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1. Zusammenfassung

Nach koronararterieller Bypass Operation mit Einsatz der Herz-Lungen-Maschine kommt es
zur Reduktion der linksventrikul&ren longitudinalen (LV) Funktion, wéhrend die globale LV-
Funktion haufig erhalten bleibt. Bislang existieren nur unzureichende Daten Uber den zu
Grunde liegenden, kompensatorischen Mechanismus. Ziel der Studie war es, die
intraoperativen Veradnderungen des LV-Kontraktionsmusters durch eine
Myokarddehnungsanalyse aller Qualitaten der Kontraktion (GLS, GCS, GRS, LV Rotation und
Twist) mittels transdsophagealer Echokardiographie (TEE) zu beschreiben.

Es handelt sich um eine explorative prospektive Beobachtungsstudie, die am
Universitatsklinikum zu KoIln durchgefiihrt wurde. Eingeschlossen wurden 30 Patienten,
welche sich einer isolierten koronararteriellen Bypass Operation (CABG) mit Einsatz der Herz-
Lungen-Maschine (HLM) unterziehen mussten. Alle Patienten hatten préoperativ eine
erhaltene links- und rechtsventrikulare Pumpfunktion, einen Sinusrhythmus sowie keine
hohergradigen Herzklappen-Vitien und keinen pulmonalen Hypertonus. Alle Patienten wiesen
einen unkomplizierten, perioperativen Verlauf auf.

Die TEE wurde nach Einleitung (T1), nach Beendigung des kardiopulmonalen Bypasses (T2)
und nach Thoraxverschluss (T3) durchgefuhrt. Die jeweiligen Untersuchungen wurden unter
stabilen hamodynamischen Bedingungen durchgefiihrt, im Sinusrhythmus oder atrialem
Pacing.

Zur Analyse der 2D- und 3D LV Ejektionsfraktion (LVEF), des LV globalen longitudinalen Strain
(GLS), des LV globalen zirkumferentiellen Strain (GCS), des LV globalen radialen Strain
(GRS), der LV apikalen Rotation (aRot), der LV basalen Rotation (bRot) und der LV
Verdrehung (LV Twist) wurde die Computer-Software EchoPAC v204 (GE Vingmed
Ultrasound AS, Norwegen) verwendet.

Wahrend sich die konventionellen Parameter der Echokardiographie wahrend des
intraoperativen Verlaufs nicht veranderten, verschlechterte sich der GLS signifikant (T1 vs. T2;
-13.4+£2.9% bis -11.7+3.0%; p=0.011). Der globale zirkumferentielle Strain (GCS) verbesserte
sich signifikant nach Beendigung des kardiopulmonalen Bypasses (T1 vs. T2;
-19.3 (IQR -16.7; -22.0) versus -22.6 (IQR -21,1; -24.3; p<0.001)) ebenso wie die apikale LV
Rotation (aRot) (T1 vs. T2; -10.4° (IQR -7.6; -14.2°) versus -14.3° (IQR -12.1°; -16.8°;
p<0.001)) und basale LV Rotation (bRot) (T1 vs. T2; 5.3° (IQR 3,8°; 6.9°) versus 7.2° (IQR
5.6°; 8.8°)). Der LV Twist zeigte ebenfalls eine Verbesserung (T1 vs. T2; 15.8° (IQR 12.4°;
19.9°) versus 21.6° (IQR 19.2°; 25.7°; p<0.001)), wahrend der globale radiale Strain (GRS)
unveréndert blieb.

Es gab keine signifikante Anderung der Werte von GLS, GCS, GRS, aRot, bRot, und Twist,

sowie der konventionellen Echo-Parameter vor und nach Thoraxverschluss.



Die Untersuchung konnte zeigen, dass die intraoperative Untersuchung aller Qualitdten des
myokardialen Kontraktionsverhaltens mittels Strain Analyse méglich ist. Eine Reduktion der
linksventrikuldren longitudinalen Funktion nach extrakorporaler Zirkulation wurde in unserer
Patientengruppe durch eine Verbesserung der zirkumferentiellen Funktion sowie LV Rotation
des linken Ventrikels erreicht. Diese erweiterte Untersuchung des linksventrikularen
Kontraktionsmusters mittels Strain Analyse kénnte kiinftig tiefere Einblicke in die perioperative
myokardiale Mechanik bieten, sowie zu einem besseren Verstdndnis der perioperativen

Kontraktion fuhren.



2. Einleitung

Die Echokardiographie ist ein elementarer Bestandteil der modernen Kardioanasthesie, und
fur die anasthesiologische Versorgung herzchirurgischer Patienten unentbehrlich. Sie kann
das perioperative Management und postoperative Ergebnis nachhaltig beeinflussen.!?
Bedingt durch verschiedene Einfliisse wahrend eines kardiochirurgischen Eingriffs kommt es
zu Veranderungen der myokardialen Funktion vor, wahrend und nach Einsatz der Herz-
Lungen-Maschine (HLM). Diese Veranderungen des myokardialen Kontraktionsmusters sind
bislang nur unzureichend verstanden.®>®> Bei der intraoperativen Erfassung der
linksventrikularen Funktion unterliegen konventionelle Parameter subjektiven Einflissen, sind
winkelabhéngig, abhangig vom jeweiligen Untersucher, sowie stark abh&ngig von den
herrschenden Lastbedingungen.®* Strain-basierte Parameter bieten dahingehend eine

Alternative, da sie viele dieser Nachteile nicht aufweisen.*®

2.1Linksventrikulare Anatomie

Das Herz ist eine komplexe muskulare Pumpe die den Korper mit Blut versorgt.
Sauerstoffarmes Blut erreicht den rechten Vorhof Uber die Vena cava superior und inferior,
stromt durch die Trikuspidalklappe und erreicht den rechten Ventrikel. Dieser pumpt das Blut
nun durch die Pulmonalklappe in die Pulmonalarterien und schlieBlich in die
Lungenstrombahn, wo das Blut mit Sauerstoff angereichert wird. Mit Sauerstoff geséttigtes
Blut fliel3t Gber die Pulmonalvenen in den linken Vorhof, weiter tGber die Mitralklappe in den
linken Ventrikel (LV). In der Kontraktionsphase strémt das Blut durch die Aortenklappe in den
Korperkreislauf. Um diesen Blutfluss zu ermdglichen ist eine koordinierte Fullung und
Kontraktion der verschiedenen Kammern notwendig.’

Erreicht wird die myokardiale Kontraktion Uber einen elektrischen Impuls, welcher das Herz
von der Basis zur Herzspitze und zurlck erregt und tUber diesen Mechanismus eine Entleerung
sowie Fullung der Ventrikel bewirkt. Genauer betrachtet ist die Herzaktion jedoch deutlich
vielschichtiger. Hierfir muss das Grundprinzip der kardialen Architektur, welche fir die
Kontraktion verantwortlich ist, verstanden werden. Lange Zeit wurde angenommen, der
Muskel des linken Ventrikels bestiinde aus einer homogenen Fasermasse, welche simultan
kontrahiert und sich im Anschluss relaxiert. Diese Annahme stammt aus den Mdglichkeiten
der Informationsgewinnung wie Angiographie oder 2D-Ultraschalluntersuchungen, in welchen
wir eine globale Veranderung des Herzmuskels sahen. Des Weiteren wurde der Architektur
des Herzmuskels mit seiner komplexen Anordnung der einzelnen Muskelfaserstrange, der
doppelhelikalen Struktur, wenig Beachtung geschenkt.8°

Fir eine optimale mechanische Effizienz benétigt das Herz jedoch eine Architektur, die es den

kontraktilen Bestandteilen ermdglicht, die Ventrikel mit hoher Effizienz zu entleeren und zu

10



fullen. Erzeugt wird dies durch Kraftvektoren und aktive Kontraktion der Sarkomere. Auch
spielt die extrazellulare Kollagenmatrix eine wichtige Rolle bei der Aufrechterhaltung der Form
und GrolRe des Ventrikels. Sie bildet die spiralfibrillare Struktur, um die raumliche Verteilung
der Myofasern und Myozyten zu unterstiitzen.®

Torrent-Guasp entdeckte 1957 die helikale Struktur des Herzens. Er entfaltete das Herz
manuell und entdeckte dabei eine zugrundeliegende Spiralfalte in der Mitte des Ventrikels,
welche die transversalen Fasern in eine schragliegende Konfiguration umwandelt und das
Herz so zu einem abgeflachten, langs gerichteten Schlauch werden lasst. Dieser Schlauch
erstreckt sich von der Pulmonalarterie bis hin zur Aorta. Wird das Herz nun in seine
urspringliche Form zurtickgefaltet, ergeben sich dabei zwei Schleifen, welche als transversal
basal und schrag apikal bezeichnet werden kénnen.

Die basale Schleife ist zirkumferentiell und umschlief3t den linken und rechten Ventrikel, enthéalt
jedoch nicht das Septum. Die apikale Schleife beschreibt einen absteigenden sowie
aufsteigenden Abschnitt. Eine Erkenntnis, welche Anatomen schon seit Jahren beschreiben
und die einer rechts- bzw. linkshandigen spiralférmigen Anatomie entsprechen. Die auliere,
basale Schleife bedeckt die innere, schrag liegende, spiralformige apikale Schleife aus
absteigenden und aufsteigenden Fasern in einer achtformigen Konfiguration.® Die apikale
Schleife beschreibt weiter eine linksdrehende (aufsteigender Anteil) Helix und eine
rechtsdrehende (absteigender Anteil) Helix.!® Der subendokardiale Anteil der Herzbasis
enthalt einen rechtsdrehenden (= absteigenden) helikalen Anteil, verantwortlich fiir die
beobachtete Drehung im Uhrzeigersinn. Verantwortlich fir die simultane Drehung entgegen
dem Uhrzeigersinn im apikalen Anteil ist die epikardial liegende, linksdrehende (=
aufsteigende) Helix.!* In anatomischen Aufzeichnungen sind gemeinsame Merkmale der
zirkumferentiellen Myokardfasern mit meist quer verlaufenden Fasern und den schragen,
helikalen Fasern in Innen- (endokardial) und Aul3enwand (epikardial) beschrieben. So kann
sich die rechtsdrehende Helix in die eine und die linksdrehende Helix in die andere Richtung
bewegen, je nach Dominanz der zirkumferentiellen Umschlingung. Bislang wurde die
Kontraktion der Fasern ohne ihre Interaktion miteinander betrachtet, um zu erklaren, wie sich
das Herz fillt und leert. Dies wird der komplexen Sequenz der myokardialen Kontraktion nicht
gerecht.

Neue klinische Bildgebungsverfahren bieten Mdglichkeiten diese Kontraktionsmuster und ihre

Interaktion zu beschreiben.812
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2.2 Linksventrikulare Funktion — Der Herzzyklus
Die LV Architektur bedingt die Funktion des linken Ventrikels. Der aus der Physiologie
bekannte  Herzzyklus besteht aus vier Abschnitten. Nach  Mitral- und
Trikuspidalklappenschluss kommt es zur isovolumetrischen  Kontraktion, auch
Praejektionsphase genannt, in welcher alle Herzklappen geschlossen sind. Wird der
diastolische Aortendruck Uberschritten, 6ffnet sich die Aortenklappe und der linke Ventrikel
driickt das Blut durch die Kontraktion in die Aorta. Der rechte Ventrikel drickt das Blut durch
die nun gedffnete Pulmonalklappe in die Pulmonalarterie. Auf den Aorten- und
Pulmonalklappenschluss folgt die isovolumetrische Relaxationsphase. Mit Offnung der Mitral-
und Trikuspidalklappe beginnt dann die initial schnelle Fillungsphase des Herzens, gefolgt

von einer langsamen Fillungsphase, und ein neuer Herzzyklus beginnt.’

2.2.1. Praejektionsphase, isovolumetrische Kontraktion

In der Praejektionsphase kommt es sowohl am konisch zulaufenden Apex, als auch an der
breiteren Basis zu einer transienten, bidirektionalen Langenzunahme des LV. Entscheidend
hierfir ist eine Uberwiegend transversale, zirkumferentielle Muskelkontraktion, nahezu
zeitgleich mit der rechtsdrehenden, absteigenden Helix des epikardialen Myokards. Dies fuhrt
zu einer Kompression der innen liegenden links- und rechtsdrehenden Helix und bedingt so
die Langenzunahme an Apex und Basis des Ventrikels in der Praejektionsphase.

Die bidirektionale Verlangerung des Ventrikels erklart sich durch die zirkumferentielle
Faserkontraktion und eine radiale Verschmalerung, welche eine Kompression der inneren
Helix bedingt.’®* Durch fehlende transmurale Stimulation der Purkinjefasern bis hin zur
rechtsdrehenden Helix produziert die endokardiale Kontraktion jedoch nicht gentigend Kraft
um eine longitudinale Kontraktion zu bewirken.* Es kommt zu einer kurzzeitigen ventrikularen
Verkirzung, gefolgt von der Vorbereitung einer apikalen Drehbewegung durch Kontraktion der
zirkumferentiellen Fasern. In der Folge ist die Konsequenz die beobachtete Drehbewegung
des Ventrikels (Twist) entgegen dem Uhrzeigersinn, betrachtet vom Apex aus, als auch eine
Drehbewegung im Uhrzeigersinn an der Herzbasis. Die ebenfalls auftretende radiale
Verkirzung aufgrund der zirkumferentiellen Faserkontraktion tritt auf, um die noch nicht
vollstandig kontrahierte innere Helix zu komprimieren. Das epikardiale Segment der Helix zieht
sich wahrend der Praejektionsphase nicht zusammen. Mit Einleitung der Drehbewegung der

linksdrehenden Helix beginnt dann die Ejektionsphase.
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2.2.2. Ejektionsphase

In der nachfolgenden Ejektionsphase kommt es jetzt zu der bereits genannten longitudinalen
Verkirzung und radialen Verdickung des Ventrikels durch Kontraktion der ab- bzw.
aufsteigenden (rechts- und linksdrehende Helix) Segmente. AufRerdem Uben die
zirkumferentiellen Fasern eine horizontale Gegenkraft aus, welche den nach auf3en wirkenden
Kraften des LV Twists und der longitudinalen Verkiirzung entgegenstehen. Die drehenden
Anteile bewirken eine Drehung im und gegen den Uhrzeigersinn.'® Die Deformation ist in der
rechtsdrehenden Helix des subendokardialen Anteils am stéarksten, zurtickzufuhren auf die
Fahigkeit im basalen Herzbereich eine Verkirzung und Twist zu erzeugen. Verantwortlich fur
den gegenlaufigen apikalen LV Twist ist die Gegenkontraktion der linksdrehenden Helix des
Epikards mit entsprechend groRerem Radius.'! Dominierend ist die Kontraktion der
rechtsdrehenden Helix (absteigendes Segment) um den Ventrikel zu verkirzen und die
Drehung der Herzbasis im Uhrzeigersinn zu bewirken. Gleichzeitig verdreht sich die
linksdrehende Helix gegen den Uhrzeigersinn und bewirkt die reziproke, apikale LV Rotation.
Die gleichzeitig mitkontrahierende linksdrehende Helix (aufsteigendes Segment) verbindet
sich zudem mit der zirkumferentiellen Kontraktion und fuhrt zu einer Ko-Kontraktion und
unterstitzt so den ventrikularen Vorschub des Blutes zur Verringerung des Kammervolumens
in der Ejektionsphase.!® Es ist also zu beobachten, dass sich jeder Arm einer Helix unabhangig
voneinander und entgegengesetzt verdreht.®

Die genannten Beobachtungen widersprechen demnach friiheren Annahmen, dass das
Epikard eine nach unten gerichtete Kraft wahrend der Ejektion austbt, aber auch neueren
Annahmen, dass das apikale Epikard sich in sich selbst verdreht (im Uhrzeigersinn) und der
basale Abschnitt sich entsprechend gegen den Uhrzeigersinn dreht.'*!’ Beide Helices
verbinden sich im apikalen Wirbel, dieser wird dann zum Drehpunkt der gegenseitigen

Verdrehung.

2.2.3. Isovolumetrische Relaxationsphase

Mit Beginn der isovolumetrischen Phase, nach Beendigung der Ejektion, kommt es zu keiner
weiteren Kontraktion der rechtsdrehenden Helix. Wandspannung und Steifheit des Ventrikels
bleiben bestehen und die linksdrehende Helix kontrahiert fur weitere 90ms.*8 In dieser Phase
sind links- und rechtsdrehende Helix horizontaler und gestreckt. Alle Klappen im rechten und
linken Ventrikel sind geschlossen und es gibt keinen weiteren Blutfluss.

Im weiteren Ablauf der isovolumetrischen Relaxationsphase ist die vorherrschende Bewegung
eine schnelle, sich im Uhrzeigersinn bewegende Aufdrehung des Apex, zusammen mit einer
Verstarkung der Drehung der Herzbasis, ebenfalls im Uhrzeigersinn. Dieser Bewegungsablauf
geschieht noch wahrend es bei der linksdrehenden Helix zu sich fortsetzender Deformation

und VerklUrzung kommt, welche bis in die postsystolische Phase anhalt.
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Im Gegensatz dazu wird die Drehung des Apex durch den RickstoR der zirkumferentiellen
Fasern (basale Schleife) gesteuert. Die Aufdrehbewegung erzeugt einen negativen Druck,
welcher bis in die schnelle Fillungsphase bestehen bleibt und der ventrikuldre unter den

atrialen Druck fallt.1°

2.2.4. Fullungsphase
Die vierte Phase des Herzzyklus beschreibt die Fillung. Diese gliedert sich in eine schnelle
und langsame Fllungsphase. Féllt der ventrikulare Druck unter den atrialen Druck, 6ffnet sich
Mitral- respektive Trikuspidalklappe und es beginnt die schnelle Fillungsphase. Der Apex
dreht sich zurtick in seine Ausgangsposition, verursacht durch den elastischen RickstoR3
komprimierter Titinspiralen innerhalb der linksdrehenden Helixfasern und bedingt so die
Umfangserweiterung der basalen Schleife. Etwa 40% der ventrikularen Fillung stromen in
dieser schnellen Fullungsphase in den Ventrikel.? Mit zunehmender Ruckdrehung und
Weitung des Ventrikels wird ein Sogeffekt erzeugt, der dann in der passiven, langsamen
Fullungsphase weiteres Blut in den Ventrikel saugt. Der Schluss von Mitral- und

Trikuspidalklappe beendet die Fullungsphase.

2.2.5. Zusammenfassung - Linksventrikulare Kontraktion

Das oben beschriebene Muster der LV Kontraktion zeigt in der Phase der isovolumetrischen
Kontraktion eine Vorbereitung auf die eigentliche Kontraktion. An der Basis beginnt eine
globale Drehung des Ventrikels entgegen dem Uhrzeigersinn. Es kommt zu einer
Verschmélerung (narrowing) als auch einer Verlangerung (elongation) des Ventrikels in der
isovolumetrischen Kontraktionsphase vor der Ejektion.*?! Gefolgt wird dieser Ablauf mit
Beginn der tatsachlichen Kontraktion, der Ejektionsphase, vom Twist des Apex im unteren
Drittel des Herzens, entgegen des Uhrzeigersinns und einem gegenlaufigen Twist der basalen,
oberen zwei Drittel des Herzens. Auch kommt es zur longitudinalen Verkirzung wahrend der
Ejektionsphase.!*?2 Es ergeben sich vier Komponenten der Kontraktion:

e Longitudinale Verkirzung

e Zirkumferentielle Verkirzung

e Radiale Verdickung

o LV apikale und basale Rotation (Twist)

2.3 Darstellung myokardialer Anatomie und Funktion durch moderne
Echokardiographie
Neue und moderne bildgebende Verfahren wie hochauflésende Echokardiographie, Speckle-

Tracking-Echokardiographie (STE),1"?*24 kardiale Magnetresonanztomographie?® (MRT) und

14



diffusionsgewichtete MRT?® ermdglichen eine Beobachtung und eine Quantifizierung von
myokardialen Bewegungsablaufen.

Wahrend die klassische transdsophageale Echokardiographie in der Herzchirurgie eine seit
Jahren etablierte Methode darstellt, handelt es sich bei der intraoperativen, transésophagealen
Speckle-Tracking-Echokardiographie um eine neuere Methode zur Erfassung der
myokardialen Funktion, im Gegensatz zur STE auflerhalb des operativen Settings. Die
myokardiale Strainanalyse hat sich in den letzten Jahren, durch Verbesserung der
Technologie, zu einem zuverlassigen Instrument zur Bewertung der Herzmechanik entwickelt.
Informationen Uber die myokardiale Leistung im Vergleich zu herkémmlichen Parametern der
linksventrikularen (LV) Funktionsbewertung wurden hinzufigt und so unterstitzt die STE die

perioperativen Entscheidungsfindungen.*26

2.3.1. Was ist Speckle-Tracking-Echokardiographie

Die Untersuchung der myokardialen Deformation mit Hilfe der Speckle-Tracking-
Echokardiographie (STE) ist eine Technik, welche nach erfolgter Ultraschall-Untersuchung mit
entsprechender Computer-Software durchgefihrt wird. Durch die zwei- bzw. dreidimensionale
STE werden nicht die konventionellen Parameter wie volumetrisch basierte
Funktionsdiagnostik  (Ejektionsfraktion, EF) oder Doppler-basierte = Parameter
(Gewebedoppler, TDI) untersucht, sondern die zwei- bzw. dreidimensionalen
echokardiographischen Aufnahmen werden mittels einer speziellen Computer-Software
analysiert und ausgewertet.

Eine fir das menschliche Auge nicht differenzierbare Anzahl von grauen Bildpunkten, welche
die myokardialen Strukturen in der Echokardiographie widerspiegeln, werden als
charakteristische Bildpunkte, sogenannte Speckles, dargestellt. Um eine adéaquate Analyse
durchzufiihren ist es notwendig, entsprechende Bildraten zu nutzen. Bei einer normalen
Herzfrequenz liegt die Bildrate zwischen 40-80 Bildern pro Sekunde. Eine zu niedrige Bildrate
kann zum Verlust von Speckles fihren, hdhere Bildraten sind notwendig bei Tachykardien, um
die entsprechend schnellere Bewegung zu erfassen.?’32 Der Benutzer definiert einen zu
untersuchenden Bereich und nun ist es mit Hilfe der Computer-Software maéglich, diese
Speckles differenziert zu verfolgen. Die einzelnen Speckles kdnnen in ihrer Bewegung, sowohl
im zwei- als auch im dreidimensionalen Bild wahrend der Herzzyklen betrachtet werden.

Die zwei-, bzw. dreidimensionale myokardiale Dehnungsanalyse erlaubt es, das komplexe
Kontraktionsmuster des Myokards zeitlich und ortlich genauer darzustellen als bisher bei
konventionellen Methoden. Sie verbessert insbesondere die Betrachtung einzelner
Muskelfasern, welche zu einer Verschmélerung, Verkirzung, Verlangerung und Drehung der
ventrikularen Richtungsbewegung filhren.®® Einzelne Wandabschnitte und Faserstrange

lassen sich so differenziert darstellen. Weiterhin erlaubt die Speckle-Tracking-
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Echokardiographie die Ableitung verschiedener Parameter wie Geschwindigkeit, Strain und
Strain rate (SR: Ausmald der Deformationsdnderung, fir gewdhnlich 1/sec) in einer Messung.
Zudem konnte gezeigt werden, dass die Strain-Analyse eine geringere Variabilitéat zwischen
Untersuchungen, bzw. den Untersuchenden (,intra- und interobserver Variabilitat*) hat.*®
Neben diesen Faktoren scheint eine automatisierte bzw. semiautomatische Analyse fir die
2D- und 3D Erfassung der strain-basierten Parameter geeignet zu sein. Zusatzliche manuelle
Nachjustierung kann notwendig werden, um alle Regionen von Interesse zu erfassen.

Bei einem herzchirurgischen Eingriff kommt es zu vielfaltigen Veradnderungen durch
Uberdruckbeatmung wahrend der Narkose, der extrakorporalen Zirkulation und
Revaskularisierung des Myokards.** Auch konnte die operative Manipulation am Herzen
durch den Chirurgen oder der Chirurgin und der dadurch mdoglicherweise entstehenden
Mikrotraumata zu einer Beeintrachtigung der Herzfunktion fiilhren. Uber die strain-basierten
Parameter kdonnen myokardiale Funktionseinschrdnkungen bereits erfasst und bewertet
werden, wahrend konventionelle Parameter noch normal erscheinen. Diese Technologie ist
aber peri- und insbesondere intraoperativ noch nicht genau genug untersucht, um klare

klinische Aussagen abzuleiten.
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2.3.2.  Was ist Strain

Strain — oder zu deutsch Dehnung bzw. Deformation — beschreibt die Verénderung einer
Struktur. In der Literatur® bereits beschrieben wurde die normale Deformation (engl. normal
strain), bestehend aus drei Komponenten: longitudinale, zirkumferentielle und radiale
Deformation. Erganzend dazu gibt es die Scherdeformation (engl. shear strain), angegeben in
ebenfalls drei Formen: zirkumferentiell-longitudinal, zirkumferentiell-radial und longitudinal-
radial. Mittels dieser unterschiedlichen Komponenten kann die Deformation des linken
Ventrikels in drei Dimensionen angegeben werden. Dieser komplexe Schermechanismus fihrt
zur Ausibung der maximalen Effektivitat des linken Ventrikels. Die Deformierung des
Ventrikels besteht in einer 15%igen Verkirzung der Myozyten, was wiederum zu einer
40%igen Zunahme der radialen Wandverdickung fuhrt. In Summe bewirkt dies am gesunden
Herzen eine mehr als 50%ige Abnahme des linksventrikularen Volumens. 36

Fir die Speckle-Tracking Analyse wurde der (Lagrangian) Strain wie folgt definiert:

[e = (L— Lo) / Lo]

wobei e Strain darstellt, Lo die basale Lange des Ventrikels und L die momentane Lange zum

Zeitpunkt der Messung ist.®” Vereinfacht auch so dargestellt:

Strain = (Lange in Systole — Lange in Diastole) / Lange in Diastole3®

Ausgedriickt durch eine prozentuale Veranderung an zwei verschiedenen Punkten zu zwei
unterschiedlichen Zeitpunkten. Strain kann sowohl positiv als auch negativ sein. Die Begriffe
global longitudinaler Strain, global zirkumferentieller Strain und global radialer Strain beziehen
sich auf das gesamte Myokard. Deformationswerte kénnen auch fir einzelne Segmente

(segmentale Deformation) erhoben und angegeben werden.®

2.3.3. Vor-und Nachteile der Speckle-Tracking-Echokardiographie
Die STE bietet verschiedene Vorteile gegenuber der traditionellen Erfassung von
echokardiographischen Parametern. Im Vergleich zur Gewebedopplermessung, wo die
Geschwindigkeit zwischen einem Punkt und der Sonde gemessen wird, kann die Speckle-
Tracking-Echokardiographie  Messungen in jegliche Richtungen innerhalb des
Ultraschallsignals machen. Dies ermdglicht es uns die Winkelabhangigkeit der Gewebe-
Doppler-Untersuchung  weitestgehend zu  umgehen und die  Untersuchung
anwenderunabhangiger zu machen.*%%3% Die Winkelunabhangigkeit macht es maglich,
neben dem longitudinalen Strain auch den zirkumferentiellen und radialen Strain zu messen.

Nachteilig ist, dass eine suboptimale Erfassung der endokardialen Grenze eine Messung
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mittels STE problematisch gestaltet, denn um den LV Twist zu berechnen, muss die gesamte
LV-Basis erfasst werden, dies kann im transésophagealen Kurzachsenblick durchaus
herausfordernd sein.®

Vor Anwendung der Speckle-Tracking-Echokardiographie wurden die Messungen mit der
Dopplertechnik durchgefuhrt (DTI).*° Diese wurde genutzt, um Geschwindigkeiten zu einer
gegebenen Zeit an zwei unterschiedlichen Punkten zu messen. Jedoch wird diese Technik auf
Grund unterschiedlicher Limitationen mittlerweile weniger verwendet. Unter anderem bedurfte
es der Verwendung von hohen Bildwiederholungsraten um Signalrauschen zu minimieren und
es besteht eine Winkelabhéngigkeit, um die exakte Geschwindigkeit des Myokards zu
ermitteln.® Der Gewebedoppler wird von der globalen Herzaktion, Begleitstrukturen und
Blutfluss beeinflusst. Diese Effekte kénnen nur bedingt gesteuert werden, wie beispielsweise
die Atmung des Patienten. Die zu messenden Bereiche sollten entsprechend eingegrenzt
werden, um Signalrauschen zu minimieren. Ein Vorteil des bereits seit zwei Dekaden
genutzten Gewebedopplers ist die meist ubiquitére Verfiigbarkeit zur objektiven quantitativen
Beurteilung der myokardialen Dynamik und die gut etablierten, suffizient reproduzierbaren
Messungen zur Gewebespitzengeschwindigkeit (,peak tissue velocity“). Ein deutlicher
Nachteil der DTl ist die grof3e Winkelabhangigkeit, denn valide gemessen werden kénnen nur
Geschwindigkeiten entlang des Ultraschallsignals. Ein weiterer Faktor ist, dass das Erkennen
und Deuten von Artefakten schwierig sein kann und Erfahrung voraussetzt.®

STE ist nicht vollig frei von jeglicher Winkelunabhé&ngigkeit. Genaueres Tracking des Ventrikels
erm@glicht uns die 3D Speckle-Tracking-Echokardiographie, denn hier werden die Speckles
wahrend der myokardialen Arbeit unabhéngig ihrer vektoriellen Bewegung erfasst, was auf
Grund des komplexen Bewegungsmusters des linken Ventrikels mit der 2D Technik nicht
immer vollends mdglich ist. Des Weiteren kommt es zu einer homogeneren raumlichen
Verteilung der gemessenen Parameter. Ein weiterer Aspekt ist, dass die 3D STE eine hohere
Korrelation zum Goldstandard myokardialer Funktionsmessung der Kardio-MRT-
Untersuchungen aufweist.*42

Eine gewisse Limitation der Speckle-Tracking-Echokardiographie besteht darin, entsprechend
leistungsfahige Echokardiographiegeréate zu benutzen, die es ermdéglichen sowohl eine hohe
zeitliche als auch eine hohe raumliche Auflésung zu bieten, um entsprechende Aufnahmen zu
erzeugen. Eine hohe zeitliche Auflosung ist notwendig, um die einzelnen ,Speckles” wahrend
der Bildbewegung zu verfolgen und zu verwerten.®3 Einschrankungen bei der 3D Speckle-
Tracking-Echokardiographie bestehen darin, dass es keine Goldstandard-Technik darstellt, da
es hierzu nicht ausreichend Daten gibt, die zur Validierung der Ventrikelfunktion eingesetzt
werden koénnen. Bei den meisten Arbeiten zu dieser Thematik handelt es sich um

Machbarkeitsstudien und es bedarf somit weiterer Studien in der Zukunft.
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Auch ist ein Austausch der Daten, sowohl von zwei- als auch dreidimensionaler STE zwischen
verschiedenen Herstellern mit unterschiedlich genutzter Software zum heutigen Zeitpunkt

noch nicht moglich.®

2.3.4. Datenlage zur intraoperativen Speckle-Tracking-
Echokardiographie

Aktuell stammen die meisten Daten zur STE von wachen, spontan atmenden Patienten, bei
denen keine transdsophageale, sondern eine transthorakale Echokardiographie durchgefuhrt
wurde.®>* Aus diesem Patientenkollektiv konnte der Nutzen von strain-basierten Parametern
zur Vorhersage perioperativer Morbiditat und Mortalitat gezeigt werden.*-% Die intraoperative
Strainanalyse ist ein neuer Bereich in der perioperativen Medizin. So konnte bereits gezeigt
werden, dass die STE einfach anzuwenden und ebenfalls valide reproduzierbar ist mit einer
ausreichenden Korrelation zu erhobenen TTE-Werten.*748
Fur die intraoperative Echokardiographie gibt es bisher nur wenige suffiziente Daten.
Narkoseeinleitung, Narkoseaufrechterhaltung und auch der operative Eingriff an sich haben
einen nicht unerheblichen Einfluss auf die myokardiale Funktion, als auch auf den
myokardialen Strain. Dies ist aber bisher nur unzureichend belegt, auch ist die existierende
Datenlage inhomogen und zum Teil widerspriichlich.*®
Die bestehenden Patientenkollektive und Untersuchungen weisen eine gewisse Heterogenitat
auf bei der Erkrankungsschwere, Geratehersteller, Zeitpunkte der Untersuchungen und dem
klinischen Management (z. B. Umgang mit Vasopressoren, Inotropika und Pacing). Auch ist
der intraoperative Verlauf sowie die postoperative Vorhersage des operativen Ergebnisses
bisher nur unzureichend untersucht.*® Insbesondere fiir den perioperativen Verlauf bietet die
Speckle-Tracking-Echokardiographie Potential zusétzliche, objektivierbare und wertvolle
Informationen zeitnah zu gewinnen. Fir die intraoperative strainbasierte TEE-Untersuchung
wurde in mehreren Untersuchungsreihnen gezeigt, dass der linksventrikuldre globale
longitudinale Strain ein guter Préadiktor sein konnte, um das Patienten-Outcome
vorherzusagen.*%-5!
Am haufigsten wurde der longitudinale Strain im perioperativen Umfeld untersucht und es
konnte gezeigt werden, dass dieser das postoperative Outcome in der Herzchirurgie
vorhersagen kann.**52%* Es kommt zu einer Abnahme des longitudinalen Strain postoperativ
nach kardiopulmonalem Bypass, sowie in der mittelfristigen postoperativen Phase fir bis zu
sechs Monate.>® Nach kardiopulmonalem Bypass nimmt der longitudinale Strain ab,
wahrend globale Parameter der LV-Funktionsbeurteilung, z.B. die dreidimensionale LV-
Ejektionsfraktion (3D-LV-EF) haufig unverdndert bleiben. Dies deutet auf einen
Kompensationsmechanismus im linken Ventrikel hin.>¢°%6% Bei Patienten mit hochgradiger

Aortenklappenstenose scheint der longitudinale Strain abzunehmen, wahrend es zu einer
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Verbesserung des globalen zirkumferentiellen Strain (GCS), der apikalen LV Rotation (aRot)
und Verdrehung (Twist) kommt, um die normale LV-Ejektionsfraktion aufrechtzuerhalten.! Die
intraoperative Beurteilung des longitudinalen, zirkumferentiellen und des radialen Strain (GRS)
sowie der LV Rotation durch transésophageale Echokardiographie sind eine Herausforderung
und bisherige Daten sind nur sparlich verfugbar.48535° Zudem existieren zur Zeit keine
verodffentlichten Leitlinien oder Empfehlungen zu Normwerten des Strain bei einer TEE-
Untersuchung, im Gegensatz zu TTE-Untersuchungen wo ein GLS von > -20% als abnorm
gesehen wird, definiert durch die American Society of Echocardiography (ASE).* Zum
zirkumferentiellen und radialen Strain sowie zur LV Rotation existieren bislang keine

etablierten Normwerte.3*

2.4 Ziel der Arbeit
In dieser Studie soll die Durchfuhrbarkeit der erweiterten myokardialen Deformationsanalyse
intraoperativ untersucht und die intraoperativen Veranderungen des myokardialen LV-
Kontraktionsmusters bei isolierten ACVB-Operationen beschrieben werden. Ziel der Studie ist
es, den intraoperativen Verlauf des LV-Kontraktionsverhaltens bei Patienten zu beschreiben,
die sich einer ACVB-Operation unterziehen. Untersucht werden soll die Veranderung von GLS,
GCS, GRS, LV Rotation und LV Twist bei Patienten mit einem komplikationsfreien

intraoperativen Verlauf und adaquater Qualitdt der Echokardiographie.
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3. Material und Methoden

3.1Ein- und Ausschlusskriterien
Nach Zustimmung durch die Ethikkommission wurden in die prospektive Untersuchung im
Zeitraum Januar bis Marz 2022 drei3ig erwachsene Patienten mit erhaltener links- sowie
rechtsventrikularer Funktion und in einem Sinusrhythmus eingeschlossen. Alle 30 Patienten
wurden praoperativ aufgeklart und willigten in die Teilnahme der Studie ein. Wir schlossen
Patienten mit Kontraindikationen fiir eine TEE-Untersuchung, Patienten mit vorheriger
Thorakotomie und Patienten mit hohergradigen Klappenvitien sowie pulmonaler Hypertension
(>30 mmHg) aus. Auch eine insuffiziente Qualitat der echokardiographischen Bilder flihrte zum
Ausschluss der Patienten. Zusatzlich wurden Patienten, welche intraoperativ einen Schock
erlitten oder erneut an die extrakorporale Zirkulation genommen werden mussten,
ausgeschlossen. Ausgedehnte Blutungen, Veranderungen im chirurgischen Prozedere,
inkomplette Revaskularisierung oder Vasoplegie (Noradrenalin =0,1ug/kg/min) fihrten
konsekutiv zum Ausschluss. Einzig Patienten mit einem unkomplizierten, intraoperativen

Verlauf und guter Qualitét der echokardiographischen Bilder wurden eingeschlossen.

3.2Anasthesiologische Prozeduren

Zur Narkoseeinleitung wurden Sufentanil, Propofol und Rocuronium verwendet. Die
Aufrechterhaltung der Narkose erfolgte mit Sevofluran, Sufentanil und falls erforderlich, erneut
Rocuronium. Alle Patienten wurden endotracheal intubiert und es erfolgte perioperativ eine
lungenprotektive Beatmung mit einem Tidalvolumen von 6-8mL/kg Kérpergewicht. Ein
positiver endexspiratorischer Druck (PEEP) von 5mbar oder héher wurde verwendet und Uber
die gesamte Dauer der Operation wurden eine Normoxamie und Normokapnie
aufrechterhalten.

Wir verwendeten Noradrenalin, um stabile hamodynamische Verhaltnisse aufrechtzuerhalten,
mit einem mittleren arteriellen Druck (MAD) von 60-80mmHg und einem zentralen Venendruck

(2VvD) von 4-12mmHg, den Standards unseres hamodynamischen Protokolls folgend.

3.3Chirurgische Prozeduren
Die vollstandige Myokardrevaskularisierung wurde durch ein Transplantat mittels Arteria
mammaria interna (IMA) und/oder durch aortokoronare Venentransplantate wéhrend eines
normothermen kardiopulmonalen Bypasses erzielt. Alle Patienten wurden median
sternotomiert. Um einen Herzstillstand nach Aortenklemmung zu erreichen, wurde

Blutkardioplegie verwendet.
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3.4Echokardiographie
Die intraoperativen TEE-Untersuchungen erfolgten nach Narkoseeinleitung zum Zeitpunkt T1,
nach Beendigung des kardiopulmonalen Bypasses (T2) und nach Thoraxverschluss als
Zeitpunkt T3. Verwendet wurden ausschlieBlich Echokardiographiegerate Vivid E95 vom
Hersteller General Electric (GE Health Care) mit 6VT-D TEE-Sonden. Die Echokardiographie
erfolgte den aktuellen Empfehlungen folgend.®? Alle durchgefiihrten Untersuchungen fanden
unter stabilen hdmodynamischen Bedingungen statt. Zur Evaluation der 2D und 3D LV-
Ejektionsfraktion (EF), des LV global longitudinalen Strain (GLS), LV global zirkumferentiellen
Strain (GCS), LV global radialen Strain (GRS), der LV apikalen Rotation (aRot), LV basalen
Rotation (bRot) und des LV Twist verwendeten wir die Computer-Software EchoPAC v204
(GE Vingmed Ultrasound AS, Norwegen). Die Darstellungen sind den Abbildungen 1a und 2a-
d zu entnehmen. Diese Software basiert auf der Speckle-Tracking-Technologie und bietet eine
halbautomatisierte Quantifizierung der LV-Grof3e und Funktion. Nach der automatischen
Extraktion und Tracking des linken Ventrikels wurde der Datensatz, wenn erforderlich, von uns
manuell korrigiert und angepasst.®3
Die Beurteilung des GLS erfolgte aus den echokardiographischen Aufnahmen des
midosophagealen Vierkammer- (ME4C) und Zweikammerblicks (ME2C) sowie der
middsophagealen langen Achse (ME LAX) (Abbildung 2a). Aus dem basalen, mittleren und
apikalen transgastrischen Kurzachsenblick wurden GCS und GRS aus den zweidimensionalen
Bildern abgeleitet (Abbildungen 2b und 2c). Des Weiteren erlaubten uns die apikalen und
basalen transgastrischen Kurzachsenblicke die Bestimmung von LV Rotation und LV Twist
(Abbildung 2d).
Den aktuellen Empfehlungen entsprechend, wurden die Einstellungen am
Echokardiographiegerat angepasst, um eine hohe zeitliche Auflosung sowie Bildrate zur
zweidimensionalen Strainanalyse mit 40 — 80Hz zu ermdglichen.®®*
Darlber hinaus wurden das LV enddiastolische Volumen (EDV), LV endsystolische Volumen
(ESV), Schlagvolumen (SV), LV Herzzeitvolumen (HZV) (Abbildung 1b) und die
Gewebegeschwindigkeit des lateralen mitralen Anulus (LV S‘) gemessen und ausgewertet,
ebenfalls Giber die oben genannte Computer-Software. Wahrend der Untersuchungsphase T1,
T2 und T3, wurden systolischer und diastolischer Blutdruck, Herzfrequenz und Rhythmus,
sowie der ZVD erhoben. Die gemessenen zwei- bzw. dreidimensionalen LV-Datensatze
wurden entsprechend der aktuellen Leitlinien erfasst und ausgewertet.5%:6¢
Aus dem middsophagealen Vier- und Zweikammerblick erfolgte die Berechnung der 2D-LV-
EF, weiterhin wurde die LV S* aus dem mid6sophagealen Vierkammerblick ermittelt. Hierzu
wurde die myokardiale Spitzengeschwindigkeit (peak positive myocardial velocity) des
lateralen Mitralklappenanulus, wahrend der Ejektionsphase, mittels des Gewebedopplers

(TVI) gemessen. Den Empfehlungen der European Association of Cardiovascular Imaging
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(EACVI) folgend wurde das Probenvolumen des Gewebedopplers auf 5 — 7mm festgelegt, und

eine Bildrate von >100 (Bilder/s) verwendet.®’

3.5Demographische Daten, Vorerkrankungen und Medikation
Von den eingeschlossenen Patienten wurden die Demographie, die Vorerkrankungen sowie

die Medikation entsprechend der Patientenakte ausgewertet.

3.6 Statistische Methoden

Zur Auswertung und Analyse der von uns erhobenen Daten verwendeten wir die kommerziell
erhéltliche Software IBM SPSS Statistics Version 29 (IBM, Armonk, NY, USA).

Die Uberprifung auf Normalverteilung erfolgte durch visuelle Auswertung von Histogrammen,
Q-Q-Plots und zusatzlich durch den Shapiro-Wilk-Test. Normalverteilte Daten werden als
Mittelwert + Standardabweichung dargestellt, nicht normalverteilte Daten als Median mit
Interquartilsbereich (IQR). Fir die statistische Analyse verwendeten wir je hach Bedarf den
gepaarten t-Test oder die nicht-parametrische Friedman-Analyse der Varianz mit Bonferroni-
Anpassung. Der primare Endpunkt der Studie war die Veranderungen der strainbasierten
Parameter GLS, GCS, GRS, LV Rotation und LV Twist wahrend des intraoperativen Intervalls
(d. h. zu den Zeitpunkten T1 vs. T2, T2 vs. T3 und T1 vs. T3) darzustellen. Sekundéare
Endpunkte der Studie waren Unterschiede in der LV-Funktion anhand konventioneller
Parameter wie SV, HZV, 3D-LV EF, 2D-LV EF und LV S, wahrend der intraoperativen Phase
zu beschreiben (d. h. auch hier wieder zu den Zeitpunkten T1 vs. T2, T2 vs. T3und T1 vs. T3).
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4. Ergebnisse

Zehn initial eingeschlossene Patienten wurden auf Grund von unzureichender Bildqualitat
ausgeschlossen. FiUnf weitere Patienten mussten auf Grund intraoperativer Probleme
ausgeschlossen werden (z. B. erneute Kardioplegie und Herz-Lungen-Maschine, inkomplette
Revaskularisierung oder andere intraoperative Komplikationen). Die Untersuchung des
Kontraktionsverhaltens mittels echokardiographischer Strain Analyse war bei allen 30
eingeschlossenen Patienten zum Zeitpunkt T2 und bei 90% aller Patienten zum Zeitpunkt T3
moglich. Bei drei Patienten (10%) war der transgastrische Kurzachsenblick nach
Sternumverschluss nicht suffizient darstellbar und somit fur die Strainanalyse nicht verwertbar.
Das untersuchte Patientenkollektiv war im Durchschnitt 64 Jahre alt und zu 93% mannlich mit
fihrender 3-GefalRerkrankung (87%). Bei allen untersuchten Patienten bestand ein arterieller
Hypertonus, als weitere Nebendiagnosen wurden Diabetes mellitus (33%), COPD (17%),
peripher arterielle Verschlusskrankheit (13%) und chronische Niereninsuffizienz (7%) genannt.
Medikamentts wurden praoperativ alle 30 Patienten (100%) mit ACE-Inhibitoren oder
Sartanen, Statinen und Thrombozytenaggregationshemmern behandelt. 43% der Patienten
erhielten B-Blocker und weitere 10% Nitrate.

Die durchschnittliche Operationsdauer betrug 214 + 40 Minuten, mit einer Bypasszeit von 102
+ 28 Minuten, sowie einer Aortenklemmzeit von 55 + 17 Minuten. Die demographischen Daten
und wichtige perioperative Daten sind in den Tabellen 1 und 2 aufgefuhrt.

Zur Kreislaufunterstitzung erhielten die Patienten wé&hrend des operativen Verlaufs
Noradrenalin (T1 vs. T2 vs. T3; 0.03pg/kg/min (IQR 0.02 — 0.05pg/kg/min) vs. 0.05ug/kg/min
(IQR 0.02 — 0.07ug/kg/min) vs. 0.07ug/kg/min (IQR 0.03 — 0.1upg/kg/min); T1 vs. T2 nicht
signifikant, T1 vs. T3 p=0.001 und T2 vs. T3 nicht signifikant; Abbildung 3). Kein Patient erhielt
zum Zeitpunkt T1 Dobutamin, wohingegen zum Zeitpunkt T2 und T3 die Patienten im Median
0.75ug/kg/min Dobutamin erhielten (T2 vs. T3; 0.75pg/kg/min vs. 0.75ug/kg/min (IQR 0O-
1.8pg/kg/min vs. 0-1.0pg/kg/min) T1 vs. T2 p<0.001, T1 vs. T3 p=0.002 und T2 vs. T3 nicht
signifikant; Abbildung 4). Der durchschnittliche systolische Blutdruck betrug zum Zeitpunkt T1
110£11mmHg, T2 108+13mmHg und T3 106£9mmHg (T1 vs. T2, T1vs. T3, T2 vs. T3 jeweils
nicht signifikant). Die diastolischen Werte lagen zum Zeitpunkt T1 bei 56.5+7.2mmHg, T2
56.1£8.5mmHg und T3 57.3+7.8 (T1 vs. T2, T1 vs. T3, T2 vs. T3 jeweils nicht signifikant).
Perioperative echokardiographische Daten sowie Hamodynamik sind in Tabelle 3 abgebildet.
Obwohl es keinen signifikanten Unterschied in den Werten der 2D- und 3D-LV-EF wahrend
des intraoperativen Intervalls gab (Abbildungen 5 und 6), stieg das Herzzeitvolumen (HZV) an
(T1 vs. T2; 3,71/min+0,8 vs. 5,8//mint1,1; p<0,001). Der HZV-Anstieg war insbesondere auf
die Erhéhung der Herzfrequenz (T1 vs. T2; 50/min (IQR 47 bis 53) vs. 100/min (IQR 100 bis
100); p<0,001) durch atriale Stimulation nach dem Bypass bei den meisten unserer Patienten
(86%) zurtickzufiihren (Abbildungen 7 und 8). Das Schlagvolumen nahm nach dem Bypass
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T1 vs. T2 signifikant ab (T1 vs. T2; 72,8 ml+14,7 vs. 59,8 ml+13,1; p<0,001); Abbildung 9 und
Tabelle 3. Keine weitere signifikante Verdnderung war beim Schlagvolumen zwischen T2 und
T3 zu sehen (59.8+13.1ml vs. 58.9+9.2ml; nicht signifikant). Weiterhin beobachteten wir eine
signifikante Reduktion des enddiastolischen und endsystolischen Volumens zwischen T1 und
T2 (EDV: T1 vs. T2, 118.0+£26.2ml vs. 99.5£24.6; p<0.001 und ESV: T1 vs. T2, 45.2+15.9ml
vs. 39.7+14.8ml; p<0.001). Nach Bypass und Sternumverschluss war keine signifikante
Veranderung zu beobachten (Abbildungen 10 und 11).

Der longitudinale Strain (GLS) verschlechterte sich nach der ACVB-OP im Vergleich zur
Beurteilung vor der extrakorporalen Zirkulation signifikant (T1 vs. T2; -13,4+2,9 vs. -11,8+2,9;
p=0,007), wahrend sich der zirkumferentielle Strain (GCS) nach der Operation signifikant
verbesserte (T1 vs. T2; -19,4 (IQR -17,1; -21,2) vs. -22,8 (IQR -21,1; -24,7); p<0,001;
Abbildungen 12 und 13). Zu einer Verbesserung kam es auch bei der apikalen LV Rotation
(Tlvs. T2;-9.7° (IQR -7.1° -14.1°) vs. -14.5° (IQR -12.1°; -17.1°); p<0.001), der basalen LV
Rotation (T1 vs. T2; 5.1° (IQR 3,8°; 6.7°) vs. 7.2° (IQR 5,6°; 8,2°); p=0,02) und dem LV Twist
(T1vs.T2;15,8° (IQR 11,7°; 19,4°) vs. 21,6° (IQR 19,2°; 25,1°); p<0,001; Abbildungen 15, 16
und 17). Der radiale Strain blieb Uber den gesamten operativen Verlauf ohne signifikante
Veranderung (T1 vs. T2 vs. T3; 29,3 (IQR 25,0; 32,4) vs. 31,7 (IQR 27,7; 35,6); Abbildung 14).
Es gab keine signifikante Veranderung der Werte 2D-LV EF, 3D-LV EF, longitudinaler Strain,
zirkumferentieller Strain, radialer Strain, apikale LV Rotation, basale LV Rotation oder LV Twist
vor und nach dem Sternumverschluss (T2 vs. T3). Die genannten perioperativen Daten sind
in Tabelle 4 abgebildet.
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5. Diskussion

In der hier durchgeflihrten Studie konnte erstmals gezeigt werden, dass eine Verringerung der
longitudinalen LV-Funktion bei Patienten nach chirurgischer koronarer Revaskularisierung, in
der unmittelbaren Phase nach extrakorporaler Zirkulation und einem unkomplizierten
intraoperativen Verlauf, durch eine Zunahme der LV Rotation sowie des zirkumferentiellen
Strain kompensiert wird.

Die myokardiale Strainanalyse ist eine etablierte Technik zur Messung der globalen und
regionalen Myokardfunktion, aber bisher wurde der longitudinale Strain vorwiegend im nicht
operativen Bereich untersucht.®# Die linksventrikulare Myokardkontraktion umfasst jedoch viel
mehr als nur eine Langsdeformation.®® Der Mechanismus der LV-Kontraktion kann durch
mehrere Strainparameter beschrieben werden, die diesen komplexen Ablauf widerspiegeln.®%
Neben der Langsdeformation tragen auch die zirkumferentielle und radiale Verkirzung zur LV-
Kontraktion bei.®® Dartiber hinaus tragt die gegenlaufige Rotation der apikalen und basalen
Segmente zur systolischen und diastolischen Funktion des linken Ventrikels bei.>*® Diese
Mechanismen sorgen fur die Aufrechterhaltung einer normalen globalen LV-Funktion, wahrend
die longitudinale Funktion bei verschiedenen pathophysiologischen Zustanden eingeschrankt
ist.52:68 Praoperative, im TTE-gemessene Parameter der LV-Deformation, die Uber den
longitudinalen Strain hinausgehen, sagen die postoperative LV-Funktion® und das Outcome
in der Herzchirurgie voraus.*>® Fir die intraoperative Beurteilung des zirkumferentiellen
Strain (GCS) und des radialen Strain (GRS) liegen jedoch nur wenige Daten vor.®>* Dies gilt
umso mehr fur die LV Rotation und den LV Twist.%® Aus diesem Grund erganzt unsere Studie

die bisherige Literatur.

5.1Realisierbarkeit der Deformationsanalyse
Die Analyse von GCS, GRS, aRot, bRot und LV Twist war bei den meisten der untersuchten
Patienten durchfuhrbar. Was den Einschluss der Patienten in unsere Studie betrifft, so ist
unsere Einschlussrate vergleichbar mit der von Zhang et al.>® und Marcucci et al.*8, die Uber
die Durchfiihrbarkeit der Bewertung adaquater transgastrischer Kurzachsenaufnahmen ftr die
Strainanalyse bei etwa 49% bis 73% ihres Patientenkollektivs berichteten. Im Gegensatz zu
den Berichten von Zhang et al.>® und Marcucci et al.*®, die den GCS und GRS nur zu einem
intraoperativen Zeitpunkt vor Beginn des Bypasses auswerteten, untersuchten wir in unserer
Studie den gesamten intraoperativen Verlauf von der Zeit vor Bypassbeginn, bis nach

Thoraxverschluss und die Veranderung dieser Parameter wahrend dieses Zeitraums.
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5.2GLS vor dem Bypass
Die GLS-Werte vor Beginn der extrakorporalen Zirkulation in unserer Patientengruppe waren
im Vergleich zu den Normwerten gesunder, wacher und spontan atmender Probanden, die
mittels TTE untersucht wurden, eingeschrankt’ "2, jedoch vergleichbar mit friiheren Berichten
Uber anasthesierte und beatmete herzchirurgische Patienten.®>°4+5" Ob die in dieser Studie
ermittelten GLS-Werte fur unsere Patienten normal oder abnormal sind, ist unklar, da es
derzeit keine etablierten Normwerte fur den intraoperativ, mittels TEE gemessenen GLS in

dieser Patientengruppe gibt.*"®

5.3GCS vor dem Bypass
Die GCS-Werte vor Beginn der Bypasszeit in unserem Patientenkollektiv waren schlechter als
die im TTE gemessenen GCS-Werte bei gesunden, spontan atmenden Patienten aus der
NORRE-Studie”, bei der die echokardiographischen Ultraschallsysteme Vivid E9 (GE
Vingmed Ultrasound AS, Norwegen) und/oder iE33 (Philips Medical Systems, USA) und die
2D Cardiac Performance Analysis Software (TomTec Imaging System, Deutschland)
verwendet wurden. Sugimoto et al.”* berichteten tber einen mittleren GCS von -31,9% (95%ClI
-23,1% bis -40,6%) und eine untere Grenze der Standardnormalverteilung (LLN) von -22,3%
bei mannlichen und -23,6% bei weiblichen Probanden. Truong et al.” fuhrten kurzlich eine
Metaanalyse durch und beschrieben einen durchschnittlichen, im TTE dreidimensional
abgeleiteten GCS-Wert von -22,5% (95%CIl -20,96% bis -23,89%) und eine LLN von -15,5%
bei gesunden, spontan atmenden Personen. Die verschiedenen Hersteller und
Softwareanwendungen wurden in ihre Analyse mit einbezogen. Die Autoren berichteten Uber
einen mittleren GCS von -19,47% (95%CI -20,49% bis -18,45%) gemessen mit GE EchoPAC
(GE Vingmed Ultrasound AS, Norwegen). Insbesondere sind unsere Daten fir den GCS vor
Bypassbeginn vergleichbar mit den intraoperativen, zweidimensionalen Daten des GCS die
von Zhang et al. in einer heterogenen, anasthesierten und beatmeten herzchirurgischen
Population von 86 Patienten mit Aortenklappenoperationen mit und ohne ACVB, sowie bei
anderen Eingriffen ermittelt wurden (-17% +* 6,4%)°3. Hier wurde ebenfalls die GE EchoPAC-
Software verwendet. Auch sind unsere Daten mit dem Bericht von Marcucci et al.*®
vergleichbar. Hier wurden 25 narkotisierte und beatmete ACVB-Patienten unter Verwendung
der Herz-Lungen-Maschine untersucht und der mittlere im TEE ermittelte GCS-Wert lag bei
-20,5% + 6,3% unter Verwendung der GE EchoPAC-Software. Chen et al.>® berichteten
kirzlich Gber einen dreidimensional abgeleiteten GCS-Wert vor dem Bypass von -23,9% =+
5,9% aus einer retrospektiven Untersuchung von 25 narkotisierten und beatmeten ACVB-
Patienten mit Epic 7c- oder iE33-Ultraschallsystemen (Philips Medical Systems, Andover,

USA) und 4D-LV-Analysesoftware (TomTec Imaging Systems, Deutschland).
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5.4GRS vor dem Bypass
Die GRS-Werte bei unserer Patientenpopulation vor dem Bypass waren im Vergleich zu den
Daten der NORRE-Studie”, die Uber einen zweidimensionalen GRS berichten, sowie der
jungsten Metaanalyse von Truong et al.”*, welche dreidimensional bewertete GRS-Mittelwerte
von 37,4% (95%CI 21,1% bis 53,8%) bzw. 47,5% (95%CI 41,5% bis 53,5%) aufweisen,
reduziert. Allerdings lagen die GRS-Werte bei all unseren Patienten innerhalb der LLN in
Bezug auf den von Sugimoto et al.”* und Truong et al.”* berichteten Bereich von 20,6% fiir
Manner bzw. 21,5% fur Frauen und 19,8% fiir beide Geschlechter. Vergleicht man unsere
Daten mit anderen Auswertungen von herzchirurgischen Patienten vor dem Bypass, so sind
diese Daten vergleichbar. Marcucci et al.*® beobachteten einen GRS von 34,8% + 25,8% bei
25 ACVB-Patienten, wahrend Zhang et al.>® Gber einen mittleren GRS von 30,9% + 14% bei

86 Patienten berichteten, gemessen bei verschiedenen herzchirurgischen Eingriffen.

5.5LV Rotation und LV Twist vor dem Bypass
Vergleicht man die Rotations- und Twistwerte vor dem Bypass aus unserer Studie mit
veroffentlichten Berichten Uber gesunde Probanden, so war die apikale LV Rotation bei
unserer Patientengruppe erhoht. Sugimoto et al.”* beobachteten einen LV Twist von 7,9°
(95%CI 2,9° bis 13°) in einer Gruppe gesunder Probanden, die mittels zweidimensionaler TTE
untersucht wurden. Kormanyos et al.” ermittelten einen LV Twist von 15,6° + 4,9° bei
gesunden Erwachsenen im Alter von =250 Jahren mittels dreidimensionaler TTE. Es besteht
jedoch ein signifikanter Unterschied zwischen zwei- und dreidimensionalen Messungen.’®
Andrade et al.”® berichteten tber eine mittlere apikale LV Rotation von 6,3° + 3,5° und eine

mittlere entgegengesetzte basale LV Rotation von 7,5° + 5,4°,

5.6Veranderung des Kontraktionsmusters nach kardiopulmonalem Bypass
Nach Beendigung des kardiopulmonalen Bypasses verschlechterte sich der GLS in unserer
Patientenpopulation, und das Ausmal3 der Verschlechterung war vergleichbar mit friheren
Studien Uber herzchirurgische Patienten.?5+5" Obwohl eine Verringerung von ein bis zwei
Punkten nicht sehr viel erscheint, kdnnte sie klinisch relevant sein, da sie 10-20% des
anfanglichen GLS ausmacht. Rough et al. konnten bei einer Verringerung des anfanglichen
GLS um 10% eine Vorhersage zu postoperativen kardialen und respiratorischen
Komplikationen, inklusive schwerer kardialer Komplikationen (MACE)>* treffen, sowie der
Dauer des Krankenhausaufenthalts®? bei herzchirurgischen Patienten. Hu et al.*° berichteten,
dass bei einer GLS-Reduktion von mehr als 19,5% bei Patienten mit geplantem
Aortenklappenersatz, ausgehend vom urspringlichen GLS, eine Vorhersage zu

postoperativem Vorhofflimmern méglich war. Zhang et al.>® berichteten einen erhohten Bedarf
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an inotroper Unterstiitzung mit einer Odds ratio (OR) von 1,81 (99,2%CI 1,10 - 2,97) fur jede
einprozentige Verschlechterung des GLS bei Patienten mit Aortenklappenersatz mit oder ohne
begleitende ACVB-Operation.

GCS, LV Rotation und LV Twist waren in unserer Studie nach der ACVB-Operation, im
Vergleich zur Untersuchung nach Narkoseeinleitung zu Beginn der Operation, erhéht. Die
globale LV-Funktion, die durch die 2D- und 3D-LV EF geschatzt wurde, blieb erhalten. Die
Kompensation der verminderten longitudinalen LV-Funktion wurde also durch eine Zunahme
der zirkumferentiellen Kontraktion und der LV Rotation von Basis und Apex erreicht, wahrend
der radiale Strain unverandert blieb. Chen et al.>® beobachteten in einer retrospektiven Studie,
in welcher sie 25 Patienten einschlossen, dass der dreidimensional abgeleitete GCS, die LV
Rotation und der LV Twist erhalten blieben, wahrend der GLS nach einer ACVB-Operation
abnahm.

Die Verdnderung des Kontraktionsmusters wurde aul3erhalb des operativen Rahmens bei
verschiedenen Patientengruppen beschrieben. Ein erhaltener oder verbesserter LV Twist und
eine zirkumferentielle Deformation tragen zu einer normalen LV-EF bei Patienten mit
diastolischer Herzinsuffizienz® oder bei Patienten mit schwerer Aortenklappenstenose bei.5!
Veranderungen des Kontraktionsmusters, die den GCS, die LV Rotation und den LV Twist
betreffen, wurden auch nach Transkatheter-Aortenklappenimplantation (TAVI) beobachtet.””:"8
Howard-Quijano et al.®® beobachteten, dass dreidimensional erhobene Werte fir GLS, GCS,
GRS und Area Strain — entspricht einer Kombination aus GLS und GCS — (AS), die mittels
TTE bei wachen und spontan atmenden Patienten gemessen wurden, das postoperative
Ergebnis bei herzchirurgischen Patienten vorhersagten. Patienten mit reduziertem AS, der
sich aus der Umfangs- und Langsdeformation zusammensetzt, hatten in ihrer heterogenen
Studienpopulation das schlechteste postoperative Ergebnis und die hdchste Mortalitat.
Howard-Quijano et al.®° schrieben tiber mogliche Auswirkungen auf das Langzeitergebnis bei
pra- und postoperativ mittels TTE untersuchten Patienten mit unterschiedlichen postoperativen
Veranderungen der Herzmuskelfunktion in Abhéngigkeit vom chirurgischen Verfahren. In ihrer
Patientenpopulation waren die apikalen Segmente starker reduziert als die basalen Segmente.
Dies steht im Gegensatz zu unseren Daten, bei denen sich der GCS, die LV Rotation und der
LV Twist sowohl im apikalen als auch im basalen Segment verbesserten. Dieser Unterschied
konnte durch die unterschiedliche Patientenpopulation mit veréanderter LV- und RV-Funktion
sowie durch das unterschiedliche perioperative Management (z.B. Kardioprotektion,
Operationsverfahren, Medikation usw.) und den Zeitpunkt der echokardiographischen
Auswertung erklart werden. Inwieweit die in unserer Studie beobachteten intraoperativen
Veranderungen von GCS, LV Rotation und LV Twist das Patientenergebnis vorhersagen,

muss in weiteren Studien untersucht werden.
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5.7Limitationen und Starken

Unsere Studie hat spezifische Einschrédnkungen. Es handelt sich um eine Beobachtungsstudie
an einem Zentrum mit einer begrenzten Anzahl von Patienten. Die Erholung des Herzmuskels
kann bis zu einige Monate dauern, jedoch wurde in unserer Studie nur der intraoperative
Zeitraum ausgewertet.

Die meisten unserer Patienten wurden zu den Zeitpunkten T2 und T3 atrial stimuliert.
Ventrikulare Stimulation oder auch nur eine Erh6hung der Herzfrequenz beeintrachtigten in
Tierstudien’®® und bei nicht-chirurgischen Patientenpopulationen den myokardialen
Strain 31798283 Eg gibt allerdings keine Daten fiir den peri- oder intraoperativen Bereich.®
Unserer Meinung nach ist der Einfluss von Herzfrequenz und Stimulation auf verschiedene
Belastungsqualitaten (longitudinal, radial, zirkumferentiell) unter Beriicksichtigung von Daten
aus Tierstudien oder verschiedenen nicht-chirurgischen Patientenpopulationen (z.B.
myokardiale Resynchronisationstherapie oder Schrittmacherimplantation aufgrund von AV-/
His-Purkinje-System - Leitungsstérungen) nicht ohne weiteres auf perioperative ACVB-
Patienten Ubertragbar. Im Gegensatz zu unserer Studie wurde in den meisten Berichten Uber
die intraoperative myokardiale Strainanalyse nicht einmal die Herzfrequenz und/oder der
Schrittmachermodus beriicksichtigt.#749:50:52-545784 Bej unserer Studie wurde ausschlieRlich
eine atriale Stimulation durchgefihrt, was keinen relevanten Einfluss auf das
Kontraktionsmuster des Myokards haben sollte. Die Erregungsleitung durch den AV-Knoten
und das His-Purkinje-System bleibt erhalten. Daher erwarten wir, dass der Strain der gleiche
ist wie bei einem physiologischen Herzschlag im Sinusrhythmus, mit der gleichen
Herzfrequenz, da dies aber nicht untersucht wurde, bleibt es eine Einschrankung dieser
Studie.

Da wir eine Beobachtungsstudie durchgefiihrt haben, wurde das intraoperative Management
nicht verandert. Obwohl die Unterstiitzung von Dobutamin bei fast allen Patienten auf ein
Minimum reduziert werden konnte, lasst sich der Einfluss der inotropen Unterstiitzung mit
Dobutamin zum Zeitpunkt T2 und T3 von 0,75ug/kg/min (IQR 0 bis 1,8) bzw. 0,75ug/kg/min
(IQR 0 bis 1,0) nicht ganzlich vermeiden. Die inotrope Unterstitzung hat Einfluss auf die LV-
Funktion und damit potenziell auch auf den systolischen und diastolischen Strain des
Myokards bei herzchirurgischen Patienten. Der Einfluss der inotropen Unterstitzung (z. B.
Dobutamin) auf den longitudinalen LV-Strain ist in Tierstudien (z. B. nichtischamisches
Schweinemyokard) nachgewiesen.88 Dies gilt jedoch nicht notwendigerweise flr
ischamisches menschliches Myokard fur die Zeit nach dem Bypass. Der Einfluss von
Medikamenten, insbesondere von inotroper Unterstitzung, bezogen auf eine mogliche
Veranderung des GLS beim Menschen ist nur unzureichend bekannt’®®3, und dies gilt umso
mehr fir GCS, GRS und die LV Rotation.®> Soweit uns bekannt ist, stammen die einzigen

verdffentlichten Daten zum Einfluss von Inotropika auf den GLS beim Menschen im
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unmittelbaren perioperativen Setting von Fredholm et al.®® Die Autoren beobachteten eine
Verbesserung des GLS nach Verabreichung von Milrinon oder Levosimendan bei Patienten
mit Aortenklappenersatz nach Ankunft auf der Intensivstation. Moon et al.®® berichteten vor
fast 30 Jahren Uber die Verbesserung von LV Rotation und LV Twist bei sechs
Herztransplantationspatienten, die mit Hilfe von Dobutamin unterstitzt wurden, wobei
cinefluoroskopische Marker in der LV-Mittelwand nach der Transplantation platziert wurden.
Uns sind keine weiteren Studien zu diesem Aspekt bei herzchirurgischen Patienten bekannt,
insbesondere keine bei ACVB-Operationen. Aus der Dobutamin-Stressechokardiographie -
bei wachen und spontan atmenden Patienten mit koronarer Herzkrankheit, die abseits der
Operation mittels TTE untersucht werden — ist bekannt, dass sich die longitudinale Strain Rate
in nicht-ischamischen Segmenten verbessert, wahrend sich der longitudinale Strain durch die
Anwendung von Dobutamin nur minimal verdndert. Andererseits kann Dobutamin den
longitudinalen Strain in den ischamischen Segmenten sogar verschlechtern.®” Daher ist
unserer Meinung nach unklar, ob die inotrope Unterstiitzung mit Dobutamin, Parameter wie
GLS, GCS, GRS und LV Rotation im menschlichen Myokard in der direkten postoperativen
Phase nach der Revaskularisierung verbessert oder verschlechtert. Die Verabreichung von
niedrig dosiertem Dobutamin ist in dieser Situation nicht untiblich. Darliber hinaus geben die
meisten veroffentlichten Studien, die sich mit dem intraoperativen Strain des linksventrikul&aren
Myokards befassen, bisher — wenn tberhaupt — nur Auskunft dariber, dass eine "inotrope
Unterstiitzung" erfolgte, wobei in der Regel keine Angaben zur Medikation und/oder Dosierung
gemacht wurden.50525457.8889 Dieg gilt sogar fur Studien, die den myokardialen Strain zur
Vorhersage des Outcomes der Patienten untersuchten.®>3

Wir haben keine Einschatzung zu regionalen Unterschieden bei den erfassten
Strainparametern gemacht und keine Korrelation mit der Lokalisation der koronaren
Herzkrankheit  durchgefiihrt, aber etwa 90% unserer Patienten hatten eine
DreigefalRerkrankung.

Wir schlossen nur Patienten mit guter TEE-Bildqualitat in der Lang- und Kurzachse ein. Daher
kann es zu einem gewissen Bias kommen, wenn Patienten mit schlechterer Bildqualitat nicht
beriicksichtigt werden. Da wir nur ACVB-Patienten einbezogen haben, sind unsere Ergebnisse
maglicherweise nicht auf andere Patienten Gbertragbar.

Die Auswertung der gesamten Myokardkontraktion, die alle Komponenten der Kontraktion
(longitudinal, zirkumferentiell, radial, rotatorisch) umfasst, ist mit einem zweidimensionalen
Ansatz zeitaufwandig. Bei unserer Studie handelt es sich um eine Offline-Analyse, die wir
aufRerhalb des Operationssaals durchgefiihrt haben. Wir sind jedoch davon berzeugt, dass
in naher Zukunft eine dreidimensionale LV-Strainanalyse auf breiter Basis zur Verfigung

stehen wird, die den Bedarf an zeitaufwéndigen 2D-Analysen verringern wird.
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Da es sich bei unserer Studie um eine explorative Studie handelt, haben wir die
Stichprobengrél3e nicht berechnet, und so kénnen wir eine unzureichende Aussagekraft nicht
ausschlieBen. Schlie3lich haben wir die Intra- und Interrater-Variabilitdt nicht berechnet. Bei
unserer Arbeit handelt es sich um eine kleine prospektive Beobachtungsstudie und so missen
die Ergebnisse in groReren Studien bestatigt werden.

Auf der anderen Seite hat unsere Studie mehrere Starken. Wir wahlten eine homogene Gruppe
von Patienten mit erhaltener LV- und RV-Funktion, ohne signifikante Herzklappenerkrankung
oder pulmonale Hypertonie, mit einem homogenen Verfahren, einem vordefinierten
hamodynamischen Regime gemaR unserem institutionellen Protokoll. Die Patienten hatten
praoperativ einen Sinusrhythmus, der nach dem Bypass und nach Bedarf mittels
Vorhofstimulation ersetzt wurde. Wir verwendeten nur einen Hersteller und Typ von Echogerat
und Sonden. Alle Patienten hatten einen ereignis- und komplikationslosen intraoperativen
Verlauf. Daher wurden die meisten, aber definitiv nicht alle perioperativen Storfaktoren fir die
Beurteilung der LV-Funktion durch dieses Studiendesign vermieden. Dariiber hinaus wurde
die Echokardiographie ohne einen relevanten Einfluss vasoaktiver Unterstiitzung
durchgefuhrt, und wir berichten Uber die Medikation, Dosierung sowie den Fillungszustand
des Ventrikels wahrend der Echokardiographie, im Gegensatz zu den meisten verdffentlichten
Studien, die den intraoperativen myokardialen LV-Strain untersuchten. Nicht zuletzt ist dies
die erste Studie, die den intraoperativen Strain in einem klinisch relevanten Rahmen bei ACVB-
Patienten in einem typischen perioperativen Verlauf untersucht, wobei Stérfaktoren so weit wie
klinisch moglich reduziert wurden. Trotz aller oben genannten Einschrénkungen sind wir
Uberzeugt, dass diese Untersuchung wichtige Erkenntnisse fiir die intraoperative Interpretation
der myokardialen Strain Analyse liefert — eine Technik, die sich in den nachsten Jahren

perioperativ ausweiten wird.
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7. Anhang

7.1Abbildungsverzeichnis

7.1.1. Dreidimensional abgeleitete Parameter der linksventrikularen
Funktion

a) Erfassung des gesamten Volumens der linken Herzkammer

Abbildung la: Erfassung des gesamten Volumens der linken Herzkammer mittels TEE (Vivid
E95, General Electric Health Care mit 6VT-D TEE-Echosonden). Oben links midésophagealer
Vierkammerblick mit Fokus auf den linken Ventrikel. Links unten: linker Ventrikel im

midésophagealen Zweikammerblick. Rechts: 3D-Darstellung des linken Ventrikels.
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b) Linksventrikulares Modell und Volumetrie
+
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Abbildung 1b: Trans6sophageale Echokardiographie zur Darstellung des linken Ventrikels im
middsophagealen Vierkammerblick (1), midosophagealer Zweikammerblick (2) und dem
midésophagealen Langachsenblick (3) zur Berechnung der LV-Volumetrie (rechts oben). EDV:
enddiastolisches Volumen; ESV: endsystolisches Volumen; EF: Ejektionsfraktion; HR:

Herzfrequenz; SV: Schlagvolumen; CO: Herzzeitvolumen.
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7.1.2. LV Strain Analyse
a) LV global longitudinaler Strain (GLS)

Abbildung 2a: Beurteilung des GLS aus dem middsophagealen Vier- und Zweikammerblick
sowie aus dem midésophagealen Langachsenblick. Die Analyse wurde mit der Computer-
Software EchoPAC v204 (GE Vingmed Ultrasound AS, Norwegen) durchgefuhrt.
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b) LV global zirkumferentieller Strain (GCS)

Abbildung 2b: Beurteilung des GCS aus transgastrischer basaler, mittlerer und apikaler
Kurzachsenansicht. Die Analyse wurde mit der Computer-Software EchoPAC v204 (GE

Vingmed Ultrasound AS, Norwegen) durchgefthrt.
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c) LV global radialer Strain (GRS)

Abbildung 2c: Beurteilung des GCS aus transgastrischer basaler, mittlerer und apikaler
Kurzachsenansicht. Die Analyse wurde mit der Computer-Software EchoPAC v204 (GE

Vingmed Ultrasound AS, Norwegen) durchgefiihrt.
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d) LV Rotation und LV Twist

Abbildung 2d: Beurteilung der basalen und apikalen LV Rotation (oben) und des LV Twist
(unten) aus dem transgastrischen basalen bzw. apikalen Kurzachsenblick. Die Analyse wurde
mit der Software EchoPAC v204 (GE Vingmed Ultrasound AS, Norwegen) durchgefihrt.
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7.1.3. Noradrenalin
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Abbildung 3: Um einen adaquaten Perfusionsdruck aufrecht zu erhalten, erhielten die
Patienten zur Kreislaufunterstiitzung wahrend des operativen Verlaufs Noradrenalin (T1 vs.
T2 vs. T3; 0.03pg/kg/min (IQR 0.02 — 0.05pug/kg/min) vs. 0.05ug/kg/min (IQR 0.02 —
0.07pg/kg/min) vs. 0.07ug/kg/min (IQR 0.03 — 0.1pg/kg/min)). Einzig zwischen T1 und T3
(p=0.001) gab es eine signifikante Vera&nderung der Kreislaufunterstiitzung durch
Noradrenalin.
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7.1.4. Dobutamin
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Abbildung 4: Kein Patient erhielt zum Zeitpunkt T1 Dobutamin, wohingegen zum Zeitpunkt

T2 und T3 die Patienten im Median 0.75ug/kg/min Dobutamin erhielten (T2 vs. T3;
0.75ug/kg/min vs. 0.75ug/kg/min (IQR 0-1.8ug/kg/min vs. 0-1.0pg/kg/min)). T1 vs. T2 p<0.001,
T1 vs. T3 p=0.002 und T2 vs. T3 nicht signifikant.
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7.15. 2D-LV-EF

2D-LVEF

Abbildung 5: Wahrend der Untersuchung im intraoperativen Intervall zu den Zeitpunkten T1
(63.2+£7.5%), T2 (63.4+7.3%) und T3 (64.3+7.7%) gab es keinen signifikanten Unterschied bei
den Messungen der 2D-LV-EF Werte.
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7.1.6. 3D-LV-EF
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Abbildung 6: Wahrend der Untersuchung im intraoperativen Intervall zu den Zeitpunkten T1
(61.8+7.4%), T2 (61.0+£7.1%) und T3 (62.51£8.1) gab es keinen signifikanten Unterschied bei
den Messungen der 3D-LV-EF Werte
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7.1.7. Herzzeitvolumen (HZV = CO “cardiac output”)
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Abbildung 7: Nach Narkoseinduktion zur ersten Messung und nach Abgang von der Herz-
Lungen-Maschine konnte eine signifikante Zunahme des HZV beobachtet werden (T1 vs. T2;
3,7l/min+0,8 vs. 5,8l/mintl1,1; p<0,001). Nach Abgang von der Herz-Lungen-Maschine und

Thoraxverschluss (T2 vs. T3) wurde keine signifikante Veranderung des HZV beobachtet.
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Abbildung 8: Die Erhéhung der Herzfrequenz (T1 vs. T2; 50/min (IQR 47 bis 53) vs. 100/min
(IQR 100 bis 100); p<0,001) ist auf die atriale Stimulation nach dem Bypass bei den meisten

unserer Patienten (86%) zuriickzufiihren, dies bedingte auch die Zunahme des HZV.
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7.1.9. Schlagvolumen (SV)
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Abbildung 9: Das Schlagvolumen nahm nach dem Bypass signifikant ab (T1 vs. T2, 72,8
mi+14,7 vs. 59,8 mltl13,1; p<0,001). Keine weitere signifikante Verdnderung war beim
Schlagvolumen zwischen T2 und T3 zu sehen (59.8+13.1ml vs. 58.91£9.2ml).
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7.1.10. Enddiastolisches Volumen
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Abbildung 10: Beim Vergleich der enddiastolischen Werte beobachteten wir eine signifikante
Reduktion zwischen T1 und T2 (EDV: T1 vs. T2, 118.0+26.2ml vs. 99.5+24.6; p<0.001). Nach

Bypass und Sternumverschluss war keine signifikante Veranderung zu beobachten.
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7.1.11. Endsystolisches Volumen

ESV

Abbildung 11: T1 und T2 wiesen ebenfalls, wie die enddiastolischen Werte, eine signifikante
Reduktion des endsystolischen Volumens auf (ESV: T1 vs. T2, 45.2+15.9ml vs. 39.7+14.8ml;

p<0.001). Nach Bypass und Sternumverschluss war keine signifikante Veranderung zu
beobachten.
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7.1.12. GLS -global longitudinaler Strain
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Abbildung 12: Der GLS verschlechterte sich nach der ACVB-Operation im Vergleich zur
Beurteilung vor der extrakorporalen Zirkulation signifikant (T1 vs. T2; -13,4+2 9 vs. -11,8+2,9;
p=0,007). Nach Thoraxverschluss zum Zeitpunkt T3 war keine weitere signifikante
Veranderung des GLS zu beobachten (T2 vs. T3).
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7.1.13. GCS -global zirkumferentieller Strain
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Abbildung 13: Der GCS verbesserte sich nach der ACVB-Operation signifikant (T1 vs. T2;
-19.4 (IQR -17,1; -21,2) vs. -22,8 (IQR -21,1; -24,7); p<0,001). Nach Thoraxverschluss zum

Zeitpunkt T3 war keine weitere signifikante Veranderung des GCS zu beobachten (T2 vs. T3).
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7.1.14. GRS - global radialer Strain
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Abbildung 14: Der radiale Strain blieb Uber den gesamten operativen Verlauf ohne

signifikante Veranderung (T1 vs. T2 vs. T3; 29,3 (IQR 25,0; 32,4) vs. 31,7 (IQR 27,7; 35,6) vs.
30,7 (IQR 27,8; 35.3)).
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7.1.15. aRot — apikale LV Rotation
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Abbildung 15: Eine signifikante Verbesserung der apikalen LV Rotation war beim Vergleich
T1 vs. T2 zu beobachten (T1 vs. T2; -9.7° (IQR -7.1°; -14.1°) vs. -14.5° (IQR -12.1°; -17.1°);
p<0,001) und T1vs. T3;-9.7° (IQR -7.1°; -14.1°) vs. -15,6 (IQR -11,9°; -17,9°); p<0,001). Nach
Thoraxverschluss (T3) wurde keine weitere signifikante Veranderung zu T2 beobachtet (T2
vs. T3; -14,5° (IQR -12,1°; -17,1°) vs. -15,6° (IQR -11,9°; -17,9°)).
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7.1.16. bRot —basale LV Rotation
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Abbildung 16: Wie bei der apikalen LV Rotation beobachteten wir eine signifikante
Verbesserung bei der basalen LV Rotation T1 vs. T2 (5.1° (IQR 3,8°; 6.7°) vs. 7.2° (IQR 5,6°;
8,2°); p=0,02) und T1 vs. T3; 5.1° (IQR 3,8°; 6.7°) vs. 7,9° (IQR 6,7°; 8,9°); p<0,001). Nach
Thoraxverschluss (T3) wurde keine weitere signifikante Verdnderung zu T2 beobachtet (T2
vs. T3; 7.2° (IQR 5,6°; 8,2°) vs. 7,9° (IQR 6,7°; 8,9°)).
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7.1.17. LV Twist

Twist
35.00

30.00 —

25.00

—
<. 20.00

15.00

10.00

5.00

T1 T2 T3

Abbildung 17: Neben der apikalen und basalen LV Rotation kam es auch beim LV Twist zu
einer signifikanten Verbesserung von T1 vs. T2 (T1: 15,8° (IQR 11,7°; 19,4°) vs. T2: 21,6°
(IQR 19,2°; 25,1°); p<0,001) und T1 vs. T3 (T1: 15,8° (IQR 11,7°; 19,4°) vs. T3: 23,1° (IQR
19,8°; 26,5°); p<0.001). T2 vs. T3 blieb ohne Signifikanz.
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7.2 Tabellenverzeichnis

7.2.1. Demographische Daten

Patientenmerkmale

Anzahl (n = 30)

n (%)

Alter, y (mean, SD) 64.2+6.9
Geschlecht

mannlich 28 (93%)

weiblich 2 (7%)
Koronare Herzerkrankung

1-Gefalerkrankung 0 (0%)

2-Gefallerkrankung 4 (13%)

3-GefalRerkrankung 26 (87%)
pAVK 4 (13%)
Carotisstenose >50% 0 (0%)

Arterielle Hypertonie
Diabetes mellitus
COPD

Apoplex oder TIA

Chronische Niereninsuffizienz
(GFR <90 ml/min/1.73 m?)

Praoperativ B-Blocker
Praoperativ Nitrate

Praoperativ ACE-Hemmer/ Sartan
Praoperativ Statin

Praoperativ Thrombozyteninhibitor

30 (100%)
10 (33%)
5 (17%)

0 (0%)

2 (7%)

13 (43%)
3 (10%)
30 (100%)
30 (100%)

30 (100%)

Tabelle 1: Erfassung von demographischen Daten der gesamten Studienpopulation (n = 30).

Die Daten wurden als Haufigkeit und Prozentsatz bzw. Mittelwert = Standardabweichung

angegeben.
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7.2.2. Perioperative Daten

Prozeduren

(n =30)

Komplette Revaskularisierung

30 (100%)

Perikardverschluss
OP-Dauer (min)
HLM-Zeit (min)

Aortenklemmzeit (min)

30 (100%)
214 + 40
102 + 28

55+17

Tabelle 2: Erfasst wurden in der Studie 30 Patienten. Bei den eingeschlossenen Patienten

kam es jeweils zur kompletten Revaskularisierung und Perikardverschluss. Die Daten wurden

als Haufigkeit und Prozentsatz bzw. Mittelwert + Standardabweichung angegeben. (HLM:

Herz-Lungen-Maschine)
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7.2.3. Echokardiographische Daten und Hamodynamik
SV HzVv EDV ESV RR RR HF Z\VD Noradrenalin | Dobutamin
(ml) (I/min) (ml) (ml) systolisch |diastolisch{ (x/min) | (mmHg) | (pg/kg/min) (mg/kg/min)
(mmHg) (mmHg)
mean + | mean* |mean+SD| mean * mean + |mean = SD| median | median | median (IQR) | median (IQR)
SD SD SD SD (IQR) (IQR)
T1 72.8+14.7 | 3.7£0.8 | 118.0+26.2 | 45.2+15.9 | 110+11 56.5+7.2 50 12 0.03 0
(47-53) (7-14) (0.02-0.05) (0-0)
T2 59.8+13.1| 5.8+1.1 | 99.5+24.6 | 39.7+14.8| 108+13 56.1+8.5 100 7 0.05 0.75
(100-100) | (5-9) (0.02-0.07) (0-1.8)
T3 58.9+9.2 | 5.6+0.9 | 94.8+19.0 | 36.5£13.6| 106%9 57.3x7.8 100 7 0.07 0.75
(100-100) | (6-10) (0.03-0.1) (0-1.0)
TivT2 p<0.001 |p<0.001| p<0.001 p=0.004 ns ns p<0.001 | p=0.001 ns p<0.001
TivT3 p<0.001 |p<0.001| p<0.001 | p<0.001 ns ns p<0.001 | p=0.02 p=0.001 p=0.002
T2v T3 ns ns ns ns ns ns ns ns ns ns

Tabelle 3: Darstellung der erhobenen Daten aus der Studienpopulation (n = 30). Erhoben

wurden Daten zur Messung der LV-Volumetrie, Kreislaufparameter wahrend der Uberwachung

im gesamten Narkoseverlauf und die Gabe von Vasopressoren und Inotropika. Die Daten

wurden als Mittelwert £+ Standardabweichung flr normalverteilte Daten oder als Median mit

Interquartilsabstand (IQR) fur nicht normalverteilte Daten dargestellt.

SV: Schlagvolumen;

HZV: Herzzeitvolumen;

ESV: endsystolisches Volumen;

EDV:

enddiastolisches Volumen; HF: Herzfrequenz; ZVD: zentraler Venendruck; RR: Blutdruck nach

Riva-Rocci; ns: nicht signifikant.
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7.2.4.

Perioperative Echokardiographische Daten

2D-LV EF | 3D-LVEF GLS GCS GRS aRot bRot LV Twist
(%) (%) (%) (%) (%) ) ) )
mean + SD | mean + SD | mean + SD | median (IQR) | median (IQR) | median (IQR) | median (IQR) | median (IQR)
T1 63.2+7.5 61.8+7.4 -13.4+2.9 -19.4 29.3 -9.7 5.1 15.8
(-17.1;-21.2) | (25.0;32.4) (-7.1;-14.1) (3.8;6.7) (11.7; 19.4)
T2 63.4£7.3 61.0+7.1 -11.8+2.9 -22.8 31.7 -14.5 7.2 21.6
(-21.1; -24.7) | (27.7; 35.6) (-12.1;-17.1) (5.6; 8.2) (19.2; 25.1)
T3 64.3£7.7 62.5+8.1 -11.6+3.0 -22.6 30.7 -15.6 7.9 23.1
(-20,5; -25.1) | (27.8;35.3) (-11.9; -17.9) (6.7; 8.9) (19.8; 26.5)
TivT2 ns ns p=0.007 p<0.001 ns p<0.001 p=0.02 p<0.001
TivT3 ns ns p=0.006 p<0.001 ns p<0.001 p<0.001 p<0.001
T2v T3 ns ns ns ns ns ns ns ns

Tabelle 4: Die perioperativ erhobenen Daten zur 2D- und 3D-LV-EF Messung, GLS, GCS,

GRS, aRot, bRot und LV Twist wurden postoperativ mittels der Computer-Software EchoPAC

v204 (GE Vingmed Ultrasound AS, Norwegen) berechnet und ausgewertet. Die Daten wurden

als Mittelwert

+

Standardabweichung flr normalverteilte Daten oder als Median mit

Interquartilsabstand (IQR) fiir nicht normalverteilte Daten dargestellt.
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8. Vorabverdffentlichungen von Ergebnissen

- 1. Preis im Posterwettbewerb, zum 34. Herbsttreffen des Wissenschaftlichen
Arbeitskreises Kardioanasthesie (DGAI) in Leipzig 2022 mit dem Titel ,Rotation und
zirkumferentieller Strain kompensieren die Reduktion der longitudinalen Funktion des
linken Ventrikels bei Patienten nach isolierter koronarer Bypass-Chirurgie®

- Angenommener Zeitschriftbeitrag im Journal of Cardiothoracic and Vascular
Anesthesia (JCVA) unter dem Titel “Intraoperative increase of circumferential strain
and rotation compensate for reduction of left ventricular longitudinal function after

onpump CABG surgery”. Aktuell im Publikationsprozess.
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