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Zusammenfassung

1 Zusammenfassung

Die koronare Herzerkrankung (KHK) stellt auf Grund der demographischen
Entwicklung und der damit einhergehenden Morbiditit ein gesundheitspoliti-
sches Problem dar. Neue Entwicklungen in der Radiologie haben es moglich
gemacht, Strukturen des Herzens ,nicht invasiv® abzubilden. Seit ca. 10 Jah-
ren finden deshalb weltweit intensive Forschungsbemiihungen statt, die zum
Ziel haben, die diagnostische Genauigkeit u.a. der Computertomografie und
deren klinischen Nutzen fiir die Diagnostik von Herzerkrankungen, insbeson-
dere der KHK, zu evaluieren. Der groBe Vorteil der Herz-CT gegeniiber der
konventionellen Herzkatheter-Untersuchung fiir die Beurteilung der Herz-
kranzgefiaBe ist deren Nicht-Invasivitat mit einem damit einhergehenden er-
heblich geringeren Risiko fiir Komplikationen. Es stellt sich daher die Frage,
inwieweit sich die Methode zum Screening von asymptomatischen PatientIn-
nen und/oder zur Abklarung von symptomatischen PatientInnen eignet und
ob deren Einsatz nicht nur intramural, sondern auch extramural anzuraten

ware.

Die vorliegende Arbeit sollte deshalb die sinnvolle und nutzbringende
Einsatzmoglichkeit der Herz-CT zur Beurteilung der Herzkranzgefafle in der
extramuralen Versorgung anhand der verfiigbaren Literatur beleuchten. Zur
Beantwortung der Fragestellung wurden vor allem aktuelle systematische Re-
views und Meta-Analysen und interdisziplindre Empfehlungen von Gsterrei-
chischen, europiischen und US-amerikanischen Fachgesellschaften herange-

zogen.

Beim Herz-CT handelt es sich um eine Methode, die kostenintensive Investiti-
onen als auch eine hohe fachliche Expertise voraussetzen. Seit Jahren wird an
einer Verbesserung der Technik gearbeitet. Klinisch und praktisch relevant
sind derzeit v.a. die 16- und 64-Zeilen Multidetektor-Gerite. Die technisch
moglicherweise iiberlegenen Dual-Source-CT-Scanner haben derzeit noch kei-

ne weite Verbreitung.
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Der CT-Nachweis von Koronarkalk wird als eine Moglichkeit zur Friiherken-
nung der KHK diskutiert. Die Koronarkalkbestimmung kann beim Herz-CT im
Nativscan (Kalzium-Scoring) erfolgen. Insgesamt ist die Methode aber um-
stritten, da die Datenlage bzgl. ihrer additiven prognostischen Bedeutung
kontroversiell ist, der Zusammenhang zwischen Koronarkalkmenge und Er-
eignishdufigkeit unklar ist und die Koronarkalkbestimmung als Screening-
Methode eine zu niedrige Spezifitit hat, was zu einer Zunahme von invasiven
Untersuchungen bei asymptomatischen Patienten fiihren konnte. Somit kann
ein Kalziumscore-Screening, auch wenn es auf RisikopatientInnen beschrankt

ist, im extramuralen Bereich derzeit nicht empfohlen werden.

Die koronare CT-Angiografie, bei der ein nicht-ionisches Kontrastmittel i.v.
appliziert wird, erlaubt die Darstellung der HerzkranzgefiBle. Zahlreiche
Arbeiten bescheinigen ihr eine hohe diagnostische Sicherheit fiir den
Ausschlus einer signifikanten Stenose (> 50%). Allerdings liegen bei der
Beurteilung der Arbeiten eine Reihe von methodischen Limitationen vor, die
die Interpretation der Evidenz beeintrichtigen. Dies muss vor allem bei der
Ubertragbarkeit von Studienergebnissen, die unter "Laborbedingungen"
gewonnen wurden, auf die reale Versorgungssituation bedacht werden. So
handelte es sich z.B. bei den untersuchten PatientInnen um Kollektive mit
einer hohen Krankheitsprivalenz, die typisch fiir Uni-Kliniken und
entsprechende Zentren, aber nicht fiir den niedergelassenen Bereich ist.
Weiters wurden PatientInnen mit bestimmten Merkmalen (z.B. keine
Betablocker-Einnahme mdoglich, Ubergewicht, Arrhytmien, etc) in den
Analysen ausgeschlossen, ebenso GefiaBe bzw. GefiBsegmente, die nicht

interpretierbar waren oder einen kleinen Durchmesser hatten.

Internationale und nationale Fachgesellschaften empfehlen (derzeit) auch
keine breite Anwendung der Herz-CT (Kalzium-Scoring und koronare CT-
Angiografie). Sichere Einsatzmoglichkeiten sind auf wenige Indikationen
beschrankt und das diagnostische Prozedere, welches auch eine
Pramedikation zur Senkung der Herzfrequenz wihrend der CT-Untersuchung
vorsieht, sollte auf einer engen Kooperation von Radiologie und Kardiologie
basieren. Angesichts der Struktur des extramuralen radiologischen
Versorgungsangebots in Osterreich muss deshalb derzeit von einem Angebot

der Herz-CT in der extramuralen Versorgung abgeraten werden.
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2 Koronare Herzerkrankung

Obwohl erfreulicherweise die Mortalitdt nach einem akuten Myokardinfarkt
zurilickgegangen ist, stellt die koronare Herzerkrankung (KHK) auf Grund der
demographischen Entwicklung und der damit einhergehenden Morbiditit ein
gesundheitspolitisches Problem dar. Die wiinschenswerte Verminderung der
KHK-Morbiditat kann auf Patientenseite durch einen Wechsel zu einem ge-
siinderen Lebensstil und von arztlicher Seite durch eine effektive Fritherken-

nung von PatientInnen mit einem hohen koronaren Risiko erreicht werden [1].

3 Computertomografie des Herzens

Durch die Entwicklung der Spiral-Computertomografie und in weiterer Folge
der Multidetektor-Computertomografie (MDCT) ist es moglich geworden, sich
rasch bewegende anatomische Strukturen mit einer hohen Bildqualitit darzu-

stellen.

Unter MDCT des Herzens versteht man priméar 2 unterschiedliche Untersu-

chungen, die einzeln oder kombiniert angewendet werden konnen [2]:

der Nativscan wird zur Koronarkalkbestimmung bzw. zur Bestimmung des
Kalk- bzw. Agaston-Scores und damit zum Nachweis von kalkdichten Plaques

im Bereich der KoronargefaBe durchgefiihrt.

Die koronare CT-Angiografie (cor-CTA) der Koronararterien erfolgt durch i.v.
Applikation eines nicht-ionischen Kontrastmittels und erlaubt die Darstellung

der Koronargefafe.

Der groBe Vorteil der MDCT gegeniiber der konventionellen Herzkatheter-
Untersuchung fiir die Beurteilung der HerzkranzgefiaBe ist deren Nicht-
Invasivitiat mit einem damit einhergehenden erheblich geringeren Risiko fiir
Komplikationen. So ist es nicht verwunderlich, dass seit ca. 10 Jahren weltweit
intensive Forschungsbemiihungen statt finden, die zum Ziel haben, die dia-

gnostische Genauigkeit der Methode und deren klinischen Nutzen zu evaluie-
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ren. Einige systematische Reviews und Meta-Analysen bescheinigen ihr v.a.
einen hohen negativen Vorhersagewert zum Ausschluss einer stenosierenden
KHK, womit viele Herzkatheter-Untersuchungen iiberfliissig gemacht werden
konnten [3]. Studien, die neuere MDCT-Generationen (z.B. 64-Zeilen MDCT)
evaluierten, erzielten dabei noch bessere Ergebnisse als Studien mit alteren
MDCT-Gerdaten [4].

Es stellt sich deshalb zunehmend die Frage, inwieweit sich die Methode zum
Screening von asymptomatischen PatientInnen und/oder zur Abklarung von
symptomatischen PatientInnen eignet. Weiters ware die Herz-CT eine mogli-
che Alternative zur invasiven Kontrolle posttherapeutischer Situationen, wie

nach Bypass- oder Stentimplantation.

4 Herz-CT in der extramuralen Versorgung?

Da es sich beim Herz-CT um eine nicht-invasive Methode handelt, besteht
prinzipiell die Moglichkeit, diese Untersuchungen auBerhalb kardiologisch-
radiologischer Zentren durchzufiihren, da keine Komplikationen wie bei inva-

siven Herzkatheteruntersuchungen zu erwarten sind.

Beim Herz-CT handelt es sich jedoch um eine Methode, die kostenintensive
Investitionen (bevorzugt werden v.a. fiir die CTA 64-Zeilen MDCT oder DSCT-
Gerite) als auch eine hohe Expertise verlangen. Eine exakte Definition maogli-
cher Indikationen, basierend auf qualitativ hochwertigen Studien, ist daher
eine Voraussetzung, um bei Kostentrigern eine entsprechende Akzeptanz zu
erreichen. Weiters muss gewdahrleistet sein, dass die Methode etablierten dia-
gnostischen MaBnahmen gleichwertig oder iiberlegen ist. Sie soll dazu geeig-
net sein, nicht nur additiv eingesetzt zu werden, sondern auch "iiberholte"
Techniken abzulosen und somit in der pratherapeutischen Abklarung eine
hohere Sicherheit und eine Verkiirzung des diagnostischen Delays zu errei-
chen. Letztendlich sollte sie auch dazu beitragen konnen, die KHK-bedingte

Morbiditat und Mortalitat in der Bevolkerung zu reduzieren.
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4.1 Fragestellung

Ziel dieses Assessments ist es, die sinnvolle und nutzbringende Einsatzmog-
lichkeit der MDCT zur Beurteilung der HerzkranzgefaBe in der extramuralen

Versorgung anhand der verfiigbaren Literatur zu beleuchten.

Folgende Fragen sollen beantwortet werden:

a) Welche technischen Mindestanforderungen sind fiir den Einsatz des
Herz-CTs in der extramuralen Versorgung Voraussetzung?

b) Ist ein Kalziumscoring valide und wie wire es sinnvoll extramural ein-
zusetzen?

¢) Ist die cor-CTA valide und wie wire sie sinnvoll extramural einzuset-
zen?

d) Posttherapeutische Kontrolle nach Bypass- oder Stentimplantation va-
lide und wo sinnvoll?

e) Gibt es Qualitatsempfehlungen von Fachgesellschaften?

4.2 Literatursuche und -auswahl

Zur Beantwortung der Fragen wurden Literatursuchen in den Datenbanken
Pubmed, Embase und Scopus durchgefiihrt. Der Schwerpunkt wurde auf be-
reits bestehende systematische Reviews und Meta-Analysen sowie auf Emp-
fehlungen von osterreichischen, europaischen und US-amerikanischen Fach-
gesellschaften gelegt. Weiters wurde die in den Arbeiten oder Empfehlungen
zitierte Literatur berticksichtigt. Dariiber hinaus wurden Lehrbiicher zur Be-
schreibung der technischen und physikalischen Voraussetzungen herangezo-

gen.
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5 Technische Anforderungen

5.1 Zeitliche Auflésung

Fiir eine hohe Bildqualitit (= scharfe Abbildung der Herzstrukturen) miissen
die zur Bildrekonstruktion herangezogenen Daten aus einer Phase mit mini-
maler oder fehlender Herzbewegung vorliegen. Daher ist eine mdoglichst mi-
nimale Akquisitionszeit und eine moglichst geringe Bewegung des Herzens
wihrend der Akquisition notwendig [5], d.h. die Bewegung muss wihrend
mehrerer Herzzyklen (RR-Intervalle) zu einem bestimmten Zeitpunkt "einge-
froren" werden. Eine Verkiirzung der Rotationszeit kann durch eine Erhohung
der Rotationsgeschwindigkeit erreicht werden. Innerhall eines RR-Intervalls
ist die Herzbewegung in der Mitt-Diastole (vor Beginn der Vorhof-
Kontraktion) und End-Systole (Ende der Kammer-Kontraktionsphase) am
geringsten. Zur Bildrekonstruktion werden daher EKG-gesteuert (prospektive
EKG-Triggerung oder retrospektives EKG-Gating) nur Bilddaten herangezo-
gen, die in den o.g. Phasen eines RR-Intervalls akquiriert wurden. Vereinfacht
kann gesagt werden, je schneller die Rotation ist, desto hoher ist die zeitliche

Auflosung und umso schiarfer werden die Bilder.

Eine hohe Bildqualitit ist, insbesondere fiir die Diagnostik der Koronararte-
rien, Voraussetzung, um die kleinen, nur wenige mm im Durchmesser halten-

den Strukturen scharf abzubilden.

5.1.1 Medikamentése Beeinflussung der Herzfrequenz

Da die Herzfrequenz einen bedeutenden limitierenden Faktor fiir die Bildqua-
litat darstellt und die technischen Moglichkeiten (derzeit) begrenzt sind, wird
zur Durchfiihrung der cor-CTA eine Pramedikation empfohlen. Weiters ist fiir
die Rekonstruktion der Bilddaten ein mdglichst stabiles RR-Intervall wahrend
der Datenakquisition erforderlich [5]. Eine Applikation von Beta-Blockern zur
Reduktion und Stabilisierung der Herzfrequenz ist daher zur Verbesserung der
Bildqualitat anzuraten [5-14]. Ziel ist eine Herzfrequenz von < 70/min. Erste
Ergebnisse mit dem Dual-Source CT-Scanner suggerieren, dass bei diesen Ge-

raten nicht mehr die Variabilitat bzw. die Frequenz des Herzschlages, sondern
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nur der GefaBdurchmesser fiir die Bildqualitit und somit fiir die Beurteilbar-

keit der Koronararterien ausschlaggebend sei [15].

5.2 Elektronenstrahl-Computertomografie (EBCT)

Die Elektronenstrahl-Computertomografie (EBCT; synonym: Ultrafast-CT)
besitzt keine rotierende Rontgenrohre, sondern es trifft ein Elektronenstrahl
auf ein "Wolfram-Target", wodurch eine elektronische Rotationsgeschwindig-
keit im Millisekundenbereich moglich ist [5]. Die Kosten fiir dieses System
sind im Vergleich zu den Multi-Detektor-Systemen relativ hoch bei gleichzeitig
schlechterer Bildqualitit [16]. In der Praxis haben diese Systeme keine Bedeu-

tung mehr.

5.3 Multi-Detector-Computer-Tomografie (MDCT)

Die Anzahl der Detektorreihen (=Zeilen) in der Computertomografie gibt an,
wie viele parallel verlaufende Detektorreihen zur Datenakquisition bei jeder
Umdrehung der Rontgenrohre zur Verfiigung stehen. Somit wird ein groBeres
Korpervolumen pro Umdrehung gescannt, da mehr Reihen pro Umdrehung
eine groBere Strecke in der Korperlangsachse (z-Richtung) abdecken. Der
prinzipielle Vorteil mehrerer Detektorreihen liegt in der Tatsache begriindet,
dass somit die Untersuchungszeit kiirzer wird und durch die Detektorgeomet-
rie (anndhernd) isometrische Voxel zur 3-D Rekonstruktion zur Verfiigung
stehen. Es besteht seit Jahren eine kontinuierliche Verbesserung der Technik.
Die Idee mehrere Detektorreihen parallel zur Datenakquisition zu verwenden,
gibt es bereits seit 1972, den ersten klinisch breiter eingesetzten Scanner baute
die israelische Firma Elscint 1994 [16]. Die eigentliche Revolution begann
1998 mit der Einfiihrung der 4-Zeiler, die gleichzeitig von den Firmen Sie-
mens, Marconi, Toshiba und GE auf den Markt gebracht wurden [16]. Seither
gibt es eine kontinuierliche Entwicklung bis zum 256-Zeiler. Klinisch relevant
sind heute der 16- und 64-Zeiler. Einzelne Firmen haben noch "Zwischenl6-

sungen" mit 8 oder 40 Detektorreihen angeboten.

10
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Wihrend die meisten Hersteller ihre 64-Zeiler tatsdchlich mit 64-Zeilen-
Detektoren bauen, hat Siemens die so genannte "flying-focal-spot"-
Technologie (Springfokustechnologie) entwickelt. Hier wechselt mit hoher
Geschwindigkeit die Position des Fokus auf der Anode, was zu leicht unter-
schiedlichen Projektionen des untersuchten Objektes, bei nahezu gleich blei-
bender Detektorposition, fiihrt. Diese Technik erzeugt, bei zwei Fokuspunkten,
zweimal soviel Datenpunkte in z-Richtung (Korperlingsachse) wie die her-
kommliche Technik mit fixem Fokus. Kritisiert wird jedoch, dass diese Gerite
zwar als "64-Zeiler" angeboten werden, sich aber physikalisch, also hinsicht-
lich Pitch-Faktor!, Scangeschwindigkeit oder Detektorbreite, wie 32-Zeiler
verhalten. Dennoch birgt diese Technik viele Vorteile hinsichtlich der Bildqua-
litat, sodass erwartet wird, dass sie bald von mehr Herstellern angeboten wer-

den wird [17].

5.4 Zwei-Rohren-Technologie (Dual-Source)

Beim Dual-Source-CT (DSCT) sind zwei Rontgenrohren (Rontgenstrahler)
sowie deren korrespondierende Detektorkranze in der Rotationsebene um 90°
versetzt [16, 18]. Bei dieser, von Siemens fiir die Herz-CT entwickelten
Technologie kommt es zu einer Verbesserung der zeitlichen Auflosung [17].
Die Detektorkrianze verfiigen iiber jeweils 32 Detektorreihen. Durch die
"flying-focal-spot"-Technologie entsprechen diese aber ebenfalls einem 64-

Schicht Scanner (s.o.).

Die Rotationszeit (Zeit, in der sich das gesamte Rohren-Detektorsystem
einmal in der Gantry um 360° dreht) des gesamten Systems betrégt, laut
Hersteller, 330 ms. Durch die in einer Ebene um 90° versetzten
Rohren/Detekorsysteme und die hohe Rotationszeit wird eine herzfrequenz-
unabhingige zeitliche Auflosung von 83 ms erreicht, welche auch eine

Diagnostik bei hoher Herzfrequenz ermoglichen soll [19, 20].

1 pitch-Faktor = Tischvorschub/Anzahl der Detektorreihen x Schichtkollimation. Der
Pitch betrégt 1, wenn bei 16 Detektorreihen mit 1 mm Detektorreihe sich der Tisch in
z-Richtung wéhrend einer R6hrenumdrehung um 16 mm weiter bewegt (1=16/16x1).
Wenn der pitch < 1 ist, liegt eine (iberlappende Datenakquisition vor.

11
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5.5 Zukiinftige CT-Systeme

5.5.1 Systeme mit 2566 Detektorreihen

Die Firmen Toshiba und Philips haben 256-Zeiler angekiindigt, die sich
teilweise bereits in der klinischen Erprobung befinden. Mit diesen Geraten
werden, je nach Bauart, 128 mm bzw. 160 mm in z-Richtung
(Korperlangsachse) abgedeckt [17]. Alle bisher publizierten Arbeiten sind von
einer Arbeitsgruppe am "National Institute for Radiological Science", in Chiba

(Japan) ausgegangen und haben derzeit noch keinen klinischen Wert [21-42].

5.5.2 Flat-Panel-CT

Eine andere Entwicklung stellt der s.g. Flat-Panel-CT dar, bei dem versucht
wird, Flachbilddetektorsysteme, wie man sie von der Durchleuchtung bzw.
konventionellen Angiografie-Anlagen kennt, fiir die zeitlich nicht verzogerte
Datenakquisition groBerer Korpervolumina auszunutzen [17, 43-45]. Die
Bildqualitat dieser Systeme ist im Vergleich zu den neuen 64-Zeiler-Scannern,
bei annidhernd vergleichbarer Dosis, deutlich schlechter, sodass die Zukunft
dieser Systeme hauptsachlich im interventionellen Bereich (z.B. intraoperativ)

und nicht in der Diagnostik gesehen wird [43].

6 Indikationen

6.1 Koronarkalkbestimmung

Der CT-Nachweis von Koronarkalk ist eine diskutierte Moglichkeit zur Friih-
erkennung der KHK im nicht-ischdmischen Stadium. Koronarkalk wird als
von konventionellen Risikofaktoren weitgehend unabhingiger Pradiktor fiir
zukiinftige koronare Ereignisse bezeichnet. Einige Studien zeigen, dass Koro-
narkalk eine bessere prognostische Aussagekraft als z.B. der Framingham Risk

Score hat. Dies bezieht sich aber nicht auf harte Endpunkte wie Tod oder My-

12
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okardininfarkt, sondern auf ,weiche“ Ereignisse wie instabile Angina und Re-
vaskularisation. Die Frage ist also, ob sich der Kalk-Score tatsachlich als Sur-
rogatparameter fiir kardiovaskuldre Ereignisse eignet [2]. Es gibt aber noch
keine ausreichende Evidenz dafiir, dass eine nach CT-Nachweis von Koronar-
kalk eingeleitete medikamentose Therapie tatsdchlich das Risiko eines korona-
ren Ereignisses senkt [2, 46]. Denn dem Nachweis von Koronarkalk liegt zwar
hiufig eine Atherosklerose zu Grunde, umgekehrt weisen atherosklerotische
Veranderungen der Koronararterien aber nicht zwingend Kalzifizierungen auf
und konnen somit dem Nachweis entgehen. Eine israelische Studie konnte bei
7% der PatientInnen mit Thoraxschmerz, aber ohne Koronarkalknachweis
(Agatston Score: 0) und bei 17% der PatientInnen mit niedrigem Kalk-Score
(Agatston Score: 1 — 100) eine klinisch relevante Stenose (= 50%) einer Herz-
kranzarterie nachweisen (in anndhernd 66% war der Ramus interventricularis
anterior (LAD) betroffen, bei 2% der Patientlnnen lag eine 3-GefaB-
Erkrankung vor) [47]. Der Nachweis von Koronarkalk darf auch nicht mit dem
Vorhandensein von Koronarstenosen verwechselt werden. Ein positiver Kalk-
score bei asymptomatischen PatientInnen allein stellt deshalb z.B. noch keine
Indikation zu einer Herzkatheteruntersuchung dar. Bei asymptomatischen
PatientInnen mit einem niedrigen Risiko (< 10% innerhalb der nichsten 10
Jahre) an einer KHK zu erkranken wird ein Kalzium-Scoring abgelehnt, da in
dieser Gruppe das Risiko gleich mit jener der Gesamtbevolkerung zu sehen ist

und ein allgemeines Screening ebenfalls nicht befiirwortet wird [46].

Zur Zeit laufen einige Studien, die prospektiv den prognostischen Wert subkli-
nischer Zeichen der Atherosklerose, u.a. des Kalkscores, untersuchen. Hier
sind v.a. die deutsche Heinz-Nixdorf-Recall-Studie (www.recall-studie.uni-
essen.de) und die nordamerikanische MESA-Studie (www.mesa-nhlbi.org) zu

erwahnen.

In einem Experten-Konsensus-Statement der American Heart Association
(AHA) und der American College of Radiology Foundation (ACRF) werden
folgende Empfehlungen, die in einem Update im Jahre 2007 erschienen sind,

gegeben [46]:

1. Ein Kalziumscoring bei PatientInnen mit einem mittleren Risiko (10-
20%iges 10-Jahres-Risiko) ist moglicherweise sinnvoll, da diese u.U.

13
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nach der Untersuchung in eine héhere Risikostufe kommen und des-
halb das Patientenmanagement modifiziert wird.

2. Bei PatientInnen mit einem niedrigen KHK-Risiko (< 10% 10-Jahres-
Risiko) wird das Kalziumscoring nicht empfohlen, da diese einer her-
kémmlichen Screening-Population sehr nahe kommen und ein allge-
meines Screening nicht empfohlen wird.

3. Bei PatientInnen mit einem hohen KHK-Risiko (< 20% 10-Jahres-
Risiko) wird ein Kalziumscoring nicht empfohlen, da sich in dieser
Gruppe nach geltenden Guidelines an der Therapie nichts dndern wiir-
de.

4. Derzeit liegen keine Daten vor, die rechtfertigen wiirden, dass bei einer
Patientengruppe mit mittlerem Risiko und negativem Kalziumscore die
therapeutischen MaBnahmen reduziert werden konnten.

5. Derzeit liegen keine Daten vor, die belegen, dass das Kalziumscoring
besser wire als vergleichbare Tests zur Uberwachung von PatientInnen
mit mittlerem Risiko.

6. Derzeit liegen keine Daten vor, die zeigen, dass bei Hochrisiko-
PatientInnen, die eine intensive Praventivtherapie erhalten (z.B. Diabe-
tiker), ein hoher Kalziumscore (> 400) ein selektiveres therapeutisches
Vorgehen eingeschlagen wiirde.

7. PatientInnen in der Niedrigrisiko-Gruppe, jedoch mit atypischen kardi-
alen Symptomen, profitieren moglicherweise von einem Kalziumsco-
ring, wobei aber auch andere Verfahren zur Verfiigung stehen, die aber
noch nicht direkt miteinander verglichen wurden.

8. Die vorliegenden Kalziumscoring-Ergebnisse liegen hauptséchlich fiir
kaukasische Minner vor, Vorsicht ist also geboten bei der Ubertragung
dieser Daten auf Frauen und ethnische Minderheiten.

9. Bei Zufallsbefunden auBerhalb des Herzens sind fiir das weitere Follow-
up die entsprechenden radiologischen Guidelines zu beriicksichtigen.

In einem Statement der europdischen und US-amerikanischen Gesellschaften,
North American Society of Cardiac Imaging (NASCI) und European Society of
Cardiac Radiology (ESCR), wird vertreten, dass ein Kalzium-Scoring unmittel-
bar vor einer cor-CTA sinnvoll ist, um jene PatientInnen mit einem hohen An-
teil von Kalk-Plaques zu identifizieren und von einer weiteren Abklarung mit-
tels cor-CTA auszuschlieBen, da in diesem Fall davon auszugehen ist, dass die
cor-CTA insuffiziente Ergebnisse liefern wiirde [48, 49]. Beziiglich des Kalzi-
um-Screenings wird auf spatere gemeinsame Publikationen verwiesen, es ist

aber nicht anzunehmen, dass diese wesentlich anders ausfallen werden.
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Insgesamt ist die Koronarkalkbestimmung zur Risikostratifizierung also um-

stritten, da

* die Datenlage bzgl. seiner additiven prognostischen Bedeutung kontro-

versiell ist

* der Zusammenhang zwischen Koronarkalkmenge und Ereignishaufig-

keit unklar ist

* die Koronarkalkbestimmung als Screening-Methode eine zu niedrige

Spezifitat hat, was zu einer Zunahme von invasiven Untersuchungen

bei asymptomatischen Patienten fiihren konnte

6.2 CT-Koronarangiografie

Eine belgische Meta-Analyse untersuchte die diagnostische Performance von

4-, 16-, und 64-Zeilern [50, 51]. Insgesamt wurden 54 Studien inkludiert, in

denen die CTA mit der konventionellen invasiven Angiografien als Referenz-

methode zur Diagnostik der Koronararterienstenose (Stenosegrad > 50%) ver-

glichen wurde [7, 9, 13, 52-102]. 22 Studien wurden mit 4-Zeilern, 26 mit 16-

Zeilern und 6 mit 64-Zeilern durchgefiihrt. Insgesamt wurden 30.775 Segmen-

te, 2.692 GefiBe und 1.474 Patienten ausgewertet.

Sensitivtat**

Spezifitat**

D-Wert***

Analyse Anzahl Kumulierte
CT-Typ der Daten*
inkl.
Studien
Analyse per Segment
4-Zeiler 18 8.209
16-Zeiler 25 17.340
64-Zeiler 6 5.030
Analyse pro Gefaf3
4-Zeiler 3 491

0,84 (0,81; 0,88)

0,83 (0,76; 0,90)

0,93 (0,88; 0,97)

0,87 (0,78; 0,96)

0,93 (0,91; 0,95)

0,96 (0,95; 0,97)

0,96 (0,96; 0,97)

0,87 (0,73; 1,00)

4,47 (4,00; 4,94)

5,00 (4,26; 5,74)

5,78 (4,96; 6,60)

3,97 (2,09; 5,85)
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16-Zeiler

64-Zeiler

6

2

1.601

597

Analyse pro Patient

4-Zeiler

16-Zeiler

64-Zeiler

7

1

6

357

704

363

0,93 (0,89; 0,97)

0,95 (0,91; 0,99)

0,91 (0,87; 0,95)

0,97 (0,94; 0,99)

0,99 (0,97; 1,00)

0,92 (0,89; 0,96)

0,93 (0,90; 0,95)

0,83 (0,68; 0,99)

0,81 (0,72; 0,90)

0,93 (0,89; 0,98)

4,88 (3,93; 5,84)

5,51 (4,54; 6,48)

3,41 (2,46; 4,37)
4,06 (3,00; 5,12)

5,00 (3,89; 6,11)

* Kumulierte Daten der analysierten Segmente, Gefale oder Patienten.

** Verhaltniszahlen (Zahlen in Klammern entsprechen den 95%igen Konfidenzintervallen).
*** D-Wert = log der diagnostischen Odds Ratio

Tabelle 1: Gepoolte Sensitivitét, Spezifitdt und diagnostische Performance der 4-, 16- und 64
Zeiler. (Aus: Vanhoenacker et al. 2007 [50])

Die sROC-Analyse zeigt, dass zwischen den 4- und 16-Zeilern ein groBerer Ab-

stand liegt, als zwischen den 16- und 64-Zeilern (Abbildung 1).
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Abbildung 1: sROC Analyse; kopiert aus Vanhoenacker et al. 2007
[50]. Vergleiche auch Tabelle auf Seite 16.

Da aus der Arbeit die einzelnen Studiendaten nicht extrahierbar sind, wurden

auf Basis der jeweiligen Durchschnittswerte die positive und negative Likeli-
hood Ratio (LR+, LR-) errechnet (Tabelle 2). Per Definitionem gelten Werte

von > 10 als sehr hilfreich fiir die Diagnostik bzw. als Bestiatigung einer patho-
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logischen Veranderung, Werte von < 0,1 als besonders hilfreich beim Aus-

schluss einer pathologischen Veranderung [103].

Analyse Sensitivitat Spezifitét LR+ LR-
CT-Scanner

Per Segment

4-Zeiler 0,84 (0,81; 0,88) 0,93 (0,91; 0,95) 12,0 0,17

16-Zeiler 0,83 (0,76; 0,90) 0,96 (0,95; 0,97) 20,7 0,18

64-Zeiler 0,93 (0,88; 0,97) 0,96 (0,96; 0,97) 23,2 0,07
Per GefaB3

4-Zeiler 0,87 (0,78; 0,96) 0,87 (0,73; 1,00) 6,7 0,15

16-Zeiler 0,93 (0,89; 0,97) 0,92 (0,89; 0,96) 11,6 0,08

64-Zeiler 0,95 (0,91; 0,99) 0,93 (0,90; 0,95) 13,6 0,05

Per Patient

4-Zeiler 0,91 (0,87; 0,95) 0,83 (0,68; 0,99) 53 0,11
16-Zeiler 0,97 (0,94; 0,99) 0,81 (0,72; 0,90) 5,1 0,04
64-Zeiler 0,99 (0,97; 1,00) 0,93 (0,89; 0,98) 14,1 0,01

Tabelle 2: Berechnung der positiven und negativen Likelihood Ratio (LR+, LR-), basierend auf
den gepoolten Durchschnittsdaten aus Tabelle 1. (Eigene Berechnung der LR+ und LR- basie-
rend auf: Vanhoenacker et al. 2007 [50]). Die fett dargestellten Zahlen reprdsentieren jene
Werte, die fiir die Diagnostik (Verifikation oder Ausschluss einer pathologischen Verdnderung)
besonders hilfreich anzusehen sind.

Bei der per Segment Analyse zeigen hohe LR+ Werte sowohl des 16- als auch
des 64-Zeilers eine hohe Sicherheit beider Systeme bei der Verifikation eines
pathologischen Befundes. Bei der Ausschlussdiagnostik kommt nur der 64-
Zeiler auf Werte, die eine hohe diagnostische Sicherheit zulassen. Bei der per-
GefiBanalyse zeigen sich fiir den 16- und den 64-Zeiler Werte, die eine hohe
diagnostische Sicherheit bei der Diagnose und beim Ausschluss einer zumin-
dest 50%igen Stenose zulassen. Eine sehr hohe Sicherheit bieten 16- und 64-
Zeiler beim Ausschluss einer zumindest 50%igen Stenose bei der Auswertung
pro Patient (LR-: 0,04 bzw. 0,01). Auch die LR+ einer zumindest 50%igen
Koronarstenose ist hoch. Unklar bleibt, warum die LR+ beim 16-Zeiler auf
GefaBebene hoher als auf Patientenebene ist. Neben der Anzahl der Detektor-
reihen hatten Patientenalter und Priavalenz der KHK in der jeweils untersuch-
ten Gruppe sowie die Herzfrequenz einen Einfluss auf die Anzahl nicht beur-

teilbarer GefaBsegmente [50].
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Ahnliche Ergebnisse, wie in der Meta-Analyse von Vanhoenacker et al. zeigten
sich in einer rezenten prospektiven Studie, in die 55 PatientInnen mit niedri-
ger Vortestwahrscheinlichkeit und symptomatischen Thoraxschmerzen inklu-

diert wurden [104].

Bei allen PatientInnen wurden eine cor-CTA mittels eines 64-Zeilers mit "fly-
ing-focal-spot"-Technologie (physikalisch 32 Zeilen) sowie eine konventionelle
Angiografie durchgefiihrt und per-Patient, per-Gefal und per-Segment ausge-
wertet. Von den 825 in der konventionellen Angiografie identifizierten Gefaf3-
segmenten konnten in der cor-CTA 762 (92,4%) suffizient beurteilt werden.
Die haufigste Ursache (34 Segmente) fiir eine nicht suffiziente Beurteilbarkeit
(54%) lag im geringen Durchmesser (< 1,5 mm) der GefaBe. Bei 19 Segmenten
(30%) waren Bewegungsartefakte verantwortlich zu machen und bei 10 Seg-
menten (16%) lag ein Fehler (misregistration) durch den Befunder vor. In

Tabelle 3 sind die Ergebnisse der Studie dargestellt:

Analyse 2 50% Stenose 2 70% Stenose

Parameter

Per Segment

Accuracy 96,1 (94,4; 97,2) 97,7 (96,2; 98,5)
Sensitivitat 81,9 (70,0; 90,6) 68,6 (50,7;83,1)
Spezifitat 97,1 (95,6; 98,1) 97,6 (94,8; 98,4)
PPV 69,4 (57,4; 79,7) 72,7 (54,4; 86,7)
NPV 98,5 (97,4; 99,2) 98,6 (97,5; 99,3)
Per Gefaf
Accuracy 90,9 (85,4; 94,8) 94,6 (89,9; 97,4)
Sensitivitat 88,8 (73,9; 96,8) 80,9 (58,0; 94,5)
Spezifitat 91,5 (85,2; 95,6) 96,5 (92,0; 98,8)
PPV 74,4 (58,8; 86,4) 77,2 (54,6; 92,1)
NPV 96,7 (91,8; 99,1) 97,2 (92,2; 99,2)

Per Patient

Accuracy 89,1 (77,7; 95,8) 94,6 (84,8; 98,8)
Sensitivitat 100 (85,4; 100) 100 (79,4; 100)
Spezifitat 83,3 (67,1; 93,6) 92,9 (80,5; 98,5)
PPV 76,0 (54,8; 90,6) 81,2 (54,3; 95,9)
NPV 100 (90,5; 100) 100 (92,6; 100)

Tabelle 3: Diagnostische Wertigkeit eines 64-Zeilers berechnet auf Segment-,
GeféB- und Patientenebene. Tabelle entnommen aus Herzog et al (2007) [104].
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Ahnlich wie bei anderen Publikationen zeigt sich auch hier ein hoher negativer
Vorhersagewert auf Patientenebene, der, bei negativem Befund, eine
signifikante Stenose der HerzkranzgefaBe, mit an Sicherheit grenzender
Wahrscheinlichkeit ausschlieBt [104]. Die relativ schlechteren Ergebnisse auf
GefaB3- oder Segmentebene sind fiir die klinische Realitdt von untergeordneter
Bedeutung, da, bei nicht sicherem Ausschluss einer signifikannten Stenose auf
Patientenebene Kontrollen bzw. invasive Verfahren zur weiteren Abklarung

vorgesehen sind.

Eine niederlindische Gruppe untersuchte in einer prospektiven Studie die
Aussagekraft der cor-CTA bei PatientInnen mit niedriger, mittlerer und hoher
Vortestwahrscheinlichkeit auf eine KHK [105]. Inkludiert wurden in einem
Zeitraum von 24 Monaten 254 Patientinnen und Patienten mit typischer oder
atypischer Angina pectoris Symptomatik oder mit nicht- Angina-assoziiertem
Thoraxschmerz, bei denen eine konventionelle Angiografie durchgefiihrt
wurde. Als typische Angina-Patientinnen wurden jene Klassifiziert, die
folgende Symptome aufwiesen: (1) substernale Beschwerden/Schmerzen, die
(2) durch Bewegung und Aufregung auslosbar waren und (3) bei Ruhe oder
nach Nitroglyceringabe innerhalb von 10 Minuten verschwanden. Als
atypische Angina-PatientInnen wurden jene eingestuft, bei denen 2 von 3
Symptomen auftraten und als nicht-Angina- asoziierte PatientInnen jene mit
einem Symptom. Die Vortestwahrscheinlichkeit wurde mittels "Duke Clinical
Score" geschitzt, in welchen Thoraxbeschwerden, Alter, Geschlecht und

klassische Risikofaktoren einfliefen [106, 107].

Allen PatientInnen mit einer Herzfrequenz iiber 65/min wurden 1 Stunde vor
der cor-CTA Beta-Blocker (50/100 mg Metaprolol) verabreicht (unabhangig
von der sonstigen Medikation). Auch in dieser Arbeit zeigte sich auf Gefa$3-
und Patientenebene eine sehr hohe Treffsicherheit bei der
Ausschlussdiagnostik einer signifikanten Stenose. Extrem hohe Werte zeigten
sich auch bei der positiven Likelihood Ratio bei Patienten mit einem niedrigen
Risiko auf KHK. Auch der negative Vorhersagewert war in fast allen Gruppen
mit 98% — 100% extrem hoch. Lediglich auf Patientenebene, bei jener Gruppe
mit einem hohen Risiko auf KHK, war der NPV mit 89% geringer als in den
anderen Gruppen. Was allerdings insofern von fraglicher klinischer Relevanz
ist, als diese Personengruppe in der Regel gleich einer invasiven Diagnostik

zugefiihrt werden sollte (Tabelle 4).
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Auch andere Autoren haben den negativen Einfluss der hohen
Vortestwahrscheinlichkeit auf die diagnostische Aussgakraft der cor-CTA
beschrieben [108]. Zuriickgefiihrt wird dies auf den hoheren Anteil an
Koronarkalk in dieser Patientengruppe, welcher eine Limitation bei der

Auswertung der cor-CTA darstellt.

Eine weitere Meta-Analyse verglich die Performance des 16- und 64-Zeilers im
Vergleich zur konventionellen Angikografie [4]. Es wurden insgesamt 37
Studien inkludiert, in 24 Arbeiten fanden sich Daten zum 16-Zeiler [53, 65-68,
71, 72, 74, 80, 83-85, 87, 88, 92, 100, 109-116], in 13 Arbeiten Daten zum 64
Zeiler [7, 9, 10, 13, 77, 93, 95, 108, 117-121]. In die per-Segment Analyse

konnten 33 Arbeiten inkludiert werden, in die per-Patient Analyse 28 Studien.
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Beobachte-  Geschétzte
te Vortest- Vortest-
wahrschein- wahrschein- % | Sensitivity, Specificity,
lichkeit, % lichkeit, % n TP* TN* FP* FN* K % % PPV* % NPV* % LR+* LR-*
Per Patient - alle 50 — 254 124 110 18 2 0.84 | 98 (94-100) 86 (78-91) 87 (80-92) 98 (93-100) 7.00 0.02
Hohes R. 78 87 105 80 17 6 2 0.76 98 (91-100) 74 (51-89) 93 (85-97) 89 (65-98) 374 0.03
Mittleres R. 39 53 83 32 43 8 0 0.81 100 (87-100) 84 (71-93) 80 (64-90) 100 (90-100) 6.38 0.00
Niedriges R 18 13 66 12 50 4 0 0.82 100 (70-100) 93 (81-98) 75 (47-92) 100 (91-100) 13.50 0.00
Per GeféR - alle 19 — 1016 | 181 730 97 8 0.71 96 (92-98) 88 (86-90) 65 (59-71) 99 (98-99) 8.16 0.05
Hohes R. 31 — 420 126 229 60 5 0.68 96 (91-99) 79 (74-84) 68 (60-74) 98 (95-99) 463 0.05
Mittleres R. 13 — 332 40 261 28 3 0.67 93 (80-98) 90 (86-93) 59 (46-70) 99 (96-100) 9.60 0.08
Niedriges R 6 — 264 15 240 9 0 0.75 100 (75-100) 96 (93-98) 63 (41-80) 100 (98-100) 2767 0.00
Per Segment - alle 7 — 3647 | 228 3194 193 32 0.64 88 (83-91) 94 (93-95) 54 (49-59) 99 (99-99) 15.39 0.13
Hohes R. 12 — 1468 163 1161 126 18 0.64 90 (85-94) 90 (88-92) 56 (50-62) 98 (98-99) 9.20 011
Mittleres R. 4 — 1219 46 1112 54 7 0.58 87 (74-94) 95 (94-96) 46 (36-56) 99 (99-100) 18.74 014
Niedriges R 3 — 960 19 921 13 7 0.65 73 (52-88) 99 (98-99) 59 (41-76) 99 (98-100) 52.50 0.27

* FN = falsch negativ; FP = falsch positiv; TN = wahr negativ; TP = wahr positiv; k = Kappa; NPV = negativer Vorhersagewert; PPV = positiver Vorhersa-

gewert; LR+ = positive likelihood ratio; —~LR = negative likelihood ratio. Beobachtete Vortestwahrscheinlichkeit: basierend auf der konventionellen Angi-

ografie (>1 signofikannte Stenose; GeschitzteVortestwahrscheinlichkeit: errechnet mittels Duke Clinical Score. Werte in Klammer sind 95% Konfidenzin-

tervall.

Tabelle 4: Diagnostische Wertigkeit und diagnostischer Vorhersagewert eines 64-Zeilers bei der Detektion von Stenosenm > 50%, berechnet auf Segment-, GeféB3- und
Patientenebene in Abhédngigkeit der Prétestwahrscheinlichkeit. Tabelle entnommen aus Meijboom et al (2007) [105].
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Beim Vergleich der per-Segment und per-Patient Analyse zeigte sich wieder eine
hohe diagnostische Sicherheit zum Ausschluss einer signifikanten Stenose (>
50%), insbesondere auf Patientenebene, fir den 16- als auch den 64-Zeiler
(Tabelle 5). Auch die positive Likelihood Ratio Werte zeigten auf Segmentebene
mit beiden Gerdten hohe diagnostische Sicherheit (Tabelle 5).

Als Kklinisch relevant wird von den Autoren die Divergenz des positiven
Vorhersagewertes zwischen 16- und 64-Zeiler betont. Auf Basis der gepoolten
Daten wire eine unnotige invasive konventionelle Angiografie bei 14% der
Patienten durchgefiihrt worden, in der Gruppe, die mittels 64-Zeiler untersucht
wurde, lediglich bei 4% [4]. Hervorgestrichen wird auch die kiirzere Scanzeit,
die bei der Untersuchung mit dem 16-Zeiler iiber 20 Sekunden betragt und mit
dem 64 Zeiler auf 9-13 Sekunden reduziert werden kann. Dies hat insofern
Bedeutung, als die Bildqualitdt wesentlich von der Fahigkeit der PatientInnen
abhingt, wihrend der Datenakquisition die Luft anzuhalten, was Einfluss auf
respiratorisch bedingte Arrhytmien hat. Weiters wird damit das Risiko von

QualitatseinbuBen durch Tachykardien und Extrasystolen vermindert [4].

Analyse 16-Zeiler 64-Zeiler
Parameter % (95% Cl) % (95% Cl)
Per Segment
Sensitivitét 77 (75 - 79) 88 (86 - 89)
Spezifitat 91 (91 - 92) 96 (96 - 97)
PPV 60 (59 - 62) 79 (77 - 81)
NPV 96 (96 - 96) 98 (98 - 98)
LR+ 17,4 (9,93 — 30,51) 24,0 (19,4 — 29,8)
LR- 0,14 (0,06 — 0,30) 0,10 (0,06 — 0,17)
Per Patient
Sensitivitat 95 (93 - 96) 97 (95 - 98)
Spezifitat 69 (66 — 73) 90 (86 - 93)
PPV 79 (76 - 82) 93 (91 - 96)
NPV 92 (88 - 94) 96 (92 - 98)
LR+ 3,5 (2,67 — 5,86) 7,49 (4,67 — 12,00)
LR- 0,07 (0,04 — 0,13) 0,06 (0,03 — 0,09)

Tabelle 5: Vergleich der diagnostischen Wertigkeit des 16- und 64-Zeilers, be-
rechnet auf Segment- und Patientenebene. Werte, die fiir eine sehr hohe dia-
gnostische Aussagekraft sprechen sind fett markiert. Werte fiir Tabelle entnom-
men aus Hamon et al (2007) [4].
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Die AutorInnen analysierten auch den Effekt von Beta-Blockern zur Reduktion
der Herzfrequenz. Bei den 16-Zeiler Arbeiten fanden sich bei 20/24 (83,3%), bei
den 64-Zeiler Arbeiten bei 11/13 (84,6%) Publikationen Angaben zur
Medikation. In beiden Gruppen wurden Beta-Blocker in 0 — 100% der Patienten
verabreicht. Allen PatientInnen wurde in der Gruppe der 16-Zeiler in 3/24
(12,5%) Studien Beta-Blocker verabreicht, in der Gruppe der 64-Zeiler in 1/11
(9,1%) Studien [4].

Eine wesentliche Einschrankung beim Vergleich der Daten zwischen 16- und
64-Zeiler liegt in dem Faktum begriindet, dass aufgrund der beim 16-Zeiler
verminderten Ortsauflosung der Auswertung von GefiBsegmenten mit
geringem Durchmesser physikalische Limitationen gesetzt sind. So wurden bei
den 16-Zeiler Studien bei 22/24 (91,7%) Studien Angaben zu den ausgewerteten
GefaBlsegmenten gemacht. Lediglich bei 7/22 (31,8%) wurden alle Segmente,
unabhingig von ihrem Durchmesser in die Auswertung miteinbezogen. Bei den
meisten Arbeiten wurde ein Cut-off von > 1,5 mm oder > 2,0 mm gesetzt. Bei
64-Zeiler Studien wurden bei 12/13 Arbeiten Angaben zu den in die Auswertung
einbezogenen GefiBdurchmessern gemacht. Bei 8/12 (66,7%) Arbeiten wurden
alle GefaBe einbezogen, bei den restlichen 4 (33,3%) Studien wurde ein Cut-off
von > 1,5 mm gesetzt. Die Rohrenrotationszeit lag bei den 64-Zeilern zumeist
bei 330 ms (auschlieBlich Siemens-Scanner mit 32 physikalischen
Detekorreihen), bei den 16-Zeilern lagen die Rotationszeiten, je nach Hersteller

und Gerétetyp, zwischen 370 und 600 ms [4].

Im Jahre 2006 erschienen zwei Arbeiten, die zu unterschiedlichen Ergebnissen
kamen. Zunichst eine Meta-Analyse, in die nur ein Teil der Publikationen
eingeflossen sind, welche auch Vanhoenacker et al. fiir ihre Analysen
heranzogen [122]. In diese niederlandische Arbeit wurden 20 Publikationen
inkludiert [7, 52, 59-63, 66, 68, 72, 75, 79, 83, 89, 94, 109, 123-125]. Fiir die
Auswertung wurden die Ergebnisse der 4- und 16-Zeiler allerdings nicht ge-
trennt, sodass die gepoolten Ergebnisse zwangslaufig schlechter sein mussten
als in der oben zitierten Arbeit. Die LR- auf Patientenebene betrug in dieser

Publikation z.B. 0,16 (95% CI: 0,10 — 0,26).

Eine zweite Arbeit, welche offensichtlich als retrospektive Multicenter-Studie
durchgefiihrt wurde, kam zu dem Schluss, dass 16-Zeiler fiir die Koronardia-

gnostik nicht ausreichend seien und daher die Diagnostik mit 64-Zeilern durch-
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gefiihrt werden sollte [170]. Und dies, obwohl die Ergebnisse durchaus ver-

gleichbar mit anderen 16-Zeiler Publikationen waren.

Sowohl fiir den Ausschluss einer 50%igen als auch einer 70%igen Stenose, auf
Patienten- und Segmentebene, zeigten die gepoolten Daten sehr hohe negative
Vorhersagewerte, sodass eine Ausschlussdiagnostik jedenfalls moglich ist. Eine
wesentliche Einschrankung dieser Arbeit ist jedoch, dass das Untersuchungs-
protokoll der CTA nicht angefiihrt wurde (eine Ursache konnte sein, das hier
retrospektiv bereits vorhandene Untersuchungen aus verschiedenen Zentren
ausgewertet wurden). Diese Studie wurde von Philips gesponsert (es wurden
ausschlieflich Untersuchungen von Philips Forschungszentren bzw. Kooperati-
onspartnern ausgewertet), und es gab hier eventuell ein betriebswirtschaftlich
fundiertes Interesse an einer Forcierung des 64-Zeiler Absatzes. In diesem Zu-
sammenhang ist interessant, dass die hier verwendete Menge an Beta-Blockern

(< 15 mg Metoprolol) deutlich unter der sonst iiblichen Dosis lag [126].

6.2.1 Prognostische Wertigkeit der koronaren CTA fiir die

allgemeine Mortalitéit

In einer Single-Center Kohorten-Studie wurden 1.127 Patientinnen und Patien-
ten ab dem 45. Lebensjahr mit Thoraxbeschwerden inkludiert [1277]. Die Steno-
sen der Koronararterien wurden als minimal (< 30%), gering (30% - 49%), mo-
derat (50% - 69%) oder schwer (= 70%) kategorisiert. Alle Untersuchungen
wurden mittels 16-Zeilen-Scanner durchgefiihrt, PatientInnen mit einer Herz-
frequenz iiber 70/min erhielten bis zu 25 mg Metoprolol zur Senkung der Herz-

frequenz.

Da es bisher keine standardisierte Methode zur Graduierung der Koronarpla-
ques gibt, wurden drei verschiedene Methoden zur semiquantitativen Graduie-

rung eingesetzt:

a) Detektion groBer obstruktiver Plaques in den HauptgefiBen (LAD,
LCX, RCA). Identifikation moderater (= 50%) oder schwerer (= 70%)
Plaques.

b) Risikostratifizierung anhand eines modifizierten "Duke prognostic
CAD Index" [128, 129], wobei die fiir die konventionelle Angiografie
entwickelte Graduierung fiir die CTA angepasst wurde, die sich nach
Anzahl, Lokalisation und Schwere der Stenose richtet.

¢) Es wurden drei klinische "Koronararterien-Plaques-Scores" entwi-
ckelt:
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i. Segment-Stenose-Score: Jeder Plaques in den 16 Segmenten wurde
graduiert (0-3), die einzelnen Scores summiert (-> 0 — 48)

ii. Segment-Involvement-Score: Hier wurde die Anzahl der betroffe-
nen Segmente angegeben, unabhingig von der Schwere der Steno-
se (-> 0 — 16).

iii. 3-GefdB-Plaque-Score: unabhingig von der Intensitiat der Plaques
wurde angegeben, ob eine der drei HauptgefaBe (LAD, RCA, LCX)
betroffen war (o oder 1).

Nach 15,3 + 3,9 Monaten erfolgte ein Follow-up mit Erhebung der Todesfille
(n=39) und Berechnung eines multivariaten Cox-Regression Modells unter Be-
riicksichtigung verschiedener Risikofaktoren. Die hochste Uberlebenswahr-
scheinlichkeit (99,7%) hatten PatientInnen mit Thoraxschmerz, wenn bei ihnen

ein unter 50%iger Plaque gefunden wurde [127].

Wenngleich die Studie mehrere Limitationen aufweist, die auch von den Auto-
rInnen ausfiihrlich dargelegt werden (Single-Center, retrospektiv, relativ kurzer
Beobachtungszeitraum, etc.), so konnten dennoch Moglichkeiten gezeigt wer-
den, die eine Risikostratifizierung mittels cor-CTA erméglichen. Als wesentliche
Limitation muss weiters erwahnt werden, dass die semiquantitative Beurteilung
der Stenosen, auch wenn diese von den AutorInnen als leicht anzuwenden be-
zeichnet wird, entsprechende Erfahrung vom BefunderIn voraussetzt und die

Inter- und Intrarater Homogenitét erst nachgewiesen werden muss.

6.3 Therapieverlaufskontrolle nach Implantation von

Stent oder Bypass

6.3.1 Stent

Die Beurteilung von Koronarstents ist schwierig, da die Stents selbst mitunter
erhebliche Artefakte erzeugen [130]. Eine franzosische Arbeitsgruppe unter-
suchte die Wertigkeit der cor-CTA unter Verwendung von MDCT-Scannern mit
16 und mehr Detektorreihen zur Beurteilung von Restenosen in Stents im Ver-
gleich zur konventionellen Angiografie [131]. Insgesamt wurden 15 englisch-
sprachige Arbeiten in die Meta-Analyse inkludiert [132-146]. In Tabelle 6 sind
die Ergebnisse aufgelistet. In der Gruppe der 16- Zeiler konnten bis zu 45,6%
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der Stents nicht beurteilt werden, obwohl etwa 4/5 der PatientInnen Beta-

Blocker erhielten. Auch bei den 64-Zeilern zeigten sich in bis zu 42% die Stents

als nicht beurteilbar, wenngleich in der Arbeit von Rixe et al. die Patienten keine

Medikation zur Reduktion der Herzfrequenz erhielten [142]. Insgesamt bestand

jedoch eine groBe Divergenz der Daten.

Studio Detehto-  patien-  Stents  yoriCucl,  BBlocker g
(SD) Stents (%)
Schuijf, 2004 [137] 16 22 68 65 (11) 77 26,5
Cademartiri, 2005 [132] 16 51 76 57 (3) 67 2,6
Kitagawa, 2006 [136] 16 16 21 56 (8) 90 =
Gilard 2005 [134] 16 29 29 66 (8) 100 6,9
Kefer, 2006 [135] 16 50 73 61 (8) 88 55
Chabbert, 2007 [133] 16 114 121 53 (-) 92 10,7
Watanabe, 2006 [138] 16 31 42 54 (6) 81 17,0
Ohnuki, 2006 [139] 16 16 20 67 (9) - 5,0
Gilard, 2006 [141] 16 143 232 64 (12) 83 45,6
Gaspar, 2005 [144] 40 65 111 - - 4,5
Van Mieghem, 2006 [140] 64 70 70 57 (7) 70 0,0
Rixe, 2006 [142] 64 64 102 60 (5) - 42,0
Rist, 2006 [146] 64 25 46 62 (8) 56 2,2
Ehara, 2007 [145] 64 81 125 72 (13) 25 12,0
Oncel, 2007 [143] 64 30 39 = - 0,0

Tabelle 6: Ergebnisse der Meta-Analyse von Hamon et al. (2007), bearbeitet aus [131].

Mittels Meta-Regressionsanalyse konnte gezeigt werden, dass nicht das Publika-

tionsjahr (und somit womoglich die zur Verfiigung stehende Technik), sondern

die Sample-GroBe ausschlaggebend fiir die diagnostische Odds Ratio waren (p <

0,04) [131]. Im Vergleich der 16-Zeiler mit den hoherzeiligen Geriten (eine Stu-

die wurde mit einem 40-Zeiler durchgefiihrt) konnte kein Unterschied zwischen

den Geritetypen festgestellt werden (siehe Tabelle 7).
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Sensitivity Specificity (95% G GG o
(95% CI) o LR+(95% Cl) LR-(95%Cl)  DOR (95% Cl)
3";"1;‘“”9“ 0.84 (0.77-0.89)  0.91 (0.89-0.93) 12.2 (6.6-22.6)  0.23 (0.17-0.31)  67.9 (34.4-134.1)
Linker Haupt- 133.1 (15.1—
Linker 1.0 (0.77-1.0) 0.92 (0.83-0.97) 9.9(5.1-185)  007(001-050) 130
16-Zeiler 0.82(0.72-0.89)  0.92 (0.88-0.94) 16.1 (5.1-50.6)  0.24 (0.16-0.37)  69.9 (30.3-161.3)
>16-Zeiler 0.85(0.76-0.92)  0.91 (0.88-0.94) 100 (5.5-18.2)  0.20 (0.11-0.33)  67.7 (21.2-215.8)

Tabelle 7: Gepoolte Ergebnisse der Meta-Analyse von Hamon et al. (2007), bearbeitet aus [131].

GemaiB verschiedener Autoren stellt die Stentgrofe den wesentlichen limitie-
renden Faktor bei der Beurteilung dar. Es ist allgemein akzeptiert, dass nur
Stents mit einem Durchmesser von > 3 mm der einwandfreien Beurteilung zu-
géanglich sind [132-147]. Tatsdchlich werden aber haufig Stents mit 2,5 mm oder
3 mm appliziert. Es ist daher notwendig, dass die ortliche und zeitliche Auflo-
sung der Scanner verbessert werden muss, bevor eine routinemiafige Anwen-

dung sinnvoll erscheint [148].

Wihrend eine erste Phantomstudie mit dem Dual-Source CT bei der Stent-
Analyse viel versprechend war und auch bei hoheren Herzfrequenzen akzeptab-
le Ergebnisse brachte [149], zeigte die erste groBere klinische Studie dhnliche
Limitationen wie die Arbeiten mit dem herkémlichen MDCT. Pugliese et al. un-
tersuchten insgesamt 100 PatientInnen mit 247 Stents [150, 151]. Auch hier war
der Lumen-Durchmesser der limitierende Faktor bei der Beurteilung. Insge-
samt hatten 69 Stents (28%) ein Lumen von < 2,75 mm. Von diesen waren 9
(13%) aufgrund von Artefakten nicht beurteilbar. Die Rate der Restenosen war
in der Gruppe der Stents mit geringem Durchmesser (< 2,75 mm) mit 31% am
hochsten. Die Sensitivitat der DSCT-Angiografie betrug in der Stentgruppe mit
geringem Durchmesser 84%. Einen deutlichen Einfluss hatte, im Gegesatz zu
den oben erwidhnten experimentellen Studien, die Herzfrequenz auf das Outco-
me. In der Gruppe mit einer Herzfrequenz von unter 70/min betrug die Sensiti-
vitdt 96%, in der Gruppe mit einer Herzfrequenz von > 70/min dagegen nur
90%. Rechnete man die Stents mit einer kompletten Okklusion heraus und ana-
lysierte nur noch jene mit Stenosen, fiel die Sensitivitat in der Gruppe mit der
niedrigeren Herzfrequenz auf 92%, wahrend sich in der zweiten Gruppe keine

Anderung ergab [150, 151].
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6.3.2 Bypass

Eine Meta-Analyse verglich 8-, 16- und 64-Zeiler fiir die Beurteilung von Koro-
narbypassen [152]. Es wurden insgesamt 15 Studien (siehe Tabelle 8) inkludiert
[78, 153-166]. In diese Meta-Analyse flossen fast ausschlieSlich Daten von 16-
Zeiler Arbeiten ein (13/15). In 33% (5/15) der Arbeiten wurden keine Beta-

Blocker zur Pramedikation verwendet.

Scan-  Pati- B- Herzfre-

ner- enten Bypédsse arteriell venés Blocker quenz
Autor (Ref) Typ (n) (n) (n) (n) (%) (SD)
Song 2005 [155] 8 50 170 155 15 Ja
Anders 2006 [156] 16 32 93 19 74 Ja
Bartnes 2006 [157] 16 45 156 109 47 Nein
Burgstahler 2006 [158] 16 13 43 11 32 Ja 68 (11)
Chiurlia 2005 [159] 16 52 166 49 117 Ja 58 (6)
Leta 2004 [ 78] 16 31 9 4 5 Nein 60 (?)
Malhotra 2005 [153] 16 69 209 77 132 Nein 64 (?)
Martuscelli 2004 [160] 16 96 285 96 189 Ja 58 (5)
Salm 2005 [161] 16 25 67 14 53 Nein 64 (9)
Schlosser 2004 [163] 16 51 131 40 91 Ja 64 (5)
Song 2005 [162] 16 56 152 48 104 Unklar 58 (6)
Stauder 2006 [154] 16 20 50 16 34 Ja
Trigo Bautista 2005 16 117 42 75 Nein
[164]
Yamamoto 2006 [165] 16 42 101 150 10 Ja 67 (10)
Pache 2006 [166] 64 31 96 23 73 Ja 63 (7)

Tabelle 8: Ergebnisse der Meta-Analyse von Jones et al. (2007), bearbeitet [152].

Bei 14 Arbeiten wurde der komplette Verschluss und/oder bei 8 Arbeiten die
Stenose als diagnostisches Kriterium herangezogen (Tabelle 9). Wahrend sich
beim Kriterium "kompletter Verschluss" gute Ergebnisse sowohl bei arteriellen
als auch venosen Bypassen zeigten, war die Beurteilung der Stenosen mit einer
Sensitivitdt von 90,9% bei den arteriellen und 85,2% bei den vendsen Bypassen
deutlich schlechter. Bzgl. der Beurteilbarkeit der Untersuchungen waren 4% der
Bypasse bei der Frage "kompletter Verschluss" und 12% bei der Frage "Stenose"

nicht beurteilbar.
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Subgrup- 31'2'n Bypédsse Gepoolte Sensi- Gepoolte Spezifi-

pen (n) (n) tivitat % (95% Cl) tat % (95% Cl) DOR (95% CI)
Kompletter 14 1.791 97,6 (95,3-99,0) 98,5 (97,7-99,1) 934,2 (436,4-1999,9)
Verschluss

Arteriell 10 664 98,0 (89,6-100) 97,8 (96,3-98.8) 294,6 (92,5-938,4)
Venos 10 814 99,1 (96,8-99,9) 100,0 (99,4—100) 1831,1 (407,3-8231,2)
Stenose 8 777 88,7 (79,0-95,0) 97,4 (95,9-98,4) 152,0 (64,0-360,7)
Arteriell 4 245 90,9 (58,7-99,8) 98,3 (95,7-99,5) 65,7 (13,1-328,9)
Venos 6 348 85,2 (66,3-95,8) 97,2 (94,7-98,7) 158,1 (46,3-541,0)

Tabelle 9: Gepoolte Sensitivitdt und Spezifitit sowie diagnostische Odds Ratio aufgeschliisselt
nach Subgruppen "kompletter Bypass-Verschluss" und Stenosen, sowie jeweils nach arteriellen
und vendsen Bypdssen. Entnommen aus Jones et al. (2007), bearbeitet [152].

Eine Meta-Analyse, in die ausschlieBlich 64-Zeiler Studien inkludiert wurden,
fasste in einer Subgruppenanalyse die Arbeiten zur Beurteilung von Bypassen
zusammen [167]. Es wurden hier vier Arbeiten mit insgesamt 271 PatientInnen
inkludiert [95, 166, 168, 169]. Die Analyse ergab eine Sensitivitit von 98,5%
(95% CI 96-99.5), eine Spezifitit von 96% (95% CI 93.5-97.5), eine PPV und
NPV von 92% und 99% sowie eine LR+ von 19,2 (95% CI 10,5-35,1) und eine
LR- von 0,02 (95% CI 0,00-0,04). Aus der Meta-Analyse geht aber nicht hervor,
ob sich diese Daten auf einen kompletten Verschluss oder auf eine Stenose be-
ziehen. In jedem Fall sind sie deutlich positiver als jene Daten, die fiir den 16-

Zeiler erhoben wurden.

6.4 Guidelines radiologischer und kardiologischer Fachge-

sellschaften

Die Practice Guidelines des American College of Radiology (ACR) fiir die Durch-
flihrung und Interpretation der Herz-Computer-Tomografie nennt 12 Indikati-

onen, welche die Durchfiihrung eines Herz-CTs rechtfertigen [170]:

Arterielle oder vendse Aneurysmen
Arteriosklerose

Traumatische Verletzungen der Gefille
Atrterielle Dissektion und intramurale Himatome
Arterielle und vendse Thromoboembolie

A e

Kongenitale vaskuldre Anomalien und Normvarianten
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Vaskulére Interventionen
8. Vaskulidre Infektionen, Vaskulitiden und vaskuldre Kollagenosen

Komplikationen ischdmischer Koronarerkrankungen (Myokardnar-
ben, ventrikuldre Aneurysmen, Thromben)

10. Kardiale Tumoren und Thromben
11. Perikardiale Erkrankungen

12. Evaluation der Herzfunktion, insbesondere be Patienten, bei denen
die MRT nicht eingesetzt werden kann (Defibrillatoren, Schrittma-
cher, allgemeine Kontraindikationen gegen die MRT) oder Echokar-
diografie (schlechtes Schallfenster etc.).

Im Jahr 2006 haben zahlreiche radiologische und kardiologische Fachgesell-
schaften? in den USA gemeinsame Empfehlungen publiziert [171]. Diese beru-

hen auf 3-kategoriellen Scores, denen eine 9-Punkte-Skala zugrunde liegt:

* Appropriate (A) Score: 7 - 9. Geeigneter Test fiir eine spezifische
Indikation.

* Uncertain (U) Score: 4 — 6. Unsicherer Test fiir eine spezifische
Indikation.

* Inappropriate (I) Score: 1 — 3. Ungeeigneter Test fiir eine spezi-
fische Indikation.

In den folgenden Tabellen sind diese in drei Empfehlungsgruppen zusammen-
gefasst: Indikationen (Tabelle 10), unsichere Indikationen (Tabelle 11) und
Kontraindikationen (Tabelle 12), fiir das Herz-CT.

Indikationen fiir Herz-CT (mediane Scores 7-9)

Appropriateness
(medianer Score)
CTA zur Detektion von KHK in Patienten mit Thoraxschmerzsyn-
drom
Mittlere Vortestwahrscheinlichkeit fur eine KHK A (7)

Belastungs-EGK nicht interpretierbar oder nicht moglich

CTA zur Beurteilung von intrakardialen Strukturen in symptoma-
tischen Patienten

2 Folgende radiologische und kardiologische Fachgesellschaften waren beteiligt: Ameri-
can College of Cardiology Foundation (ACCF), American College of Radiology (ACR),
Society of Cardiovasvular Comuted Tomography (SCCT), Society of Cardiovasvular
Magnetic Resonance (SCMR), American Society of Nuclear Cardiology (ASNC), North
American Society of Cardiac Imaging (NASCI), Society for Cardiac Angiography and
Interventions (SCAI), Society of Interventional Radiology (SIR)
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Evaluierung von suspekten koronaren Anomalien

A(9)

CTA zur Detektion von KHK in Patienten mit akuten Thorax-
schmerzen

Mittlere Vortestwahrscheinlichkeit fiir eine KHK

Keine EKG-Veranderungen und negativer Enzymtest

A(7)

CTA zur Evaluierung von Thoraxschmerzsyndrom nach Vorliegen
frilherer Testergebnisse

Nicht-interpretierbares oder uneindeutiges Belastungs-EKG

CTA zur Beurteilung der Morphologie

Evaluation einer komplexen KHK inkl. Abnormitaten der koronaren Zirkulation,
der groRen Geféale, der Herzkammern und -klappen

Evaluatiop der Koronararterien bei Patienten mit Herzinsuffizienz zur Beurtei-
lung der Atiologie

CTA zur Beurteilung von intra- und extrakardialen Strukturen

Evaluation von kardialen Raumforderungen (suspekter Tumor oder Thrombus)
bei limitierter Bildqualitat von EKG, MRT oder TEE

Evaluation von perikardialen Veranderungen (perikardiale Raumforderung,
konstriktive Perikarditis, oder Komplikationen nach Herz-OP) bei limitierter
Bildqualitéat von EKG, MRT oder TEE

Evaluation von Pulmonalvenenanatomie vor einer invasiven Radiofrequen-
zablatio zur arteriellen Fibrillation

Nicht-invasive Darstellung der Herzvenen vor der Implantation eines biventri-
kularen Herzschrittmachers

Nicht-invasive Darstellung der Herzarterien inkl. der A. mamma interna vor
einer wiederholten herzchirurgischen Revaskularisation

CTA zur Beurteilung von Erkrankungen der Aorta und des Trun-
cus pulmonalis

Evaluation einer suspekten Aortendissektion oder eines thorakalen Aortena-
neurysmas

Evaluation einer suspekten Pulmonalembolie

A(9)

Tabelle 10: Indikationen fiir die cor-CTA gemdél den Leitlinien US-amerikanischer radiologischer
und Kardiologischer Fachgesellschaften (ACCF/ACR/SCCT/SCMR/ASNC/NASCI/SCAI/SIR) [171].

Unsichere Indikationen fiir Herz-CT (mediane Scores 4-6)

CTA zur Detektion von KHK bei Thoraxschmerzsyndrom

Appropriateness

(medianer Score)

Mittlere Vortestwahrscheinlichkeit fir eine KHK bei interpretierbarem Be- U (5)
lastungs-EKG

CTA zur Detektion von KHK bei akuten Thoraxschmerzen

Niedrige Vortestwahrscheinlichkeit fir eine KHK U (5)
Keine EKG-Veranderungen und negativer Enzymtest

Hohe Vortestwahrscheinlichkeit fir eine KHK U (6)
Keine EKG-Veranderungen und negativer Enzymtest

Ausschluss von obstruktiver KHK, Aortendissektion und Pulmonalembolie U (4)
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Mittlere Vortestwahrscheinlichkeit fiir eine der 3 genannten Erkrankungen

Im EKG keine ST-Segment Erhéhung und negativer Enzymtest

CTA zur Detektion von KHK in asymptomatischen Patienten
Hohes KHK-Risiko (gemaR Framingham-Score) U (4)

Kalzium-Scoring zur Risikoeinschédtzung in asymptomatischen
Patienten

Mittleres KHK-Risiko (gemaR Framingham-Score) U (6)
Hohes KHK-Risiko (gemaf Framingham-Score) U (5)

CTA zur Risikoeinschatzung vor Durchfiihrung eines nicht-
kardialen chirurgischen Eingriffs mit mittlerem bis hohem Risiko

Mittleres perioperatives Risiko U (4)

CTA zur Detektion einer KHK nach Revaskularisation (PCI oder
CABG) in Patienten mit Thoraxschmerzsyndrom

Evaluation von Bypass und KoronargefalRanatomie U (6)

Frihere perkutane Revaskularisation mit Stents U (5)

CTA zur Beurteilung von Ventrikel- und Klappenfunktion

Evaluation der Linksventrikelfunktion nach Myokardinfarkt oder nach Herzver- U (5)
sagen und limitierter EKG-Bildqualitat

Beurteilung der nativen und kinstlichen Herzklappen bei limitierter Bildqualitat U (5)
von EKG, MRT oder TEE

Tabelle 11: Unsichere Indikationenfiir die cor-CTA geméaB den Leitlinien US-amerikanischer
radiologischer und kardiologischer Fachgesellschaften
(ACCF/ACR/SCCT/SCMR/ASNC/NASCI/SCAI/SIR) [171].

Kontraindikationen fiir Herz-CT (mediane Scores 1-3)

Appropriateness
(medianer Score)

CTA zur Detektion von KHK in Patienten mit Thoraxschmerzsyn-
drom

Hohe Vortestwahrscheinlichkeit einer KHK 1 (2)

CTA zur Detektion von KHK bei akuten Thoraxschmerzen

Hohe Vortestwahrscheinlichkeit einer KHK und Erhéhung des ECG-ST Seg- (1)
ments und/oder Nachweis von kardialen Enzymen

CTA zur Detektion von KHK in asymptomatischen Patienten
Niedriges KHK-Risiko (gemaR Framingham-Score) (1)
Mittleres KHK-Risiko (gemaR Framingham-Score) 1(2)

Kalzium-Scoring zur Risikoeinschitzung in asymptomatischen
Patienten

Niedriges KHK-Risiko (gemaR Framingham-Score) (1)

Detektion von KHK in Patienten mit Thoraxschmerzsyndrom nach
Vorliegen friiherer Testergebnisse

Nachweis von mittelschwerer bis schwerer Ischamie im Belastungs-EKG 1(2)

Kalzium-Scoring zur Risikoeinschdtzung in asymptomatischen
Patienten nach Vorliegen fritherer Testergebnisse

Vorliegen eines Kalzium-Scores nicht alter als 5 Jahre (1)
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CTA zur Risikoeinschétzung in asymptomatischen Patienten nach Vor-
liegen friiherer Testergebnisse

Hohes KHK-Risiko (gemaR Framingham-Score) 1(2)

Friihere CTA oder Herzangiografie (nicht élter als 2 Jahre) ohne Nachweis
einer signifikanten Obstruktion

Hohes KHK-Risiko (gemal Framingham-Score) 1(3)

Friiherer Kalzium-Score von 2 400

CTA zur Risikoeinschéatzung vor einem nicht-kardialen chirurgi-
schen Eingriff mit niedrigem Risiko

Mittleres perioperatives Risiko 1(1)

CTA zur Detektion von KHK nach Revaskularisation (PCl oder
CABG) in asymptomatischen Patienten

Evaluation von Bypass und KoronargeféaRanatomie 1(2)

Implantation von CABG vor < 5 Jahren

Evaluation von Bypass und Koronargeféf3anatomie 1(3)
Implantation von CABG vor = 5 Jahren

Evaluation von In-Stent Restenose und Koronargefaf®anatomie nach Implanta- 1(2)
tion von PCI

CTA zur Funktionsbeurteilung der Ventrikel und Klappen

Evaluation der Linksventrikelfunktion nach Myokardinfarkt oder nach Herzver- 1(3)
sagen

Tabelle 12: Kontraindikationen fiir die cor-CTA geméB den Leitlinien US-amerikanischer radiologi-
scher und kardiologischer Fachgesellschaften (ACCF/ACR/SCCT/SCMR/ASNC/NASCI/SCAI/SIR)
[171].

Wie aus den Tabellen 10 — 12 hervorgeht, werden eine cor-CTA empfohlen,
wenn eine mittlere Vortestwahrscheinlichkeit und unklare oder nicht interpre-
tierbare sonstige Testverfahren vorliegen. Insgesamt gibt es, gemaB dieser Leit-
linien derzeit wenige sichere Indikationen fiir die Herz-CT, insbesondere beim

nicht symptomatischen Patienten.

Das gemeinsame Statement der europiischen und amerikanischen Fachgesell-
schaft verweist auf einzelne Studien und gibt Empfehlungen beziiglich der
Durchfiihrung einer cor-CTA ab, verabsaumt es jedoch, klare Indikationen bzw.

Kontra-Indikationen zu formulieren [48, 49].

6.4.1 Vortestwahrscheinlichkeit

Kardiovaskuldre Risiko-Scores helfen Klinikern, die Wahrscheinlichkeit fiir ein

kardiovaskulédres Ereignis innerhalb der folgenden 10 Jahre abzuschatzen. Die
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bekanntesten Risikoscores sind der Framingham Risk Score [172] und der
PROCAM-Score [173].

Die Enteilung der Vortestwahrscheinlichkeit erfolgt semiquantitativ in "nied-
rig", "mittel" und "hoch". Diese Einteilung sowie auch die klinische Beurteilung
des 10-Jahres-Risikos ein kardiovaskuldres Ereignis zu erleben, basieren auf der
Framingham-Herz-Studie3, in welche seit 1948 im Ort Framingham (Massachu-
setts, USA) zwischenzeitlich 3 Generationen an Studienteilnehmern inkludiert
wurden. Die Ergebnisse der Studie wurden seit 1951 in zahllosen Publikationen
veroffentlicht4. Auch in den radiologischen Guidelines wird zumeist auf den
Framingham-Score Bezug genommen, wenn die Vortestwahrscheinlichkeit bzgl.
eines koronaren Risikos bestimmt wird. Im Framingham-Report wird "niedri-

ges Risiko" definiert als [174, 175]:

e Blutdruck <120/ <80 mm Hg

¢ Gesamtcholesterin 160 — 199 mg/dl (oder LDL-C 100 — 128 mg/dl) und
HDL-C > 45 mg/dl (Manner) oder > 55 mg/dl (Frauen)

¢ Nicht-Raucher

¢ Kein Diabetes

Diese Definition eines "niedrigen Risikos" erscheint realistisch [174]. So konn-
ten bei einer Follow-up Studie von 350.000 gescreenten Personen die meisten
koronar assoziierten Todesfille mit erhohten Werten der Hauptrisikofaktoren

in Verbindung gebracht werden [176].

Die Genauigkeit der Risikoabschidtzung zeigt in unterschiedlichen Populationen
eine breite Streuung. In einem sytematischen Review mit 27 Studien und 71.727
TeilnehmerInnen zeigten sich sowohl Uber- als auch Unterschitzungen bei der
Vorhersage eines kardiovaskuldren Events [177]. PatientInnen mit der Diagnose
eines metabolischen Syndroms sind z.B. nicht per se HochrisikopatientInnen
[178]. Ein kiirzlich publizierter systematischer Review konnte zeigen, dass wah-
rend die Abschiatzung eines primaren kardiovaskularen Risikos in den USA,

Australien und Neu Seeland gut mit dem Framingham-Score funktioniert, sie

? Framingham-Heart-Study: http://www.framingham.com/heart/index.htm und
http://www.framinghamheartstudy.org/

* Publikationen aus der Framingham-Heart-Study:
http://www.framinghamheartstudy.org/publications.asp

34



Strahlenbelastung

bei einer europiischen Population zu einer Uberschitzung des absoluten Risi-

kos fiithrte [179].

7 Strahlenbelastung

Eine der limitierenden Faktoren beim Einsatz der Herz-CT ist die Strahlenbe-
lastung, die im Wesentlichen vom angewandten Untersuchungsprotokoll und

Scannertyp abhéngt [180, 181].

Die native Herz-CT zum Kalziumscoring ist relativ strahlungsarm (~ 1-3 mSv)
[182]. Die cor-CTA weist jedoch eine nicht unbetriachtliche Strahlenbelastung
auf und der mogliche Schaden muss deshalb dem moglichen Nutzen bei einer
unselektierten Uberweisungspraxis kritisch gegeniiber gestellt werden. Bei der
Durchfiithrung der cor-CTA kommt es, vergleichbare anatomische und physiolo-
gische Gegebenheiten vorausgesetzt, im Wesentlichen darauf an, ob eine pro-
spektive EKG-Triggerung oder ein retrospektives EKG-Gating angewandt wird,
wobei prinzipiell die prospektive Triggerung fiir eine niedrigere Strahlenbelas-
tung steht, in der Herz-CT aber bedingt einsetzbar ist [5 , 177, 183]. In einer
Phantomstudie konnte gezeigt werden, dass die Organdosis der weiblichen
Brust, die bei einer cor-CTA mit einem 64-Zeiler appliziert werden kann, auf-
grund des niedrigen Pitch (Verhaltnis zwischen Rohren-Detektor-Rotation und
Tischvorschub), die Dosis der Mammografie um das 10 — 30 fache iibersteigen

kann [184].

Bei der cor-CTA mit retrospektivem Gating werden nach kontinuierlicher Da-
tenakquisition (= kontinuierliche Strahlung) die nutzbaren Bilddaten entspre-
chend dem RR-Intervall retrospektiv ausgewihlt. Daraus folgt, dass je hoher die
zeitliche Auflosung relativ zum RR-Intervall und zur Herzfrequenz ist, desto
mehr Bilddaten (Projektionsdaten) werden zur Bildrekonstruktion ausgeschlos-
sen und desto geringer ist die "zeitliche Dosiseffizienz" [5]. Bei einem Zeitfens-
ter von 250 ms und einer Herzfrequenz von 60/min (1.000 ms RR-Intervall)
werden 25% der Daten genutzt, bei 83 ms (Dual-Source-CT) nur 8,3% [5]. Mit-
tels EKG-getriggerter Rohrenstrommodulation kann die Dosis bei 4- und 16-
Zeilern durch Reduktion der Strahlung in der Systole, je nach Herzfrequenz, um

10 — 40% gesenkt werden [185]. Ohne EKG-Dosismodulation wire die Dosis am
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64-Zeiler oder Dual-Source-Scanner um das 12-fache hoher als bei der nicht

getriggerten cor-CTA [5].

Die Strahlenexposition wihrend einer cor-CTA der Koronararterien mit einem
64-Zeiler wird von einzelnen Autoren mit etwa 7,2 mSv effektive Dosis (exem-
plarischer Durchschnittswert) angegeben, wobei hier nicht klar ist, ob es sich
um Werte mit oder ohne Dosismodulation handelt [5]. Andere Autoren haben
mit dem 64-Zeiler bis zu 11 + 4,1 mSv Effektivdosis gemessen [186]. In einzel-
nen Publikationen wird eine Effektivdosis von bis zu 22 mSv angegeben [9, 181].
Im Wesentlichen gilt die Regel, je mehr Detektorzeilen, desto mehr Dosis [186-
188]. Im Vergleich dazu wird die Effektivdosis fiir eine konventionelle interven-
tionelle Koronarangiografie mit 3 — 6 mSv und eine Computertomografie des
Abdomens/Beckens mit 8 — 11 mSv angegeben [181-183]. Die Werte fiir die
konventionelle Angiografie sind aber individuell stark divergierend. Eine rezen-
te Untersuchung aus der Schweiz zeigte, dass in 2% der Angiografien Werte von

iiber 100 mSv erreicht werden [189].

Einstein und Mitarbeiter kalkulierten ein nicht zu vernachliassigendes Lebens-
zeitrisiko, an einem strahleninduzierten Malignom nach cor-CTA mit einem 64-
Zeiler zu erkranken [190]. Die Organdosis variierte in dieser Publikation von 42
— 91 mSy fiir die Lungen und 50 — 80 mSv fiir die weibliche Brust. Das Risiko
an einem Malignom zu erkranken, variierte von 1/143 bei 20-jahrigen Frauen
bis zu 1/3.261 bei 80-jahrigen Mannern, wobei diese Werte durch entsprechen-
de DosisreduktionsmaBnahmen (Rohrenstrommodulation) gesenkt werden
konnten (20-jahrige Frau: 1/219; 80-jihriger Mann: 1/5.017). Fiir eine 60-
jahrige Frau betrug das kalkulierte Risiko, unter Verwendung der Rohren-

strommodulation 1/715, fiir einen 60-jahrigen Mann 1/1.911) [190].

Die cor-CTA mittels Dual-Source CT zeigte in ersten klinischen Studien eine
deutlich geringere Strahlenbelastung fiir die PatientInnen. Stolzmann und Mit-
arbeiter konnten z.B. mittels EKG- und Rohrenstrommodulation mit dem Dual-
Source-Scanner, ohne Reduktion der Bildqualitit, Dosiswerte von 7,8 mSv er-

reichen [191].
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8 Methodische Probleme bei Herz-CT Arbeiten

Die Beurteilbarkeit von neuen Technologien basiert auf Untersuchungen, wel-
che nicht selten nur eingeschrankt auf den klinischen Alltag umlegbar sind. Ins-
besondere bei der Frage nach der Ubertragung auf den extramuralen Bereich
sind Daten, die unter "Laborbedigungen" gewonnen wurden, nur bedingt ver-
wertbar. Bei der Beurteilung der Herz-CT liegen eine ganze Reihe methodischer
Limitationen vor, die die Interpretation der Evidenz beeintrachtigen. Gilbert L.
Raff5 vom "Ministrelli Center For Advanced Cardiovascular Imaging" am Willi-
am Beaumont Hospital in Royal Oak (Michigan, USA) stellt diese wie folgt dar
[126]:

1. Wie "golden" ist der "Goldstandard"? In den meisten Studien wird die cor-
CTA mit der konventionellen Katheter-Angiografie verglichen. Hier muss zu-
mindest bedacht werden, das fiir die Quantifizierung mittlerer Stenosen die Ge-
nauigkeit der konventionellen Angiografie diskutiert wird und die intravaskula-
re Sonografie als exaktere Methode beschrieben wurde, um diese Stenosen zu
quantifizieren [7, 192]. Dies ist umso bedeutender, als die meisten Untersucher
nach bindren Entscheidungsmodellen analysieren, in denen eine 50%ige Lume-
neinengung den cut-off Level darstellt.

Zu einer Fehlkalkulation der Sensitivitét der cor-CTA kann der Umstand beitra-
gen, dass es sich bei der MDCT um eine Methode handelt, die, aufgrund des
hohen Grads der 3-D-Flexibilitit ein Gefallumen in seinem maximalen Durch-
messer darstellen kann. Diese Flexibilitit ist in der konventionellen Angiografie
nicht gegeben, in der zumeist nur zwei, manchmal gar nur eine Betrachtungs-
ebene zur Verfiigung steht und dadurch die Gefahr besteht, dass bei exzentri-
schen Plaques der Stenosegrad mit dem "Goldstandard" iiberinterpretiert wird.

2. Selektions-Bias: Es besteht in den Patientenkollektiven eine hohe Krank-
heitsprivalenz (durchschnittlich ca. 53%), da die Patienten fiir die konventio-
nelle Katheter-Angiografie vorgescreent werden.

3. Patienten, die nicht in der Lage sind, Beta-Bocker zu nehmen, z.B. aufgrund
von Atemwegserkrankungen, wurden exkludiert.

4. 1In einigen Studien wurden Patienten mit starkem Ubergewicht, bei denen
von vornherein eine hohere Wahrscheinlichkeit besteht, nicht verwertbare Er-
gebnisse zu bekommen, exkludiert.

5. Patienten mit Arrhytmien wurden exkludiert, da fiir die Auswertung der
Bilddaten nach Mdglichkeit ein Sinus-Rhythmus vorliegen sollte.

> Raff erhélt laut eigenen Angaben Grants von den Firmen Siemens Medical Solutions,
Berlex Pharmaceuticals und Blue Cross Blue Shield of Michigan.
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6. Patienten mit starken Verkalkungen der Koronargefifie wurden in einigen
Studien exkludiert.

7. Gefifle mit kleinem Durchmesser (< 1,5 mm) wurden in den meisten 16-
Zeiler Studien nicht evaluiert. Dies ist insofern von Relevanz, als in der klini-
schen Praxis Aste mit einem Lumen von bis zu 1,5 mm betroffen sind. Raff
vermutet hier eine wesentliche Ursache fiir die guten Ergebnisse, die mit 16-
Zeilen-Geréten erreicht werden. In den meisten 64-Zeiler Studien wurden diese
Exklusionen nicht getroffen und trotzdem gute Ergebnisse erreicht [/26].

8. Nichtinterpretierbare Gefiflsegmente wurden in den meisten Studien von
der Datenanalyse ausgeschlossen. Bis zu 12% der untersuchten Geféfisegmen-
te wurden als nicht beurteilbar klassifiziert und entweder ausgeschlossen oder
als negativ bewertet [ /26]. In der klinischen Realitit miissten diese Segmente
als potenziell positiv gewertet werden. Eine einzelne Multi-Center-Studie wer-
tete diese Segmente als positiv und hatte schlechtere per-Segment Ergebnisse
als alle anderen Studien [//0]. Allerdings liegen in dieser Publikation andere
methodische Fehler vor, sodass die Vermutung geéufBert werden musste, dass
diese, seitens der Firma Philips koordinierte Studie, bereits mit der Absicht ini-
tiiert wurde, die klinische Bedeutung von 64-Zeilern heraus zu streichen.

9. Unter Studien- / Laborbedingungen besteht zumeist eine unbegrenzte Zeit
fiir die Befundung.

10. Konsensus durch zwei Experten ist in der Realitdt nicht umsetzbar.

11. Die Analyse erfolgt nach einem bindren Entscheidungsmodell (entweder —
oder). Verschiedene Studien haben die Vergleichbarkeit der quantitativen Ana-
lyse der cor-CTA mit der konventionellen Angiografie untersucht [7, 9, 13].
Die durchschnittliche Korrelation kann mit r=0,72 als gut bezeichnet werden,
wobei dieses Ergebnis durch eine hohe Standardabweichung relativiert wird.
Daher werden fiir mittelschwere Stenosen (25%-70%) weitere Untersuchungen
(Belastungstests) gefordert [ /26, 193].

Insgesamt zeigen neuere Arbeiten zwar, dass durch verbesserte Technologien
die Qualitiit der Untersuchungen auch bei Patienten mit starkem Ubergewicht,
Vorhofflimmern oder Arrhythmien gesteigert werden und, dass beim Einsatz
der Dual-Source Technologie auch auf die Verwendung von Beta-Blockern mit-

unter verzichtet werden kann [126].

Eine weitere Limitation der cor-CTA stellt das Faktum dar, dass es sich, wie bei
der konventionellen Angiografie auch, um eine anatomisch-morphologische
Untersuchung und nicht um eine physiologische handelt. Die kardiologisch-
funktionelle Untersuchung der Myokardperfusion mittels Computer-

Tomografie ist derzeit im Fokus verschiedener Forschungsgruppen [194-199],
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steht derzeit aber noch nicht fiir den routinemaBigen klinischen Einsatz zur Ver-

fligung [126].

9 Strukturelle und qualitative Anforderungen —
Empfehlungen der Fachgesellschaften

GemiB den aktuellen Empfehlungen der Osterreichischen Gesellschaften fiir
Kardiologie und Radiologie soll die Herz-CT nur eingesetzt werden, wenn opti-
male qualitative Voraussetzungen erfiillt sind [2]. Damit ist u.a. gemeint, dass
KardiologInnen in die Befundung mafgeblich eingebunden sind und fiir eine
rasche Konsultation schnell zur Verfiigung stehen. Weiters soll fiir die Abwa-
gung, ob ein Herz-CT fiir die individuelle Fragestellung sinnvoll ist oder nicht,
ein spezielles Zuweisungsformular, das die Indikation, Ergebnisse etwaiger
Voruntersuchungen und -interventionen und rezente Werte fiir Nieren- und

Schilddriisenfunktion enthalt, verwendet werden.

Empfehlungen, die vornehmlich von den US-amerikanischen Fachgesellschaf-
ten, zumeist nach oder in Anlehnung an EbM-Kriterien erarbeitet worden sind,
werden von den europaischen Fachgesellschaften nicht in Frage gestellt. In vie-
len Detailfragen liegen, sinnvoller Weise, auch gemeinsame Konsensus-
Statements vor [48, 49]. Es ist auch nicht davon auszugehen, dass sich europai-
sche oder osterreichische Richtlinien, grundsatzlich gegen bereits formulierte
Guidelines richten wiirden. Es erscheint daher sinnvoll, auf diese bereits aus-

formulierten Arbeiten Bezug zu nehmen (siehe Tabelle 10 bis Tabelle 12).
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10 Schlussfolgerung

Die Einsatzmoglichkeit des Herz-CTs (Kalzium-Scoring und koronare CT-
Angiografie) ist entsprechend aktueller Datenlage und den vorliegenden inter-
nationalen Empfehlungen als limitiert zu betrachten. Ein GroBteil der mogli-
chen Indikationen beschrinkt sich auf PatientInnen mit einer akuten Sympto-
matik und sollte daher den dafiir vorgesehenen intramuralen Einrichtungen
vorbehalten bleiben. Die wenigen Indikationen, die fiir eine routinemafige,
nicht akute Abklarung von PatientInnen geeignet wiren, wie z.B. ein mittleres
KHK-Risiko bei unklaren sonstigen Tests (EKG, Enzyme), erfordern umfangrei-
che Voruntersuchungen. Derart spezialisierte Fragestellungen werden in der
Regel in einem kardiologischen Zentrum zu kldren sein. Eine Auslastung von
Einrichtungen im ambulanten Bereich ist bei diesen eingeschrinkten Indikatio-

nen nicht zu erwarten.

Bei der zur Verfiigung stehenden Technologie ist eine suffiziente Darstellung
der KoronargefiaBe und etwaiger Stents und Bypésse von der Herzfrequenz, ei-
nem konstanten RR-Intervall und einem Mindestdurchmesser von GefaBen und
Stents abhangig. Wahrend die ersten beiden Probleme durch die Gabe von Beta-
Blockern bis zu einem gewissen Grad gelost werden konnen, ist die Limitation
des GefaBdurchmessers mit 1,5 mm bis 2 mm ein derzeit nicht I6sbares techni-

sches Problem.

Die Notwendigkeit von kardiologischen Voruntersuchungen, der Applikation
von Beta-Blockern und einer hohen fachlichen kardiologischen und radiologi-
schen Expertise lassen einen sinnvollen Einsatz dieser Technik auBerhalb von
interdisziplindren Zentren als wenig zielfiihrend erscheinen. Die lingere Zeit
diskutierte Moglichkeit des Kalzium-Scorings bei asymptomatischen PatientIn-
nen mit niedriger Vortestwahrscheinlichkeit bzw. fiir ein allgemeines Screening

wird zwischenzeitlich von aufgrund der Datenlage generell abgelehnt.

Bei der in Osterreich bestehenden Struktur der extramuralen radiologischen
Versorgung, die in der Regel ein breites diagnostisches Spektrum abdeckt, kann
derzeit nicht empfohlen werden, die kardiale Bildgebung im extramuralen Be-
reich auszubauen bzw. zu forcieren. Bei der derzeitigen Indikationslage er-

scheint es vielmehr sinnvoll, die wenigen moglichen Indikationen auf einige
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Zentren zu fokussieren, nicht zuletzt, um dort die entsprechende Expertise auf-

recht zu erhalten.
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