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EINLEITUNG

Eine reduzierte linksventrikuldre Funktion ist haufig mit Erregungsausbreitungs-
verzogerungen [1] assoziiert, meist in Form eines Linksschenkelblockes (LSB) [2]. Bei
einem Linksschenkelblock im Oberflichen-EKG kann es zu einer verspateten
Depolarisation der lateralen Wandabschnitte des linken Ventrikels kommen. Hieraus
kann eine Diskoordination der linksventrikuldren Kontraktion mit einer Minderung
der systolischen Kontraktionskraft sowie einer Verlangerung der Systolendauer und
einer Abnahme der diastolischen Filllungszeit resultieren (Abb. 1). Das Vorliegen
eines Linksschenkelblockes wird bei Patienten mit einem um 60-70% erhdhten Risiko
der allgemeinen Mortalitdit und des plotzlichen Todes durch Herzversagen in
Verbindung gebracht und als ein prognostisch unglinstiger Faktor angesehen, der
vom Alter, der Schwere der Herzinsuffizienz und der begleitenden medikamentdsen

Therapie unabhangig ist [1].

Intrakardiale
Leitungsstoérung

Dilatation des linken Ventrikels

- Systolenverlangerung
- Diastolenverkirzung
- asynchrone
Papillarmuskelkontraktion

Erhéhung der Volumenbelastung

Abnahme der LV-Pumpfunktion

Abbildung 1: Schematische Darstellung der Mechanismen, welche bei einem Linksschenkelblock
zur Beeintrachtigung der Himodynamik fiihren kdnnen.
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Die Sicherstellung des koordinierten myokardialen Kontraktionsablaufes ist die
zentrale Aufgabe des Erregungsleitungssystems des Herzens. Im Normalfall werden
beide Ventrikel nahezu zeitgleich Gber die Purkinje-Fasern erregt. Beim Vorliegen
eines Linksschenkelblockes kommt es zu einer verzogerten Erregung von
Abschnitten des linken Ventrikels. In diesem Fall werden zundchst die
anteroseptalen Abschnitte der linken Kammer aktiviert, wahrend posteriore sowie
laterale Wandabschnitte zuletzt erregt werden [3]. Hieraus resultiert eine ineffektive
mechanische Pumpleistung [4]. Eine im Vergleich zur freien Wand friihe Kontraktion
der septalen Abschnitte der linken Kammer erfolgt gegen eine verminderte Last, da
die Ubrigen myokardialen Abschnitte noch nicht kontrahieren. Parallel dazu erfolgt
die Kontraktion der verzogert erregten myokardialen Abschnitte gegen einen durch
die vorangestellte septale Kontraktion erhohten Widerstand. Das Kontraktions-
maximum wird in diesen verspatet aktivierten Arealen erst nach Beendigung der
Ejektionsphase erreicht und tragt somit nicht entsprechend zur effektiven
Auswurfleistung des linken Ventrikels bei. Weiterflihrend kénnen sowohl die
Minderung der systolischen Kontraktionskraft als auch die asynchrone Kontraktion
der Papillarmuskeln und die Verlangerung der Systolendauer zum Auftreten von

einer funktionellen Mitrlalinsuffizienz fiihren [74].

KARDIALE RESYNCHRONISATIONSTHERAPIE

Mehrere prospektiv randomisierte Studien belegen klinische Effektivitdt und
Sicherheit der kardialen Resynchronisationstherapie bei Patienten mit maRiger oder
schwerer Herzinsuffizienz sowie schlechter linksventrikuldarer Funktion und
ventrikuldrer Asynchronie [8-13]. Das Prinzip der Resynchronisationstherapie
besteht in der Korrektur der Kontraktionsasynchronien auf atrioventrikuldrer,
interventrikuldrer und linksventrikular-intraventrikuldrer Ebene. Dabei werden der
rechte und der linke Ventrikel simultan durch Schrittmachersonden elektrisch

stimuliert. Die linksventrikuldre Stimulation erfolgt tiber eine Koronarsinuselektrode
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von einer lateralen oder posterioren Koronarvene aus. Auch eine direkte epikardiale
Implantation mittels lateraler Thorakotomie ist moglich. Uber eine rechtsatriale
Elektrode wird eine vorhofgetriggerte biventrikuldre kardiale Aktion sichergestellt.
Die dadurch erreichte Rekoordination der ventrikularen Kontraktion kann zu einer
signifikanten Steigerung der systolischen sowie diastolischen Funktion fiihren [14-
17]. Als Ergebnis kann eine Verbesserung des klinischen Zustands der Patienten

eintreten [2, 18].

In einem Positionspapier der Deutschen Gesellschaft fiir Kardiologie [19] werden

folgende Kriterien zur Identifikation geeigneter Patienten gefordert:

Symptomatische Herzinsuffizienz (NYHA-Stadium Il1/IV) trotz optimaler
medikamentoser Therapie

Ejektionsfraktion unter 35%

linksventrikuldre Dilatation von mehr als 55 mm enddiastolisch

Linksschenkelblock mit einer QRS-Breite von 120-150 ms und Sinusrhythmus

CRT: UBERBLICK UBER DIE WICHTIGEN KLINISCHEN STUDIEN

Die MUSTIC-Studie (Multisite Stimulation in Cardiomyopathies) war die erste
randomisierte kontrollierte Studie bei 131 Patienten mit Herzinsuffizienz NYHA III.
Fir die Studie wurden die Patienten zwei unterschiedlichen Gruppen zugeordnet.
Die 67 Patienten der Gruppe | hatten einen normalen Sinusrhythmus und eine QRS-
Dauer von mehr als 150 ms. Bei ihnen wurde das kardiale Resynchronisationssystem
mit drei Elektroden implantiert. Bei den 64 Patienten der Gruppe Il bestand ein
chronisches Vorhofflimmern sowie eine QRS-Dauer von mehr als 200 ms. Bei diesen
Patienten kam biventrikuldre Stimulation mit zwei Elektroden und einem
konventionellen Schrittmachersystemen zum Einsatz. Die Studie sah Phasen mit und

Phasen ohne Resynchronisation bei beiden Gruppen vor. Die von Cazeau et al. [20]



veroffentlichen Ergebnisse zeigten bei Patienten der Gruppe | nach durchgefiihrter
kardialer Resynchronisationstherapie einen Anstieg der 6-Minuten-Gehstrecke um
23% (p < 0,001) und eine Verbesserung der maximalen Sauerstoffaufnahme um 8%
(p < 0,03) sowie eine Steigerung der LV-EF um 5% bei Sinusrhythmus und um 4% bei
Vorhofflimmern (p < 0,04). Aus von den Patienten ausgefillten standardisierten
Fragebogen (Minnesota Living With Heart Failure Questionnaire) ging hervor, dass
sich die Lebensqualitdat wahrend der Phasen unter kardialer Resynchronisations-

therapie um 32% (p < 0,001) verbesserte.

In der MIRACLE-Studie (Multicenter InSync Randomised Clinical Evaluation) wurde
453 Patienten mit Herzinsuffizienz NYHA Il oder IV, einer QRS-Dauer von
mindestens 130 ms sowie einer Ejektionsfraktion von hdchstens 35% ein
biventrikuldarer Schrittmacher implantiert. Bei 228 Patienten wurde der
Schrittmacher in einem Doppelblindverfahren aktiviert, bei 225 Patienten blieb er
deaktiviert. Das Ziel der Studie war die Bestimmung des therapeutischen Nutzens
der kardialen Resynchronisationstherapie. Dieser wurde bestimmt durch eine
Uberpriifung der 6-Minuten-Gehstrecke, eine Kontrolle der linksventrikuldren
Auswurffraktion sowie eine Dokumentation der vom Patienten empfundenen
Verbesserung der Lebensqualitdt. Die Resultate wurden von Abraham et al. [8]
publiziert. Es konnten nach sechs Monaten in der stimulierten Gruppe eine
signifikante Verbesserungen in der 6-Minuten-Gehstrecke um 13% (p < 0,001), eine
Verbesserung der maximalen Sauerstoffaufnahme um 8% (p < 0,009), ein Anstieg
der linksventrikularen Ejektionsfraktion um 4,6% (p < 0,001), eine Abnahme der
Mitral-Regurgitation (p < 0,001) und eine Verkiirzung der QRS-Dauer im Mittel um
20 ms (p < 0,001) sowie eine Reduktion der Hospitalisation um 50% (p < 0,02)
gezeigt werden. Auch bei der Lebensqualitdit (-18 vs. =9 Punkte) konnte die

stimulierte Gruppe bessere Werte zeigen.

In der 2003 von Auricchio et al. [11] veroffentlichten PATH-CHF-II-Studie (Pacing

Therapies in Congestive Heart Failure) wurden 86 Patienten mit dilatativer



Kardiomyopathie, Herzinsuffizienz NYHA > I, einer Ejektionsfraktion < 35% sowie
einer QRS-Dauer von mindestens 120 ms untersucht. Alle Patienten wurden
entweder mit einem Schrittmacher oder einem ICD versorgt. Die Unterteilung der
Patienten erfolgte in zwei Gruppen: mit einer QRS-Dauer von 120-150 ms sowie
einer von > 150 ms. Die Randomisation erfolgte fir drei Monate zu aktivem Pacing
(univentrikular) oder inaktivem Pacing mit anschlieBendem Crossing-over fiir
ebenfalls drei Monate. Es konnte eine signifikante Verbesserung der
Sauerstoffaufnahme unter Belastung (p < 0,01), einen Anstieg der 6-Minuten-
Gehstrecke (p = 0,024) sowie eine Verbesserung der Lebensqualitdt (p = 0,004) bei
herzinsuffizienten Patienten mit einer Lange des QRS-Komplexes von tber 150 ms
gezeigt werden. Fir die Patientengruppe mit einer QRS-Dauer von 120-150 ms

konnte jedoch kein signifikanter Therapievorteil durch CRT nachgewiesen werden.

In der COMPANION-Studie (Comparison of Medical Therapy, Pacing and
Defibrillation in Heart Failure) wurden 1520 Patienten mit ischdmischer oder nicht-
ischamischer Herzinsuffizienz im NYHA-Stadium Ill oder IV untersucht.
Patientengruppen mit CRT-Geraten (CRT-SM oder CRT-ICD) sowie einer optimalen
medikamentoésen Therapie wurden mit einer Patientengruppe verglichen, die nur
eine  medikamentése Therapie erhielt. Nach einem Jahr wurden die
Studienergebnisse von Bristow et al. [21] 2003 publiziert. Es zeigte sich eine
Reduktion der Gesamtmortalitdt um 36% bei Herzinsuffizienzpatienten, die einen
CRT-ICD erhielten (p = 0,003). Der Uberlebensvorteil bei Patienten, die ein CRT-SM-
Gerat erhielten war statistisch nicht signifikant (p = 0,059). Des Weiteren konnte
eine signifikante Risikoreduktion fir die Gesamtmortalitdt und Hospitalisierungsrate
durch CRT-SM (19%) und CRT-ICD (20%) im Vergleich zur alleinigen medikamentdsen

Therapie gezeigt werden.

In der prospektiven, multizentrischen, randomisierten CARE-HF-Studie wurden
insgesamt 813 Patienten mit Herzinsuffizienz im NYHA-Stadium Il oder IV mit einem

breiten QRS-Komplex (> 120 ms) und einer Ejektionsfraktion < 35 % untersucht. In
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dieser Studie wurden die Auswirkungen der CRT auf die Gesamtmortalitat
gegenlber alleiniger Pharmakotherapie evaluiert. Die von Cleland et al. [13] 2005
veroffentlichen Resultate zeigten eine signifikante Risikoreduktion in der CRT-
Gruppe fir den kombinierten Endpunkt Tod oder Hospitalisation wegen
kardiovaskularer Ursache um 36% (p < 0,001). Es konnte eine deutliche Risiko-
verminderung der Gesamtmortalitdt unter CRT um 36% (p < 0,002) nachgewiesen
werden. Des Weiteren konnte eine um 52% (p < 0,001) geringere
Hospitalisierungsrate unter CRT gezeigt werden. Die Autoren kamen zur
Schlussfolgerung, dass die Implantation eines CRT-Schrittmachers bei diesem

Patientenkollektiv routinemaRig erfolgen sollte.

MECHANISCHE ASYNCHRONIE

Trotz zahlreicher Belege der Wirksamkeit dieser Therapieform, bei den Patienten,
die den oben genannten Kriterien entsprechen, sprechen anndahernd 20-30% der
Patienten nicht auf die kardiale Resynchronisationstherapie an [22]. Angesichts der
Invasivitat des Verfahrens und der nicht unerheblichen entstehenden Kosten,
besteht ein Bedarf an Kriterien zur Identifikation der Non-Responder. Nachfolgend
wird ndher auf verschiedene Verfahren zur Identifikation fiir eine CRT geeigneter

Patienten eingegangen.

DAUER DES QRS-KOMPLEXES IM ELEKTROKARDIOGRAMM

Die Elektrokardiographie ist das im klinischen Alltag am haufigsten benutzte

diagnostische Verfahren zur Identifikation einer kardialen Dyssynchronie.

Initial betrachtete man eine QRS-Dauer von Uber 130 ms als ein zuverldssiges

Kriterium zum Nachweis einer ventrikularen Asynchronie [16, 23]. In den bisherigen



Studien sind unterschiedliche Grenzwerte fiir die QRS-Breite als Einschlusskriterium

(> 120 ms bis >150 ms) festgelegt worden:

Uber 150 ms bei der MUSTIC-Studie [9].

Gber 130 ms bei der MIRACLE-Studie [8].

Uber 120 ms bei der COMPANION-Studie [21].
Uber 120 ms bei der PATH-HF II-Studie [11].
Uber 120 ms bei der CARE-HF-Studie [13].

Es konnte eine Korrelation zwischen dem AusmaR der Verbreiterung des QRS-
Komplexes und der Optimierung der systolischen Funktion nach einer links- oder
biventrikularen Stimulation nachgewiesen werden [15, 17]. Allerdings schloss dies
eine Verbesserung der Hamodynamik bei bestimmten Patienten mit schmalerem
QRS-Komplex nicht aus [24]. Es konnte auRerdem keine konsequente Verminderung
der QRS-Dauer bei Patienten nach erfolgreicher kardialer Resynchronisationstherapie
mit signifikanter Steigerung der systolischen Funktion nachgewiesen werden. In einer
bedeutenden Anzahl der Fille blieb die Dauer des QRS-Komplexes unverandert, oder

nahm sogar zu [17].

Diese Fakten unterstreichen die Annahme, dass die mechanische ventrikulare
Asynchronie kein direktes Korrelat der QRS-Dauer darstellt [22]. Wie weitere Studien
belegt haben, besitzt dieser Marker nur eine eingeschrankte prognostische
Aussagekraft bezliglich des positiven Ansprechens auf die CRT [25, 26]. Nicht alle
Patienten mit Linksschenkelblock erfillen die Kriterien einer Asynchronie, und
umgekehrt zeigen auch Patienten mit schwerer Herzinsuffizienz und schmalen QRS-
Komplexen eine deutliche mechanische Asynchronie [27, 28]. In einer
systematischen Untersuchung der mechanischen Asynchronie ergab sich eine
Haufigkeit der systolischen (bzw. diastolischen) Asynchronie bei Patienten mit
Herzinsuffizienz und schmalen QRS- Komplexen von 51% (bzw. 46%) und bei

Patienten mit Herzinsuffizienz und breiten QRS-Komplexen (> 120 ms) von 73% (bzw.
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69%) [29]. Speziell weisen viele Patienten mit einer Dauer des QRS-Komplexes
zwischen 120 und 160 ms keine verifizierbare mechanische Asynchronie auf, sodass
in diesen Fallen keine fir eine erfolgreiche CRT notwendige mechanische Grundlage
vorhanden ist [30]. Des Weiteren lassen sich intra- sowie interventrikulare
Asynchronie in vielen Studien unabhangig von der QRS-Breite bei Patienten mit einer

EF < 35% nachweisen [31].

Hieraus entsteht der Bedarf an einer direkten Bestimmung des eigentlichen

Gegenstandes der CRT: der mechanischen Asynchronie.

ECHOKARDIOGRAPHISCHE IMEETHODEN ZUR BESTIMMUNG DER MECHANISCHEN ASYNCHRONIE

Bei einer echokardiographischen Untersuchung kénnen verschiedene Parameter zur

genauen Analyse der mechanischen Asynchronie herangezogen werden [32].

Die M-Mode-Echokardiographie war die erste klinisch genutzte sonographische
Darstellung des Herzens. Mit dieser Methode lassen sich sowohl intra- als auch
interventrikuldre zeitliche Verzogerungen quantifizieren [22]. Der Charakterisierung
des Schweregrades der kontraktilen Asynchronie dient dabei das SPWMD (septal to
posterior wall motion Delay). Die Messung erfolgt in parasternalen Kurz- und
Langachsen, aus dem kiirzesten Intervall der maximalen posterioren Bewegung des
Septums und der maximalen Bewegung der linksposterioren ventrikuldaren Wand
[33]. Ein SPWMD-Wert von (iber 130 ms soll dabei die Responder fiir eine CRT
identifizieren (positiver Vorhersagewert 80%, Sensitivitat 85%, Spezifitdt 63%) [25].
Ein Nachteil dieser Methode ist die reduzierte zeitliche und raumliche Auflésung,
welche eine visuelle Beurteilung insbesondere beim Vorliegen ausgepragter
Wandbewegungsstérungen stark erschwert. Fiir die Patienten, die ein akinetisches

Septum aufweisen, ist diese Methode ebenfalls ungeeignet.



Beim Einsatz von Doppler-Technik wird das linksventrikuldre elektromechanische
Delay (LVEMD), welches als Intervall von Beginn des QRS-Komplexes zum Beginn des
aortalen Flusses definiert wird, als Mal3 fir intraventrikuldare Asynchronie eingesetzt.
Werte von lber 160 ms werden dabei hdufig als hinweisend auf eine relevante

Asynchronie angesehen [25].

Zur Einschatzung des Ausmalles der interventrikuldren Asynchronie kann die
Differenz aus LVEMD und RVEMD verwendet werden. Dabei wird das
rechtsventrikuldre mechanische Delay (RVEMD) als Intervall von Beginn des QRS-

Komplexes zum Beginn des Flusses in den Pulmonalarterien definiert. [25].

Eine verbesserte Messung bei hoher Auflésung versprechen neuere Untersuchungs-
techniken, wie der Gewebedoppler (Syn. TDI). Dabei beruht die Bestimmung der
Asynchronie auf dem Vergleich des Kontraktionsablaufes von verschiedenen
Segmenten des linken Ventrikels. Im Gegensatz zu den konventionellen Doppler-
Verfahren wird das hochfrequente, niedrigamplitudige Signal des Blutflusses
herausgefiltert und die niedrigfrequenten, hochamplitudigen Myokardsignale in
farbkodierter Form dargestellt [34]. Dabei werden vereinfacht zwei relevante
Techniken unterschieden. Zum einen erlaubt der klassische Gewebedoppler die
Bestimmung von lokalen Geschwindigkeiten (Velocity) der myokardialen Massen in
Relation zum Schalkopf. Hiermit kénnen die maximale systolische longitudinale
Kontraktionsgeschwindigkeit sowie ihr Zeitpunkt bestimmt werden, aber auch die
frihdiastolischen und spatsystolischen Elongationsgeschwindigkeiten. Der Vergleich
des zeitlichen Ablaufs der Kontraktion und Elongation zwischen verschiedenen
Wandsegmenten des linken Ventrikels (z.B. dem basalen septalen und lateralen
Segment) kann zur Quantifizierung einer Asynchronie und damit zur
Indikationsstellung zur CRT herangezogen werden [35]. Zum anderen kdnnen
dartiber hinaus noch die regionale Verformung (Strain) sowie deren Geschwindigkeit
(Strain Rate) aus den Messdaten berechnet werden. Auf diese Weise werden die

lokalen Verformungseigenschaften des Myokards quantifiziert.
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Zurzeit bleibt jedoch ungeklart welche Parameter zur Identifizierung von CRT-
Kandidaten herangezogen werden sollten (Velocity, Strain, Strain rate) und welchen

untersuchungsabhdngigen Schwankungen diese unterliegen [32].

Die Echokardiographie ist aufgrund ihrer Verfligbarkeit, ihrer geringen Kosten und
des relativ geringen Zeitaufwandes die Standardmethode in der Primardiagnostik
und Verlaufskontrolle bei Patienten vor und nach einer CRT. Es sind allerdings nur
wenige dieser Verfahren standardisiert und keine der gemessenen Variablen wurde

bisher in groBen Studien prospektiv validiert [2].

Zusammenfassend kdnnen die echokardiographischen Parameter der ventrikularen
Dyssynchronie aufgrund fehlender Standardisierung und Vielzahl der verwendeten
Untersuchungsmethoden sowie einer deutlichen Untersucherabhdngigkeit noch

nicht eigenstandig fur die Indikationsstellung zur CRT eingesetzt werden.

MRT

Vorteile der MRT liegen in der Fahigkeit eine vollstandige Darstellung des Herzens in
verschiedenen Phasen des Herzzyklus zu ermoglichen [36]. Im Gegensatz zu
herkémmlichen Projektionsverfahren ist die kardiale MRT ein Schnittbildverfahren.
Die Morphologie und Funktion des Herzens lassen sich daher in beliebig
einstellbaren Ebenen im dreidimensionalen Raum beurteilen. Des Weiteren liefert
diese strahlungsfreie Untersuchungsmethode nicht nur gut reproduzierbare
Informationen Uber funktionelle Parameter des Herzens [37], sondern stellt die
Morphologie und Gewebeeigenschaften des Myokards einschlieBlich der Vitalitat

[38] ausgezeichnet dar.

Die ersten umfassenden Untersuchungen der ventrikuldaren Dyssynchronie,

basierend auf der MR-Bildgebung, wurden mittels Tagging-Verfahren durchgefiihrt

10



[17]. Bei dieser Technik werden durch Interferenz von Hochfrequenzimpulsen mit
verschiedenen Flipwinkeln Sattigungslinien senkrecht zur Bildebene erzeugt.
Dadurch entsteht ein Gittermuster von Signalausloschungen in der Bildebene [42]. In
einer anschlieBenden Cine-Sequenz kann die Verformung dieses Sattigungsmusters
wahrend der Kontraktion des Herzens beobachtet werden. Dabei erfasst die
aufgepragte Gitterstruktur transmural alle Muskelschichten und reprasentiert deren

Deformierungen [43].

Die meisten echokardiographischen Methoden ermitteln die Kontraktilitdt des
Herzmuskels iber die systolische Wandverdickung, wobei die Distanzveranderungen
zwischen der endo- und der epikardialen Oberflaiche gemessen werden. Der
funktionelle Beitrag einzelner Muskelschichten zur Gesamtsumme der
Herzkontraktilitdit kann auf diese Weise nicht ermittelt werden. Aufgrund der
transmuralen Markierungsweise unterliegen MR-Tagging Verfahren nicht diesen

Limitationen [43].

Zu den charakteristischen Eigenschaften der Tagging-Verfahren zahlt die geringe
Empfindlichkeit gegeniber Fluss- und Bewegungsartefakten sowie zeitlich hoch

aufgeloste Darstellung der Myokardbewegung von 20 bis 30 ms.

Eines der Probleme dieser Methode ist die begrenzte raumliche Auflésung der
funktionellen Information, im Vergleich zu dem zugrunde liegenden
tomographischen Bild, bedingt durch die Zahl und Dichte der Markierungspunkte.
AulRerdem wird der klinische Einsatz auch dadurch erschwert, dass die qualitative
Beurteilung der Bewegung direkt nach einer Untersuchung uber die visuelle
Inspektion der Formveranderungen der Markierungslinien zwar moglich ist, die
quantitative Analyse, die jeden Tagging- Gitterpunkt in jeder Einzelschicht erfassen
muss, jedoch sehr zeitintensiv ist [75]. Eine weitere Limitation dieser
Untersuchungsmethode ist die Notwendigkeit des Einsatzes einer speziellen

Postprocessing-Software.

11
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Bei der Cine-MRT werden wahrend der Herzaktion Daten akquiriert und
anschliefend in einer Kinoschleife (Cine) dargestellt. So werden &hnlich wie in der
Echokardiographie bewegte Bilder einer Herzaktion erzeugt. Die Cine-MRT basierend
auf schnellen Gradient-Echo-Sequenzen ist eine etablierte Methode zur Evaluation
der regionalen und globalen Herzfunktion [76, 77] und dient mittlerweile als
Referenzmethode fiir neue Techniken. Neben der Erfassung der globalen
linksventrikuldren Funktionsparameter erlaubt die Cine-MRT hierbei eine exakte
Darstellung regionaler Wandbewegungsstérungen und Anderungen in der
Wanddicke [39-41]. Die abweichenden Abladufe der septalen Kontraktion kénnen mit

dieser Methode visuell analysiert werden [78].

In dieser Studie wurde die Beurteilung der mechanischen Asynchronie, unter
Umgehung der Limitationen des Tagging-Verfahrens, direkt mittels Cine-MRT
vorgenommen. Zu diesem Zwecke kamen TrueFISP-Sequenzen mit hoher zeitlicher

Auflésung, vergleichbar mit echokardiographischen Methoden, zum Einsatz.

ZIEL

Das Ziel der vorliegenden Arbeit war es, das klinische Potential der Cine-MRT zur
Quantifizierung der mechanischen intra- und interventrikuldren Asynchronie zu
evaluieren und dieses mit etablierten elektro- und echokardiographischen

Parametern zu vergleichen.
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2.1

2.1.1

MATERIAL UND METHODEN

MR-BILDGEBUNG

PRINZIP DER MAGNETRESONANZTOMOGRAPHIE

Das physikalische Prinzip der nuklear-magnetischen Resonanz wurde 1946 von Felix
Bloch und Edward Purcell [84, 85] unabhadngig voneinander entdeckt. Die
Weiterentwicklung zu einer Technik, geeignet fir den Einsatz im medizinischen
Bereich zur bildlichen Darstellung raumlicher Strukturen, wurde im wesentlichen

durch Lauterbur [86] und Mansfield [87] vorangetrieben.

Ahnlich wie auch andere bildgebende Verfahren basiert die Magnetresonanz-
tomographie auf einer Wechselwirkung des menschlichen Koérpers mit einem
duBeren Strahlungsfeld. Atomkerne mit einer ungeraden Nukleonenzahl besitzen
neben einer positiven elektrischen Ladung auch die Eigenschaft, sich dauernd um
ihre Achse zu drehen. Das wird als Kernspin oder Eigendrehimpuls bezeichnet.
Aufgrund der elektrischen Ladung, die diese Rotation nachvollzieht und so einen

elektrischen Strom erzeugt, ist damit auch ein magnetisches Moment (u) verbunden.

Der Wasserstoffkern mit nur einem Proton ist der einfachste Atomkern mit einer
ungeraden Nukleonenzahl. Ubiquitdr vorhanden macht er bis zu 70% der
Korpermasse aus und eignet sich so hervorragend zu einer raumlich hoch

aufgeldsten Bildegebung von menschlichen Geweben.

Atomkerne, die nicht einem dulReren Magnetfeld ausgesetzt sind, richten ihr
magnetisches Moment in alle beliebigen Richtungen des Raumes aus. Somit heben
sich, vereinfacht dargestellt, die einzelnen magnetischen Vektoren auf. In einem
externen Magnetfeld richten sich die Protonen entlang der Magnetfeldachse aus.

Zusatzlich fuhren die Protonen eine Drehbewegung um die eigene Achse aus. Die Art
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der Bewegung wird als Prdazession bezeichnet. Zur Berechnung der Frequenz der
Prazession dient die Larmorgleichung: wo = yBo. Das gyromagnetische Verhaltnis (y)

ist hierbei ein fir jedes Atom spezifischer konstanter Proportionalitatsfaktor.

Nach der Einstrahlung eines Hochfrequenzimpulses mit der gleichen
Larmorfrequenz, wie die der prazedierenden Protonen, erfolgt aufgrund des
Resonanz-Phdanomens eine Auslenkung der Spins aus der Magnetfeldachse. Dies
fihrt zur Abnahme der Longitudinalmagnetisierung. Zugleich wird die Ausrichtung
der Spins in der Transversalebene fokussiert, was die Entstehung der
Transversalmagnetisierung zur Folge hat. Die ausgelenkten Spins induzieren in der
Empfangsspule eine Wechselspannung mit der Larmorfrequenz, deren Beitrag zur
Anderungen der Flussdichte des Magnetfeldes proportional ist. Die Rickkehr der
Spins in die urspringliche Orientierung ist dabei von zwei Relaxationsprozessen
beeinflusst (T~ und T,-Relaxation). Bei der Ti-Relaxation wird die
Longitudinalmagnetisierung wiederhergestellt. Es erfolgt also der Vorgang des
Rearrangements der magnetischen Momente entlang der Feldlinien des duReren
Magnetfeldes Uber die Zeit. Die T,-Relaxation reprdsentiert einen Zerfall der
Transversallmagnetisierung, wobei ein Auffichern der Spinachsen perpendikular
zum externen Magnetfeld stattfindet. Beide Relaxationsprozesse laufen zeitgleich
und unabhangig voneinander ab, sind auf Wechselwirkungen des Kernspins mit
seiner Umgebung zurickzufihren und damit charakteristisch fur die
biophysikalische Organisation des untersuchten Materials und kdnnen mittels einer

Empfangsspule gemessen werden.

Neben dem externen Magnetfeld, das von der heliumgekihlten supraleitenden
Spule des Magnettomographen erzeugt wird, sind fiir die Bildgebung drei Arten von
Gradienten erforderlich, die durch zusatzliche Spulen erzeugt werden. Eine
Verdanderung der Magnetisierung in  z-Richtung wird durch einen
Schichtselektionsgradienten erzeugt, der die gleiche Orientierung wie das externe

Magnetfeld aufweist. Aufgrund der Tatsache, dass die Larmorfrequenz proportional
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2.1.2

zur Magnetfeldstarke ist, wird beim Einstrahlen eines Hochfrequenzimpulses nur die
Schicht angeregt, deren Larmorfrequenz mit der des eingestrahlten Impulses
identisch ist. Ein Lesegradient, der nur zur Zeit der Datenaufnahme geschaltet wird,
bewirkt eine Veranderung der Prazessionsfrequenz, der bereits angeregten Spins, in
x-Richtung. Somit wird eine Ortskodierung maoglich. Ein Phasenkodiergradient, der
zwischen der Anregung der Spins und der Datenaufnahme in y-Richtung geschaltet
wird, bewirkt eine Phasenverschiebung, durch die sich die Ortskodierung in diese
Richtung ergibt. Mehrere Kodiervorgange sind zur Erzeugung eines Schnittbildes mit

entsprechender Matrix notwendig.

Die Signalintensitat zu einem bestimmten Zeitpunkt ist von der angelegten
Feldstarke, longitudinaler Relaxation, transversaler Relaxation, der Menge der
angeregten Spins (Protonendichte) und Bewegung (Fluss) abhéngig. Dabei kann der
Einfluss der einzelnen Parameter durch den Aufbau der Messsequenz
unterschiedlich stark gewichtet werden. Gewebsspezifische Variationen im
Relaxationsverhalten kdnnen so nivelliert oder hervorgehoben werden. Die Starke

des gemessenen Signals wird als Helligkeitswert eines Bildpunktes wiedergegeben.

SEQUENZEN

SPIN-ECHO-SEQUENZEN:

Das Grundprinzip der klassischen Spin-Echo-Sequenzen basiert auf der Generierung
eines Spinechos, durch Refokussierung des durch statische Feldinhomogenitaten
induzierten T.-Signalzerfalls. Dafir wird nach der Einstrahlung eines
schichtselektiven 90° RF-Impulses nach einer Zeit TE/2 ein 180° Refokussierungspuls
geschaltet, sodass die zuvor auseinander rotierenden transversalen
Magnetisierungskomponenten wieder zusammenlaufen. Es kommt zu einer

zunehmenden Rephasierung und somit wieder zu einer Zunahme des Signals. Dieses

15



Signal wird als Spin-Echo bezeichnet und nach TE gemessen (Abb. 2). Die
fluktuierenden Feldinhomogenititen durch T.-Effekte werden durch die
Refokussierung nicht beeinflusst, sodass sich bei geeigneter Wahl von TR und TE T.-

und T.-gewichtete Bilder erzeugen lassen.

90° 180° 90° 180°
a L
TR
FID i
ot ﬂUﬂ”n“

L

TE Spin-Echo

Abbildung 2: Spin-Echo-Sequenz. Abfolgen von 90°- und 180°-Hochfrequenzimpulsen. TR —
Repetitionszeit. TE — Echozeit. FID - Free Induction Decay Signal (nach Bogaert, Dymarkowski,
Taylor “Clinical Cardiac MRI”).

GRADIENT-ECHO-SEQUENZEN:

Das Gradient-Echo bildet die Grundlage vieler bildgebender Verfahren zur schnellen
Datenakquisition. Im Gegensatz zur Spin-Echo-Sequenz wird dabei das Echo-Signal
nicht durch einen Refokussierungspuls, sondern durch das Schalten eines
invertierten Gradienten erreicht. Hierdurch sind deutlich kiirzere Aufnahmezeiten
realisierbar. Durch Einstrahlung des schichtselektiven RF-Impulses wird die
Summenmagnetisierung um einen beliebigen Flipwinkel <90° ausgelenkt. Nun
erfolgt die Anlage einer bipolaren Gradientenstruktur, im einfachsten Fall nur des
Frequenzkodiergradienten. Initial kommt es durch die negative Polaritdat zu einer
Dephasierung der Spins, welche dann durch einen positiven Gradienten wieder

rephasiert wird: es entsteht ein Gradient-Echo (Abb. 3). Die Wichtung der Gradient-
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2.13

Echo-Sequenzen ist neben TR und TE auch vom Flipwinkel abhangig. Aufgrund des
fehlenden Refokussierungsimpulses werden bei Gradient-Echo-Sequenzen T.-

gewichtete Bilder anstatt T.-gewichteter Bilder erzeugt [61].

TR
Gradient F

Abbildung 3: Gradient-Echo-Sequenz. Zeitlich versetztes Schalten eines invertierten Gradienten.
TR — Repetitionszeit. TE — Echozeit. &« — Hochfrequenzimpuls. FID - Free Induction Decay Signal
(nach Bogaert, Dymarkowski, Taylor “Clinical Cardiac MRI”).

BESONDERHEITEN DER MR-BILDGEBUNG AM HERZEN

Bedingt durch schnelle myokardiale Bewegungen entstehen bei ldngeren
Agkuisitionszeiten Bewegungsartefakte entlang der Phasenkodierrichtung in MR-
Bildern. Als Folge von verkiirzten Agkuisitionszeiten entsteht aber ein schlechteres
Signal-zu-Rausch Verhaltnis (Signal to Noise Ratio = SNR). Eine gdngige Losung fur
dieses Problem besteht in der Verteilung der Aufnahmen des Einzelbildes auf
mehrere Herzschldge (k-Raum Segmentierung). Die myokardiale Kontraktion ist im
Normalfall periodisch und die Lokalisation von bestimmten Abschnitten des
Herzmuskels in der gleichen Phase unterschiedlicher Zyklen bleibt jeweils konstant.
Die R-Zacke eines abgeleiteten EKG synchronisiert hierbei immer mit konstanter
Verzogerung die Ausflihrung einiger Phasenkodierschritte. Durch die konstante

Verzoégerung nach der R Zacke werden Bildinformationen immer zu einer definierten
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Phase des Herzzyklus gesammelt. Der k-Raum wird also mit den Daten eines
bestimmten durch die Verzogerung definierten Funktionszustandes aus mehreren
Herzaktionen gefiillt. Bei dieser Vorgehensweise ldsst sich die Agkuisitionszeit klein
halten. Somit kann bei geringem SNR-Verlust der Einfluss von Bewegungsartefakten

auf Bildqualitat reduziert werden.

Probleme ergeben sich bei dieser Methode, wenn keine eindeutige R-Zacke
detektiert werden kann, oder bei Arrhythmien das Auftreten einer R-Zacke nicht mit
einer reguldaren Herzaktion einhergeht und so Informationen aus anderen
Funktionszustdanden in die Bildberechnung einflielen. Alternativen sind in diesen

Fallen die Triggerung durch den peripheren Puls oder Vektor-EKG.

Ein weiteres Problem bei der Bildakquisition stellen die Atembewegungen dar. Die
einfachste Methode zur Elimination von Atemartefakten ist die Datenaufnahme
unter Anhalten des Atems. Bei kooperativen Patienten in Kombination mit
entsprechend schnellen Sequenzen ermoglicht diese Technik fiir die meisten
kardialen Fragestellungen die Erzielung einer sehr guten Bildqualitat. Ist jedoch der
Patient nicht in der Lage ausreichend lange die Luft anzuhalten sind
anspruchsvollere Ansdtze wie z.B. die Navigator-Technik fiir eine hinreichende

Bildqualitat notwendig.

SSFP-SEQUENZ

Mit der Cine-Bildgebung sind eine genaue Beurteilung regionaler Wand-

bewegungsstérungen sowie eine exakte globale biventrikuldare Funktionsanalyse

moglich [79].

Bei klassischen GE-Sequenzen wie z.B. ,Fast Low Angle Shot“ Sequenz (FLASH)

kommt es nach mehreren Kleinwinkelanregungen durch die Abhangigkeit der T.-Zeit

18



vom Auslenkungswinkel zu einem dynamischen Gleichgewichtszustand der
longitudinalen Magnetisierung zwischen Relaxation und Auslenkung. Die verbliebene
transversale Magnetisierung wird nach jeder Auslenkung zur Vermeidung von
Artefakten durch sogenanntes Spoiling zerstort. Im Gegensatz hierzu werden bei
SSFP-Sequenzen Gradienten zur Refokussierung der durch die Schichtwahl und
Ortskodierung erzeugten Dephasierung generiert (Abb. 4). Es kommt zur Ausbildung
eines Gleichgewichtszustandes auch der transversalen Magnetisierung. Dadurch
erhdlt man viel Signal bei extrem kurzer Repetitionszeit (z.B. 3 ms). Die
Signalintensitat ist bei SSFP-Sequenzen vom T./T.-Quotienten des jeweiligen

Gewebes abhdngig: je groRer der Quotient, desto héher die Signalintensitat [61].

TR

Gradient X / ]

Abbildung 4: SSFP-Sequenz. TR — Repetitionszeit. TE — Echozeit. o — Hochfrequenzimpuls.
FID - Free Induction Decay Signal (nach Bogaert, Dymarkowski, Taylor “Clinical Cardiac MRI”).

In mehreren Studien konnte gezeigt werden, dass SSFP Cine-MRT bei gleicher
raumlichen Auflosung und deutlicher Verbesserung der SNR (Signal to Noise Ratio)

eine wesentliche Reduktion der Akquisitionszeit ermdoglicht [44-47].

In der vorliegenden Studie kam die ,, True Fast Imaging with Steady-State Precession”
Sequenz (trueFISP) zum Einsatz. Diese wird von vielen Autoren als optimale MRT-
Sequenz fiir Cine-MRT angesehen [44-50] und zahlt zu den klassischen SSFP-

Sequenzen.
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PARALLELE BILDGEBUNG

Die parallele (partielle) Bildgebung (Parallel-Acquisition-Technique, PAT, PPA) ist ein
Verfahren zur Steigerung der zeitlichen Auflosung ohne wesentliche EinbuRen bei
der Qualitat der raumlichen Auflésung. Diese Beschleunigung wird erreicht, ohne auf

eine hohere Gradientenleistung angewiesen zu sein.

In der parallelen Bildgebung wird die Anzahl der Phasenkodierschritte reduziert, was
zu einer Verkirzung der Aufnahmezeit im Vergleich zu einer herkdmmlichen
Sequenz fiihrt. Grundlegend fiir diese Methode ist die simultane Bildakquisition von
mehreren unabhdngigen Multi-Element-Spulen (Phased Array Coils). Der k-Raum
(Rohdatenraum) von jeder einzelnen Spule wird dabei unterabgetastet, indem in
Phasenkodierrichtung eine oder mehrere Linien (k-Linien) zwischen den aufeinander
folgenden Phasenkodierschritten (ibersprungen werden. Dadurch, dass man nur
noch einen wesentlich kleineren Teil der Phasenkodierschritte aufnehmen muss,
reduziert sich die Zeit der Messung bei anndhernd gleich bleibender raumlicher
Auflésung und Kontrastierung des Bildes. Durch Akquisition von beispielsweise nur
jeder dritten Zeile kann das Tempo der Bildgebung um einen
,Beschleunigungsfaktor” R wvon 3 gesteigert werden. Wahrend der Bild-
rekonstruktion koénnen dann Bilddaten, die sonst nacheinander (und daher
zeitaufwandig) in Phasenkodierschritten akquiriert werden, durch Daten ersetzt
werden, die aus der komplementdren Information der verschiedenen Empfangs-

kandle stammen [54].
Die PAT-Bilderrekonstruktionstechniken aus reduzierten Datensatzen lassen sich in
zwei Klassen aufteilen: Techniken auf Basis der Daten im k-Raum und Techniken auf

Basis der fouriertransformierten Daten im Bildraum (Ortsraum).

Zur ersten Gruppe gehéren SMASH [51], AUTO-SMASH [52] sowie GRAPPA [53].

Diese Algorithmen erzeugen zundchst die fehlenden k-Linien des unterabgetasteten
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k- Raumes und rekonstruieren dann mittels der klassischen Fourier-Transformation

ein uneingefaltetes/artefaktfreies Bild [54] (Abb. 5)
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Abbildung 5: Schematische Darstellung der k-Raum-basierten Rekonstruktionsalgorithmen der
parallelen Bildgebung (nach Maderwald [54]).

Die wichtigsten im Bildraum arbeitenden Techniken sind PILS [55] und SENSE [56].
Dabei werden Bilder mit reduzierter Abtastdichte im k-Raum zunachst fir jedes
Empfangsspulenelement konventionell rekonstruiert und die Einfaltungsartefakte
aufweisenden Einzelbilder anschlieBend zur Entfernung der Artefakte

nachbearbeitet [56] (Abb. 6).

SPULE 1

[ SPULE 2 ]

BILDER MIT

| i
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SIGNAL | REDUZIERTER |, FOURIER- | £\NFAITUNGS- | REKONSTRUKTION
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| ABTASTDICHTE | TRANSFORMATION | ARTeraKTEN |

Abbildung 6: Schematische Darstellung der Bildraum-basierten Rekonstruktionsalgorithmen der
parallelen Bildgebung (nach Maderwald [54]).

Die parallele Bildgebung lasst sich mit praktisch allen Sequenzen kombinieren und zu
deren Beschleunigung einsetzen. Durch die Mittelung mehrer PAT-Akquisitionen mit
kiirzeren Bildgebungszeiten anstelle einer einzelnen langen Akquisition kdnnen auch

sich bewegende Organe oder Gewebe besser dargestellt werden [57].
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2.15

SHARED-PHASES TECHNIK

Zur weiteren Verbesserung der zeitlichen Auflésung der mittels Cine-MRT
gewonnenen Bilder kommt die View-Share Technik (Shared-Phases Technik) zum
Einsatz. Bei dieser Technik werden die zentralen Bereiche im k-Raum im Vergleich zu
dauBeren Regionen hdufiger gemessen und aktualisiert. Dabei wird das Zentrum des
k-Raumes zwischen zwei Messungen erneut abgetastet. AnschlieRend wird der k-
Raum mit Fourier-Zeilen aus den duReren k-Raum-Segmenten von angrenzenden,
bereits aufgenommenen, Zeitfenstern gefillt und ein neues Bild berechnet. Das
flhrt zu einer Optimierung der k-Raum Abtastung und damit zur Verbesserung der
zeitlichen Auflésung. Der hohe Korrelationsgrad zwischen zeitaufgeldst abgebildeten

Herzphasen wird dabei zunutze gemacht [58-60].
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2.2

PATIENTEN

Im Rahmen der Studie wurden insgesamt 32 Patienten mit eingeschrankter
linksventrikuldrer Funktion aufgrund einer ischdmischen (n = 11; 34%) oder einer
nicht-ischamischen (n = 21; 66%) Kardiomyopathie Uber einen Zeitraum von Marz
2004 bis Juli 2006 untersucht. Bei 17 Patienten (53%) lag elektrokardiographisch ein

Linksschenkelblockbild mit einer QRS-Dauer > 120 ms vor.

Einschlusskriterien waren eine stabile Herzinsuffizienz NYHA Il bis 1l bei
ischamischer oder nicht-ischamischer Kardiomyopathie sowie eine reduzierte
Auswurffraktion (EF) < 35%. Ausschlusskriterien waren die allgemeinen
Kontraindikationen gegen die Durchfiihrung einer magnetresonanztomographischen
Untersuchung, ein akutes Koronarsyndrom sowie eine Revaskularisation innerhalb

der letzten sechs Monate.

Bei allen Patienten bestand aufgrund der zugrunde liegenden kardialen Erkrankung
mit eingeschrankter Auswurffraktion eine klinische Indikation zur Durchfiihrung
einer MRT-Untersuchung (z.B. zur Vitalitatsdiagnostik des Myokards vor
Revaskularisation). Zusatzlich zu den im Rahmen der Routine vorgenommenen

Messungen wurden Aufnahmen mit hoher zeitlicher Auflésung angefertigt.

Kontraindikationen fiir die MR-Untersuchung waren Klaustrophobie, Herzschritt-
macher oder implantierte automatische Defibrillatoren, Insulinpumpen, metallische

Gefaliclips, Metallsplitter oder andere ferromagnetische Implantate.

Bei allen 32 Patienten wurden kardiale Cine-MRT-Aufnahmen in Kurz- und

Langachsen-Schichtfiihrung angefertigt.

Zur Einschatzung der linksventrikuldren Funktion sowie Herzklappenfunktion
erfolgte bei allen Patienten (n = 32) die standardisierte echokardiographische

Untersuchung des Herzens, einschlieBlich Color-Doppler-Technik.
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Bei Patienten mit Linksschenkelblock (n = 17) wurde zusatzlich durch die Doppler-

Echokardiographie die interventrikuldare Asynchronie ermittelt.

Zur Messung der intraventrikuldaren Erregungsausbreitungsverzogerung wurden alle
Patienten mit Linksschenkelblock (n = 17) mittels Tissue-Doppler-Echokardiographie

(TDI) untersucht.

Elektrokardiographisch bestand bei allen Patienten ein Sinusrhythmus. Bei Patienten
ohne Linksschenkelblock (n = 15) zeigten sich im Vergleich zu Patienten mit einem
Linksschenkelbock (n = 17) bei der echokardiographischen Untersuchung signifikant
bessere  Werte der linksventrikuldaren  Auswurffraktion sowie kleinere
linksventrikuldare enddiastolische Durchmesser (LVEDD). Die nicht-ischdmische
Kardiomyopathie war in beiden Gruppen als der Herzinsuffizienz zugrunde liegende
Erkrankung vorherrschend. Eine detaillierte Ubersicht der relevanten klinischen

Daten findet sich in Tabelle 1.

Total Patienten mit LSB Patienten ohne LSB | P
n= 32 (100%) 17 (53%) 15 (47%) -
mannlich/weiblich 26/6 12/5 14/1 ns
Alter (Jahre + Monate) | 59+ 10 57 +11 62+9 ns
Body-Mass-Index 264 265 263 ns
mittlere NYHA-Klasse 2,9+0,6 2,9+0,5 2,8+0,8 ns
QRS-Dauer (ms)* 133 +37 162 + 26 100+ 11 <0,05
EF (%)* 31+14 24 +12 38+ 12 <0,05
LVEDD (mm)* 67 +12 74 +11 61+9 <0,05
NICM 21 (66%) 13 (76%) 8 (53%) ns
ICM 11 (34%) 4 (24%) 7 (47%) ns

Tabelle 1: Verteilung der relevanten klinischen Daten in beiden Patientengruppen. EF —
Auswurffraktion des linken Ventrikels, LVEDD - linksventrikuldrer enddiastolischer Durchmesser,
NYHA — New York Heart Association, NICM — nicht-ischamische Kardiomyopathie, ICM —

ischamische Kardiomyopathie.
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2.3

PROTOKOLL

Die Untersuchung erfolgte an einem 1,5 Tesla Tomographen (Magnetom Symphony,
Siemens Medizin Systeme, Erlangen, Deutschland) ausgeriistet mit Quantum
Gradienten (30 mT/m). Die MRT-Untersuchungen wurden in Rickenlage des
Patienten mit einer 4 Elemente Phased-Array Oberflachenspule unter EKG-

Triggerung wahrend Atemstillstand in Endexpiration durchgefihrt.

Zur orientierenden Darstellung der anatomischen Verhaltnisse wurde zu Beginn der
Untersuchung eine Suchschicht in axialer, koronarer und sagittaler Schichtfiihrung

eingesetzt (Abb. 7)

Abbildung 7: orientierende Darstellung der anatomischen kardialen Verhaltnisse mittels
Suchschichten in 3 Ebenen: links oben sagittale, links unten koronare, rechts axiale Suchebene.
Eingezeichnet die Ebene der vertikalen Langachse auf die axiale Schicht
(nach Mllerleile [61]).

Im nachsten Schritt wurde unter Einbeziehen der axialen Schichten eine Suchschicht

in vertikaler Langachse (,,Zwei-Kammer-Blick”) erstellt. (Abb. 8)

25



Abbildung 8: ,,Zwei-Kammer-Blick“-Suchschicht. Eingezeichnet die Ebene der horizontalen
Langachse (nach Miillerleile [61]).

Des Weiteren wurde auf diese vertikale Langachse eine weitere Suchschicht in

horizontaler Langachse geplant —,,Pseudo-Vier-Kammer-Blick”. (Abb. 9)

Abbildung 9: ,,Pseudo-Vier-Kammer-Blick“-Suchschicht. Eingezeichnet die Ebenen einiger
Schichten in der kurzen Herzachse (nach Millerleile [61]).

Mit prospektiv EKG-getriggerten konventionellen Cine-SSFP-Sequenzen in
Kurzachsen-Schichtfihrung wurde der linke Ventrikel mit einem Schichtabstand von
10 mm abgedeckt. Die zeitlich hoch aufgelésten Cine-MRT-Aufnahmen erfolgten mit
einer prospektiv EKG-getriggerten TrueFISP-Sequenz in einer zentralen ventrikuldren

Schicht, definiert durch die Ansatze der Papillarmuskulatur (Abb. 10). Die hohe
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rekonstruierte zeitliche Auflosung (tRes = 6,3 ms) wurde durch den Einsatz der

Shared-Phases Technik sowie paralleler Bildgebung (GRAPPA, iPAT-Faktor 2)

erreicht. Die Akquisitionsparameter finden sich in Tabelle 2.

(4

e e

Abbildung 10: Cine-MRT, kurze Herzachse, zentrale Schicht. Von links nach rechts: Enddiastole,
Frihsystole, Systole, friihe Diastole, Enddiastole.

Parameter Konventionelle Cine-MRT Zeitlich hoch aufgeldste Cine-MRT
MeRfeld (mm?) 306x349 342x498

Matrix 256x139 256x104
Schichtdicke (mm) 8 5

Bnadbreite (Hz/pixel) 975 930

Phase encoding stepps 143 108

Lines / segment 13 4

Phases / cardiac cycle 16 112

Shared phases Nein Ja
Beschleinigungsfaktor - 2 (2 Referenzlinien)
Zeitliche Auflésung (ms) 46,41 6,32

TE (ms) 1,79 1,58
Auslenkungswinkel (°) 60 56

Eff. Zeitliche Auflosung (ms) 46,41 6,32
Atemanhaltedauer (s) 10 18

Tabelle 2: Die Akquisitionsparameter fir konventionelle sowie zeitlich hoch aufgeltste Cine-

MRT-Aufnahmen.
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2.4

24.1

AUSWERTUNG

AUSWERTUNG DER MRT-DATEN

Die MRT-Aufnahmen wurden von zwei Auswertern im Konsensusverfahren, mittels
einer kommerziellen Bildbearbeitungssoftware (eFilm Version 1.8.3, eFilm Medical
Inc., Toronto, Ontario, Canada) analysiert. In die Auswertung wurde bei jedem
Patienten jeweils eine zentrale Kurzachsenschicht einbezogen. Diese wurde durch

die Hohe des Ansatzes der Papillarmuskulatur definiert (Abb. 11).

Zundchst erfolgte eine visuelle Bestimmung des Maximums der systolischen
Kontraktion der linksventrikuldren lateralen und septalen Wande sowie der lateralen
Wand des rechten Ventrikels. Als Ausgangspunkt fiir die linksventrikulare Messung
(lateral-LV) wurde dabei der sich zuletzt kontrahierende postero-laterale Wandanteil
des linken Ventrikels zwischen den Ansatzen der Papillarmuskulatur visuell definiert.
Der Erfassung der maximalen Kontraktion der septalen Wand des linken Ventrikels
(septal-LV) diente das mittlere Segment des Septums. Der Winkel zwischen der
inferioren und der lateralen Wand des rechten Ventrikels wurde nun als Referenz-

punkt fur die rechtsventrikulare Messung (lateral-RV) festgelegt (Abb. 11).

Septal-LV Lateral-LV

Abbildung 11: Schematische Darstellung einer Kurzachsenschicht. Die Ausgangspunkte fiir eine
gualitative Bestimmung des Maximums der systolischen Kontraktion sind mit Pfeilen markiert.
LV — linker Ventrikel, RV — rechter Ventrikel, PM — Ansatze der Papillarmuskulatur.
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AnschlieBend konnte anhand der vorhandenen Daten das Intervall bis zur
maximalen Kontraktion (time to peak contraction, TPC), als zeitlicher Abstand
zwischen der R- Zacke im Elektrokardiogramm (Start der MR-Bildakquisition) und
dem visuell bestimmten Maximum der systolischen Kontraktion errechnet werden.
Diese Kalkulation erfolgte einzeln fir laterale Wand des linken Ventrikels (TPCuwu),
septale Wand des linken Ventrikels (TPC....) und laterale Wand des rechten

Ventrikels (TPCuwaw).

Ausgehend von diesen Daten wurden fiir jeden Patienten jeweils die Werte fiir eine
interventrikuldre Asynchronie sowie fiir eine intraventrikuldare Asynchronie
errechnet. Dabei wurde die interventrikulare Asynchronie (Interventricular Delay) als
Differenz zwischen den Werten der TPC der lateralen Wand des linken Ventrikels
und der lateralen Wand des rechten Ventrikels (TPCuwaw - TPCuwn) und die
intraventrikuldare Asynchronie (Intraventricular Delay) als Differenz zwischen den
Werten der TPC der lateralen Wand des linken Ventrikels und der septalen Wand
des linken Ventrikels (TPCucaw - TPCuw) definiert (Abb. 12). Eine Beispielrechnung

findet sich in Tabelle 3.

Endgdfastole

t=6 ms t=57 ms t =258 ms t=397 ms

Abbildung 12: Darstellung des Zeitintervalls bis zur maximalen Kontraktion (time to peak
contraction, TPC). Die Zeitangaben beziehen sich auf die Intervalle seit Beginn der R-Zacke im
EKG. TPC.v— TPC der septalen Wand des linken Ventrikels, TPCue..v— TPC der lateralen Wand

des rechten Ventrikels, TPC....— TPC der lateralen Wand des linken Ventrikels,
LV — linker Ventrikel, RV- rechter Ventrikel.
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TPCseptaI-LV (ms) TPCIateraI-RV (ms) TPCIateraI-LV (ms)

57 258 397

Intraventricular Delay (ms) = TPCiaterat-iv - TPCeeptal-tv = 397 — 57 =340

Interventricular Delay (ms) = TPCaterar-tv - TPCiateral-rvy = 397 — 258 = 139

24.2

Tabelle 3: Beispielrechnung der inter- und intraventrikuldren Asynchronien.

VERGLEICH VON KONVENTIONELLEN UND ZEITLICH HOCH AUFGELOSTEN CINE-MRT-DATEN

Bei allen Patienten mit Linksschenkelblock erfolgte ein Vergleich von
konventionellen und zeitlich hoch aufgelésten Cine-MRT Daten der
intraventrikuldaren Asynchronie. Dabei wurde bei jedem Patienten eine zeitlich hoch
aufgeldste Schicht mit einer entsprechenden Schicht in konventionellen Aufnahmen

verglichen.

Als Ausgangspunkte fiir die Messung wurden dabei der sich zuletzt kontrahierende
postero-laterale Wandanteil des linken Ventrikels zwischen den Ansatzen der
Papillarmuskulatur sowie das zentrale septale Segment visuell definiert. Im nachsten
Schritt wurde der fiir die Messung notwendige Referenzpunkt A festgelegt. Dieser
befand sich innerhalb des linken Ventrikels und seine Lokalisation blieb in jedem Bild
einer Cine-MRT-Aufnahme konstant. Die Entfernungen zu den in die Messung
einbezogenen Ventrikelabschitten waren im ersten Bild einer Cine-Serie jeweils

gleich (Abb. 13).
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Abbildung 13: Ausgangsbild (Enddiastole) fiir die quantitative vergleichende Auswertung. A-
Referenzpunkt, S — Distanz zum mittleren Septumabschnitt, LW- Distanz zur freien
linksventrikuldaren Wand, RV — rechter Ventrikel, LV — linker Ventrikel.

Hiernach wurden die Distanzen S sowie LW konsekutiv fiir jedes Bild in einer Cine-
MRT-Schleife jeweils fur konventionelle und zeitlich hoch aufgeldste Bilder manuell
eingezeichnet und durch die Software quantifiziert. Die so gewonnenen Datensadtze
wurden in Beziehung zur Dauer der linksventrikularen Kontraktion gesetzt und
mittels einer kommerziellen Software (Advanced Grapher, Version 2.08, Alentum

Software Inc., USA) graphisch dargestellt.

AUSWERTUNG DER ECHOKARDIOGRAPHISCHEN DATEN

Fir die transthorakale echokardiographische Untersuchung stand ein Ultraschall-
System Vivid seven (General Electric-Vingmed, Wisconsin, USA) mit einem 3,5-MHz-
Schallkopf zur Verfligung. Die Patienten wurden in Linksseitenlage und in Riickenlage

untersucht.

Zunachst erfolgte im apikalen Vierkammer-Blick die Bestimmung der LV-Volumina.
Endsystolisch und enddiastolisch wurden jeweils die Langsschnittflaichen bestimmt
und nach der modifizierten Simpson-Methode (biplan) die Auswurffraktion (EF)

errechnet. AnschlieBend erfolgte in der parasternalen langen Achse in M-Mode-
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Technik die Quantifizierung des enddiastolischen (LVEDD) Durchmessers des linken

Ventrikels.

Nun erfolgte bei Patienten mit Linksschenkelblock (n = 17) zur Einschatzung des
Ausmasses der mechanischen ventrikuldren Asynchronie analog zur MR-

Untersuchung eine Bestimmung der intra- und interventrikularen Asynchronien.

Im ersten Schritt wurde bei Patienten mit LSB der Beginn des aortalen sowie des
pulmonalarteriellen Blutflusses unter Einsatz des gepulsten Doppler-Verfahrens
(Pulsed-Wave-Doppler) bestimmt. Nachfolgend wurde das linksventrikulare
elektromechanische Delay (LVEMD) als Zeitdifferenz (in Millisekunden) von Beginn
des QRS-Komplexes im EKG zum Beginn des aortalen Flusses berechnet. Im nachsten
Schritt wurde das rechtsventrikuldre elektromechanische Delay (RVEMD) als
Zeitdifferenz (in Millisekunden) von Beginn des QRS-Komplexes im EKG zum Beginn
des pulmonalarteriellen Flusses ermittelt. Die interventrikuldre Asynchronie wurde

danach als Differenz aus LVEMD und RVEMD errechnet [30].

Zur anschlieRenden Quantifizierung der intraventrikuldaren Asynchronie kam die
Tissue-Doppler-Echokardiographie (TDI) mit einer Bildrate von ca. 100 Bildern pro
Sekunde bei apikaler Anlotung in der Langsachse zum Einsatz. Auf diese Weise
wurden bei Patienten mit Linksschenkelblock regionale Unterschiede der

longitudinalen Kontraktion dargestellt.

Die systolischen linksventrikularen Wandbewegungsgeschwindigkeiten wurden
jeweils im Bereich der lateralen Wand sowie im basalen Bereich der septalen Wand,
korrespondierend zur MRT-Untersuchung, gemessen. Die intraventrikuldre
Asynchronie wurde als Differenz zwischen maximalen Werten der systolischen
Wandbewegungsgeschwindigkeiten der spezifizierten Abschnitte der lateralen und

septalen Wande definiert [69].
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STATISTISCHE AUSWERTUNG

Die statistische Analyse wurde mittels einer kommerziellen Software (GraphPad
Prism Version 3.00 for Windows, GraphPad Software, California, USA) durchgefiihrt.
Statistische Signifikanz wurde bei einer Irrtumwahrscheinlichkeit unter 5%
angenommen. Mittelwerte wurden mit einem gepaarten oder ungepaarten
zweiseitigen t- Test miteinander verglichen. Die stochastischen Abhangigkeiten der
Merkmale wurden mit einem Chi-Quadrat-Test mit Yates'scher Korrektur analysiert.
Die Berechnung des Korrelationskoeffizienten r wurde nach Pearson durchgefiihrt.
Die Werte der GroRenliber- oder -unterschatzung wurden nach Bland und Altman
errechnet. Die Ergebnisse wurden mit dem softwareeigenen Bildbearbeitungs-

programm graphisch aufbereitet.

Zur Uberpriifung der Interobserver—Variabilitit wurden die Daten von zwei,
voneinander unabhdngigen Untersuchern analysiert. Bei der Beurteilung der
Intraobserver-Variabilitdt verwendete man die Daten, die von einem und demselben

Untersucher in einem zeitlichen Abstand von einer Woche erhoben wurden.

Die mittels MRT-Untersuchung gewonnenen Werte der intra- und interventrikuldren

Asynchronie bei Patienten mit und ohne LSB wurden miteinander verglichen.

AnschlieBend wurden diese Werte bei allen 32 Patienten auf Korrelation zur Dauer
des QRS-Komplexes im EKG Uberprift. Die mittels echokardiographischer
Untersuchung quantifizierten Werte der intra- und interventrikuldren Asynchronie
wurden im ndchsten Schritt bei Patienten mit LSB auf Korrelation zur Dauer des QRS-

Komplexes im EKG getestet.
Nachfolgend wurden bei Patienten mit Linksschenkelblock die interventrikuldaren

Asynchronien, ermittelt durch MRT- und Doppler-Untersuchungen, miteinander

verglichen. Schlielllich wurde die Korrelation zwischen den Werten der
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intraventrikuldren Asynchronie, bestimmt mittels MRT und Tissue-Doppler-

Echokardiographie, bei Patienten mit LSB analysiert.
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3.1

3.2

ERGEBNISSE

PATIENTEN

Bei Patienten mit Linksschenkelblock zeigten sich im Vergleich zu Patienten ohne
Linksschenkelblock signifikant langere Dauer des QRS-Komplexes, signifikant
schlechtere Werte der linksventrikuldren Auswurffraktion sowie groRere
linksventrikuldre enddiastolische Durchmesser (LVEDD). Es bestanden keine
signifikanten Unterschiede von anderen klinischen Parametern zwischen diesen

beiden Patientengruppen (Tab. 1)

EVALUIERUNG DER INTER- UND INTRAOBSERVER-VARIABILITAT DER VISUELLEN

AUSWERTUNG

Die mittlere Abweichung zwischen beiden Untersuchern betrug 4 + 23 ms (Grenzen
der Ubereinstrimmung -42 bis +49 ms) fiir die interventrikuldre Asynchronie und 6 +
21 ms (Grenzen der Ubereinstimmung -48 bis +36 ms) fiir die intraventrikuldre

Asynchronie (Abb. 14).
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Abbildung 14: Interobserver-Variabilitat. Ubereinstimmung zwischen den Werten der inter-
sowie intraventrikuldren Erregungsausbreitungsverzégerung, gemessen von zwei Auswertern.
01 — Observer Nr. 1, 02 — Observer Nr. 2, INTER — interventrikuldare und INTRA intraventrikulére
Erregungsausbreitungsverzégerung.
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3.3

Die mittlere Abweichung zwischen den Auswertungen des gleichen Untersuchers
betrugen 2 + 24 ms (Grenzen der Ubereinstrimmung -51 bis +47 ms) fiir die inter-
und 5 * 25 ms (Grenzen der Ubereinstrimmung -46 bis +56 ms) fir die

intraventrikuldare Asynchronie (Abb. 15).
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Abbildung 15: Intraobserver-Variabilitat. Ubereinstimmung zwischen den Werten der inter-
sowie intraventrikuldren Erregungsausbreitungsverzégerung, gemessen von einem Auswerter.
M1 —Messung Nr. 1, M2 — Messung Nr. 2, INTER — interventrikuldre und INTRA intraventrikuldre

Erregungsausbreitungsverzégerung.

VENTRIKULARE ASYNCHRONIE IN MRT BEI PATIENTEN MIT UND OHNE LSB

Der mittlere Wert der interventrikuldren Asynchronie betrug bei Patienten mit
Linksschenkelblock 110 + 50 ms. Bei Patienten ohne LSB ergab sich ein Mittelwert
von -1 + 18 ms (p < 0,0001; Abb. 16). Der mittlere Wert der intraventrikularen
Asynchronie wurde bei Patienten mit LSB mit 336 + 86 ms und bei Patienten ohne
LSB mit 40 + 49 ms errechnet (p < 0,0001; Abb. 16). Die Werte der inter- und
intraventrikuldaren Asynchronie bei Patienten mit einer QRS-Dauer zwischen 120 und
150 ms (n =6, 102 + 49 und 293 + 97 ms) und bei Patienten mit einer QRS-Dauer von
Uber 150 ms (n = 11, 114 + 52 und 360 + 75 ms, p = 0,6 und 0,2) zeigten keinen

signifikanten Unterschied.

Des Weiteren zeigte sich kein signifikanter Unterschied der inter- und

intraventrikuldaren Asynchronie zwischen Patienten mit einer ischamischen und einer
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nicht-ischamischen Kardiomyopathie. Bei Patienten mit Linksschenkelblock und
einer nicht-ischamischer Kardiomyopathie (n = 13) betrug die interventrikulare
Asynchronie 120 + 46 ms sowie 75 = 40 ms beim Vorliegen einer ischamischen
Kardiomyopathie (n = 4; p = ns). Die intraventrikuldre Asynchronie betrug bei
Patienten mit LSB und einer nicht-ischamischen Kardiomyopathie 337 £ 92 ms. Beim

Vorliegen einer ischamischen Kardiomyopathie war dieser Wert 333 + 46 ms.

Bei Patienten ohne LSB und mit einer nicht-ischdmischer Kardiomyopathie (n = 8)
betrug die interventrikuldare Asynchronie 6 + 16 ms und -8 + 15 ms beim Vorliegen
einer ischamischen Kardiomyopathie (n = 7; p = ns). Die intraventrikulare
Asynchronie betrug bei Patienten ohne LSB und mit einer nicht-ischamischen
Kardiomyopathie 23 + 39 ms. Beim Vorliegen einer ischamischen Kardiomyopathie

war dieser Wert 58 + 48 ms.
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Abbildung 16: Vergleich der mittels MRT bestimmten Werte der interventrikularen (INTER) sowie
der intraventrikularen (INTRA) Erregungsausbreitungsverzogerungen bei Patienten mit LSB (LSB)
und ohne LSB (kein LSB).
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3.4

3.5

VENTRIKULARE ASYNCHRONIE BEI PATIENTEN MIT LSB IN DER ECHOKARDIOGRAPHIE

Die interventrikuldre Asynchronie bei Patienten mit Linksschenkelblock, ermittelt
mit Hilfe von Doppler-Verfahren war 71 + 28 ms. Bei zwei Patienten (12%) mit LSB

betrug der Wert weniger als 40 ms.

Die intraventrikuldare Asynchronie bei Patienten mit Linksschenkelblock, gemessen
mit Gewebe-Doppler-Echokardiographie betrug 73 t+ 34 ms. Bei sechs Patienten

(35%) aus der LSB-Gruppe war der Wert kleiner als 65 ms.

KORRELATION ZWISCHEN MECHANISCHER ASYNCHRONIE UND QRS-DAUER

Beim Analysieren der Gesamtheit der Werte von allen 32 Patienten zeigte sich eine
gute Korrelation zwischen mittels MRT quantifizierter mechanischer Asynchronie
und Dauer des QRS-Komplexes im EKG. Es bestand eine starke Korrelation zwischen
Werten der interventrikuldren sowie der intraventrikuldaren Asynchronie und QRS-

Dauer im EKG (r=0,71 bzw. 0,78 bei p < 0,0001) (Abb. 17).

Beim Einschrdanken der Analyse der MRT-Daten auf die Patientengruppe mit LSB
konnte jedoch keine signifikante Korrelation zwischen Werten des interventrikuldren
Delays und QRS-Dauer (r = 0,13 bei p = 0,62) und zwischen Werten des

intraventrikuldaren Delays und QRS-Dauer (r = 0,30 bei p = 0,24) festgestellt werden.

Des Weiteren wurde keine signifikante Korrelation der durch die Doppler-
Echokardiographie quantifizierten Werte der interventrikuldren Asynchronie mit

QRS- Dauer innerhalb der Patientengruppe mit LSB bestimmt (r = 0,41 bei p < 0,09).

Es fand sich nur eine schwache Korrelation zwischen den mittels Tissue Doppler

Imaging (TDI) errechneten Werten des intraventrikuldren Delays und QRS-Dauer im
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3.6

EKG bei Patienten mit Linksschenkelblock (r = 0,56 bei p < 0,02) (Abb. 17).

@ INTER in MRT O INTRA in Echokardiographie
500

250

Erregungsausbreitungsverzégerung (ms)

-250 T T T 1
50 100 150 200 250

Dauer des QRS-Komplexes
Abbildung 17: Korrelation der mittels MRT und Echokardiographie bestimmten Werte der inter-

(INTER) sowie intraventrikularen (INTRA) Erregungsausbreitungsverzégerungen mit der Dauer
des QRS-Komplexes im Elektrokardiogramm.

QUANTIFIZIERUNG DER MECHANISCHEN ASYNCHRONIE MITTELS MRT Im VERGLEICH

ZUR ECHOKARDIOGRAPHIE

Bei Patienten mit Linksschenkelblock fand sich fiir die Werte der interventrikuldren
Asynchronie mit einem Pearsonschen Korrelationskoeffizienten von r = 0,78 und p =
0,0002 eine starke Korrelation zwischen Doppler- und MR-Messungen (Abb. 18). Die
durchgefiihrte Analyse nach Bland und Altman zeigte eine gute Ubereinstimmung
beider Methoden. Dabei lag die mittlere Differenz bei +39 £ 36 ms, bei p = 0,0005
(Abb. 19).
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Abbildung 18: Interventrikuldre Erregungsausbreitungsverzogerung (INTER) - Korrelation
zwischen Doppler- und MR-Messungen.
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Abbildung 19: Bland-Altman Analyse - Ubereinstimmung zwischen Doppler-Echokardiographie
und MRT. INTER-MRT - interventrikuldre Erregungsausbreitungsverzogerung im MRT. INTER-
Doppler - interventrikuldre Erregungsausbreitungsverzogerung bestimmt mittels Doppler-
Verfahrens. SD — Standardabweichung (standard deviation).

Fir die mittels Tissue Doppler Imaging (TDI) bzw. MRT errechneten Werte der
intraventrikuldaren Asynchronie bei Patienten mit Linksschenkelblock zeigte sich eine
gute Korrelation (r = 0,66. Der p = 0,0042) (Abb. 20). Die Bland-Altman Analyse
zeigte deutlich gréBere magnetresonanztomographisch ermittelte Werte der
intraventrikuldaren Erregungsausbreitungsverzdgerung im Vergleich zu TDI. Mittlere

Differenz betrug hierbei +257 + 64 ms, bei p < 0,0001 (Abb. 21).
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3.7
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Abbildung 20: intraventrikulare Erregungsausbreitungsverzogerung (INTRA) - Korrelation
zwischen TDI- und MR-Messungen.
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Abbildung 21: Bland-Altman Analyse - Ubereinstimmung zwischen TDI und MRT. INTRA- MRT -
intraventrikuldre elektromechanische Zeitverzégerung im MRT. INTRA-TDI - intraventrikuldre
elektromechanische Zeitverzégerung im TDI.

SD — Standardabweichung (standard deviation).

VERGLEICH VON KONVENTIONELLEN UND ZEITLICH HOCH AUFGELOSTEN

CINE-MRT-DATEN

Bei 12 von 17 Patienten (71%) mit Linksschenkelblock lief sich bei der quantitativen
Auswertung der Datensatze der zeitlich hoch aufgelosten Cine-MRT eine kurzzeitige

frihsystolische Kontraktion des Septums, gefolgt von einer dilatativen (paradoxen)
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Bewegung im weiteren Verlauf der Systole nachweisen (Abb. 22).
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Abbildung 22: Darstellung der bei quantitativer Analyse der zeitlich hoch aufgelésten Cine- MRT-
Bildern gewonnenen Daten in Beziehung zur Dauer der linksventrikularen Kontraktion. Der Pfeil
zeigt auf die kurzzeitige friihsystolische Kontraktion des Septums.

Dieses Kontraktionsmuster konnte hingegen bei der Auswertung der Daten der
konventionellen Cine-MRT bei keinem dieser Patienten nachgewiesen werden

(Abb. 23).
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Abbildung 23: Darstellung der bei quantitativer Analyse der mittels konventioneller Cine-MRT
gewonnenen Daten in Beziehung zur Dauer der linksventrikularen Kontraktion. Der Pfeil zeigt auf
die ausbleibende Darstellung der frithsystolischen Septumkontraktion.
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DISKUSSION

In dieser Studie wurde die Fahigkeit der zeitlich hochaufgelosten Cine-MRT zur
Detektion und Quantifizierung der mechanischen ventrikuldaren Asynchronie
evaluiert. Des Weiteren wurden die Ergebnisse mit Daten der echokardio-
graphischen Standardmethoden verglichen sowie der Zusammenhang mit der Dauer
des QRS-Komplexes gepriift. Die wesentlichen Ergebnisse lassen sich wie folgt

zusammenfassen:

Mittels Cine-MRT lieBen sich signifikant unterschiedliche Werte der inter- und
intraventrikuldren Asynchronie bei Patienten mit und ohne Linksschenkelblock
nachweisen.

Bei der Gesamtheit aller Patienten zeigte sich eine gute Korrelation zwischen Dauer
des QRS-Komplexes und der inter- sowie intraventrikuldren Asynchronie, welche
magnetresonanztomographisch ermittelt wurde. Bei selektiver Datenauswertung
der Patienten mit Linksschenkelblock bestand hingegen kein signifikanter
Zusammenhang.

Bei allen Patienten der LSB-Gruppe zeigten sich fur die Werte der interventrikuldren
Asynchronie gute Korrelation und Ubereinstimmung zwischen Doppler- und MR-
Messungen. Des Weiteren bestand eine signifikante Korrelation zwischen mittels
Tissue Doppler Imaging (TDI) bzw. MRT erhobenen Daten der intraventrikularen
Asynchronie bei Patienten mit Linkschenkelblock. Die mit Hilfe von MRT
gemessenen Werte waren jedoch deutlich groRer als die der TDI-Messung.

Die konventionelle Cine-MRT ist, aufgrund der niedrigen zeitlichen Auflésung, nicht
in der Lage die beim Linksschenkelblock auftretenden abweichenden
Kontraktionsmuster ausreichend darzustellen. Dieses macht den Einsatz als eine
alleinige Untersuchung zur Indikationsstellung sowie auch zur Patientenselektion vor
einer kardialen Resynchronisationstherapie ohne Zuhilfenahme von anderen

diagnostischen Modalitaten unmaéglich.
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4.1

VENTRIKULARE ASYNCHRONIE IN MRT BEI PATIENTEN MIT UND OHNE LSB

Obwohl die Breite des QRS-Komplexes nur eine eingeschrankte pradiktive Aussage
fir den Erfolg der kardialen Resynchronisationstherapie liefert, wird sie aufgrund der
klinischen Verbreitung und Simplizitat als ein Marker der ventrikuldren Asynchronie
angesehen. So wird in allen groRBen Studien und Richtlinien das Vorhandensein einer
QRS-Verbreiterung von (iber 120 ms, kombiniert mit einem Linksschenkelblockbild,
als eins der wichtigsten Kriterien zur Identifikation der fir eine CRT geeigneter
Patienten angesehen [62]. Als bedeutend fiir die Auswahl fir eine CRT geeigneter
Kandidaten gelten die mittels Doppler-Verfahren bestimmten Werte des
interventrikuldaren Delays von Uber 40 ms sowie mittels TDI ermittelten Werte des
intraventrikuldren Delays von (iber 65 ms [22, 62, 63]. Ausgehend von diesen
Parametern hatten die meisten Patienten mit Linksschenkelblock und QRS-Dauer
von Uber 120 ms relevante, echokardiographisch bestimmte inter- (80%) und
intraventrikuldare (65%) Erregungsausbreitungsverzogerungen. Die in dieser Studie
gewonnenen Daten unterstiitzen die Annahme, dass bei den meisten Patienten mit
Linksschenkelblock und einer QRS-Breite von 2= 120 ms sich sowohl
echokardiographisch als auch magnetresonanztomographisch eine mechanische
ventrikuldare Asynchronie verifizieren ldsst. Die signifikanten Unterschiede zwischen
den Werten der intraventrikuldren und interventrikuldren Asynchronie bei beiden
Patientengruppen stitzten die Hypothese, dass Cine-MRT prinzipiell zum Nachweis
der mechanischen Asynchronie in der Lage ist. Folglich kdnnte zeitlich hoch
aufgeloste Cine-MRT bei Fragestellung des Vorhandenseins bzw. des Ausschlusses
einer mechanischen Asynchronie erfolgreich eingesetzt werden. Ein Cut-Off-Wert fir
das Ausmald der magnetresonanztomographisch ermittelten Werte der Asynchronie
als Pradiktor fur ein positives Ansprechen auf CRT konnte aus den Daten dieser

Studie nicht abgeleitet werden.
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4.2

KORRELATION ZWISCHEN MECHANISCHER ASYNCHRONIE UND QRS-DAUER

Beim Analysieren der Gesamtheit der Werte aller in diese Studie eingeschlossenen
Patienten konnte eine signifikante Korrelation zwischen magnetresonanz-
tomographisch quantifizierter mechanischer Asynchronie und Dauer des QRS-
Komplexes im EKG nachgewiesen werden. Bei separater Bestimmung der
Zusammenhdnge in der Gruppe der Patienten mit Linksschenkelblock konnte
allerdings nur eine schlechte Korrelation zwischen magnetresonanztomographisch
sowie echokardiographisch bestimmten Werten der inter- und intraventrikuldaren
Delays und QRS-Dauer nachgewiesen werden. Demzufolge beruht die gute
Korrelation errechnet auf Basis der Werte aller 32 Studienpatienten am ehesten auf
groBen Unterschieden in der Auspragung der mechanischen Asynchronie sowie der
Dauer des QRS-Komplexes zwischen Patienten mit bzw. ohne Linkschenkelblock.
Diese Daten sind konsistent mit Ergebnissen der kiirzlich publizierten
echokardiographischen Studien, in denen keine signifikante Korrelation der QRS-
Dauer im EKG zu den Werten des intraventrikuldaren Delays sowie eine schlechte
Korrelation zu den Werten des interventrikuldren Delays gezeigt werden konnte

[62].

Die Morphologie und Dauer des QRS-Komplexes im Oberflachen-EKG stellt ein
Summationsvektor der elektrischen Kammermyokarderregung dar. Die einer
gestorten regionalen mechanischen Kontraktion zugrunde liegenden einzelnen
Vektoren einer anormalen regionalen Erregung werden hingegen nur unzureichend
im Oberflachen-EKG erfasst [64]. Diese Eigenschaft des Oberflachen-EKG erklart eine
nur eingeschrankte Fahigkeit des verbreiteten QRS-Komplexes das Vorhandensein
der regionalen Erregungsanomalien aufzudecken. Des Weiteren kann das Ausmal}
der QRS-Verbreiterung nicht zur Quantifizierung der mechanischen ventrikuldren
Asynchronie verwendet werden. Dadurch werden erneut die Verfahren zur direkten
Quantifizierung der mechanischen Asynchronie bei den Patienten mit Linksschenkel-

block und einer QRS-Dauer > 120 ms zur Selektion von méglichen Non-Respondern
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4.3

vor einer kardialen Resynchronisationstherapie in den Vordergrund gestellt. Die
Erkenntnisse dieser Studie zeigen das Potential der zeitlich hoch aufgeldsten Cine-
MRT zur Demonstration der Diskrepanz zwischen QRS-Dauer im Oberflachen-EKG

und tatsachlichem AusmaR der mechanischen Asynchronie.

QUANTIFIZIERUNG DER MECHANISCHEN ASYNCHRONIE MITTELS MRT Im VERGLEICH

ZUR ECHOKARDIOGRAPHIE

Um eine Interpretation der magnetresonanztomographisch quantifizierten
mechanischen Asynchronie zu ermdoglichen, wurden in dieser Studie die Cine-MRT-
Daten mit echokardiographisch ermittelten Daten verglichen. Dabei kamen die

echokardiographischen Standardparameter zum Einsatz.

Die interventrikuldare Asynchronie, welche echokardiographisch als der zeitliche
Differenzbetrag zwischen Beginn des Flusses in den Pulmonalarterien und in der
Aorta nach dem Start der elektrischen Aktivierung definiert wird, stellt einen
einfachen Parameter zur Objektivierung des komplexen Ablaufs der ventrikuldren
Asynchronie dar. Dabei wird die gesamte Diskoordination der ventrikuldaren Systole
auf eine Verzoégerung der linksventrikuldaren im Vergleich zur rechtsventrikuldren
Ejektion reduziert. Diese Methode vernachldssigt zwar die intraventrikuldre
Asynchronie, ermoglicht es aber die einzelnen Beitrdge der zugrunde liegenden
Mechanismen besser interpretieren zu kdnnen. Eine gute Korrelation zwischen
magnetresonanztomographisch und dopplerechokardiographisch gewonnenen
Werten der interventrikuldren Asynchronie bestatigt, dass das in dieser Studie
gewdhlte MR-basierte Verfahren eine gute ZweckmaRigkeit bei gegebener

Fragestellung aufweist.

Eine Reduktion der interventrikuldren Asynchronie kann eine deutliche

Verbesserung der linksventrikularen Funktion nach sich ziehen. Sie gehdrt demnach
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zu den Zielen der kardialen Resynchronisationstherapie [65]. Bis heute wurde noch
keine Moglichkeit beschrieben die interventrikuldre Asynchronie mittels Tagging-
Verfahren zu beurteilen. So stellt die Messung der interventrikularen Asynchronie
mit dem in dieser Studie beschriebenen Verfahren eine neue magnetresonanz-

tomographische Methode dar.

Die im Cine-MRT nachweisbare Kontraktionsverspatung der lateralen Wand des
linken Ventrikels im Vergleich zur lateralen Wand des rechten Ventrikels scheint mit
der Verzogerung der effektiven linksventrikuldren Systole gegeniber der
rechtsventrikuldren Systole zu korrespondieren. Des Weiteren kdnnen mittels
zeitlich hoch aufgeldster Cine-MRT sowohl die friihe hamodynamisch ineffektive
Kontraktion des Septums als auch die verspatete hamodynamisch wirksame

Verkilrzung der lateralen Wand des linken Ventrikels objektiviert werden.

Dem AusmaR der intraventrikularen Asynchronie wird gegenwartig der hochste
pradiktive Wert in Bezug auf ein positives Ansprechen auf die kardiale
Resynchronisationstherapie zugetragen [66-69]. In diesen Studien zeigten die
Patienten mit einer septal-lateralen oder anterior-posterioren linksventrikuldren
Asynchronie von 60-65 ms eine signifikant deutlichere Verbesserung nach einer CRT
als Patienten mit synchronen Kontraktionsablaufen. Die quantitative Darstellung des
myokardialen Kontraktionsmusters mit hoher zeitlicher Auflésung mittels
Gewebedoppler-Echokardiographie  (TDI) ermoglicht den  Nachweis der
intraventrikuldren elektromechanischen Uberleitungsverzégerung. Dabei wird die
zeitliche regionale Differenz der systolischen Maximalgeschwindigkeiten zwischen
zwei gegenlberliegenden Segmenten des linken Ventrikels ermittelt. Der Nachteil
dieser Methode liegt in der niedrigen Validitdt durch eine hohe Abhangigkeit vom
Untersucher. Darilber hinaus existiert fir dieses Verfahren bis heute kein

standardisiertes Protokoll [22, 62, 63, 70].

In dieser Studie konnte eine gute Korrelation zwischen magnetresonanz-
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tomographisch und mittels Gewebedoppler-Verfahrens ermittelten Werten der
intraventrikuldaren Asynchronie nachgewiesen werden. Dabei zeigten sich grofe
Unterschiede in absoluten Werten. Diese Abweichungen kdnnen am ehesten durch
die unterschiedlichen methodischen Ansdtze bei der Analyse des linksventrikuldren
Kontraktionsablaufs erklart werden. Die auf Cine-MRT basierte Messung der
zeitlichen Maxima der myokardialen Kontraktion des linken Ventrikels erfolgte in
Kurzachsen-Orientierung. Das entspricht den radialen regionalen Myokard-
verkirzungen. Aufgrund der apikalen Anlotung wurden mittels Gewebedoppler-
Verfahren die longitudinalen Wandbewegungsgeschwindigkeiten des linken
Ventrikels ermittelt. Die 2005 von Helm et al. publizierten Ergebnisse einer Studie,
die sich mit MR-Tagging-Verfahren befasst hat, zeigten jedoch, dass die
zirkumferentielle und nicht die longitudinale ventrikuldare Kontraktionskomponente

als relevant betrachtet werden sollte [71].

Des Weiteren wurden in dieser Studie die magnetresonanztomographisch
bestimmten Maxima der linksventrikularen Kontraktion mit mittels TDI ermittelten
Maxima der linksventrikuldaren Kontraktionsgeschwindigkeiten verglichen. Mit dem
Gewebe-Doppler-Verfahren lassen sich innerhalb eines Herzzyklus vier verschiedene
Geschwindigkeitsmaxima der myokardialen Kontraktion unterscheiden: einer
isovolumetrischen Kontraktion in der friihen Systole und der héchsten Kontraktions-
geschwindigkeit wahrend der Systole folgt die Abnahme der Geschwindigkeit am
Ende der Systole. AnschlieRend wird die Verkiirzungsgeschwindigkeit negativ und
weist ein frilhes und ein spates diastolisches Maximum [72]. Die hochste
myokardiale Kontraktionsgeschwindigkeit lasst sich in der mittleren Phase der
Systole messen. Die maximale Myokardverkiirzung wird hingegen erst am Ende der
Systole erreicht. Zu diesem Zeitpunkt ist die Kontraktionsgeschwindigkeit gleich Null.
Aus diesem Grund ist das mittels MRT bestimmte Maximum der ventrikuldren
Kontraktion nicht direkt vergleichbar mit dem mithilfe von TDI gemessenen

Maximum der Verkilrzungsgeschwindigkeit.

48



In einer von Zwanenburg et al. 2005 verdéffentlichten Studie wurden die mittels MR-
Tagging-Verfahren bestimmten zeitlichen Maxima der linksventrikularen Kontraktion
in Relation zur Startzeit beschrieben [73]. Bei Patienten mit einer nicht-ischdamischen
Kardiomyopathie und Linksschenkelblock fand sich ein intraventrikulares Delay von
299 + 124 ms. Dieser mittlere Verzogerungswert ist mit dem in dieser Studie
evaluierten Wert von 336 + 86 ms vergleichbar. Diese Feststellung weist auf das
vorhandene Potential der zeitlich hoch aufgelésten Cine-MRT zur Quantifizierung

der intraventrikuldaren Asynchronie hin.

Ob die longitudinale oder die zirkumferentielle Wandanspannung die flihrende Rolle
in der linksventrikuldren Kontraktion bei Patienten mit Linksschenkelblock
Ubernimmt und inwiefern diese zur Patientenselektion vor einer CRT beitragt,
konnte in dieser Studie mittels Cine-MRT nicht ermittelt werden. Die etablierte
Position der Gewebedoppler-Echokardiographie zur Identifizierung der Patienten
geeignet flr eine kardiale Resynchronisationstherapie macht eine weitere Evaluation
der pradiktiven Fahigkeit der intraventrikuldaren Asynchronie, so wie diese in der

vorliegenden Studie definiert wurde, notwendig.

Zur umfassenden Einschdatzung der ventrikuldren Asynchronie muss die
Quantifizierung sowohl der inter- als auch der intraventrikuldren Asynchronie
erfolgen [70]. Eine in dieser Studie nachgewiesene Korrelation zwischen mittels
Cine-MRT und echokardiographisch quantifizierten Werten der elektro-
mechanischen Verzogerungen zeigt die Fahigkeit der zeitlich hoch aufgelésten Cine-
MRT zur Erfassung sowohl inter- als auch intraventrikuldarer Asynchronie wahrend
nur einer Untersuchung. Im Gegenteil zur Echokardiographie und MR-Tagging-
Verfahren bedarf es keiner zeitintensiven Messungen und Nachbearbeitung der
angefallenen Daten. Die Quantifizierung von Asynchronie erfolgt direkt Gber die
DICOM-Original-Daten ohne zusatzliche externe Software. Darliber hinaus zeigten
sich bei dieser einfachen visuellen Datenanalyse akzeptable Werte der Inter- sowie

Intraobserver-Variabilitdt. So bietet dieses Verfahren die Moglichkeit lber eine
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einfache Integration in die schon vorhandene MR-Diagnostik des Herzens wichtige

Informationen bei der Untersuchung der herzinsuffizienten Patienten zu gewinnen.

PROSPECT-STUDIE

In der prospektiven, multizentrischen, nicht-randomisierten PROSPECT-Studie
(Predictors of Response to Cardiac Resynchronization Therapy) [80] wurden die
Daten von 498 Patienten, die die Standard-Kriterien fiir eine CRT-Implantation
erfillten, an 53 Zentren in Europa, Hong-Kong und USA analysiert. Bei 426 Patienten
wurden zwolf echokardiographische Parameter untersucht, die auf eine
mechanische ventrikuldare Dyssynchronie hinweisen: SPWMD (septal-posterior wall
motion delay), IVMD (interventricular mechanical delay), LVFT/RR (linksventrikulare
Flllungszeit [LVFT] dividiert durch einen RR-Abstand), LPEIl (linksventrikuldres
Praejektionsintervall), LLWC (intraventricular dyssynchrony left lateral wall
contraction) sowie sieben Parameter, die mit dem Gewebedoppler (tissue Doppler
imaging [TDI]) erfasst werden. Unter Verwendung dieser Parameter wurden
klinische sowie echokardiographische Ergebnisse der kardialen Resynchronisations-
therapie registriert. Es zeigte sich eine geringe Intraobserver Variabilitat fur LVESV
(linksventrikuldres endsystolisches Volumen) und LPEIl, moderate Variabilitat fiir TDI
Kriterien und hohe Variabilitat fir SPWMD. Die Interobserver-Variabilitat war sehr
hoch und betrug 6,5-72,1%. Sensitivitat und Spezifitat bezlglich der Vorhersage
Uber eine klinische Verbesserung (erreicht in 69%) oder eine Abnahme des
linksventrikuldaren endsystolischen Volumens um mind. 15% (reverses Remodelings)

(erreicht in 56%) war bei allen Parametern schlecht bis maRig.

Die Autoren kamen zur Schlussfolgerung, dass keiner der untersuchten echokardio-

graphischen Dyssynchronie-Parameter die Selektion der geeigneten Patienten fir

eine CRT-Therapie derzeit weiter verbessern kann.
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Die Ergebnisse der Studie wurden in mehreren Nachanalysen relativiert [81, 82]. So
hatten 20,2% der Patienten eine linksventrikulare Auswurffraktion von (iber 35%
sowie 37,8% der Patienten eine linksventrikuldre Dilatation von weniger als 65 mm
enddiastolisch. Eine signifikante Abnahme des linksventrikuldren endsystolischen
Volumens (reverses Remodelings) ist bei dieser Patientenselektion (wenig dilatiertes
Herz) wenig wahrscheinlich [81]. Des Weiteren wurden die TDI-Daten mit Geradten
von verschiedenen Herstellern gewonnen und mit drei verschiedenen Analyse-
Programmen bearbeitet. Eine Information Uber ventrikuldre Elektrodenplazierung ist
nicht vorhanden. Zusammen mit einer sehr hohen Interobsrver-Variabilitdt kénnen
diese Fakten die urspriingliche Interpretation der Studienergebnisse limitieren. Eine
Anderung der giiltigen Leitlinien zur Selektion der Patienten vor CRT kann allein auf

der Basis dieser Studie nicht erfolgen [82].

Zusammenfassend fehlen bei der echokardiographischen Evaluation vor der CRT
zuverldssig reproduzierbare Parameter. Dennoch ist der klinische Einsatz der
Echokardiographie vor CRT heutzutage fiir die Evaluation der linksventrikuldaren

Auswurfsfraktion, der Mitralinsuffizienz und von Narben notwendig [83].

DARSTELLUNG DES LINKSVENTRIKULAREN KONTRAKTIONSABLAUFES MITTELS

KONVENTIONELLER UND ZEITLICH HOCH AUFGELOSTER CINE-MRT

Eine Erregungsausbreitungsstérung in Form von einem Linksschenkelblock fihrt zu
einer zeitversetzten Kontraktion von verschiedenen myokardialen Abschnitten der
linken Kammer. Dabei werden zundchst die anteroseptalen Abschnitte der linken
Kammer aktiviert, wahrend posteriore sowie laterale Wandabschnitte zeitversetzt
erregt werden [3]. Eine frihsystolische, hamodynamisch ineffektive Kontraktion des
Septums, aufgrund der im Vergleich zur freien lateralen Wand vorzeitigen Erregung
dieser myokardialen Abschnitte ist eine der entstehenden Folgen. Das Septum

kontrahiert zum Einen gegen einen verminderten Widerstand, zum Anderen
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kontrahieren die spdter erregten myokardialen Abschnitte gegen einen durch die
vorangestellte Septumkontraktion erzeugten erhohten Widerstand. Beides kann
sowohl zur Anderung des lokalen myokardialen Metabolismus [5, 6] sowie zu einer
regionalen myokardialen Hyper- bzw. Atrophie fihren [7]. Des Weiteren resultiert

hieraus eine ineffektive mechanische Pumpleistung [4].

In dieser Studie konnte gezeigt werden, dass die konventionelle Cine-MRT aufgrund
der niedrigen zeitlichen Auflésung nicht in der Lage ist dieses Kontraktionsmuster
ausreichend darzustellen. Die ausbleibende Demonstration der friihsystolischen
septalen Kontraktion macht den Einsatz als ausreichende Untersuchung zur
Indikationsstellung sowie auch zur Patientenselektion vor einer kardialen
Resynchronisationstherapie ohne Zuhilfenahme von anderen diagnostischen

Modalitaten unmaoglich.

Des Weiteren konnen die Ausmale der intraventrikuldren Asynchronie so wie diese

in der vorliegenden Studie definiert wurden nicht bestimmt werden.

LIMITATIONEN

In der vorliegenden Studie wurde die Fahigkeit der zeitlich hoch aufgeldsten Cine-
MRT zur Detektion und Quantifizierung der mechanischen ventrikuldren
Asynchronie evaluiert. Aufgrund des kleinen Patientenkollektives missen, vor dem
klinischen Einsatz, groRere Studien das Potential dieses Verfahrens zur Detektion der

mechanischen ventrikuldaren Asynchronie untersuchen.

Der Nachweis der mechanischen ventrikuldren  Asynchronie  mittels
Echokardiographie erfolgte in dieser Studie nur bei Patienten mit
Linksschenkelblock. Die Aussagekraft tUber den Vergleich zwischen echokardio-

graphischen und magnetresonanztomographischen Methoden ist dadurch
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eingeschrankt. In dieser Studie konnte nur eine maRige Korrelation zwischen
magnetresonanztomographisch und mittels Gewebedoppler-Verfahrens ermittelten
Werten der intraventrikuldren Asynchronie nachgewiesen werden. Diese
Abweichungen koénnen am ehesten durch die unterschiedlichen methodischen
Ansdtze bei der Analyse des komplexen asynchronen linksventrikuldren
Kontraktionsablaufs erklart werden. Demzufolge sind, vor dem klinischen Einsatz,

weitere Vergleiche mit anderen bildgebenden Modalitdaten notwendig.

Die Uberpriifung der prognostischen Aussagekraft dieses Verfahrens in Bezug auf ein
positives Ansprechen auf die kardiale Resynchronisationstherapie wurde im Rahmen
dieser Studie nicht durchgefiihrt. Weitere Studien miissen das Potential der zeitlich
hoch aufgelésten Cine-MRT zur sicheren Identifikation der Non-Responder

aufdecken.

53



ZUSAMMENFASSUNG UND SCHLUSSFOLGERUNG

Ein  asynchroner  ventrikularer  Kontraktionsablauf bei  Patienten mit
Linksschenkelblock im EKG tragt unabhangig von der Schwere der Herzinsuffizienz zu
hamodynamischen Einschrankungen der kardialen Funktion. Die kardiale
Resynchronisationstherapie, in Form einer biventrikularen Stimulation durchgefiihrt,
hat sich in den letzten Jahren als eine viel versprechende Methode bei der
Behandlung dieses Patientenkollektives etabliert. Hinsichtlich der 20-30% an Non-
Respondern besteht jedoch ein Bedarf an Kriterien zur sicheren Selektion geeigneter
Patienten. Die Annahme, dass das EKG-Kriterium der Asynchronie (QRS-
Verbreiterung > 120 ms) kein direktes Korrelat der zugrunde liegenden
mechanischen Asynchronie darstellt, wurde bereits durch mehrere Studien belegt.
So befassen sich heutzutage verschiedene echokardiographische sowie
magnetresonanz-tomographische Verfahren mit der direkten Quantifizierung der
mechanischen Asynchronie, als eigentliche Ursache der verminderten ventrikuldren

Funktion.

Das Ziel der vorliegenden Arbeit war es, das klinische Potential der zeitlich hoch
aufgelosten Cine-MRT zur Quantifizierung der mechanischen intra- und
interventrikuldren Asynchronie zu evaluieren und dieses mit etablierten elektro- und

echokardiographischen Parametern zu vergleichen.

In dieser Studie konnte gezeigt werden, dass Cine-MRT mit hoher zeitlicher
Auflésung in der Lage ist die mechanische ventrikuldre Asynchronie zu identifizieren
und zu quantifizieren. Somit kann diese Methode wertvolle Informationen bei der
Selektion der moglichen Respondern vor einer kardialen Resynchronisationstherapie
liefern. Die Moglichkeit einer genauen Analyse von sowohl inter- als auch
intraventrikuldarer Asynchronie in einem Untersuchungsgang, ohne zeitintensive
Nachbearbeitung von gewonnenen Daten gehdort zum groBten Vorteil dieser

Methode. Die Kombination von zeitlich hoch aufgeloster Cine-MRT mit Late-
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Enhancement-MRT im Rahmen von nur einer MR-Untersuchung hat das Potential
die momentan vorherrschenden Kombinationen aus verschiedenen Bildgebungs-
modalitdten abzulésen. Jedoch sind weitere Studien zum Vergleich der

vorgeschlagenen Methode mit anderen Verfahren erforderlich.
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