vorliegen.

1.2 Fragestellung und Ziel dieser Arbeit

Das Ziel dieser Arbeit war es daher zu uberpriifen, inwiefern durch die '"*F-FDG-PET Zusatz-
informationen im klinischen Alltag im Vergleich zur Myokardperfusionsszintigraphie gewon-

nen werden und welche klinische Relevanz diese Informationen besitzen.



2 Material und Methode

2.1 Untersuchte Patienten

Insgesamt wurden 49 aufeinanderfolgende Patienten (5 weiblich, 44 méannlich) im Alter zwi-
schen 40 und 76 Jahren untersucht (Tab. 2). Alle Patienten hatten eine zuvor in einer Koro-
narangiographie nachgewiesene koronare Herzkrankheit mit Hypo- oder Akinesie in mindes-
tens einem Myokardsegment. Dabei zeigten 10 Patienten eine koronare Dreigefaerkrankung,
15 eine Zwei- und 24 eine Eingefaferkrankung. Keiner der Patienten hatte einen Linksschen-
kelblock, eine frithere PTCA, eine Aortokoronare-Bypass-Operation (ACB) oder einen Herz-
schrittmacher. Ein Infarktereignis war bei 42 der 49 Patienten in der Anamnese beschrieben.
Dabei wurde bei 9 Patienten ein Infarkt in der Hinterwand-, bei 33 in der Vorderwand dia-
gnostiziert. Bei 27 Patienten lagen zwischen dem letzten Infarktereignis und der "*F-FDG-
PET mehr als 3 Monate (maximal 11,2 Jahre, durchschnittlich 2,3 Jahre). 15 Patienten hatten
einen frischen Infarkt, das heiflt, das Infarktereignis lag weniger als 3 Monate zuriick. In die-
ser Gruppe lagen mindestens 6 Tage zwischen dem letzten Infarkt und der '"*F-FDG-PET
(durchschnittlich 23 Tage). Bei 7 Patienten war kein Infarktereignis bekannt. Die durch-
schnittliche linksventrikulare Ejektionsfraktion (LVEF) betrug vor '*F-FDG-PET und Revas-
kularisation 38 + 14%.

Tab. 2. Demographische Daten der untersuchten Patienten.

Alle Patienten ROC-Auswertung
(49 Patienten) (16 Patienten)

Alter (x+SD) 588 57«8
Mannlich (%) 90 88
Anzahl Infarkte <3 Monate 15 4
Anzahl Infarkte = 3 Monate 27 10
EF vor Revaskularisation (%) 3814 44 + 11
Mit ACB-OP revaskularisiert n.b. 6
Mit PTCA revaskularisiert n.b. 10

Alle Patienten wurden zur Abkldarung der regionalen Vitalitat in Myokardbereichen mit ver-
minderter Kontraktilitat in die Nuklearmedizin uberwiesen. Dazu wurde sowohl eine Myo-
kardperfusionsszintigraphie als auch eine "*F-FDG-PET durchgefithrt. 30 Patienten wurden
im Mittel einen Monat (maximal 7,7 Monate) nach der '*F-FDG-PET-Untersuchung revasku-
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larisiert. Dazu wurden bei 22 Patienten ein oder mehrere Revaskularisierungsversuche mit
PTCA, bei 8 Patienten mit einem AC-Bypass durchgefiihrt.

Eine Untersuchung der regionalen und globalen Funktionsverbesserung sowie eine ROC-
Analyse wurden mit den erfolgreich revaskularisierten Patienten durchgefuhrt. Die Bestim-
mung der regionalen Wandbewegung wurde mittels Herzechokardiographie, die Bestimmung
der LVEF wurde durch die Koronarangiographie ermittelt.

2.2 Untersuchungstechniken

2.2.1 Mpyokardialer Glukosestoffwechsel

Bei allen 49 Patienten wurde eine '"F-FDG-PET durchgefithrt. Die Patienten waren minde-
stens 12 Stunden niichtern. Vor '*F-FDG-Injektion wurde tiber eine Stunde 1,3 ml/kg Korper-
gewicht einer Glukose-Insulin-Losung verabreicht (500 ml Glucose 10-Losung, 11 L.E. Altin-
sulin, 10 ml 7,64% Kalium Chlorid). Dies entspricht 0,13 g Glukose/kg Korpergewicht. Bei
bekanntem Diabetes mellitus wurden 13 LLE. Altinsulin gegeben.

Die Untersuchung erfolgte an einem ECAT-EXACT 921/47 PET-Scanner (Siemens, Erlan-
gen). Das axiale Gesichtsfeld betrug 16,2 cm. Vor der Injektion des Tracers wurde ein Rec-
tiolinearscan zur Lokalisation des Herzens sowie ein Transmissionsscan zur Messung der
Schwichungskorrektur durchgefiihrt. AnschlieBend wurden 370 MBq "*F-FDG intravenos in-
jiziert. Die dynamische Messung begann mit der '*F-FDG-Injektion und dauerte 60 Minuten.
Mit Hilfe des linear graphisch auswertbaren Verfahrens nach Patlak (Patlak 1983) wurde die
metabolische Umsatzrate quantitativ ermittelt. Die Emissionsbilder wurden vor der Rekon-
struktion mit den Transmissionsbildern schwéachungskorrigiert. Die Rekonstruktion erfolgte
mit der zugehorigen Systemsoftware ECAT 6.5. Rekonstruiert wurde mittels gefilterter Ruck-
projektion unter Verwendung eines Hanning-Filters bei einer Cutoff-Frequenz von 0,4 Cycles
pro Pixel. Zur Beurteilung des myokardialen Stoffwechsels wurden Kurzachsenschnitte sowie
vertikale und horizontale Langsachsenschnitte mit einer Schichtdicke von 6 mm graphisch
dargestellt.

2.2.2 Myokardperfusionsszintigraphie

Bei 48 Patienten wurde eine Myokardperfusionsszintigraphie mit **Tc-Methoxyisobutyliso-
nitril (**Tc-MIBI) in Schnittbildtechnik (SPECT) unter Ruhebedingungen durchgefuhrt. Die
Myokardperfusionsszintigraphie wurde in der Regel in der selben Woche wie die '"*F-FDG-
PET durchgefuhrt, maximal jedoch 40 Tage spater. Bei einem Patienten wurde als Perfusion-

stracer *'TI-Chlorid eingesetzt.
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Die Patienten hielten vor der Untersuchung 8 Stunden Nahrungskarenz. Es wurden 370 MBq
#"Tc-MIBI (bzw. 80 MBq **'Tl-Chlorid) injiziert. Die Akquisition begann 1,5 bis 2 Stunden
nach Tracergabe in Ruckenlage und erhobenem linken Arm. Die Aufnahmen erfolgten an ei-
ner konventionellen, SPECT-fahigen Einkopfgammakamera (Siemens Orbiter, Erlangen) mit
LEAP-Kollimator. Es wurden insgesamt 32 Winkelschritte a 6° und 40-sekiindiger Aufnah-
mezeit pro Winkelschritt iber 180 Grad in eine 64x64 Matrix (Pixelgrofe von 6,5 mm) akqui-
riert. Die Rekonstruktion erfolgte durch Siemens-Icon-Software, mit einem Butterworthfilter
5. Ordnung bei einem Cutoff von 0,55 der Nyquistfrequenz. Zur Beurteilung der regionalen,
myokardialen Perfusion wurden Kurzachsen-, vertikale und horizontale Langsachsenschnitte
entsprechend der "*F-FDG-PET erstellt.

2.2.3 Semiquantitative Beurteilung der Tracerverteilung

Die Kurzachsenschnitte, die horizontalen und vertikalen Langsachsenschnitte des Myokards
der PET- und der SPECT-Untersuchung wurden auf Rontgenfilm und auf Papier dargestellt.
Die Farbintensitat der Abbildung wurde auf das Maximum der jeweiligen Traceraufnahme
der Studie normiert. Es wurden je ein reprasentativer basaler, mittlerer und apikaler Kurzach-
senschnitt von einem erfahrenen Nuklearmediziner ausgew#hlt. Anschlieend wurde eine seg-
mentale Einteilung der Kurzachsenschnitte vorgenommen, die sich an der in der Echokardio-
graphie gebrauchlichen Standardeinteilung der American Society of Echocardiography (Schil-
ler 1989) orientierte. Die Herzbasis und der mittlere Teil des Herzen wurde dabei in je 6 Seg-
mente eingeteilt. Der Apex wurde als ein Segment bewertet. Insgesamt wurde das Myokard
somit in 13 Segmente unterteilt. Zusatzlich wurden die Langsachsenschnitte fur die Beurtei-
lung des Apex herangezogen. Der Untersucher konnte anhand der Farbintensitat der Abbil-
dung die prozentuale Aktivitat abschiatzen.

Die ""F-FDG- und *"Tc-MIBI-Aufnahme wurde unter der Fragestellung des vitalen bzw. per-
fundierten Myokards mit folgendem semiquantitativen 5-Punkte Score von 1 bis 5 bewertet:

1 normale Aufnahme

2 leichte Verminderung

3 mittlere Verminderung

4 starke Verminderung (ca. kleiner 50%)

5  nicht auszuwerten aus technischen Griinden oder bei sehr geringer '“F-FDG-Aufnahme

bei normaler Perfusion.

Als “mismatch” wurde eine miaBig bis stark reduzierte **"Tc-MIBI-Aufnahme (Score 3 und 4)
bei gleichzeitig normaler bis leicht reduzierter '*F-FDG-Aufnahme (Score 1 und 2) bezeich-

net.



2.2.4 ROC-Analyse

Zum Vergleich der Leistungsfahigkeit der Myokardperfusionsszintigraphie und der "*F-FDG-
PET wurde eine ,,receiver operating characteristic curves* Analyse (ROC) durchgefuhrt. Dazu
wurde fur jeden erfolgreich revaskularisierten Patienten die segmentale Wandbewegungsver-
besserung ermittelt. Zur optimalen Nutzung der '""F-FDG-PET wurden die jeweilige segmen-
tale '"*F-FDG-Aufnahme zunichst quantifiziert und anschlieBend mit Hilfe der semiquantitati-
ven *"Tc-MIBI-Aufnahme normalisiert (Knuuti 1993). Zur Normalisierung wurde die abso-
lute "*F-FDG-Aufnahme in normal perfundierten Segmenten (*"Tc-MIBI-Score 1) gleich
100% gesetzt. Die quantitative '*F-FDG-Aufnahme jeden Segmentes wurde dazu in Relation
gesetzt. Dann wurde untersucht, wie hoch die prozentuale '*F-FDG-Aufnahme, bzw. die visu-
elle/semiquantitative *°"Tc-MIBI-Aufnahme jeden Segmentes im Falle einer Wandbewe-
gungsverbesserung war. Dies geschah bei '*F-FDG anhand von acht "*F-FDG-Aufnahme-
schwellenwerten (30%, 40%, ..., 100%), bei *"Tc-MIBI wurde die semiquantitativen *"Tc-
MIBI-Aufnahme anhand von 3 Schwellenwerten (*™Tc-MIBI-Score 1-4) untersucht. Dadurch
konnte die maximale Vorhersagekraft von PET und SPECT festgestellt werden. Analog zu
Metz (1986) wurde auch die jeweilige Sensitivitat und Spezifitat, und analog zu Hanley und
McNeil (1982) die Genauigkeit (Flache unter der ROC-Kurve) ermittelt.

2.2.5 Echokardiographie

Zur Beurteilung der Wandbewegung wurde vor und nach Revaskularisation eine Herzecho-
kardiographie in Ruhe mit einem SIM 7000 Echo-Scanner (Esaote Biomedica, Genua, Italien)
durchgefuhrt. Die Echountersuchungen wurden zunéchst als ,,cine-loop* auf Video aufge-
zeichnet. EKG-getriggerte Sequenzen der linksventrikularen Kontraktion wurden digitalisiert
und auf optischen Platten gespeichert. Die digitalisierten Daten wurden in einem ,,quad-
screen“~-Format abgebildet. Die Standardeinstellung (4-Kammerblick, 2-Kammerblick, 2
Kurzachsenschnitte in Hohe der Mitte des linken Ventrikels) wurden als Standbilder unab-
hangig voneinander analysiert und durch einen erfahrenen Kardiologen beurteilt.

Zur Beurteilung der regionalen Wandbewegung wurde das Herz gemafl der Empfehlungen der
American Society of Echocardiography (Schiller 1989) in 16 standardisierte Segmente einge-
teilt. Es wurde folgendes 4 Punkte Bewertungssystem benutzt:

1 normale Wandbewegung,

2 Hypokinesie (Verminderung der normalen Wandbewegung),

3 Akinesie (keine Wandbewegung oder Wandverdickung feststellbar),

4

Dyskinesie (Auswiartsbewegung des Myokardsegmentes wahrend der Systole).
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2.2.6 Quantitative Koronarangiographie

Auf der Suche nach hamodynamisch relevanten Stenosen der Koronararterien wurde eine
quantitative Koronarangiographie nach Judkins mit einem QCA-AWOS System 3.01 (Sie-
mens, Erlangen) durchgefuhrt. Der Befund wurde durch einen erfahrenen Kardiologen nach
Starke des Stenosierungsgeschehens identifiziert. Stenosen wurden als signifikant eingestuft,
wenn sie das Gefa} auf mindestens 50% des luminalen Durchmessers verengten. Zudem wur-

de die globale Ejektionsfraktion bestimmt.

2.3 Statistik

Alle Werte wurde als Mittelwerte, z.T. + eine Standardabweichung der Stichprobe angegeben.
Mit dem McNemar-Test (Claufl 1989) wurde auf Signifikanz der Unterschiede in den Haufig-
keitsverhaltnissen der Kategorien Markeraufnahme vorhanden und nicht vorhanden fur
SPECT und PET geprift.



3 Ergebnisse
3.1 Zusammenhang zwischen Perfusion und Stoffwechsel

3.1.1 Verteilung der Scorewerte

Bei 49 Patienten wurden insgesamt 637 Segmente mit beiden nuklearmedizinischen Metho-
den untersucht. Mit Hilfe des SPECT wurden 284 Segmente als normal perfundiert (Score 1),
132 Segmente als leicht minderperfundiert (Score 2), 99 Segmente als mittelstark minderper-
fundiert (Score 3) und 119 Segmente als stark minderperfundiert (Score 4) bezeichnet. Drei
Segmente konnten aus technischen Griinden nicht mit ausreichender Bildqualitit dargestellt
werden und wurden daher nicht verwertet (Score 5). Die Ergebnisse sind detailliert in Tab. 3
dargestellt.

Tab. 3. Vergleich der segmentalen Perfusion und Metabolismus aller Patienten.

Segmentaler Metabolismus Segmentale Perfusion (Scorewerte)

(Scorewerte) 1 2 3 4
1 (normal) 213 31 28 9
2 (leicht vermindert) 38 63 27 11
3 (maBig vermindert) 5 25 27 25
4 (stark vermindert) 0 3 15 74
5 (nicht bewertbar) 28 10 2 0

In der "*F-FDG-PET wurde in 283 Segmenten ein normaler Metabolismus (Score 1), in 140
Segmenten ein leicht verminderter Metabolismus (Score 2), in 82 Segmenten ein mittelstark
verminderter (Score 3) und in 92 Segmenten ein stark verminderter Metabolismus (Score 4)
beobachtet. Insgesamt konnten 40 Segmente bei 6 Patienten nicht mit ausreichender Bildqua-
litat dargestellt werden und wurden daher nicht verwertet (Score 5). 38 (95%) dieser Seg-
mente lagen in Gebieten mit normaler bis leicht reduzierter Perfusion und wiesen eine sehr
schwache ""F-FDG-Aufnahme auf. Sie verteilten sich zu 40% (16/40) auf das Septum, zu
17,5% (77/40) auf die Hinterwand, zu 22,5% (9/40) auf die Seitenwand und zu 20% (8/40) auf
die Vorderwand. Zwei Segmente lagen nicht im MeBbereich des Scanners. Die Ergebnisse der
"F-FDG-PET sind im Detail in Tab. 3 dargestellt.

SchlieBt man technisch nicht verwertbare Segmente aus der Analyse aus, konnten insgesamt
594 Segmente in den Vergleich von PET und SPECT eingeschlossen werden.
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3.1.2 Segmentaler Vergleich der **Tc-MIBI- und *F-FDG-Aufnahme

In 63,5% (377/594) der Segmente waren die visuell bestimmte, relative Aufnahme von '"°F-
FDG und *"Tc-MIBI identisch. In 22% (131/594) der Segmente war die "*F-FDG-Aufnahme
hoher als die *"Tc-MIBI-Aufnahme. In 14,5% (86/594) der Segmente war die *"Tc-MIBI-
Aufnahme hoher als die '"F-FDG-Aufnahme. Definiert man normale bis leicht verminderte
Traceraufnahme als positiv, maBig bis stark verminderte Traceraufnahme als negativ, ergibt
sich folgende Vierfeldertafel:

Tab. 4. Vergleich der Traceraufnahme von *"Tc-MIBI und "*F-FDG in den 594 untersuchten
Myokardsegmenten.

#"Tc-MIBI positiv. ~ *"Tc-MIBI negativ Gesamt

"F-FDG positiv 345 75 420
"F-FDG negativ 33 141 174
Gesamt 378 216 594

In der "*F-FDG-PET zeigte sich statistisch signifikant (p<0,01) haufiger eine Akkumulation
des Markers als in der SPECT (Tab. 4). Beide Methoden sind somit hinsichtlich der Aussage
unterschiedlich.

In 75 Segmenten bei 28 Patienten wurde ein “mismatch” festgestellt. Bei 21 Patienten wurden
keine “mismatch”-Segmente gefunden. Bei 5 Patienten wurde je ein “mismatch”-Segment,
bei 13 Patienten 2 “mismatch”-Segmente, bei 4 Patienten drei “mismatch”-Segmente und bei
6 Patienten mehr als 3 ”"mismatch”-Segmente gefunden.

Die linksventrikulare Ejektionsfraktion wurde mittels Kontrastventrikulographie bei 45 Pati-
enten bestimmt. Die mittlere LVEF betrug vor Revaskularisation 38 + 14% bei einer Spann-
breite von 7- 66%. In diesen Patienten konnte sowohl die *"Tc-MIBI-, als auch die '"*F-FDG-
Aufnahme in 535 Segmenten ausgewertet werden. Die Patienten wurden gemal} ihrer LVEF
vor Revaskularisation in drei Gruppen eingeteilt.

In der Gruppe der Patienten mit einer LVEF unter 30%, Patientengruppe (A), wurden insge-
samt 162 Segmente bei 13 Patienten ausgewertet. Bei 60% (97/162) der Segmente stimmten
die Befunde der "*F-FDG- und *"Tc-MIBI-Auswertung iiberein. Bei 14 Segmenten (9%) war
die *"Tc-MIBI-Aufnahme hoher als die '"F-FDG-Aufnahme, bei 51 Segmenten (32%) war
die "®*F-FDG-Aufnahme hoher als die *"Tc-MIBI-Aufnahme. Es wurde bei 10 Patienten, bzw.
in 29 Segmenten (18%) ein ,,mismatch” gefunden (Tab. 5).
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Tab. 5. Vergleich der Aufnahme von *"Tc-MIBI und "*F-FDG in Segmenten mit einer LVEF
von unter 30%.

Segmentale "*F-FDG-Aufnahme  Segmentale *"Tc-MIBI-Aufnahme (Scorewerte)

(Scorewerte) 1 2 3 4
1 (normal) 56 11 7 5
2 (leicht vermindert) 7 14 14 3
3 (maBig vermindert) 2 3 7 11
4 (stark vermindert) 0 0 2 20

Tab. 6. Vergleich der Aufnahme von *"Tc-MIBI und "*F-FDG in Segmenten mit einer LVEF
von 30-40%.

Segmentale "*F-FDG-Aufnahme  Segmentale *"Tc-MIBI-Aufnahme (Scorewerte)

(Scorewerte) 1 2 3 4
1 (normal) 50 4 2 0
2 (leicht vermindert) 7 18 2 0
3 (maBig vermindert) 7 4
4 (stark vermindert) 0 0 5 13

In der Gruppe der Patienten mit einer LVEF von 30-40%, Patientengruppe (B), wurden insge-
samt 117 Segmente bei 10 Patienten ausgewertet. Bei 88 von 117 Segmenten (75%) stimmten
die relative Aufnahme von "*F-FDG und *"Tc-MIBI iiberein. In 17 Segmenten (15%) war die
#mTc-MIBI-Aufnahme hoher als die "*F-FDG-Aufnahme, in 12 Segmenten (10%) war die "°F-
FDG-Aufnahme hoher als die *"Tc-MIBI-Aufnahme. Bei 2 Patienten, bzw. in 4 Segmenten
(3%) konnte ein “mismatch” festgestellt werden (Tab. 6).

In der Gruppe der Patienten mit einer LVEF von uiber 40%, Patientengruppe (C), wurden ins-
gesamt 256 Segmente bei 22 Patienten ausgewertet. Bei 153 von 256 Segmenten (60%)
stimmte die relative Aufnahme von "*F-FDG und *"Tc-MIBI uiberein. Bei 40 Segmenten
(16%) war die *"Tc-MIBI-Aufnahme hoher als die '""F-FDG-Aufnahme, bei 63 Segmenten
(25%) war die "*F-FDG-Aufnahme hoher als die *"Tc-MIBI-Aufnahme. Bei 13 Patienten
bzw. in 40 Segmenten (16%) konnte ein ,,mismatch” festgestellt werden (Tab. 7).
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Tab. 7. Vergleich der Aufnahme von *"Tc-MIBI und "*F-FDG in Segmenten mit einer LVEF

uber 40%.

Segmentale "*F-FDG-Aufnahme  Segmentale *"Tc-MIBI-Aufnahme (Scorewerte)

(Scorewerte) 1 2 3 4
1 (normal) 84 13 18 4
2 (leicht vermindert) 20 24 10 8
3 (maBig vermindert) 3 12 9 10
4 (stark vermindert) 0 2 3 36

3.2 Verbesserung der regionalen Wandbewegung

3.2.1 Vergleich von ®*F-FDG-PET und *™Tc¢-MIBI-SPECT

15 Patienten wurden, in einer Kontroll-Koronarangiographie nachgewiesen, erfolgreich re-

vaskularisiert. Diese Patienten wurden vor und nach Revaskularisation mittels Ruhe-Echokar-

diographie untersucht. Bei diesen Patienten wurden 172 Segmente hinsichtlich *"Tc-MIBI-

und "*F-FDG-Aufnahme ausgewertet. Bei 108 von 172 Segmenten (63%) dieser Gruppe war
die relative "*F-FDG- und *"Tc-MIBI-Aufnahme identisch. Bei 40 von 172 Segmenten (23%)
war die "*F-FDG-Aufnahme hoher als die **"Tc-MIBI-Aufnahme, bei 24 Segmenten (14%)

war die *"Tc-MIBI-Aufnahme hoher als die '"*F-FDG-Aufnahme (Tab. 8).

Tab. 8. Vergleich der Aufnahme von ***Tc-MIBI und ""F-FDG in Segmenten, die in der

Echokardiographie auswertbar waren.

Segmentale "*F-FDG-Aufnahme  Segmentale *"Tc-MIBI-Aufnahme (Scorewerte)

(Scorewerte) 1 2 3 4
1 (normal) 57 10 6 6
2 (leicht vermindert) 14 29 4 7
3 (maBig vermindert) 0 6 3 7
4 (stark vermindert) 0 1 3 19

Vor Revaskularisation wiesen 96 der 172 Segmente (55,8%) eine Wandbewegungsstorung

auf (Tab. 9). Nach Revaskularisation verbesserte sich die Wandbewegung bei 34 der 96 Seg-
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mente (35%) (Tab. 10), 62 der 96 Segmente (65%) zeigten keine Anderung oder sogar eine
Zunahme der Wandbewegungsstorung.

Tab. 9. Dyskinetische Segmente vor Revaskularisation.

Segmentale "*F-FDG-Aufnahme  Segmentale *"Tc-MIBI-Aufnahme (Scorewerte)

(Scorewerte) 1 2 3 4
1 (normal) 22 6 0 6
2 (leicht vermindert) 3 18 3 6
3 (méaBig vermindert) 0 4 3 6
4 (stark vermindert) 0 1 3 15

Tab. 10. Segmente mit Verbesserung der regionalen Wandbewegung.

Segmentale "*F-FDG-Aufnahme  Segmentale " Tc-MIBI-Aufnahme (Scorewerte)

(Scorewerte) 1 2 3 4
1 (normal) 11 3 0 1
2 (leicht vermindert) 2 8 0 3
3 (maBig vermindert) 4 1 1
4 (stark vermindert) 0 0 0

3.2.2 Erholung und regionale Perfusion

Insgesamt waren 71 von 172 Segmenten (41%) normal perfundiert, 46 Segmente (27%) wa-
ren leicht minderperfundiert, 16 Segmente (9%) maBig und 39 Segmente (23%) stark minder-
perfundiert (Tab. 8, Tab. 9, Tab. 10).

Bei normaler Perfusion lief sich bei 25 von 71 Segmenten (35%) eine Dyskinesie nachwei-
sen. 13 der 25 Segmente (52%) zeigten nach Revaskularisation eine Verbesserung der Wand-
bewegung (Abb. 1). Bei leichter Verminderung der regionalen Perfusion lief sich bei 29 von
46 Segmenten (63%) eine Dyskinesie nachweisen. 15 der 29 dyskinetischen Segmente (52%)

zeigten eine Verbesserung der Wandbewegung nach Revaskularisation. Bei maBiger Ver-
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minderung der regionalen Perfusion lief sich bei 9 von 16 Segmenten (56%) eine Dyskinesie
nachweisen. Eines der 9 Segmente (11%) zeigte eine Verbesserung der Wandbewegung nach
Revaskularisation. Bei starker Verminderung der regionalen Perfusion lief3 sich bei 33 von 39
Segmenten (85%) eine Dyskinesie nachweisen. Funf der 33 Segmente (15%) zeigten eine
Verbesserung der Wandbewegung nach Revaskularisation.

30

15
10

5- i
0 4

1 2 3 4
MIBI-Score

Abb. 1. Zusammenhang von Perfusion und Erholungspotential: hellgrau: Wandbewegungs-
verbesserung nach Revaskularisation dunkelgrau: keine Wandbewegungsverbesserung nach
Revaskularisation

3.2.3 Erholung und regionaler Stoffwechsel

Insgesamt wiesen 79 von 172 Segmenten (46%) einen normalen Metabolismus auf, 54 Seg-
mente (31%) zeigten eine leichte Verminderung des Metabolismus, 16 Segmente (9%) eine
mafige Verminderung und 23 Segmente (13%) eine starke Verminderung des Metabolismus
(Tab. 8, Tab. 9, Tab. 10).

Bei normalem Metabolismus lie3 sich bei 34 von 79 Segmenten (43%) eine Dyskinesie nach-
wiesen. 15 der 34 Segmente (44%) zeigten nach Revaskularisation eine Verbesserung der
Wandbewegung (Abb. 2). Bei leichter Verminderung des regionalen Metabolismus lief3 sich
bei 30 von 54 Segmenten (56%) eine Dyskinesie nachweisen. 13 der 30 dyskinetischen Seg-

mente (43%) zeigten eine Verbesserung der Wandbewegung nach Revaskularisation. Bei ma-
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Biger Verminderung des regionalen Metabolismus lie sich bei 13 von 16 Segmenten (81%)
eine Dyskinesie nachweisen. Sechs der 13 Segmente (46%) zeigten eine Verbesserung der
Wandbewegung nach Revaskularisation. Bei starker Verminderung des regionalen Metabolis-
mus lieB} sich bei 19 von 23 Segmenten (83%) eine Dyskinesie nachweisen. Keines der 19

Segmente zeigte eine Verbesserung der Wandbewegung nach Revaskularisation.

40
35
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25

15 -
10 -

1 2 3 4
FDG-Score

Abb. 2. Zusammenhang zwischen Metabolismus und Erholungspotential: hellgrau: Wandbe-
wegungsverbesserung nach Revaskularisation dunkelgrau: keine Wandbewegungsverbesse-
rung nach Revaskularisation

3.2.4 Erholung und ,,mismatch

Insgesamt zeigten 55 Segmente eine maBig bis stark verminderte Perfusion vor Revaskulari-
sation. Von diesen 55 minderperfundierten Segmenten wiesen 23 (42%) einen normalen oder
nur leicht verminderten Metabolismus (,,mismatch*) auf. Dies sind 13% aller ausgewerteten
Segmente (23/172) (Tab. 8, Tab. 9, Tab. 10).

Von den 23 Segmenten mit ,,mismatch® zeigten 15 eine Dyskinesie (65%). Von diesen 15
dyskinetischen Segmenten verbesserte sich bei 4 Segmenten (27%) die Wandbewegung nach
Revaskularisation.
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33 Vorhersage der globalen Funktionsanderung

3.3.1 LVEF versus normale oder leicht minderperfundierte Segmente

Alle normal oder nur leicht minderperfundierten Segmente werden im folgenden als ,,normal

perfundiert” bezeichnet.

Bei 3 Patienten konnten 1 bzw. 2 normalperfundierte, dyskinetische Segmente nachgewiesen
werden. Die Patienten zeigten Verbesserung der LVEF um 2%, 12% und 14%. 9 Patienten
wiesen zwischen 3 und 5 normalperfundierte, dyskinetische Segmente auf. Funf zeigten eine
Verschlechterung der LVEF um -1%, -2% (2 mal), -3% und —16%. Ein Patient zeigte keine
Verinderung seiner LVEF. Drei Patienten zeigten eine Verbesserung der LVEF um 1%, 3%
und 19%. 3 Patienten wiesen zwischen 6 oder 7 normalperfundierte, dyskinetische Segmente
auf. Einer zeigte eine Verschlechterung der LVEF um -12%. Zwei Patienten zeigten eine
Verbesserung um 5 % und 7 %. Im Mittel hatten die Patienten mit Verbesserung der LVEF
3,5 normal perfundierte Segmente, Patienten ohne Verbesserung der LVEF 3,3 normal per-
fundierte Segmente (Tab. 11).

3.3.2 LVEF versus normalen oder leicht eingeschrankten Metabolismus

Alle Segmente mit normalem oder nur leicht eingeschranktem Metabolismus werden im fol-
genden Kapitel als Segmente mit ,,normalem Metabolismus‘ bezeichnet.

Bei 7 Patienten konnten ein bis drei Segmente mit normalem Metabolismus und Dyskinesie
nachgewiesen werden. Drei Patienten zeigten eine Verschlechterung der LVEF um -2% (2
mal) und -3% nach Revaskularisation. Zwei Patienten zeigten eine leichte Verbesserung der
LVEF um 1%, bzw. 2%. Zwei Patienten zeigten eine deutliche Verbesserung der LVEF um
12% bzw. 14%. Bei 6 Patienten konnten vier bis sechs Segmente mit normalem Metabolis-
mus und Dyskinesie nachgewiesen werden. Drei Patienten zeigten keine Verdnderung oder
eine Verschlechterung der LVEF um -1 bzw. —16%. Ein Patient zeigte eine leichte Verbesse-
rung der LVEF um 1%. Zwei Patienten zeigten eine deutliche Verbesserung der LVEF um
7% bzw. 19%. Bei 2 Patienten konnten neun bzw. elf Segmente mit normalem Metabolismus
und Dyskinesie nachgewiesen werden. Ein Patient zeigte eine Verschlechterung der LVEF
um —12%. Ein Patient zeigte eine Verbesserung der LVEF um 5%. Im Mittel hatten die Pati-
enten mit Verbesserung der LVEF 4,1 Segmente mit normalem Metabolismus, Patienten ohne
Verbesserung der LVEF 4,4 Segmente mit normalem Metabolismus (Tab. 11).

3.3.3 LVEF versus ,,mismatch”

Bei 9 Patienten konnten keine Segmente mit "mismatch” und Dyskinesie nachgewiesen wer-
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den. Drei dieser Patienten hatten in der Kontrolluntersuchung eine Verschlechterung der
LVEF um -2% (2 mal), bzw. -16%. Ein Patient zeigte keine Anderung der LVEF (LVEF
47%), 5 Patienten zeigten eine Verbesserung der LVEF um 1%, 2%, 7%, 14% und 19%. Bei
4 Patienten lieBen sich 1 oder 2 Segmente mit “mismatch” und Dyskinesie nachweisen. Bei
zwel Patienten verschlechterte sich die LVEF um —3%, bzw. -12%. Bei 2 Patienten verbesser-
te sich die LVEF um 3% und 12% nach Revaskularisation. Bei 2 Patienten lieBen sich 3 bzw.
5 Segmente mit “mismatch” und Dyskinesie nachweisen. Bei dem Patienten mit 3 ,,mis-
match“-Segmenten kam es zu einer Verschlechterung der LVEF von —1%, bei dem Patienten
mit 5 ,,;mismatch“-Segmenten kam es zu einer Verbesserung der LVEF von 5% nach Revas-
kularisation. Im Mittel hatten sowohl die Patienten mit Verbesserung, als auch die Patienten
ohne Verbesserung der LVEF ein dyskinetisches Segment mit ,,mismatch* (Tab. 11).

Tab. 11. Durchschnittliche Anzahl an dyskinetischen Segmenten.

Verbesserung der Perfusion Metabolismus ,,mismatch* Dyskinetische
LVEF normal normal Segmente insg.
Keine 33 4.4 1,0 7,0

Mit 3,5 4,1 1,0 6,1

Im folgenden sind beispielhaft zwei Patienten aufgefuhrt. Bei einem 68 Jahre alten Patienten
mit KHK, Seitenwandakinesie, pectangiosen Beschwerden, mehr als 2 Jahre zurickliegendem
Infarkt und subtotalem VerschluB3 der RCA wurde eine erfolgreiche 4-fach Stent-Implantation
vorgenommen. Die Perfusionsszintigraphie mit *"Tc-MIBI in Ruhe zeigte zuvor einen Defekt
der Seitenwand. Die "*F-FDG-PET zeigte korrespondierend dazu eine fehlende "*F-FDG-An-
reicherung in der Seitenwand und eine nachweisbare '*F-FDG-Anreicherung in der Hinter-
wand (Abb. 3). Es gab somit keinen Hinweis fur hibernierendes Myokard und somit den
Verdacht von Narbengewebe in der Seitenwand und den Nachweis von hibernierendem
Myokard in der Hinterwand. Nach Revaskularisation bei nachweislich offener LAD und RCA
blieb die LVEF unveriandert. Der iberwiegend fehlende Vitalititsnachweis in der *F-FDG-
PET konnte somit die fehlende Funktionsverbesserung nach Revaskularisation richtig

vorhersagen.
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Abb. 3. Szintigraphische Darstellung der Perfusion (*"Tc-MIBI) mittels SPECT und des
Glukosestoffwechsels ("*F-FDG) mittels PET in Kurzachsenschnitten (obere beiden Reihen),
vertikalen (mittlere beiden Reihen) und horizontalen (untere beiden Reihen) Langsachsen-
schnitten. Es fand sich eine ausgepragtes und ausgedehntes Perfusionsdefizit in der Seiten-
wand und der anschlieBenden Hinterwand. In der Seitenwand fand sich ein fehlender Glu-
kosestoffwechsel (,,match®), in der Hinterwand ein erhaltener Glukosestoffwechsel (,,mis-
match®) und somit fehlender Nachweis einer Vitalitat in der Seitenwand und Nachweis von
hibernierenden Myokards in der Hinterwand. Die Piktogramme dienen der Orientierung in-
nerhalb der Schnitte selbst (links) und Schnittfuhrung innerhalb des linken Ventrikels (rechts).

Bei einem 61 Jahre alten Patienten mit Vorderwandinfarkt war koronarangiographisch der
Verschlufl der LAD nach Abgabe des hochgradig, langerstreckig abgangsstenosierten ersten
Diagonalastes beschrieben. Zudem wies die rechte Kranzarterie im Ramus interventrikularis
posterior eine langerstreckige hohergradige Stenose auf. In der Echokardiographie fand sich
eine mittelgradig eingeschrankte systolische, linksventrikulare Funktion mit Akinesie der
Vorderwand sowie des Apex. Die globale Ejektionsfraktion betrug vor Revaskularisation
41%. Die Perfusionsszintigraphie mit **"Tc-MIBI in Ruhe zeigte korrespondierend dazu ein
Perfusionsdefizit im Bereich der Vorderwand und des Apex. Die '""F-FDG-PET stellte den ge-
samten linken Ventrikel mit normaler Aktivitatsaufnahme dar (Abb. 4). Somit bestand bei
“mismatch” von Perfusion und Metabolismus der Verdacht auf vitales, hibernierendes
Myokard im Bereich von Vorderwand und des Apex. Die PTCA erreichte die erfolgreiche
Dilatation der LAD sowie ein befriedigendes Ergebnis der RCA. 2 Monaten nach

Revaskularisation kam es zu einem Anstieg der LVEF von 41% auf 49%. Die Verbesserung
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der LVEF waren daher durch die nuklearmedizinischen Befunde richtig vorhersagbar. Da in

einer Kontrollangiographie nach 3 Monaten die LAD erneut verschlossen war, wurde dieser
Patient in die Auswertung der erfolgreich revaskularisierten Patienten nicht miteinbezogen.

ant. | “rTeMiBl g B AR Q Q 0 O o
= == 80 00000 O

gapi. 9omTc-MIB| ; :;‘ :_ : : a - @
post. 18F-FDG . 3 3 3 a o >

. 9mMTc-MIBI ‘ ', { ' ( ‘ | ' ‘ ’ Q
s BONNQ e

Abb. 4. Szintigraphische Darstellung der Perfusion (**"Tc-MIBI) mittels SPECT und des
Glukosestoffwechsels ("*F-FDG) mittels PET in Kurzachsenschnitten (obere beiden Reihen),
vertikalen (mittlere beiden Reihen) und horizontalen (untere beiden Reihen) Langsachsen-
schnitten. Bei diesem Patienten fand sich eine ausgeprigtes und ausgedehntes Perfusionsdefi-
zit in der Vorderwand und im Apex bei erhaltenem Glukosestoffwechsel (,,mismatch*) und
somit Nachweis von hibernierendem Myokard. Die Piktogramme dienen der Orientierung in-
nerhalb der Schnitte selbst (links) und Schnittfuhrung innerhalb des linken Ventrikels (rechts).

3.3.4 LVEF versus Herzfunktion vor Revaskularisation

Zur Beurteilung der Vorhersagemoglichkeiten der Verbesserung der LVEF wurden die Daten
der semiquantitativen ""F-FDG und **"Tc-MIBI Auswertung in 4 Gruppen zusammengefaBt
(Tab. 12).

1. Anhand der Perfusion ,,normales* Gewebe: Alle Segmente mit normaler oder nur leicht
verminderter Perfusion, unabhingig vom Metabolismus.

2. ,Mismatch”-Gruppe: Vermutetes ,,hibernierendes* Myokard. Alle Gewebe mit mittle-

rem oder starkem Defekt der Perfusion und einem normalen oder leicht verminderten
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Metabolismus.
3.  Zwischengruppe: Vermutetes Mischgewebe. Mittlere oder starke Minderperfusion bei
maBig eingeschranktem Metabolismus.

4.  Matchgruppe / Narbe: Segmente mit mittelstark bis stark verminderter Perfusion bei

stark vermindertem Metabolismus.

Tab. 12. Klassifizierung der Segmente zur Vorhersage der Herzfunktionsverbesserung. Scor-
ewerte: 1 = normale Traceraufnahme, 2 = leichte Verminderung, 3 = mittlere Verminderung,
4 = starke Verminderung.

Gruppe #mTc-MIBI-Score  "*F-FDG-Score Segmente [n]  Anteil [%]
1) Perfusion normal 1,2 1,2,3,4 378 63,6%
2) ,,Mismatch” 3,4 1,2 75 12,6%
3) Zwischengruppe 34 3 52 8,8%
4) Match, Narbe 3,4 4 89 15,0%
Summe 594

Die Patienten wurden entsprechend ihrer LVEF vor Revaskularisation in Gruppen unterteilt
(Gruppe A: stark eingeschrankte LVEF <30%, Gruppe B: maBig eingeschriankte LVEF 30-
40%, Gruppe C: wenig eingeschrankte oder normale LVEF >40%).

In Gruppe A (LVEF <30%) hatte ein Patient nach Revaskularisation eine Verschlechterung
der LVEF um -12%, einer eine Verbesserung um 5% (Tab. 13). Der Patient mit Verschlechte-
rung der Ejektionsfraktion nach Revaskularisation hatte 7 normale Segmente, 2 Segmente mit
“mismatch”, 3 der Zwischengruppe und 1 narbiges Segment mit Dyskinesie. Der Patient, des-
sen Ejektionsfraktion nach Revaskularisation anstieg, hatte 6 normale, 5 Segmente mit ,,mis-
match”, keines der Zwischengruppe und ein narbiges Segment mit Dyskinesie.

In Gruppe B (LVEF 30-40%) verschlechterten sich 2 Patienten nach Revaskularisation um
—16%, bzw. —2%, einer verbesserte sich um 7 Prozent (Tab. 13). Keiner dieser Patienten hatte
ein Segment mit einem ,,mismatch”. Die Patienten mit Verschlechterung der Ejektionsfrakti-
on nach Revaskularisation hatten durchschnittlich 4 normale, ein Segment der Zwischengrup-
pe und je 1 narbiges Segment mit Dyskinesie. Der Patient, dessen Ejektionsfraktion nach Re-
vaskularisation anstieg, hatte 6 normale Segmente, eines der Zwischengruppe und drei narbi-
ge Segmente mit Dyskinesie.

In Gruppe C (LVEF >40%) verschlechterten sich 3 Patienten nach Revaskularisation zwi-

schen —3% und —1%, bei einem Patienten anderte sich die LVEF nicht, bei 3 Patienten ver-
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besserte sich die LVEF zwischen 1% und 3%, bei 3 Patienten verbesserte sich die LVEF
deutlich zwischen 12% und 19% (Tab. 13). Die Patienten mit Verschlechterung oder ohne
Anderung der Ejektionsfraktion nach Revaskularisation hatten durchschnittlich 3,3 normale,
1,3 Segmente mit “mismatch”, 0,5 der Zwischengruppe und 1 narbiges Segment mit Dyskine-
sie. Die Patienten, deren Ejektionsfraktion nach Revaskularisation leicht anstieg, hatten
durchschnittlich 2,7 normale, 0,3 Segmente mit “mismatch”, 0,3 der Zwischengruppe und 1,3
narbige Segment mit Dyskinesie. Die Patienten, deren Ejektionsfraktion nach Revaskularisa-
tion deutlich anstieg, hatten durchschnittlich 2,7 normale, 0,6 Segmente mit ,,mismatch”, kei-
nes der Zwischengruppe und ein narbige Segment mit Dyskinesie (Tab. 13).

Tab. 13. Durchschnittliche Anzahl von Segmenten in Abhangigkeit der LVEF vor Revaskula-
risation. @: keine Verbesserung der LVEF, +: leichte LVEF-Verbesserung um 1-5%, ++:
deutliche LVEF-Verbesserung um >5%. Gruppe A: LVEF <30%, Gruppe B: LVEF 30-40%,
Gruppe C: LVEF >40%.

Gruppe LVEF-Verb. Perfusion ,,mismatch® Zwischen- Narbe dyskin.

normal gruppe Segmente
0] 7 2 3 1 13
A
++ 6 5 0 1 12
0] 4 0 1 1 6
B
++ 6 0 1 3 10
3.3 1,3 0,5 1 6
C + 2,7 0,3 0,3 1,3 4.5
++ 2,7 0,6 0 1 4,5

34 ROC-Analyse der Wandbewegungsverbesserung

3.4.1 Patientenauswahl

In der ROC-Analyse wurde die Wandbewegungsverbesserung von dyskinetischen Segmenten
in Abhingigkeit der "*F-FDG- bzw. der *"Tc-MIBI-Aufnahme ermittelt. Dadurch 14Bt sich
fur verschiedene Schwellenwerte die jeweilige Sensitivitat und Spezifitat ermitteln.

Aus dem Kollektiv der 49 Patienten wurden 16 Patienten ausgewihlt, die:

1. einer segmentalen, quantitativen '’F-FDG-Aufnahmeauswertung unterzogen wurden

und bei denen die *"Tc-MIBI-Aufnahme visuell/semiquantitativ bestimmt wurde,
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2. sowohl vor Revaskularisation als auch nach Revaskularisation mittels Ruhe-Echokardi-

ographie einer segmentalen Wandbewegungsbestimmung unterzogen wurden,
3. einer PTCA und/oder ACB-Operation unterzogen wurden,
4.  der Erfolg der Revaskularisation mittels Koronarangiographie iiberpruft wurde.

Als Verbesserung der Wandbewegung wurde eine Erhohung des Echowandbewegungs-Score-
werts um mindestens einen Punkt angesehen (1=normokinetisch, 2=hypokinetisch, 3=akine-
tisch/dyskinetisch). Bei diesen 16 Patienten konnten vor Revaskularisation 50 hypokinetische,
91 akinetische und 2 dyskinetische Segmente in Bezug auf die Verbesserung der Wandbewe-
gung festgestellt werden. Es waren somit 143 von 256 (55,9%) Segmente bewegungsgestort.
17 Segmente konnten im Herzecho vor Revaskularisation nicht beurteilt werden. Ein Segment
konnte im Herzecho nach Revaskularisation nicht beurteilt werden. Es wurden somit 142 Seg-
mente in die Analyse eingeschlossen. Im folgenden werden akinetische und dyskinetische
Segmente zusammengefalit und als akinetische Segmente bezeichnet.

3.4.2 ROC-Analyse der normalisierter "*F-FDG-Aufnahme

Untersucht wurde die quantitative '*F-FDG-Aufnahme, die mittels der visuellen/semiquan-
titativen **"Tc-MIBI-Aufnahme normalisiert wurde.

0a6 y
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0,4 ==
0,3 vl

0,2

0,1 )

0 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5 0,6 0,7 0,8 0,9 1
1-Spezifitit

Abb. 5. ROC-Analyse der normalisierten '*F-FDG-Aufnahme zur Vorhersage der Verbesse-
rung der regionalen Wandbewegung.
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Von den 142 untersuchten dyskinetischen Segmenten verbesserten sich 46 (32,4%) Segmente
(41 Segmente um einen Echoscorepunkt, 5 Segmente um 2 Echoscorepunkte) in ihrer Wand-
bewegung. 88 (62,0%) Segmente verbesserten sich nicht, 8 Segmente (5,3%) verschlechterten
sich nach Revaskularisation.

In der ROC-Analyse ergab sich die grofite Sensitivitat und Spezifitat fur die Vorhersage von
Wandbewegungsverbesserungen mit 54% bei einer '*F-FDG- Aufnahme von 65% (Abb. 5).
Insgesamt konnten in 60% der Segmente die Wandbewegungsverbesserung richtig vorherge-
sagt werden (Flache unter der Kurve).

3.4.3 ROC-Analyse der semiquantitativen 99mTc-MIBI-Aufnahme

Fur die Auswertung standen ledigleich 15 Patienten zur Verfugung, da einer der 16 Patienten
eine ungeniigende *"Tc-MIBI-Aufnahme aufwies. Untersucht wurde die visuelle/semiquanti-
tative " Tc-MIBI-Aufnahme.
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Abb. 6. ROC-Analyse der semiquantitativen *"Tc-MIBI-Aufnahme zur Vorhersage der Ver-
besserung der regionalen Wandbewegung.

Von 127 untersuchten dyskinetischen Segmenten, verbesserten sich nach Revaskularisierung
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44 (34,7%) Segmente (41 Segmente um einen Echoscorepunkt, 3 Segmente um 2 Echoscore-
punkte) in ihrer Wandbewegung. 83 (61,4%) Segmente verbesserten sich nicht, 5 Segmente
(3,9%) verschlechterten sich nach Revaskularisation.

In der ROC-Analyse ergab sich die groBite Sensitivitat und Spezifitat fur Vorhersage von
Wandbewegungsverbesserungen mit 67% bei einer prozentualen **"Tc-MIBI-Aufnahme von
75% (Abb. 6). Insgesamt konnten in 67% der Segmente die Wandbewegungsverbesserung
richtig vorhergesagt werden (Flache unter der Kurve).
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4 Diskussion

4.1 Grundlagen

Die Frage nach Vitalitat in dyskinetischen Myokardbereichen ruickte in den achtziger Jahren
in den Blickpunkt der Aufmerksamkeit, als nachgewiesen werden konnten, da3 hypo- oder
akinetische Myokardbereiche ihre Kontraktilitit nach Revaskularisation wiedergewinnen
konnten (Tillisch 1986, Rahimtoola 1989, Tamaki 1989, Klepzig 1981). Bei der ischamischen
Herzerkrankung ist somit die Unterscheidung zwischen narbigem Myokardgewebe und dys-
kinetischen, aber vitalem Myokard, hinsichtlich des weiteren therapeutischen Vorgehens von
grundsatzlicher Bedeutung, da nur vitales Myokard, nicht aber Narbengewebe seine Funktion
wiedererlangen kann. Die Identifizierung funktionseingeschrankter, aber vitaler Myokardbe-
reiche konnte helfen, die Patienten zu selektieren, die von einer Revaskularisierung am mei-

sten profitieren.

Auf der Suche nach Ursachen fur reversible Wandfunktionsstorungen stiel die von Rahim-
toola (1989) aufgestellte Theorie des ,,hibernating* Myokards (engl.: winterschlafend) und
seiner Ursachen auf groBes Interesse. ,,Hibernierendes* Myokard ist nach Rahimtooola als ei-
ne langer anhaltende, reversible Reduktion der regionalen, kontraktilen Funktion charakteri-
siert. Als Ursache nimmt Rahimtoola eine chronisch verminderte Perfusion an. Durch diese
Reduktion der Wandbewegung wurde der Energieumsatz reduziert und damit der dortigen,
eingeschrankten myokardialen Durchblutung angepalit, um die Vitalitit des Myokards zu
verlangern. Zur Identifikation einer solchen Minderdurchblutung werden Perfusionsuntersu-
chungen durchgefuhrt. Dabei hat sich jedoch gezeigt, da3 Perfusionsuntersuchungen die Aus-
dehnung des irreversibel geschadigten Myokards deutlich uberschiatzen (Sawada 1994,
Schneider 1994, Altehoefer 1994). Daher wird, entsprechend Rahimtollas Ansatz, die Perfusi-
onsuntersuchung mit einer Stoffwechseluntersuchung kombiniert. Man geht dabei davon aus,
daf ein vorhandener Stoffwechsel ein sicheres Zeichen fur Vitalitat ist. Der Vergleich der Ak-
tivitatsverteilung der beiden Untersuchungen hilft, ein Perfusions-/Stoffwechsel-,,mismatch*
zu identifizieren, wobei als ,,mismatch” eine reduzierte Perfusion bei vorhandenem Stoff-
wechsel bezeichnet wird. Die Diagnose ,hibernierendes Myokard* beruht somit auf nachge-

wiesenem Stoffwechsel in minderperfundierten Gebieten.

Der Nutzen der Vitalititssbestimmung mit '*F-FDG-PET unter Studienbedingungen wurde in
zahlreichen Arbeiten bestatigt (Lucignanani 1992, Knuutis 1994, Sawada 1994, Schneider
1994; Altehoefer 1994). Allerdings sind insgesamt nur wenige hundert Patienten untersucht
worden (Bonow 1995), davon ganze 52 Patienten prospektiv (vom Dahl 1996). Zudem wur-
den in den verschiedenen Studien stark abweichende Techniken in der Vorbereitung der Pati-
enten sowie in der Durchfuhrung und Auswertung der Untersuchungen verwendet. Es schien

daher notwendig, den Wert der Methodik im klinischen Alltag an nicht praselektierten Pati-
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enten zu uberprufen. Die in der Literatur allgemein akzeptierte Grundlage des Nachweises hi-
bernierenden Myokards mittels "*F-FDG ist das ,,mismatch, d.h. das Ungleichgewicht zwi-
schen Perfusion und Metabolismus zuungunsten der Perfusion (Bull 1995, vom Dahl 1994).
Allerdings existiert bislang keine allgemein anerkannte Definition des ,,mismatch®, z.B. wie
stark die Perfusion vermindert sein muf} oder ab wann von erhaltenem Metabolismus gespro-
chen werden darf. Daher wurde die Aktivitatsverteilung von '"*F-FDG und *"Tc¢-MIBI semi-
quantitativ mittels Scorewerten analysiert und als ,,mismatch* eine mittel bis stark reduzierte
Perfusion (Score 3 oder 4) bei normalem oder leicht vermindertem Metabolismus (Score 1
oder 2) angenommen. Diese Vorgehensweise dhnelt der Methode von vom Dahl (1994). Die
Verwendung von Scorewerten bietet iiber die rein qualitativen Auswertung hinaus die Mog-
lichkeit der tieferen Analyse der Verfahren.

4.2 Zusammenhang zwischen Perfusion und Stoffwechsel

4.2.1 ,Mismatch*

Bei den hier untersuchten Patienten stimmte das Verteilungsmuster der *"Tc-MIBI- und '"*F-
FDG-Aufnahme in 82% der untersuchten Segmente tiberein. Bei 28 von 49 Patienten bzw. in
75 von 594 (13%) Segmenten wies die ,,Tracerverteilung* auf ein ,,mismatch* in Sinne ,,hi-
bernierenden Myokards hin. Dies wurde auch von anderen Autoren beschrieben. So fand
Bull (1995) in einer Untersuchung an 55 Patienten in 15% der untersuchten Segmente ein
,mismatch”, wahrend Altehoefer (1994) bei 111 untersuchten Patienten in 20% der Segmente
ein ,,mismatch” finden konnte. Schneider (1994) wies eine Ubereinstimmung von BE_-FDG-
PET und **™Tc-MIBI-SPECT von 80% und einem ,,mismatch“-Anteil von 15% nach. Alle
Autoren benutzten — wie auch in dieser Arbeit — zur regionalen Einteilung des Ventrikels 13
Segmente.

Ein wesentlicher Grund fur den unterschiedlichen Anteil des ,,mismatch” liegt sicher in der
(teils subjektiven) Beurteilung der erhobenen Daten. Schneider definierte ein ,,mismach”,
wenn die *"Tc-MIBI-Aufnahme um mindestens 2,5 Standardabweichungen von einem Nor-
malkollektiv abwich, wihrend die "*F-FDG-Aufnahme im Vergleich zum Normalkollektiv
nicht um 2,5 Standardabweichungen vermindert war. Bei Altehoefer (1994) und Bull (1995)
wurde jeweils eine Perfusion von <70% des Perfusionsmaximums als Voraussetzung fur ein
,mismatch” angenommen. Diese Einschatzung entspricht weitgehend der in unserer Arbeit
verwendeten semiquantitativen Einteilung. Wirde eine Perfusioneinschrankung von <50% als
Voraussetzung fur ein ,,mismatch” angenommen, wirde der Anteil der ,,mismatch”-Segmente
bei Bull (1995) und bei Altehoefer (1994) auf 2% bzw. 4% sinken. Dies zeigt, dal} eine gerin-
ge Anderung der Beurteilung der Perfusion (ausreichend vs. nicht ausreichend), eine deutliche
Anderung der Anzahl von Segmenten mit ,,mismatch” zur Folge hat.



_27—

Unterschiede bestehen auch in der Patientenpopulation. Schneiders (1994) Patientenpopulati-
on setzt sich aus Patienten mit mindestens 4 Monate altem Infarkt zusammen, wahrend in
Bills (1995) Untersuchung die Infarktereignisse mindestens 4 Wochen zuriicklagen (bei Alt-
ehoefer (1994) wird ausschlieBlich von ,,alten” Infarkten gesprochen, ohne dies naher zu defi-
nieren). Das hier untersuchte Kollektiv schlie3t sowohl Patienten mit frischem (d.h. kirzer als
3 Monate), als auch Monate bis Jahre zurickliegenden Infarktereignissen ein. Da die Anteile
des gefundenen ,,mismatch” in den Arbeiten von Bull (1995), Schneider (1994) und den hier
erhobenen Daten dhnlich sind, kann geschlossen werden, daf3 das Alter von Infarkten keinen
wesentlichen Einfluf} auf die Anzahl der Segmente mit ,,mismatch” hat.

4.2.2 ,Mismatch” und LVEF

Noch nicht abschlieBend geklart ist der Einflul der LVEF auf die Anzahl der Segmente mit
einem ,,mismatch”. Die hier gefundene durchschnittliche LVEF von 38% (x14) ist deutlich
niedriger als die LVEF in den Arbeiten von Bull (1995) (LVEF: 44+12%) oder Schneider
(1994) (LVEF: 54+11%). Gleichzeitig unterscheidet sich jedoch der jeweilige Anteil an
,mismatch”-Segmenten kaum (13%, 15%, 15%). Die Arbeit Altehoefers (1994) weist eine
deutlich grolere Anzahl an Segmenten mit ,,mismatch” auf, jedoch unterscheidet sich die
durchschnittliche LVEF (47+11%) kaum von der LVEF bei Biills (1995).

Bei genauerer Analyse unserer Ergebnisse konnte allerdings ein Zusammenhang zwischen
LVEF und Anzahl an ,,mismatch““-Segmenten gefunden werden. Mit 18%, bzw. 16% (29 von
162 Segmente, bzw. in 40 von 256 Segmente) wurde ein ,,mismatch am haufigsten bei Pati-
enten mit stark eingeschrankter LVEF von <30% oder bei weitgehend normaler LVEF von
>40% gefunden. Kaum ,,mismatch”-Segmente gab es in der Gruppe mit maBig eingeschrank-
ter LVEF von 30-40%, hier hatten nur 4 von 117 Segmente (3%) ein ,,mismatch®. Somit
scheint ,,mismatch* vor allem bei weitgehend normaler oder stark eingeschrankter LVEF vor-
zukommen. Aufgrund der geringen Anzahl an ausgewerteten Segmenten ist ein zufélliges
Fehlen von ,,mismatch*“-Segmenten in der Gruppe der mit maBig eingeschrankter LVEF nicht
auszuschliefen. Moglich ist auch, da3 es unterschiedliche Arte von ,,mismatch* geben kann —
,mismatch* mit Funktionseinschrankung und ohne Funktionseinschrankung (siehe 4.4.3). Be-
achtenswert bleibt die Tatsache, da} der Anteil von ,,mismatch‘-Segmenten weder in der Lite-
ratur noch in unserer Arbeit einen direkten Einflufl auf die LVEF zu haben scheint. Ventrikel-

funktion und ,,mismatch* scheinen somit nicht direkt zusammenzuhangen.
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4.3 Vorhersage der Verbesserung der regionalen Wandbewegung

4.3.1 Erholungspotential versus regionaler Perfusion

Neuere Studien zur Genauigkeit der Perfusionsuntersuchung mittels *"Tc-MIBI in Bezug auf
die Funktionsverbesserung des Myokard nach Revaskularisation zeigten hohe Sensitivititen
(73-100%) und geringere Spezifitaten (35-86%) (Marzullo 1992, Marzullo 1995, Maublant
1995, Gonzales 1996). In dieser Arbeit konnte dies bestatigt werden. 117 von 172 (68%)
Myokardsegmente zeigten eine normale oder nur leicht verminderte ***Tc-MIBI-Aufnahme.
54 (46%) dieser ausreichend perfundierten Segmente hatten eine Wandbewegungsstorung.
Nach Revaskularisation verbesserte sich die Wandbewegung bei 28 der 54 Segmente (52%).
Bei méBig bis stark eingeschrankter Perfusion konnte in 42 von 55 (76%) Segmenten eine
Wandbewegungsstorung nachgewiesen werden. Nach Revaskularisation verbesserte sich die
Wandbewegung nur in 6 von 42 (14%) Segmenten. Damit ergibt sich fur die *"Tc-MIBI-Auf-
nahme bezuglich der Funktionsverbesserung eine Sensitivitit von 82% und eine Spezifitat
von 58%. Verschiedene Studien konnten zudem zeigen, dall reversibel dyskinetische Myo-
kardsegmente zumeist eine annahernd normale Perfusion aufwiesen (Marinho, Maki 1996,
Gerber 1996, Vanoverschelde 1993), wahrend irreversible dyskinetische Segmente eine deut-
lich eingeschrankte Perfusion zeigten. Dies konnte in dieser Arbeit nur teilweise bestatigt
werden. 34 von 96 dyskinetischen Segmenten verbesserten sich nach Revaskularisation. 28
der 34 (82%) Segmente waren normal oder nur leicht minderperfundiert, 6 der 34 (18%)
Segmente hatten eine mittlere oder starke Perfusionseinschrankung. Wandbewegungsverbes-
serungen kommen somit vor allem in Gebieten mit normaler Perfusion vor, wahrend Wand-
bewegungsverbesserungen selten in Gebieten mit reduzierter Perfusion stattfinden. Die gerin-
ge Spezifitit des *"Tc-MIBI-SPECT erklirt sich vor allem aus der hohen Anzahl an irrever-
sible dyskinetischen Segmenten mit normaler Perfusion. Diese Ergebnisse zeigen, daf} eine
vorhandene Perfusion eine wichtige Voraussetzung fur eine Wandbewegungsverbesserung
darstellt, jedoch alleine keine sichere Vorhersage fur eine Funktionsriickgewinnung ist (pos.
Vorhersagewert: 52%, neg. Vorhersagewert 86%).

4.3.2 Erholungspotential versus regionalem Stoffwechsel

Tillisch (1986) konnte zeigen, dal Myokardbereiche mit Wandbewegungsstorungen bei er-
haltener "*F-FDG-Aufnahme zu 85% ihre Funktion nach Revaskularisierung wieder aufnah-
men. Eine fehlende "*F-FDG-Aufnahme hingegen konnte zu 92% die fehlende Wandbewe-
gungsverbesserung voraussagen. Dies konnte nur teilweise bestatigt werden. Bei den hier un-
tersuchten Patienten wiesen 96 von 172 (56%) Segmenten eine Dyskinesie auf. Kein Segment

mit starke Verminderung der "*F-FDG-Aufnahme zeigte eine Verbesserung der Wandbewe-
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gung nach Revaskularisation. Wenn die Segmente einen normalen, leicht oder mittelstark ver-
minderten Metabolismus aufwiesen, zeigte sich in 43-46% der Fille eine Verbesserung der
Wandbewegung. Fehlende '"F-FDG-Aufnahme sagt somit prizise eine fehlende Wandbewe-
gungsverbesserung voraus. Eine "*F-FDG-Aufnahme ist notwendig zur Wiederaufnahme der
Wandbewegung, sagt jedoch alleine eine Wandbewegungsverbesserung nicht sicher voraus.

4.3.3 Erholungspotential versus ,,mismatch‘

Die klassische Vorgehensweise der Nuklearmedizin im Nachweis von myokardialer Vitalitat
ist die Kombination der Perfusions- und Stoffwechseluntersuchung. Gemafl des Ansatzes von
Rahimtoola (1989) wird hierzu nach erhaltenem Stoffwechsel in minderperfundierten Arealen
gesucht. Dazu sind in der Vergangenheit zahlreiche kleinere Studien durchgefuhrt worden.
Eine von Bax (1997) durchgefuhrte Metaanalyse von 332 Patienten aus 12 Studien zeigte, daf}
die Sensitivitat der '""F-FDG-PET fur regionale Wandbewegungsverbesserungen zwischen
71% und 100% mit einem gewichteten Mittel von 88% liegt. Die Spezifitat bewegt sich zwi-
schen 38% und 91%, mit einem gewichteten Mittel von 73%. Eine von Bonow (1995) durch-
gefuhrte Metaanalyse von 146 Patienten aus 6 Studien zeigte, dafl der positive Vorhersage-
wert der ""F-FDG-PET fur regionale Wandbewegungsverbesserungen in minderperfundiertem
Myokard bei 82% liegt, der negative Vorhersagewert bei 83%. Es gibt jedoch nur eine pro-
spektive Studie mit quantitativer Analyse der regionalen Wandbewegung und angiographi-
scher Kontrolle einer vollstiandigen Revaskularisation (vom Dahl 1996). In jener Arbeit wurde
an 52 Patienten mit 68% ein deutlich niedriger positiver Vorhersagewert bei einem negativem
Vorhersagewert von 93% ermittelt. Die LVEF vor Revaskularisation der Patientenpopulatio-
nen lag dort, wie bei den hier untersuchten Patienten, bei 47+10%. Uber das Alter von even-
tuellen Infarktgeschehen finden sich jedoch keine Angaben.

In dieser Arbeit konnte ein ,,mismatch* in 23 von 172 Segmenten nachgewiesen werden. 15
der 23 Segmente wiesen eine Wandbewegungsstorung auf. Nur in 4 der 15 Segmente konnte
eine Verbesserung der Wandbewegung nach Revaskularisation nachgewiesen werden. Die Er-
holung der Funktion von Segmenten mit einem ,,mismatch* konnte somit nur in 27% der Fal-
le richtig vorhergesagt werden. Andererseits konnte ein gleichzeitiger méafig bis stark gemin-
derter *"Tc-MIBI- und "*F-FDG-Aufnahmedefekt eine fehlende Wandbewegungsverbesse-
rung mit hoher Wahrscheinlichkeit vorhersagen. Nur 2 von 24 (8 %) dyskinetischen Seg-
menten dieser Gruppe verbesserten ihre Wandbewegung nach Revaskularisation. Das bedeu-
tet, daB} in unserem Patientenkollektiv aus der klinischen Routine, mittels ,,mismatch* deutlich
schlechtere positive Vorhersagewerte fur Wandbewegungsverbesserungen erzielt wurden, als
in der Literatur. Die stark schwankenden Ergebnisse in der Literatur konnen dabei unter-
schiedliche Ursachen haben. Zum einen ist die Definition des ,,mismatch‘ nicht einheitlich.

Zum anderen sind die jeweiligen Patientenkollektive in Bezug auf Alter eines Infarktgesche-
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hens und Ausdehnung der Wandbewegungsstorung variabel zusammengesetzt.

4.4 Vorhersage der globalen Funktionsanderung

4.4.1 Rolle der LVEF

Seit langem ist die wesentliche Rolle der linksventrikularen Funktion fur die Langzeitprogno-
se von Patienten mit koronarer Herzkrankheit bekannt (Hammermeister 1979, Harris 1979,
Mock 1982, Bonow 1985, Bonow 1995). Patienten mit weitgehend normaler LVEF haben,
unabhingig davon, ob sie medikamentos oder chirurgisch behandelt werden, eine ausgezeich-
nete Prognose. Patienten mit mittlerer bis hin zu schwerer Einschrankung der LVEF und
schwerer KHK haben hingegen ein betrachtliches Risiko zu versterben, wenn sie ausschlief3-
lich medikamentos behandelt werden (Aldermann 1983, Mock 1982). Einerseits profitieren
gerade diese Patienten am meisten von einer Revaskularisation, andererseits haben sie auch,

aufgrund der eingeschrinkten LVEF, ein deutlich hoheres Operationsrisiko.

4.4.2 Veranderung der LVEF versus Perfusion und Stoffwechsel

Nur wenige Arbeiten konnten zeigen, da3 der Nachweis eines persitierenden Metabolismus in
minderperfundiertem Myokard eine akkurate Vorhersage fur die Verbesserung der LVEF
nach Revaskularisation liefert (Gropler 1992, Pagano 1998). Eine Metaanalyse von Bonow
(1995) aus 4 Studien mit insgesamt 94 Patienten zeigte, dal die LVEF von durchschnittlich
32% auf 45% stieg, wenn zuvor Stoffwechsel in minderperfundiertem Myokard nachgewie-
sen wurde. In dieser Arbeit konnte dies nicht bestatigt werden, da weder die Anzahl der ,,mis-
match*-Segmente* noch die Anzahl der ,,Narben* oder ,,normalen* Segmente oder der Seg-
mente der Zwischengruppe, alleine oder in Kombination, eine zuverlassigen Prognose uber
die Entwicklung der LVEF nach Revaskularisation geben. Es war somit in dem hier unter-
suchten Patientenkollektiv nicht moglich, anhand der nuklearmedizinischen Befunde eine si-
chere prognostische Aussage uiber die Verbesserung der LVEF nach Revaskularisation zu
treffen.

4.4.3 Veranderung der LVEF versus Herzfunktion vor Revaskularisation

Andere Autoren konnten nachweisen, daf zu kleine ,,hibernierende* Areale sich nicht signifi-
kant auf die LVEF auswirken und die Vorhersagekraft der Methoden verschlechtern (Tillisch
1986, vom Dahl 1994, Maes 1995). Bis heute gibt es jedoch keine allgemein akzeptierten An-
gaben uber die Mindestgrole von klinisch relevanten ,,hibernierenden* Myokard (Adams

1996). Tatsachlich konnte in dem hier untersuchten Patientenkollektiv festgestellt werden,
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dal} ,,mismatch* sowohl bei schlechter LVEF (<30%) und ausreichender LVEF (>40%) ahn-
lich hiufig vorkommt. Dennoch scheint die Genauigkeit der '*F-FDG-PET bei schlechter glo-
baler Funktion besser zu sein als bei ausreichender LVEF (Melin 1994). Somit ist vermutlich
die Ausdehnung der Wandbewegungsstorung fur die Vorhersagekraft der Methode von groB3er
Bedeutung. Da vor allem Patienten mit einer schlechten LVEF von einer Revaskularisation
profitieren, wurde uberpriift, ob durch die "*F-FDG-PET bei Patienten mit schlechter LVEF
andere Vorhersagewerte erzielt werden konnen als bei Patienten mit ausreichender LVEF. In
der Analyse der Patienten in Abhédngigkeit von der LVEF vor Revaskularisation zeigte sich,
daB es bei normaler LVEF (>40%) und leicht eingeschrankter LVEF (30-40%) keinen Zu-
sammenhang zwischen Anzahl der ,,mismatch“-Segmente und einer eventuellen Verbesse-
rung der LVEF gibt. In der Analyse von Patienten mit schlechter LVEF (< 30%) konnten nur
zweli Patienten untersucht werden. Dabei zeigte ein Patient eine Verbesserung der LVEF nach
Revaskularisation. Dieser hatte 5 ,,mismatch“-Segmente. Der andere Patient zeigte, bei nur
zwei ,,mismatch“-Segmenten, keine LVEF-Verbesserung nach Revaskularisation. Dies palt
zu den Uberlegungen, daB3 nur ausreichend grofle ,hibernierende Areale zu einer LVEF-
Verbesserung fuhren. Allerdings ist bei nur 2 untersuchten Patienten eine verallgemeinernde
Aussage uber die Gute der nuklearmedizinischen Methoden bei Patienten mit stark einge-
schrankter LVEF nicht zuléssig.

4.5 ROC-Analyse der Wandbewegungsverbesserung

In der Auswertung der semiquantitativen **"Tc-MIBI-Aufnahme lieB sich eine Sensitivitit
und Spezifitat von 67% finden. Zudem konnte in 67% der Segmente die Wandbewegungsver-
besserung richtig vorhergesagt werden (Flache unter der Kurve). Die Ergebnisse sind deutlich
besser als die der normalisierten '*F-FDG-Aufnahme. In der Auswertung der normalisierten
®F-FDG-Aufnahme lieB sich eine Sensitivitit und Spezifitat von nur 54% finden. Insgesamt
konnte mit der '"*F-FDG-PET lediglich in 60% der Segmente die Wandbewegungsverbesse-
rung richtig vorhergesagt werden (Flache unter der Kurve). Der klinische Nutzen der '*F-
FDG-PET ist somit — zumindest in dem hier untersuchten Patientenkollektiv — zuruickhaltend

zu beurteilen.

4.6 Theorie des ,,mismatch”

4.6.1 Nachweis der Vitalitat mit ™ Tc-MIBI

Da die Vitalitat des Myokards die wesentliche Grundvoraussetzung zur Wiederaufnahme der
Funktion darstellt, gilt es, diese vor einer revaskularisierenden Operation nachzuweisen. Meh-

rere Arbeitsgruppen haben versucht, das Erholungspotential des Myokards mit Perfusions-
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untersuchungen vorherzusagen. Dazu stehen verschiedene Tracer, wie *'TI, **"Tc-MIBI oder
“N-Amoniak zur Verfugung (Tamaki 1989, Bonow 1991, Lucignani 1992, Knuuti 1994, Sa-
wada 1994, Schneider 1994, Altehoefer 1994, Bax 1995, Beanlands 1995). Die Zuverléssig-
keit der Vitalitatsbeurteilung mit **Tc-MIBI wurde in der Vergangenheit jedoch in Zweifel
gezogen. Es konnte gezeigt werden, daB die zellulare Aufnahme des *"Tc-MIBI vom Blut-
fluB} (Okada 1988, Canby 1990), potentialabhangigen Mechanismen und Lipophilitat (Piwni-
ca-Worms 1991) abhangig ist. Experimentelle Studien konnten dariber hinaus nachweisen,
daB schwer geschadigtes Myokard und Narbengewebe nicht in der Lage ist, **"Tc-MIBI zu
akkumulieren (Beanlands 1990, Freeman 1991). Die Vermutung von Freeman (1991), da3
Zellen vital sein miissen, um *™Tc-MIBI aufzunehmen, und daB ein irreversibler Zellschaden
die Akkumulation von *"Tc-MIBI in Zellen verhindert, 148t jedoch nicht notwendigerweise
den UmkehrschluB zu, daB eine reduzierte *"Tc-MIBI-Aufnahme sicher auf eine beeintrach-
tigte Zellvitalitat schlieBen 14Bt. So fand Udelson (1994) eine verminderte *"Tc-MIBI-
Aufnahme von 75+9% in Segmenten mit reversibler Wandbewegungsstorung, wobei 6% die-
ser Segmente sogar eine **"Tc-MIBI-Aufnahme von <60% des Maximums aufwiesen. Alte-
hoefer (1994) konnte bei einer *"Tc-MIBI-Aufnahme von 21-30% in 11% der Segmente eine
auf Vitalitat hinweisende "*F-FDG-Aufnahme finden, bei einer *"Tc-MIBI-Aufnahme von
51%-60% des Maximums sogar in 48%. In Segmenten mit 70% *"Tc-MIBI-Aufnahme konn-
te er zu uber 88% eine auf Vitalitat hinweisende '“F-FDG-Aufnahme dokumentieren. Dies
148t den SchluB zu, daB ein nennenswerter Anteil des — in der Szintigraphie mit **"Tc-MIBI —
minderperfundierten Myokards dennoch vital ist (Dilsizian 1994, Sawada 1994, Schneider
1994). Altehoefer (1994) halt daher nur eine *™Tc-MIBI-Aufnahme von <30% vom Maxi-
mum fur ausreichend pradiktiv bezuiglich des Nachweises von avitalem Gewebe.

4.6.2 Problematik des ,,mismatch*

Die Reversibilitit einer chronischen myokardialen Dysfunktion wurde vor allem in minder-
perfundierten Myokardgebieten vermutet. Dafl eine Verminderung der Ruheperfusion als
Ausloser fur die reversible, kardiale Dysfunktion anzusehen ist, konnte in tierexperimentellen
Studien jedoch nicht uneingeschrankt bestatigt werden. So fand sich zwar eine Funktionsein-
schrankung wahrend einer akuten und subakuten Ischamie bei Hunde- und Schweineherzen
(Fedele 1988, Schulz 1993), nicht jedoch ,hibernieren®, also eine reversible Funktionsein-
schrankung mit Vitalitatsnachweis.

Neuere Studien erbrachten uneinheitliche Ergebnisse in der Messung der myokardialen Perfu-
sion, die die bisherige Hypothese der pathophysiologischen Entkopplung von Perfusion und
Metabolismus nicht bestatigen konnten. In dyskinetischen Segmenten war die Perfusion um
19-33% reduziert, in anderen nur um 5% oder gar nicht (Marinho 1996, M#ki 1996, Gerber
1996, Shivalkar 1996).
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Die hier gemessenen, wenig reduzierten bzw. normalen Perfusionswerte in reversibel, dyski-
netischem Myokard, der hohe negative Vorhersagewert der *"Tc-MIBI-Untersuchung und
tierexperimentelle Daten lassen daher Zweifel an der Theorie des ,,hibernierens* aufkommen.
Tatsachlich lielen sich die in der Vergangenheit in Studien (Eitzman 1992, Gould 1992, Lu-
cignani 1992, Schelbert 1988, Tillisch 1986) erhobenen Daten mit hohen Vorhersagekraft von
,hibernierendem* Myokard nicht in die klinische Routine iibertragen. Gerber (1996) disku-
tiert daher, ob wiederholte, zeitlich begrenzte, ischamische Episoden ein wiederkehrendes
»stunning* des Myokards zur Folge hiatten. Dies wiirde dann in chronischer, myokardialer
Dysfunktion muinden.

Allerdings muf} die technische Begrenzung von Perfusionsuntersuchungen beruicksichtigt
werden. PET-Untersuchungen zur Perfusionsmessung (z.B. mit "N-NH, oder "O-H,0) sind
zwar die genauesten Methoden zu quantitativen Messung der myokardialen Perfusion, bleiben
aber aufgrund von Partialvolumeneffekten, begrenzter raumlicher Auflosung und vor allem
wegen der mangelnden Verfugbarkeit von ,,Onsite*“-Zyklotronen limitiert. Heusch (1997) und
Gallager (1984) vermuten aufgrund tierexperimenteller Studien, daf} eine im PET gemessene
Perfusionsreduktion um 10-20% einer tatsachlichen, subendothelialen FluBreduktion um 40%
entsprache.

4.6.3 Einflusse auf das Auftreten eines ,,mismatch*¢

Neben der grundsitzlichen Problematik des ,,mismatch* beeinflussen auch das Alter eines In-
farktes und die Lokalisation der dyskinetischer Myokardgebiete die Vorhersagekraft der "°F-
FDG-PET.

Obwohl der Glukosemetabolismus wahrend akuter Ischdmie typischerweise erhoht ist, kann
die "*F-FDG-Aufnahme erhoht, erniedrigt oder unveréindert bleiben. Dies ist abhingig von der
Schwere und Dauer der Ischamie sowie vom arteriellen Substratangebotes (Bergmann 1998).
Adams (1996) beschrieb Patienten mit erstmaligem, akuten, unkomplizierten Herzinfarkt, die
nach einer sofortigen Thrombolyse einer '*F-FDG- und "N-NH;-PET unterzogen wurden. Da-
bei fand er, dal} es in bezug auf Mortalitit und postinfarktialer Angina keinen Unterschied gab
zwischen Patienten mit und ohne ,,mismatch®. Es konnte jedoch auch gezeigt werden, daf}
Patienten mit ,,chronischem Infarkt* und KHK nur bei einem praoperativen ,,mismatch* einen
prognostischen Vorteil durch die Revaskularisation im Sinne einer Senkung der Zahl kardia-
ler Ereignisse hatten (Eitzman 1992, Di Carli 1994, Lee 1994, vom Dahl 1997). Es scheint
somit einen Unterschied in der Aussagekraft des ,,mismatch* in Abhéngigkeit vom Alter des
Infarktes zu geben. Unterschiede in der Vorhersagekraft der '*F-FDG-PET zwischen den hier
erhobenen Daten und der Literatur sind somit eventuell auf ein unterschiedliches Alter von

Infarkten zuriickzufuhren. Dies ist insbesondere deshalb interessant, weil die Haufigkeit eines
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,mismatch* weitestgehend unabhédngig vom Alter der Infarkte zu sein scheint.

Es gibt Hinweise, dal} die Vitalitatsdiagnostik mittels Metabolismus und Perfusion ihre grof-
ten Vorteile bei Befunden in der Hinterwand hat. Soufer (1995) beschrieb in seiner Untersu-
chung bei Patienten mit KHK die Ubereinstimmung von "*F-FDG-PET und **"Tc-MIBI-
SPECT mit 71%. Ein ,,mismatch* konnte am haufigsten in der inferioren Wand nachgewiesen
werden. '"F-FDG-PET Befunde in diesen Segmenten sagten akkurat eine Zunahme der LVEF
voraus. Insgesamt kam er zu dem SchluB, daB die "*F-FDG-PET nur bei einer Minderperfusi-
on in der inferioren Wand sinnvoll sei. Auch Schneider (1994) beschrieb in seiner Untersu-
chung an Patienten mit chronischem Infarkt, daf} beide Methoden Vorderwandinfarkte gleich
gut einschitzten, wihrend die *"Tc-MIBI-SPECT das Ausmaf der Vitalitit bei Hinterwan-
dinfarkten signifikant unterschitzte. Einen diagnostischen Vorteil lieferte die '*F-FDG-PET
somit nur bei Hinterwandinfarkten. Knuuti (1994) und vom Dahl (1997) hingegen stellten
keine signifikanten Unterschiede der Vorhersagekraft der '*F-FDG-PET in bezug auf unter-
schiedliche Regionen des linken Ventrikels fest. In der hier vorliegenden Arbeit wurde auf-
grund der Ergebnisse von Knuuti (1994) und vom Dahl (1997) nicht zwischen Patienten mit
Vorderwand- oder Hinterwandinfarkt unterschieden.

4.7 Prinzipielle Fehlerquellen und technische Einschrankungen

4.7.1 Auflosungsvermogen

Der Vergleich von Daten zweier technisch unterschiedlicher Verfahren wie PET und SPECT
beinhaltet naturgemdl eine Vielzahl von Schwierigkeiten. Ein wesentlicher Punkt ist hierbei
das limitierte Auflosungsvermogen. So hat die PET zwar ein hoheres Auflosungsvermogen
als die SPECT, dennoch ist auch die Ortsauflosung bei der PET nur etwa 6 mm im Zentrum
des rekonstruierten Bildes. Dadurch konnen Partialvolumeneffekte auftreten und, besonders
bei kleinen Infarkten oder Ischamieregionen, zu unterschiedlichen Bewertungen in beiden
Verfahren fuhren. Neben einem tatsachlichen ,,mismatch® konnte dartiber hinaus eine fehlen-
de Schwiachungskorrektur bei der SPECT, besonders in der Hinterwand, eine Rolle fur Ab-
weichungen der Ergebnisse der beiden Methoden spielen (Sawada 1994, Schneider 1994,
Soufer 1995). Eine weitere mogliche Fehlerquelle ist die Problematik der Reproduzierbarkeit
der Ergebnisse. Dies gilt sowohl fur die Echokardiographie als auch fur die nuklearmedizini-
schen Methoden, direkt und im Vergleich miteinander.

4.7.2 Echokardiographie

Nach einer Studie von Ali (1995) wiirden mindestens 10% der echokardiographischen Unter-

suchungen bei erneuter Untersuchung durch denselben oder einen anderen Untersucher anders
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als vorher ausfallen. Ergebnisse scheinen in der Echokardiographie bei Patienten mit Wand-
bewegungsstorung schlechter reproduzierbar zu sein als in Herzen mit normaler kardialer
Funktion. Fur die transthorakale Echokardiographie ist eine intra- und interobserver Uberein-
stimmung von 84-87% beschrieben (Borges 1995, Carstensen 1995, Bax 1996, Hor 1996).
Insbesondere konnen die nuklearmedizinischen Methoden moglicherweise auch kleine De-
fekte aufdecken, ohne daB} eine vorhandene Wandbewegungsstorung in der Echokardiogra-
phie sichtbar ist oder reproduzierbar einem bestimmten Segment zuzuordnen wire. Dies hat
zur Folge, dall es bei einem erneuten Herzecho nicht notwendigerweise zur Zuordnung der
Wandbewegungsstorung zum selben Segment kommt. Es ist daher naheliegend anzunehmen,
daf} dies auch zu Unterschieden in der Lokalisation gleicher Segmente zwischen Echokardio-
graphie und Nuklearmedizin fuhrt. Werden groflere Defekte, wie z.B. das gesamte Septum,
beschrieben, durfte daher konsequenterweise die Ubereinstimmung zwischen Echokardiogra-
phie und Nuklearmedizin deutlich besser sein als bei der Bestimmung kleiner Defekte.

4.8 SchluBfolgerungen

Es konnte nachgewiesen werden, daf sich die Verteilungsmuster vom Perfusionstracer **"Tc-
MIBI und des Metabolismusmarkers '*F-FDG-PET auch in einem nicht vorselektierten Pati-
entenkollektiv unterscheiden. Wandbewegungsverbesserungen lassen sich bei nicht selektier-
ten Patienten allerdings nicht in allen Segmenten nachweisen, in denen nuklearmedizinische
Studien dies erwarten lieBen. Wandbewegungsverbesserungen sind vor allem in Gebieten mit
normaler oder nur leicht verminderter Perfusion zu erwarten. Sind Myokardanteile maBig bis
stark minderperfundiert, sagt auch ein vorhandener Stoffwechsel (,,mismatch®) nur in 27%
der Fille eine Wandbewegungsverbesserung richtig voraus. Der Vorhersagewert des Stoff-
wechselnachweises mit '*F-FDG ist in der ROC-Analyse mit einer Sensitivitit und Spezifitit
von 54% gering. Dadurch muf} die bisherige Theorie des ,,hibernierenden* Myokards zumin-
dest in ihrer klinischen Anwendbarkeit kritisch hinterfragt werden. Bei den hier untersuchten
Patienten erlaubt die "*F-FDG-PET weder eine sichere Aussage zur spontanen Erholung des
Myokards noch zum Erfolg der geplanten Revaskularisation. Somit sollte die '*F-FDG-PET
weiterhin nur nach strenger Indikationsstellung Patienten mit fortgeschrittener, ischdmischer
Kardiomyopathie vorbehalten bleiben. Andere potentielle Indikationsgebiete bedurfen zu-
nachst einer Evaluation im Rahmen kontrollierter, prospektiver Studien.
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5 Zusammenfassung

In dieser Arbeit wurde die myokardiale Pumpfunktion nach revaskularisierenden Eingriffen
mit Ergebnissen der aufgrund klinischer Indikationen zur Vitalititsdiagnostik praoperativ
durchgefuhrter "*F-FDG-PET bei Patienten mit KHK verglichen. Es wurde gepriift, inwiefern
in der Routinepatientenversorgung durch die Stoffwechseluntersuchung "*F-FDG-PET Zusat-
zinformationen im Vergleich zur Myokardperfusionsszintigraphie zu erzielen sind und welche
klinische Relevanz diese Informationen besitzen. Zudem wurde der Zusammenhang zwischen

Stoffwechsel, Perfusion und regionaler sowie globaler Funktionsverbesserung untersucht.

Die insgesamt 49 Patienten (5 weiblich, 44 ménnlich) im Alter zwischen 40 und 76 Jahren
unterzogen sich dazu einer '"*F-FDG-PET und einer *"Tc-MIBI-SPECT sowie einer Echokar-
diographie zur Bestimmung der regionalen Wandbewegung vor und nach Revaskularisation,
einer Koronarangiographie und einer revaskularisierenden Maflnahme wie PTCA oder
ACVB-OP. Bei einem Teil der Patienten wurde zur Kontrolle des Erfolges der Revaskulari-
sierung eine weitere Koronarangiographie durchgefuhrt.

Dabei konnte gezeigt werden, daB sich die Verteilungsmuster vom Perfusionstracer **"Tc-
MIBI und des Metabolismusmarkers '"*F-FDG-PET auch in einem nicht pri-selektierten Pati-
entenkollektiv unterscheiden. Wandbewegungsverbesserungen lassen sich bei nicht selektier-
ten Patienten allerdings nicht in allen Segmenten nachweisen, in denen nuklearmedizinische
Studien dies erwarten lieBen. Wandbewegungsverbesserungen sind vor allem in Gebieten mit
normaler oder nur leicht verminderter Perfusion zu erwarten. Sind Myokardanteile maBig bis
stark minderperfundiert, sagt auch ein vorhandener Stoffwechsel (,,mismatch®) nur in 27%
der Fille eine Wandbewegungsverbesserung richtig vorher. Der Vorhersagewert des Stoff-
wechselnachweises durch die ""F-FDG-PET war in dem hier untersuchten Patientengut in der
ROC-Analyse mit einer Sensitivitat und Spezifitat von 54% eher geringer als aus der Literatur

vermutet wurde.

Dadurch muf3 die bisherige Theorie des ,,hibernierenden* Myokards, also der Dyskinesie
durch Minderperfusion bei erhaltenem Stoffwechsel, zumindest in ihrer klinischen Anwend-
barkeit kritisch hinterfragt werden. Bei den hier untersuchten Patienten erlaubt die "*F-FDG-
PET weder eine sichere Aussage zur spontanen Erholung des Myokards noch zum Erfolg der
geplanten Revaskularisation. Somit sollte die '*F-FDG-PET weiterhin nur nach strenger Indi-
kationsstellung Patienten mit fortgeschrittener, ischamischer Kardiomyopathie vorbehalten
bleiben. Andere potentielle Indikationsgebiete bedurfen zunédchst einer Evaluation im Rahmen
kontrollierter, prospektiver Studien.
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