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Nicht-invasive Bildgebung der KHE: Stellenwert der
Myokardperfusionsszintigraphie im Kontext mit
anderen invasiven und nicht-invasiven Methoden

Kurzfassung: Die Myokardperfusionsszintigra-
phie (MPS) ist eine der am meisten validierten
nicht-invasiven Methoden in der Diagnostik der
koronaren Herzerkrankung (KHE). Sowohl in euro-
péischen als auch amerikanischen Guidelines ist
die MPS in diversen Kontexten verankert. Es be-
steht ein breiter Konsens betreffend dem Stel-
lenwert der MPS als nicht-invasives diagnosti-
sches Instrument in der Detektion einer KHE bei
Patienten mit mittlerer Vortestwahrscheinlich-
keit. Meta-Analysen zeigen fir die MPS eine
mittlere Sensitivitdt von 87 % bei einer Spezifi-
tat von 73 % in der Detektion einer angiogra-
phisch signifikanten KHE, unabhangig vom unter-
suchten Patientengut. Durch Einbeziehung tech-
nischer Entwicklungen der vergangenen Jahre
(EKG-Gating, Abschwéchungs- und Streustrahl-
korrektur) ist eine weitere Steigerung der diag-
nostischen Genauigkeit auf tiber 90 % maglich.

H.-J. Gallowitsch, P. Malle

Die MPS stellt zudem entscheidende prognosti-
sche Informationen bereit. So liegt die kardiale
Ereignisrate im Falle eines negativen Unter-
suchungsergebnisses unter 1 %/Jahr.

Schliisselwaorter: Myokardperfusionsszintigra-
phie (MPS), Koronare Herzerkrankung (KHE), Pro-
gnoseermittlung

Abstract: CAD Imaging: Role of Myocardial
Perfusion Scintigraphy in the Context of
Alternative Non-Invasive and Invasive
Methods. The Myocardial Perfusion Scintigra-
phy (MPS) is one of the most validated non-inva-
sive diagnostic procedures in the diagnostics of
Coronary Artery Disease (CAD) and deep-seated
in the European and American guidelines. There
is a broad consensus concerning the value of the

MPS as a non-invasive diagnostic intrument in
patients with an intermediate probability of
CAD. Several metaanalyses demonstrated a
mean sensitivity of 87% and a specificity of 73%
in the detection of a significant CAD, demon-
strated by coronary angiography, independend of
the examined population. Due to several techni-
cal advances in the last years (ECG-Gating, At-
tenuation- and Scatter Correction), a further in-
crease in diagnostic accuracy to more than 90 %
is possible. Additionally, MPS delivers important
prognostic information. The annual rate of se-
vere cardiac events in the case of a negative
MPS is below 1%. J Kardiol 2013; 20 (3-4):
76-84.

Key words: myokardial perfusion scintigraphy
(MPS), coronary artery disease (CAD), assess-
ment of prognosis

¥ Einleitung

Die Myokardperfusionsszintigraphie (MPS), kombiniert mit
einer Ergometrie oder einem pharmakologischen Stresstest,
ist ein empfindlicher nicht-invasiver Test zur Feststellung und
Lokalisation von Durchblutungsminderungen des Herzmus-
kels (Ischdmien). Sie spielt eine Rolle zur Risikobeurteilung
von Patienten mit vermuteter oder bekannter koronarer Herz-
erkrankung (KHE) und in der Beurteilung der myokardialen
Vitalitit (Lebensfihigkeit von Herzmuskelgewebe) nach
einem Infarkt. Grundlage der MPS ist die Darstellung der Ver-
teilung des myokardialen Blutflusses unter Belastung und
Ruhe mittels eines intravasal verabreichten radioaktiven
Tracers. Hierzu werden Schnittbilder in 3 Ebenen von der
Verteilung des Tracers im linksventrikuldren Myokard ange-
fertigt. Die Verteilung des Tracers spiegelt die Durchblutung
unter Belastungs- und Ruhebedingungen wieder. Die Belas-
tung erfolgt bei fehlender Kontraindikation ergometrisch ent-
sprechend den Leitlinien der OKG. Eine pharmakologische
Belastung mit Dipyridamol oder Adenosin, gegebenenfalls
auch in Kombination mit einer leichten ergometrischen Be-
lastung, wird alternativ bei nicht gegebener oder unzureichen-
der ergometrischer Belastbarkeit durchgefiihrt. Die bildliche
Darstellung der Perfusionsverhiltnisse erfolgt einerseits in
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Form von Schnittbildern, andererseits parametrisch in Form
von Polar-Maps. Eine (Semi-) Quantifizierung erfolgt anhand
eines 17-Segment-Modells des linken Ventrikels, wobei
jedem Segment ein Score O (keine Ischdmie), 1 (geringe
Reduktion der Traceraufnahme), 2 (mifige), 3 (schwere)
oder 4 (fehlende Traceraufnahme) zugeordnet wird. Die Sum-
me der Scores in allen Segmenten ergibt unter Stressbedin-
gungen den SSS (,,summed stress score) bzw. unter Ruhe-
bedingungen den SRS (,,summed rest score*). Die Differenz
von SSS und SRS ergibt dabei den SDS (,,summed difference
score®), welcher fiir die Beurteilung des Schweregrades und
der Ausdehnung einer KHE herangezogen wird und von ent-
scheidender prognostischer Relevanz ist. Ein Score < 4 wird
als normal, 4-8 als gering abnorm, 9—13 als méfig abnorm
und > 13 als deutlich abnorm gewertet (Abb. 1). Ein SSS > 8
besitzt eine Sensitivitidt von 83 % hinsichtlich der Detektion
einer KHE, die Anwesenheit jeder Reversibilitit (d. h. SDS
> 0) steigert die Sensitivitdt auf 94 %. In einem logistischen
Regressionsmodell zur Unterscheidung einer ischdmischen
von einer nicht-ischimischen CMP ist ein SSS > 8 der einzige
signifikante Faktor.

Traditionell wurde diese Untersuchung bis Ende der 1990er-
Jahre mit T1-201 (planar/SPECT) und ohne EKG-Triggerung
(ungated) durchgefiihrt. Die relativ hohe Strahlenexposition
begriindet sich auf die lange Halbwertszeit von T1-201 (72 h)
und dem niederenergetischen Gammastrahlenanteil. Daher
werden bei Verwendung dieses Radionuklids auch nur gerin-
ge Mengen eingesetzt, was zu einem weiteren Nachteil, ndm-
lich einer schlechten Bildstatistik, fiihrt. Zudem entstehen
durch die Absorption niederenergetischer Strahlung im Ge-
webe Abschwichungsartefakte, insbesondere im Hinterwand-
bereich durch das Diaphragma bei Ménnern und im Vorder-
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Abbildung 1: Report einer Stress-Rest-MPS: Signifikante belastungsinduzierte Ischdmie anteroseptal sowie apikal (SSS 14, SRS 3, SDS 11).
SSS: Summed Stress Score; SRS: Summed Rest Score; SDS: Summed Difference Score.

wandbereich durch die Mamma bei Frauen, was wiederum
die Spezifitit der Untersuchung einschrinkt.

Mitte der 1990er-Jahre wurden Tc-99m-markierte, fettlosli-
che, geladene Phosphatverbindungen (Tetrofosmin, MIBI)
entwickelt, welche T1-201 aufgrund der giinstigeren physika-
lischen Eigenschaften weitgehend abgeldst haben. Die hohere
Zihlratendichte von Tc-99m Tetrofosmin und Tc-99m MIBI
liefert Aufnahmen von hoherer Bildqualitdt und ermdoglicht
eine EKG-gesteuerte Triggerung (,,gated). Zusitzlich zur
konventionell erhaltenen Information (Perfusion, Vitalitit)
wird auch die Beurteilung der myokardialen Wandbewegung,
der myokardialen Wanddicke, des linksventrikuldren Volu-
mens (LV-Volumen) und der linskventrikuldren Auswurf-
fraktion (LV-EF) ermdglicht.

Mittels automatisierter Software werden das Endokard sowie
die Klappenebene in 3 Dimensionen ermittelt. Durch die
Summierung der Flidchen des linksventrikuldren Cavums tiber
alle Schnittebenen wird das LV-Volumen ermittelt. Die LV-EF
wird aus den enddiastolischen und endsystolischen Volumina
ermittelt. Die endokardiale Bewegung ergibt sich aus der Dif-
ferenz zwischen den endsystolischen und enddiastolischen
Aufnahmen, die myokardiale Wandverdickung aus dem

systolischen Anstieg der Impulse. Die gleichzeitige Analyse
der linksventrikuldren Perfusion und Funktionalitit wéihrend
eines Untersuchungsganges (,,one stop shop®) ermoglicht
eine leichtere Erkennung von Artefakten, reduziert inkonklu-
sive Befunde und verbessert dadurch die Spezifitit der Unter-
suchung.

B Prognostische Aussage

Die Ermittlung der LV-EF und des LV-Volumens liefert zu-
sdtzliche prognostische Informationen. Eine erhaltene myo-
kardiale Wandverdickung spricht fiir das Vorliegen eines vita-
len Myokards; diese Information zeigt eine gute Korrelation
mit anderen Techniken zum Vitalitidtsnachweis (T1-201 SPECT
und FDG PET). Neben dem Ischimienachweis ermoglicht die
MPS, das potenzielle Risiko eines kiinftigen kardialen Ereig-
nisses abzuschitzen. Eine Meta-Analyse von tiber 12.000 Pa-
tienten mit stabiler Angina pectoris zeigte bei Patienten mit
unauffilliger MPS ein jdhrliches Risiko, einen Infarkt oder
kardial bedingten Tod zu erleiden, von lediglich 0,6 % [1]. Im
Gegensatz dazu zeigte sich bei pathologischem Ergebnis eine
Ereignisrate von 7,4 %/Jahr. Durch den Gewinn dieser prog-
nostischen Information konnen jene Patienten herausgefiltert
werden, die ein niedriges Ereignis-Risiko aufweisen und sich
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demnach eher fiir ein konservatives Vorgehen (Modifikation
der Risikofaktoren) eignen.

Hachamovitch et al. [2] stellten die Ergebnisse der MPS mit
der Hiufigkeit todlicher kardialer Ereignisse einerseits und
der Haufigkeit myokardialer Infarkte andererseits in Korrela-
tion. Beide Ereignisraten hiingen signifikant vom Schwere-
grad der zu erhebenden Pathologien in der MPS ab. Patienten
mit normalen (SSS < 4) Ergebnissen in der MPS weisen
Ereignisraten sowohl hinsichtlich eines todlichen kardialen
Ereignisses als auch eines nicht-tddlichen Myokardinfarktes
von < 1 %/Jahr auf. Die myokardiale Infarktrate steigt zwar
bei Patienten mit mild abnormen Ergebnissen (SSS 4-8) in
der MPS auf 2,7 %/Jahr an, die Hiufigkeit todlicher Ereignis-
se bleibt aber auch in dieser Gruppe < 1 %/Jahr. Damit ist
davon auszugehen, dass auch Patienten mit nur mild abnor-
men Ergebnissen in der MPS (SSS 4-8) von einer nachfolgen-
den Intervention und Revaskularisierung nicht profitieren.

Eine aggressive Bekdmpfung der Risikofaktoren reicht den
Ergebnissen dieser Arbeitsgruppe zufolge bei Patienten mit
lediglich mildem Ischamienachweis aus. Gleichzeitig zeigten
Hachamovitch und Kollegen allerdings die Uberlegenheit
einer Revaskularisation bei Patienten mit miBigem und deut-
lichem Ischiamienachweis in der MPS (SSS > 8) gegeniiber
einem konservativ medikamentésen Vorgehen.

Beriicksichtigt man zusitzlich die aus der Gated-SPECT ge-
wonnene Information der LV-EF, so zeigen Patienten unab-
hingig vom Schweregrad der Pathologie in der MPS mit nor-
malen Auswurfraten eine niedrigere kardiale Todesrate als
Patienten mit einer erniedrigten LV-EF (< 45 %) [3].

Die MPS wird auch dazu verwendet, das Risiko eines korona-
ren Ereignisses wihrend einer nicht-kardialen Gefidfopera-
tion abzuschitzen. Eine abnorme priaoperative MPS zeigt so-
wohl bei Minnern als auch Frauen einen signifikant hoheren
Anteil an Patienten mit einem kardialen Ereignis innerhalb
der nédchsten 60 Monate. Demnach kann die MPS auch in der
Abschitzung des perioperativen Risikos und fiir die Ermitt-
lung der Langzeitprognose bei diesem Patientengut herange-
zogen werden [4].

Auch bei Diabetikern korreliert der Befund der MPS mit der
Rate schwerer kardialer Ereignisse. Letztere liegt bei unauffél-
liger MPS bei 1-2 %, bei leicht abnormem Befund bei 3—4 %
und bei méBig bis deutlich abnormem Befund bei > 7 % [5].

Nach einer Bypassoperation weist eine normale oder gering
abnormale MPS auf eine geringe jdhrliche kardiale Todesrate
hin, und zwar unabhingig davon, ob die Operation linger
oder kiirzer als 5 Jahre zuriick liegt. Bei midBigem und schwer
abnormem Scan steigt die Todesrate allerdings signifikant auf
bis zu 3 % an [6].

M ESC-/ACC-/AHA-Empfehlungen

Vonseiten der European Society of Cardiology (ESC) wird die
MPS aufgrund der diagnostischen Genauigkeit als Alternative
zur Ergometrie bereits in der Primérdiagnostik einer KHE
vorgeschlagen [7]. Sowohl vonseiten des American College
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of Cardiology (ACC) als auch der American Heart Associa-
tion (AHA) wird generell die Ergometrie als Initialtest vorge-
schlagen, der primire Einsatz einer MPS wird allerdings auch
entsprechend diesen Leitlinien unter anderem bei Frauen mit
Diabetes und Patienten mit unzureichender ergometrischer
Belastung empfohlen [8]. Sowohl ESC als auch ACC/AHA
empfehlen die MPS als weiterfilhrende diagnostische Mal-
nahme bei Patienten mit suspektem oder inkonklusivem ergo-
metrischen Befund, insbesondere, wenn eine mittlere Vortest-
wahrscheinlichkeit einer KHE besteht [7, 8].

Gemil den Leitlinien der Fachgesellschaften ESC/ACC/AHA

ist die MPS ferner vorgesehen:

— Bei vorbekannter KHE und vorangegangener Revaskula-
risation mit bleibender oder wiederkehrender Angina. Dies
wird als Klasse-I-Indikation in allen Leitlinien angefiihrt.
Die Fihigkeit der MPS zur Bestimmung der Lokalisation
und des AusmalBes einer Ischimie einerseits und der prog-
nostische Informationsgewinn hinsichtlich kiinftiger kar-
dialer Ereignisse andererseits sind in diesem Kontext von
besonderer Bedeutung [7, 8].

— Vor einer geplanten Revaskularisation zur Bestimmung des
Schweregrades und zur Bestimmung der fiihrenden Steno-
se, speziell bei Patienten mit intermedidrer Stenose und
unklarer Signifikanz.

— Nach perkutaner Koronarintervention (PCI) oder aortokoro-
narem Bypass (ACB), speziell nach inkompletter bzw. un-
vollstindiger Revaskularisation, bei proximaler LAD-Ste-
nose, Diabetikern oder anderen Hochrisikofaktoren [7, 8].

— Zur Eruieung der Prognose bei stabiler KHE. Eine normale
MPS bei Patienten mit mittlerem bis hohem KHE-Risiko
ist als prognostisch giinstig zu werten, die jahrliche kardia-
le Ereignisrate liegt bei < 1 %. Ein abnormes Ergebnis bei
Patienten mit mittlerem bis hohem KHE-Risiko steigert die
jéahrliche Ereignisrate um den Faktor 7, wobei das Risiko
eines kardialen Ereignisses mit dem Schweregrad der Isch-
dmie im MPS korreliert (3—7 %). Eine LV-EF von < 45 %
weist auf eine schlechtere Prognose hin, sogar bei Patien-
ten mit lediglich milden Perfusionsstérungen [7, 8].

— Vor nicht-kardialen Operationen. In diesem Kontext wird
die MPS als Klasse-I-Indikation zur Evaluierung des OP-
Risikos gesehen und sollte speziell bei Patienten mit ho-
hem Operationsrisiko unabhéngig von anderen KHE-Risi-
kofaktoren erfolgen [7, 8].

— Zur Erfassung von Vitalitit und hibernierendem Myokard
in der Initialdiagnostik der kardialen Insuffizienz bei be-
kannter KHE ohne Angina (Klasse-Ila-Indikation gemif
ACC/AHA). Die Detektion einer KHE bei Patienten mit
symptomatischer LV-Dysfunktion stellt eine Klasse-II-b-
Indikation dar [7, 8].

B Kosteneffizienz

Mehrere 6konomische Modelle haben gezeigt, dass die MPS
bei Patienten mit mittlerer Vortestwahrscheinlichkeit einer
KHE auch eine sehr kosteneffiziente Methode darstellt. Ver-
glichen mit Modellen, die primir eine koronarangiographi-
sche Abklidrung ohne vorhergehende nicht-invasive Bildge-
bung vorsehen, konnen mit Strategien, die auf einer MPS und
nachfolgend ergebnisorientierten Vorgehensweise begriin-
den, Kosten um 23-41 % eingespart werden [9].
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Tabelle 1: Haufigkeit durchgeflihrter Myokardperfusions-
szintigraphien (MPS) pro 1.000.000 Einwohner (pmp).

GroRbritannien 2000 1,200 MPS pmp

2004 1,900 MPS pmp, jahrlicher Anstieg

um 12,5 %.

Deutschland 1,370 MPS pmp
Tschechien 1,733 MPS pmp
Danemark 2001 930 MPS pmp

2005 1,732 MPS pmp

2007 402 MPS pmp
Spanien 1999 1,100 MPS pmp
Schweden 2005 1,438 MPS pmp
Italien 2005 426-1968 MPS pmp
USA 2005 30,833 MPS pmp

B Untersuchungsfrequenzen in Osterreich
und Europa

Verglichen mit den USA (30.833 MPS/10° Einwohner) ist die
Anzahl jéhrlich durchgefiihrter MPS in Europa gering. Inner-
halb Europas variieren die Untersuchungszahlen stark (373—
1388 MPS/10° Einwohner). Geringe Frequenzen lassen sich
in Finnland, Deutschland und Polen erheben, wihrend Oster-
reich neben Griechenland, Ungarn, Holland, Schweden und
Slowenien zu den Landern mit den hochsten Frequenzen in-
nerhalb Europas zéhlt. In etwa 1000-2000 MPS/10° Einwoh-
ner werden in Osterreich jahrlich durchgefiihrt (dies ent-
spricht nur etwa 7 % der Untersuchungen in den USA) [10]
(Tab. 1, 2).

Das Verhiltnis zwischen MPS und Revaskularisationsmal-
nahmen liegt bei 0,6. Dies legt nahe, dass die MPS trotz hoher
Evidenzlage im klinischen Alltag nach wie vor ein zu gerin-
ges Maf3 an Anwendung findet.

B MPS im Kontext mit altemativen Verfahren

Stress-Echokardiographie

In einem Positionspapier von Gibbons et al. wurde festgehal-
ten, dass die SE eine dhnliche Evidenz wie die MPS aufweist
mit ebenso groBen Studienkohorten, einer hohen Gesamtzahl
untersuchter Probanden sowie einem vergleichbaren Nach-
beobachtungsintervall [11]. Analog zur MPS weist auch ein
ischdmisches SE eine hohe Rate nachfolgender kardialer Er-
eignisse auf, wobei ein normales SE ebenso eine niedrige
jéhrliche Ereignisrate von unter 1 % voraussagt. Die ESC-
Leitlinien weisen daher auf ein sehr @hnliches Anwendungs-
profil von SE und MPS hin. Die Wahl des Verfahrens hingt
sehr von den lokalen Gegebenheiten ab. Die SE ist im hohen
Ausmal untersucherabhingig und erfordert ein intensives
Training des Untersuchers. Mehr als 100 Untersuchungen
unter Supervision und die Durchfiihrung von > 100 Untersu-
chungen pro Jahr sind gefordert, um die Qualititskriterien der
ESC zu erfiillen. Die SE ist eine zeitaufwendige und auch
patientenabhingige (z. B. adipose Patienten) Methode mit
einer qualitativen und subjektiven Befundinterpretation. Im
direkten Vergleich der Methoden zeigt die MPS gegeniiber
der SE eine geringfiigig hohere Sensitivitidt und Genauigkeit
in diversen Studien [12, 13].

Tabelle 2: Vergleich der MPS-Indikationen und Belastungs-
methoden sowie hausambulante vs. ambulante Untersu-
chungen.

Europa Karnten
Stationar 18 % 31 %
Ambulant 82 % 69 %
Indikation
— Primaérdiagnostik 57 % 64, 2 %
— Ischamienachweis bei bekannter KHE 36 % 10,8 %
— Vitalitatsnachweis 7%
— Persistierende oder wiederaufgetretene AP 18,3 %

nach Revaskularisation

— Prognose-/Risiko-Evaluation 6,7 %
Stress
— Ergometrie 46 % 31 %
— Adenosin 25 %
— Dipyridamol 23 % 69 %
— Dobutamin 5 %
— Kombiniert 49 %

CT-Angiographie

Seit ihrer Einfiihrung vor einigen Jahren hat die CTA vor allem
bei Patienten mit mittlerer KHE-Wahrscheinlichkeit zunehmen-
de Verwendung gefunden, bedingt vor allem durch einen negati-
ven Vorhersagewert von annidhernd 100 %. Es besteht eine hohe
Konkordanz zwischen negativer CTA und normaler MPS. Im
Falle einer Befunddiskrepanz (i. e., pathologische MPS, jedoch
unauffillige CTA) sollte neben einer falsch-positiven szintigra-
phischen Befundung auch eine stressinduzierte Ischimie in Ab-
wesenheit einer sichtbaren Koronarstenose (z. B. mikrovaskuldre
oder endotheliale Dysfunktionen [Syndrom X]) ins Kalkiil gezo-
gen werden. Der Vorteil der CTA ist die zusétzliche Messmog-
lichkeit von Plaques hinsichtlich Ausdehnung, Schweregrad,
Verteilung, Lage, Zusammensetzung und Remodelling. Bei Per-
sonen mit normalem MPS kann die CTA Patienten mit unter-
schiedlichem Grad einer Koronarsklerose herausfiltern und eine
mogliche Risikostratifizierung durchfiihren. Bislang wurden nur
wenige Vergleichstudien zwischen MPS und CTA unter Verwen-
dung moderner 64-Zeilen-CT-Gerite (zumeist 4- oder 16-Zei-
len) durchgefiihrt. Zudem sind in einigen Arbeiten Frauen (27—
45 %) und adipose Patienten unterreprisentiert und Patienten mit
Vorhofflimmern exkludiert. Auch wurden in einigen Studien
Hochrisikopatienten eingeschlossen, womit die Représentativitit
vorhandener Daten fiir jene Gruppe von Patienten mit mittlerem
KHE-Risiko (welche an und fiir sich das geeignete Patientengut
fiir die CTA darstellen) nur bedingt iibertragbar ist [14].

Nur 54 % der Stenosen, die mit 70—-80 % Stenosegrad in der
CTA quantifiziert wurden, hatten reversible Defekte in der
MPS [15]. Die Wahrscheinlichkeit einer Ischdmie in der MPS
betrigt < 25 % fiir Lasionen mit 80 % Stenose und < 50 % fiir
Lésionen mit 95 % Stenose [16]. Signifikante anatomische
Lisionen miissen demnach nicht physiologisch signifikant
sein. Die Gefahr dabei ist dem ,,okulostenotischen Reflex* zu
folgen, der zu interventionellen Maflnahmen von fraglichem
Benefit fiihren kann [18].

MR-Angiographie

Die MR-Angiographie bietet die Vorteile der Beurteilbarkeit
auch schwer verkalkter Koronargefisse sowie der besseren
zeitlichen Auflosung. Aus diesem Grund sind auch keine Be-
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| Vortestwahrscheinlichkeit einer KHE

‘ Niedrig | | Intermediar ‘ | Hoch |
‘ Ergometrie | | CT-Angiographie ‘
1
1 1 1 1
N I Geringgradige Stenose Intermediére Stenose Hochgradige Stenose
orma (< 40 %) (40-70 %) (> 70 %)
‘ Medical TX | | Ischamienachweis ‘

| Normal Ischamie

Abbildung 2: Diagnostisches Vorgehen in
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tablocker fiir die Aufnahme notwendig. Sie ist auch bei chro-
nischen Nierenerkrankungen durchfiihrbar, bei jungen und
asymptomatischen Patienten und speziell auch bei angebore-
nen Abnormalititen der Koronargefifle. Problematisch er-
scheint die 13-14%ige Versagensrate durch unregelméiBige
Atmung oder Atemverschiebungen des Diaphragmas wih-
rend der Akquisition und die limitierte raumliche Auflésung
von 1,1 mm (vs. 0,4 mm bei der CTA), wodurch die Beurtei-
lung distaler Lédsionen der CTA unterlegen ist. Auch ist mit
der gingigen Ausstattung keine Information bzgl. Plaques
und Stenose nach Stentimplantation moglich.

FFR

Die FFR (,,fractional flow reserve®) ist eine etablierte invasive
Methode zur funktionellen Charakterisierung einer Koronar-
stenose als Entscheidungshilfe zur PCI. Sie hat in der Frage-
stellung der funktionellen Relevanz einer angiographisch
verifizierten Stenose die MPS an unserer Klinik weitgehend
abgelost. FFR-basierte Strategien fithren nach den Ergebnis-
sen der DEFER- und der FAME-Studie zur Reduktion kiinfti-
ger kardialer Ereignisse und zu einer Kostenreduktion inter-
ventioneller Strategien. Im direkten Vergleich mit der MPS
bei 67 Patienten mit Mehrgefdferkrankungen schien die MPS
das Ausmal der Ischdmie aus der Sicht der FFR in 36 % der
Patienten zu unterschitzen und in 22 % zu tiberschitzen [19].
Diskrepanzen zwischen den Ergebnissen der MPS und der
FFR konnten durch Storungen der Mikrozirkulation oder
endothelialen Dysfunktion erkldrt werden. Diesbeziiglich ist
die Datenlage noch unzureichend.

PET

Untersuchung der Myokardyvitalitit mit FDG-PET

Diese Untersuchung ist bei Hochrisikopatienten mit vermin-
derter Perfusion indiziert. Andere Krankheitsbilder stellen
keine Indikation fiir die Durchfiihrung einer FDG-PET dar
(z. B. Patienten mit einer typischen Angina pectoris, mit
Ischdmiezeichen in der Ergometrie, mit erhaltener Viabilitit
in der Perfusionsszintigraphie oder Stress-Echokardiogra-
phie, Patienten mit intakter EF).

Der zur Vitalitdtsdiagnostik verwendete Tracer F-18-Fluor-
deoxyglukose wird, analog zur Glukose, in die Herzmuskel-
zelle aufgenommen und in die ersten enzymatischen Prozesse
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der Glykolyse eingeschleust und in einer Zwischenstufe, wel-
che nicht weiter verstoffwechselt wird, gestapelt. Dies ermog-
licht die Darstellung des myokardialen Glukosestoffwech-
sels. Die Indikation zur FDG-PET beschrinkt sich auf Patien-
ten mit schlechter LV-Funktion (LVEF < 30 %) und chroni-
scher Ischimie, welche einem revaskularisierenden Eingriff
unterzogen werden sollten. Die Voraussetzung, dass diese
Patienten von diesem Eingriff profitieren, ist der Nachweis
hibernierenden Myokards. Der Vorteil gegeniiber der friiher
iiblichen TI-201-Myokard-SPECT (Rest-Redistributions-
oder Re-Injektionsprotokoll) liegt in der hoheren Sensitivitit
der Methode, welche einerseits auflosungstechnisch, anderer-
seits auch durch eine bessere Abschwichungskorrektur (bei
PET-CT-Scannern) bedingt ist. Voraussetzung ist die Kennt-
nis der Myokardperfusion, wobei vor der FDG-PET eine Tc-
99m-Sestamibi oder Tetrofosmin-Myokard-SPECT gefordert
wird. Eine verminderte Perfusion mit normaler oder erhohter
FDG-Aufnahme, d. h. ein Perfusions-/Metabolismus-Mis-
match, spricht hierbei fiir vitales, hibernierendes Myokard,
wihrend eine iibereinstimmende Verminderung der Perfusion
und des Metabolismus eine Narbe kennzeichnet.

Die GroBe des minderperfundierten, aber vitalen Myokards
korreliert mit dem postoperativen Zuwachs an Auswurfleis-
tung (Verbesserung der postoperativen LVEF > 5 % bei Aus-
dehnung tiber 30 % der Muskelmasse), der Abnahme konges-
tiver Beschwerden (in 65 % der Patienten mit P/M-Mismatch
Riickgang von NYHA III oder IV auf I und II) und ist, wenn
nicht interveniert wird, ein wesentlicher prognostischer Para-
meter fiir kiinftige kardiale Ereignisse (kardiale Mortalitidt um
24 %) [20-24].

Als Alternative zur FDG-PET kann auch die Low-Dose-Dobut-
amin-Stress-Echokardiographie (DSE) sowie die MRT zur Vi-
talitdtsbeurteilung herangezogen werden. Insbesondere gegen-
iiber der DSE diirfte die FDG-PET eine hohere Sensitivitit bei
jedoch geringerer Spezifitit aufweisen, wobei ausgeprigte Ver-
groBerungen des linken Ventrikels sowie Adipositas techni-
sche Limitationen fiir die Durchfiihrung der DSE darstellen [25].

Untersuchung der Myokardperfusion mittels PET
PET-MPI bietet im Vergleich zu SPECT-MPI prinzipiell zahl-
reiche Vorteile: eine hohere rdumliche und Kontrastauflo-
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sung, einen geringeren Einfluss von Streustrahlung auf die
Bildqualitdt und Quantifizierung, die Moglichkeit dynami-
scher Aufnahmen und Moglichkeit der Messung des absolu-
ten myokardialen Blutflusses. Vor allem in der Diagnose der
Mehrgefiflerkrankung mit balancierter Ischimie ist eine ab-
solut quantifizierende Methode einer relativen (wie SPECT)
iiberlegen.

Die schon ldnger fiir Forschungszwecke in Verwendung be-
findlichen, sehr kurzlebigen PET-Radionuklide N-13-Ammo-
niak und O-15-Wasser erfordern einen Zyklotron vor Ort und
sind daher nur einzelnen spezialisierten Zentren zuginglich.

Mit Rb-82, welches seit einigen Jahren als Generatorprodukt
kommerziell verfiigbar ist, hat auch die PET Eingang in die
myokardiale Perfusionsuntersuchung gefunden. Die Durch-
fiihrung ist jedoch technisch aufwendig, der Tracer zeigt eine
niedrige kardiale Extraktion und somit eine eingeschrinkte
Untersuchungsqualitidt. Auch aus Kostengriinden konnte Rb-
82-PET daher die konventionelle MPS bisher nicht verdrin-
gen.

Ein neuer F-18 markierter Tracer, BMS-747158-02 (Flurpiri-
daz) zur Erfassung der Myokardperfusion bindet mit hoher
Affinitdt an myokardiale Mitochondrien und zeigt eine, den
gingigen MPS-Tracern Sestamibi und T1-201 vergleichbare,
rasche zelluldre Aufnahme, eine ausreichende Retention und
einen bis zu 3-mal hoheren Herz-/Leber-, Herz-/Lungen- so-
wie Herz-/Bloodpool-Kontrast als N-13-NH3 [26, 27]. Die
Durchfiihrung einer Stress-Rest-Studie erfolgt rascher und
mit geringerer Strahlenexposition als mit den gingigen
SPECT-Tracern. Er stellt, sobald kommerziell verfiigbar, so-
mit eine vielversprechende Option zur Erfassung der myo-
kardialen Durchblutung, der Messung des absoluten MBF,
der koronaren Flussreserve und der kardialen Pumpfunktion
am Belastungsmaximum dar [26-29].

B Strahlenexposition

Bei einer Applikation von 1600-2000 MBq eines Tc-99m
Tracers und Verwendung eines 1-Tages-Protokolls (Empfeh-
lung It. EANM/ESC-Leitlinie) wird mit der MPS eine Effek-
tivdosis von 12-20 mSv erreicht. Im Vergleich dazu betrigt
die Effektivdosis bei der Koronarangiographie zwischen
2 und 6 mSyv, bei der CT-Angiographie mittels Mehrschicht-
CT 6-15 mSv. Die Effektivdosis an der NMSE in Klagenfurt
betréigt bei einer applizierten Aktivitit von 1060 MBq ca. 7,1
mSv. Im Vergleich dazu weist die komplette CT-Angiogra-
phie inkl. Kalzium-Scoring (4 mSv), Test-Bolus (0,3 mSv)
und CT-Angiographie (12,3 mSv) ca. 16,6 mSv auf (mittlere
Dosis bei 180 konsekutiven Patienten im Klinikum Klagen-
furt).

® Uberlegungen zur praktischen Anwendung

In den vergangenen Jahren wurden verschiedene Anwen-
dungsalgorithmen vorgeschlagen, welche auch neuere nicht-
invasive Verfahren (i. e., CTA-MRA) inkludieren und zumeist
anhand der Vortestwahrscheinlichkeit einer KHE bzw. dem
kardialen Risiko stratifizieren. Wihrend einzelne Algorith-
men lediglich auf die Diagnostik ausgerichtet sind, kann aus
anderen auch das weitere therapeutische Management abge-
leitet werden.

CTA-Perspektive

Min et al. stratifizieren das Vorgehen anhand der Vortestwahr-
scheinlichkeit einer KHE. Bei geringer Vortestwahrschein-
lichkeit gentigt die Durchfiihrung einer Ergometrie, bei mitt-
lerer Wahrscheinlichkeit sollte primér eine CTA durchgefiihrt
werden. Im Falle einer intermedidren Stenose (40-70 %) soll-
te ein Ischdmienachweis erfolgen, bei hochgradiger Stenose
der Patient direkt zur KA zugewiesen werden (wie auch bei
hoher Vortestwahrscheinlichkeit) (Abb. 2) [30].
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MRA-Perspektive

Die Sichtweise von Matsumoto und Kollegen bezieht auch die
MRA ein und stratifiziert auch hinsichtlich dem Vorhanden-
sein koronarer Plaques sowie einem vorhandenen positiven
Remodelling. Im Falle einer niedrigen Wahrscheinlichkeit
sollte primér eine MRA durchgefiihrt werden. Bei Nachweis
einer Koronarstenose und vorhandenen Plaques wird eine
MPS empfohlen, ebenso bei intermediérer bis hoher KHE-
Wabhrscheinlichkeit. Bei normaler Ruhe-LV-EF und einem
SDS von < 4 wird lediglich eine Risikomodifikation empfoh-
len, ebenso bei normaler Post-Stress-LV-EF und einem SDS
von 4-8. Bei Patienten mit einem SDS von 4-8 mit erniedrig-
ter Post-Stress-LV-EF, einem SDS > 8 oder einer abnormalen
Ruhe-EF wird die koronarangiographische Abkldrung emp-
fohlen (Abb. 3) [31].
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AEHA/UCLA-Konzept

Das AEHA/UCLA-Konzept unterscheidet primidr zwischen
asymptomatischen und symptomatischen Patienten. Bei
asymptomatischen Patienten wird hinsichtlich des 10-Jahres-
Risikos eines M1/eines kardialen Todes stratifiziert. Bei nied-
rigem Risiko wird lediglich eine Risikomodifikation vorge-
schlagen und von einer weiteren bildgebenden Diagnostik
Abstand genommen. Bei mittlerem Risiko wird ein Kalzium-
scoring vorgeschlagen, welches lediglich bei einem Score
> 400 in eine weiterfithrende Ischdmieabkldrung mittels MPS
fiihrt. Eine MPS wird jedenfalls bei Patienten mit hoherem
10-Jahres-Risiko eines kardialen Ereignisses durchgefiihrt.
Das Ausmal} und der Schweregrad der Ischidmie stratifiziert
nachfolgend bzgl. der Entscheidung zur aggressiven medika-
mentdsen Therapie bzw. invasiven Abkldrung und Interven-
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tion. Bei einem SDS > 8 bzw. 4-8 bei nicht beherrschbaren
Symptomen sollte eine weiterfithrende invasive Abkldrung
erfolgen (Abb. 4) [32].

Bei symptomatischen Patienten wird bei mittlerer Vortest-
wahrscheinlichkeit einer KHE eine CTA empfohlen. Bei einer
kritischen proximalen Stenose in der CTA wird der Patient
direkt dem Katheterlabor zugewiesen, in den iibrigen Situa-
tionen mit hoher- und mittelgradiger Stenose wird primér ein
Ischdmienachweis mittels MPS empfohlen. Auch hier ent-
scheiden das Ausmaf und der Schweregrad der Ischimie so-
wie die Symptomkontrolle iiber das weitere diagnostische
und therapeutische Procedere (Abb. 5) [32].

B Zusammenfassung

Die MPS ist eine der am meisten validierten nicht-invasiven
Methoden in der Diagnostik der KHE. Sowohl in europdi-
schen als auch amerikanischen Guidelines ist die MPS in di-
versen Kontexten verankert. Es besteht ein breiter Konsens
betreffend dem Stellenwert der MPS als nicht-invasives diag-

nostisches Instrument in der Detektion einer KHE bei Patien-
ten mit mittlerer Vortestwahrscheinlichkeit. Die MPS stellt
zudem entscheidende prognostische Informationen bereit. So
liegt die kardiale Ereignisrate im Falle eines negativen Unter-
suchungsergebnisses < 1 %/Jahr. Meta-Analysen zeigen fiir
die MPS eine mittlere Sensitivitit von 87 % bei einer Spezifi-
tidt von 73 % in der Detektion einer angiographisch signifi-
kanten KHE, unabhingig vom untersuchten Patientengut.
Durch Einbeziehung technischer Entwicklungen der vergan-
genen Jahre (EKG-Gating, Abschwichungs- und Streustrahl-
korrektur) ist eine weitere Steigerung der diagnostischen
Genauigkeit auf iiber 90 % moglich. Die Konstellation einer
balancierten Ischimie mit einem unauffilligem MPS bei
3-Gefidsserkrankung wird durch die gleichzeitige Erfassung
der stressinduzierten Reduktion der LV-EF seit Einfiihrung
der Gated-SPECT deutlich seltener missinterpretiert.

B Interessenkonflikt

Die Autoren verneinen einen Interessenkonflikt.

¥ Fragen zum Text

ventrikuldren Auswurffraktion.
larisation nicht durchgefiihrt werden.

kosteneffiziente Methode darstellt.

1) Welche Aussage zur Myokardperfusionsszintigraphie (MPS) trifft zu?
a) Die MPS erlaubt neben der Feststellung der Perfusionsverhiltnisse des linksventrikuldren Myokards auch die Beurtei-
lung der myokardialen Wandbewegung, der myokardialen Wanddicke, des linksventrikuldren Volumens und der links-

b) Die MPS sollte bei Patienten mit anhaltender oder wiederkehrender Angina pectoris nach vorangegangener Revasku-

¢) Okonomische Modelle zeigen, dass die MPS bei Patienten mit mittlerer Vortestwahrscheinlichkeit einer KHE eine

2) Welche Feststellung zur Prognoseermittlung mittels MPS trifft zu?

a) Meta-Analysen zeigen, dass das Risiko eines kardialen Infarkts oder kardial bedingten Todes bei Patienten mit stabiler
Angina pectoris und unauffilligem MPS unter 1 %/Jahr liegt.

b) Die Haufigkeit myokardialer Infarkte hingt vom Schweregrad des szintigraphischen Ischdmienachweises ab.

¢) Gemil den Fachgesellschaften ESC/ACC/AHA ist die MPS nicht zur Ermittlung des perioperativen Risikos bei nicht-
kardialen Operation geeignet.

3) Welche Aussage zur MPS im Kontext mit alternativen Verfahren trifft zu?
a) Stenosen, die in der CT-Angiographie mit > 70 % Stenosegrad quantifiziert werden, zeigen stets reversible Defekte in
der MPS.
b) Die MR-Angiographie bietet gegeniiber der CT-Angiographie den Vorteil einer besseren rdumlichen Auflésung und
einer geringeren Versagensrate an Untersuchungen durch Atemverschiebungen wihrend der Akquisition.
c) Analog zur MPS sagt auch eine unauffillige Stressechokardiographie eine niedrige kardiale Ereignisrate von < 1 %/Jahr

voraus, die Aussagekraft der Methodik ist allerdings im hohen Mafle untersucherabhéngig.
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