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Einleitung / Ziel der Dissertation

1 Einleitung / Ziel der Dissertation

Laut Herzbericht 2024 verursachten Herz-Kreislauf-Erkrankungen im Jahr 2023 rund
208.000 Todesfalle (ca. 20% aller Todesfalle) an kardiovaskularen Erkrankungen.
Trotz leicht rucklaufiger Tendenz bleiben sie eine der fuhrenden Ursachen fur
Morbiditat (1). Hierbei ist dementsprechend der Diagnostik von strukturellen
Herzerkrankungen und Herzrhythmusstérungen ein besonderer Stellenwert zu

widmen und ggf. fruhe Stadien zu erkennen.

Ein zentrales Instrument in der kardiologischen Bildgebung ist die kardiale
Magnetresonanztomografie (CMR). Sie erlaubt eine prazise morphologische und
funktionelle Beurteilung des Herzens, insbesondere des linken Ventrikels, und gilt in
vielen Bereichen als diagnostischer Goldstandard. Im Gegensatz zur Echokardiografie
bietet die CMR eine hohere raumliche und zeitliche Auflosung sowie eine hohe
Reproduzierbarkeit bei der Bestimmung von Volumen- und Funktionsparametern, da
sie unabhangig von der Schallfensterqualitat ist und keine geometrischen Annahmen

voraussetzt.

Die in der MRT verwendeten Bildgebungssequenzen dienen der nicht-invasiven
Beurteilung der kardiovaskularen Struktur, der ventrikularen Funktion, der
myokardialen Durchblutung, der Gewebebeschaffenheit, der Flussmessung und der
koronaren Herzkrankheit. Diese vielfaltigen Analysemoglichkeiten machen die
kardiovaskulare Magnetresonanztomographie zu einem geeigneten Verfahren fur
Diagnose, Verlaufskontrolle und Langzeituberwachung nach der Behandlung von

Herz-Kreislauf-Erkrankungen (2).

Die 2D-Flow-MRT wurde in den spaten 1980er Jahren entwickelt und hat sich seitdem
als zuverlassige, nichtinvasive Methode zur Messung von Blutfluss und -
geschwindigkeit etabliert, die auch zur Beurteilung von Schlaganfallen eingesetzt wird
(3). Dies geschieht durch die Messung in einer statischen Untersuchungsebene, in
welcher ein eindimensionaler Fluss erfasst wird. In der kardiovaskularen Bildgebung
erfolgt die Aufnahme dieser Daten in Segmenten Uber mehrere Herzschlage hinweg,
sodass etwa 20 Herzphasen generiert werden, die den gesamten Herzzyklus abbilden.
Dadurch wird eine zeitliche Analyse der Flussgeschwindigkeit moglich. Wird in jeder
Herzphase eine Region von Interesse uber ein Gefald oder eine Struktur gelegt, lassen
sich die Durchflussrate sowie die Flusskomponenten bestimmen. Studien haben

1
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gezeigt, dass 2D-Flow-MRT in der Untersuchung der Aorta und Pulmonalarterien
zuverlassig ist und mit der TTE vergleichbare Ergebnisse liefert (4). Die Aussagekraft
wird jedoch durch die vielschichtige und in mehrere Richtungen stattfindende
Bewegung des Herzens und der Segelklappen beeinflusst und ist an diesen Stellen
entsprechend unzureichend. Die einzigartige Form des Herzens sowie der Muskulatur
sorgen hierbei fur eine Kontraktion und Relaxation in mehreren Ebenen, sodass eine
quantitative und qualitative Erfassung von Werten intrakardialer Parameter erschwert
ist. Zudem verandert sich die genaue Lage des Gefalles vor und wahrend der
Aufnahme, was die Messgenauigkeit beeintrachtigt. Daher neigt die 2D-Flow-MRT
dazu, den tatsachlichen Fluss und die Geschwindigkeit zu unterschatzen (9).

Die 4D-Flow-MRT ermoglicht die Flussmessung in allen drei Raumrichtungen und
liefert damit eine genaue Darstellung des Blutflusses, die den tatsachlichen
pathophysiologischen Zustand widerspiegelt. Im Gegensatz zur 2D-Flow-MRT, die
dies nur in einer Ebene erfasst, erlaubt die 4D-Flow-MRT eine einfache Messung, die
das gesamte Herz abdeckt und keine spezifische anatomische Ausrichtung oder
Vorkenntnisse Uber die Herzstruktur fur die Bildaufnahme bendtigt (5). In bisherigen
Ubersichtsarbeiten und Studien zu 4D-Flow Messungen lasst sich das Potenzial sowie
die damit verbundene klinische Anwendung feststellen (6). Ein besonderes Interesse
kommt dabei der Untersuchung von mittels ,Particle Tracing”® erhobenen
Flusskomponenten im linken Ventrikel zu (7). Diese Technik erlaubt die Visualisierung
und Quantifizierung des Blutflusses sowie verschiedener Flussmuster. Dabei wird der
linksventrikulare Blutfluss in sogenannte Flusskomponenten unterteilt, wie etwa ,Direct
Flow", ,Delayed Ejection Flow", ,Retained Inflow“ und ,Residual Volume®. Bislang sind
jedoch nur wenige Daten zu der Flusskomponenten-Analyse im 4D Fluss verfugbar.

Ziel der vorliegenden Arbeit ist es, mithilfe der 4D-Flow-MRT hamodynamische
Parameter des linken Ventrikels bei gesunden Probanden systematisch zu erfassen
und zu analysieren. Dabei liegt ein besonderer Fokus auf der Quantifizierung der
Flusskomponenten mit 2zwei unterschiedlichen Softwareldsungen, um deren
Vergleichbarkeit und Reproduzierbarkeit zu bewerten. Dartber hinaus werden
klassische Flussparameter aus der 2D-Flow-MRT sowie volumetrische Messwerte aus
der Cine-MRT gegenubergestellt, um die Starken und Grenzen der verschiedenen
Ansatze herauszuarbeiten und eine mdgliche klinische Einordnung der

Flusskomponentenanalyse zu ermoglichen.
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2 Literaturdiskussion

2.1 Grundlagen der Magnetresonanztomografie

2.1.1 Kernspin und Hochfrequenzanregung

Die Bildgebung mittels Magnetresonanztomografie (MRT) beruht auf der
Wechselwirkung zwischen starken Magnetfeldern und den Kernen von
Wasserstoffatomen im menschlichen Koérper. Wasserstoff, dessen Isotop (1H) aus
lediglich einem Proton im Kern und einem Elektron in der Atomhulle besteht, ist
aufgrund seines hohen Vorkommens im Gewebe und seiner ausgepragten

magnetischen Eigenschaften besonders gut fur die MRT geeignet.

Das Proton besitzt neben seiner Masse und elektrischen Ladung auch eine
quantenmechanische Eigenschaft, den sogenannten Spin (8). Dieser beschreibt eine
permanente Eigenrotation des Protons um seine Achse. Da es sich hierbei um eine
bewegte Ladung handelt, entsteht ein elektrischer Strom, welcher wiederum ein
kleines Magnetfeld — ein sogenanntes magnetisches Dipolmoment — entlang der
Spinachse erzeugt. In Abwesenheit eines aulleren Magnetfeldes sind die Richtungen
dieser mikroskopischen Magnetfelder zufallig verteilt, sodass sich die individuellen
Magnetvektoren auf makroskopischer Ebene gegenseitig aufheben und keine
messbare Gesamtmagnetisierung besteht (9).

In einem MRT-Gerat hingegen wirkt ein starkes auleres Magnetfeld Bo, das
typischerweise eine Feldstarke von bis zu 3 Tesla erreicht — etwa das 60.000-Fache
des Erdmagnetfeldes. Unter dem Einfluss dieses Feldes richten sich die Spins der
Wasserstoffkerne entweder parallel oder antiparallel zu Bo aus, wobei die parallele
Orientierung energetisch glnstiger ist. Daraus ergibt sich ein geringer Uberschuss an
parallel ausgerichteten Spins (etwa 1 pro 100.000 bei 3 T), der eine messbare
makroskopische Magnetisierung Mo erzeugt. Diese Magnetisierung verlauft in Ruhe in
Richtung des &ulleren Magnetfeldes und ist in dieser Position zunachst nicht
detektierbar.
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Die Protonen haben eine zufallige Lage im Raum. Im Magnetfeld richten sich die Protonen aus, wobei

sich parallele und antiparallele in ihrer Wirkung ge-
genseitig aufheben (hell dargestellt).

Abb. 1: Anordnung der Protonen im Magnetfeld

Um ein MRT-Signal zu erzeugen, wird die Magnetisierung M durch einen
hochfrequenten elektromagnetischen Impuls (HF-Puls) aus ihrer Gleichgewichtslage
entlang der z-Achse (Richtung des auleren Feldes) ausgelenkt. Dieser Impuls muss
in einer Frequenz erfolgen, die der sogenannten Larmorfrequenz entspricht — einer
charakteristischen Frequenz, die proportional zur Magnetfeldstarke ist. Durch die
Energiezufuhr werden die Spins synchron aus ihrer urspringlichen Ausrichtung
gekippt. Je nach Dauer und Intensitat des HF-Pulses ergibt sich ein bestimmter
Auslenkungswinkel (Flipwinkel a). Ein Flipwinkel von 90° fuhrt zu einer vollstandigen
Auslenkung der Magnetisierung in die transversale xy-Ebene, orthogonal zum dul3eren
Magnetfeld (10). In Abb. 1 findet sich eine schematische Darstellung der Anordnung

der Kernspinachsen in einem Magnetfeld.

2.1.2 Relaxation

Nach dem Abschalten des Hochfrequenzimpulses kehren die Spins in ihren
energetisch bevorzugten Gleichgewichtszustand zuruck, ein Vorgang, der als
Relaxation bezeichnet wird. Dabei laufen zwei Prozesse gleichzeitig ab: Zum einen
erfolgt der Wiederaufbau der zuvor verringerten Langsmagnetisierung entlang des
aulleren Magnetfeldes. Die Zeit, die benétigt wird, bis 63% des
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Gleichgewichtszustandes wiederhergestellt sind, wird als Ts-Konstante bezeichnet
und variiert in Abhangigkeit vom jeweiligen Gewebe und der Starke des Magnetfeldes
(11). Parallel dazu zerfallt die in der xy-Ebene aufgebaute Quermagnetisierung infolge
einer zunehmenden Dephasierung der Spins. Wahrend diese zunachst noch synchron
prazedieren, fuhrt der Einfluss lokaler magnetischer Inhomogenitaten mit der Zeit zu
einem Verlust der Phasenkoharenz. In der Folge I6schen sich die einzelnen Vektoren
zunehmend gegenseitig aus, wodurch das messbare Signal kontinuierlich abnimmt.
Die Zeit, in der die Quermagnetisierung auf 37 % ihres Ausgangswertes abgesunken
ist, wird als T2-Konstante bezeichnet. In den meisten Geweben ist die T2 deutlich kurzer
als die Tq, was fur die Kontrastbildung in der Magnetresonanztomografie eine

entscheidende Rolle spielt (9).
2.1.3 Ortskodierung

In der Magnetresonanztomografie basiert das gemessene Signal auf einer
elektrischen Spannung, die durch die Empfangsspule registriert wird. Diese Spannung
wird durch samtliche Querkomponenten der Magnetisierungsvektoren innerhalb des
untersuchten Gewebes beeinflusst. Um aus diesem eindimensionalen Signal ein zwei-
oder gar dreidimensionales Bild zu erzeugen, kommen Gradientenspulen zum Einsatz.
Diese verandern das statische Magnetfeld Bo gezielt, indem sie es in bestimmten
Raumrichtungen verstarken oder abschwachen. Die Gradientenspulen werden in x-,
y- und z-Richtung paarweise aktiviert, um Magnetfeldgradienten in den jeweiligen
Raumachsen zu erzeugen (9) Fur die gezielte Anregung einer bestimmten Bildschicht
wird die enge Beziehung zwischen HF-Pulsfrequenz und Lamorfrequenz genutzt. Wird
gleichzeitig mit dem HF-Puls ein Gradient angelegt, verandert sich die Lamorfrequenz
entlang dieses Gradienten, da sie direkt von der Magnetfeldstarke abhangt. Nur in
einem exakt definierten Bereich entspricht die Lamorfrequenz dann der Frequenz des
HF-Pulses. Dadurch konnen Position, Orientierung und Dicke der Schicht gezielt

bestimmt werden.

Zur Analyse des Signals entlang der x-Achse wird ein sogenannter Lesegradient
angelegt, der sich von rechts nach links erstreckt. Dadurch ergibt sich eine
unterschiedliche Prazessionsfrequenz: Spins auf der rechten Seite prazedieren
langsamer als solche auf der linken. Das resultierende Signal stellt somit ein
Frequenzspektrum dar, bei dem hoéhere Frequenzen den linken und niedrigere den
rechten Bereich der Schicht reprasentieren. Dieses Verfahren bezeichnet man als

5
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Frequenzkodierung. Nach  Anwendung der  Fourier-Transformation in
Frequenzrichtung lasst sich jeder Frequenz eine Position entlang der x-Achse

zuordnen.

Die Information in y-Richtung wird durch sogenannte Phasenkodierung erfasst. Auch
hierfur wird ein Magnetfeldgradient eingesetzt, diesmal jedoch in y-Richtung. Dieser
Gradient wird nach der HF-Anregung und vor dem frequenzkodierten Auslesen
kurzzeitig aktiviert (11). Dadurch kommt es zu einer Phasenverschiebung der Spins
entlang der y-Achse, da sich die Prazessionsgeschwindigkeit von oben nach unten
unterscheidet. Um eine vollstandige Bildinformation in y-Richtung zu erhalten, missen
entsprechend viele Messungen durchgefuhrt werden, jeweils mit leicht veranderten
Phasenkodierungen. Die Anzahl der Messungen entspricht dabei mindestens der
Anzahl der gewunschten Bildzeilen in y-Richtung. Mit steigender Anzahl an
Phasenkodierungen erhoht sich zwar die Bildauflosung, gleichzeitig jedoch auch die
fur die Bildaufnahme bendtigte Zeit. Die Zeitspanne zwischen zwei
aufeinanderfolgenden Messungen wird als Repetitionszeit (Tr) bezeichnet, wahrend
die Zeit zwischen HF-Puls und Signalerfassung als Echozeit (Te) bekannt ist. Nach
Abschluss aller Messungen erfolgt eine weitere Fourier-Transformation, diesmal in

Phasenrichtung, um das vollstandige Bild zu rekonstruieren.

2.1.4 K-Raum

Bevor die aufgezeichneten Daten mithilfe der Fourier-Transformation weiterverarbeitet
werden, liegen sie zunachst in einem mathematischen Koordinatensystem vor, dem
sogenannten K-Raum (9). Dieser stellt eine Matrix dar, wobei die horizontale Achse
der Frequenz- und die vertikale der Phasenrichtung entspricht. Jede einzelne Zeile
dieser Matrix reprasentiert eine separate Messung unter Verwendung eines
spezifischen Phasenkodierungsgradienten. Die mittlere Zeile, also Zeile 0, resultiert
aus einer Messung ohne Phasenkodierung. Erst durch die zweidimensionale
Anwendung der Fourier-Transformation auf die Daten im K-Raum wird das endgultige
Bild erzeugt. Innerhalb dieses K-Raumes tragen die zentralen Datenbereiche
vornehmlich zur Bildkontrastgebung bei, wahrend die weiter peripher gelegenen

Datenlinien malfdgeblich fur die raumliche Auflosung verantwortlich sind.
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2.2 Kardiale Magnetresonanztomografie

Die kardiovaskulare Magnetresonanztomografie hat sich zu einem fuhrenden nicht-
invasiven Bildgebungsverfahren in der Kardiologie entwickelt. Sie ermoglicht die
prazise Visualisierung und Messung der kardiovaskularen Anatomie, Volumina und
Funktionen sowie die Charakterisierung des Myokardgewebes. Die CMR bietet
einzigartige Moglichkeiten zur Diagnose von Herz-Kreislauf-Erkrankungen und wird
kontinuierlich im klinischen Umfeld weiterentwickelt (12). Vor allem durch die gute
raumliche und zeitliche Aufldsung mit Reproduzierbarkeit ohne Strahlenbelastung
spielt sie eine grol3e Rolle in der Analyse von ventrikularen Funktionsparametern.

Sie wird als Referenzmethode fur die nicht-invasive Messung der Ejektionsfraktion
(EF) des linken Ventrikels (LV) angesehen, die weiterhin ein wesentlicher Bestandteil
der Entscheidungsfindung in verschiedenen Situationen ist. Diese reichen von der
Diagnose Herzinsuffizienz bis hin zur Indikationsstellung von implantierbaren
Kardioverter-Defibrillatoren (ICDs) fur die primare Pravention und dem Zeitpunkt
chirurgischer Eingriffe bei Patienten mit Herzklappenerkrankungen (12, 13).

Durch die anatomischen sowie physiologischen Eigenschaften der Herzaktion
wahrend In- und Exspiration ist fur die prazise Bildgebung eine schnelle Pulssequenz
erforderlich, die durch Mechanismen zur Synchronisation mit dem Herzrhythmus und
der Atmung unterstutzt wird. Die Synchronisation mit dem Herzschlag erfolgt durch die
gleichzeitige Erfassung des EKGs und durch Triggerung der Messung auf die R-
Zacke, entweder prospektiv oder retrospektiv. Fur die Atemsynchronisation gibt es
zwei Ansatze: einerseits die Verwendung von Atemkommandos mit anschliel3ender
Messung in einer Atempause oder andererseits das Atemgating. Zur Signaldetektion
kommen meistens Phased-Array Oberflachenspulen zum Einsatz, die direkt auf die
Brustwand aufgelegt werden.

2.2.1 Bildgebungsebenen

Im Allgemeinen startet eine CMR-Studie Ublicherweise mit ungesteuerten
Gradientenechosequenzen in koronaler, axialer und sagittaler Ebene. Diese
Sequenzen werden innerhalb von weniger als 2 Minuten erfasst und dienen als
Grundlage fur die Generierung aller erforderlichen Bildebenen fur die Untersuchung.
Die standardmafligen drei orthogonalen Ebenen, die Ublicherweise fur die MR-

7
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Bildgebung verwendet werden, entsprechen nicht den Herzachsen. Fur die Bildgebung
des Herzens sind spezifische Abschnitte parallel und orthogonal zu den Herzachsen

(hauptsachlich kurze Achse und lange Achse des Herzens) erforderlich (2).

Sie orientieren sich an denen der Echokardiografie. Im Gegensatz zur
Ultraschalluntersuchung sind sie jedoch nicht durch Schallfenster oder knécherne
Strukturen eingeschrankt sowie deutlich weniger von der Expertise des Untersuchers
abhangig. Zu den gangigen Standardansichten gehoren der Vierkammerblick, der
linksventrikulare Ausflusstrakt (LVOT) in sagittal-obliquer sowie koronar-obliquer
Ansicht (auch als Dreikammerblick bekannt), die lange Achse des linken und rechten
Ventrikels (Zweikammerblick), der rechtsventrikulare Ausflusstrakt in sagittal-obliquer
sowie koronar-obliquer Ansicht und mehrere Kurzachsenschnitte.

2.2.2 CINE-bSSFP-Sequenzen

Die modernen CMR-Studien nutzen eine Technik namens Balanced-Steady-State-
Free-Precession (bSSFP) in Verbindung mit einem retrospektiven EKG-Gating (14).
Diese bSSFP-Sequenz ermdglicht trotz einer sehr kurzen Wiederholungszeit (TR) eine
hohe Signalintensitat der Bilder, da die induzierte Phasenverschiebung durch die
Bildgebungsgradienten genau null zum Zeitpunkt der TR ist (15). Die Untersuchung ist
jedoch nicht nur stark abhangig von der Erfahrung des Untersuchers, sondern auch
storanfallig bei bewegten anatomischen Strukturen. Zudem ist eine retrospektive
Analyse anderer Ebenen oder Zeitpunkte nicht moglich, da nur eine einzelne Ebene
erfasst wird. Aufgrund ihrer physikalischen Eigenschaften ist die bSSFP-Sequenz
jedoch relativ empfindlich gegenuber Suszeptibilitatsartefakten, insbesondere in der
Nahe von luftgeflllten Strukturen oder metallischen Implantaten (16).

Die Cine-MRT kann die Herzfunktion aulderst prazise und reproduzierbar beurteilen
und wird als fuhrende Methode zur Bewertung der systolischen Funktion beider
Herzkammern angesehen (12). Die Quantifizierung der Ventrikel basiert auf der
modifizierten Simpson-Methode, die die Summe der ventrikularen Flache in jeder
Schicht mit der Schichtdicke multipliziert. Dies findet ebenfalls in der
Echokardiographie Anwendung (2, 14).
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2.3 4D-Flow

Der Begriff "4D-Flow" bezieht sich hier auf die Phasenkontrast-CMR mit
Flusskodierung in allen drei raumlichen Dimensionen sowie entlang der Zeitdimension
uber den Herzzyklus (3D + Zeit = 4D) (17). Dies ermoglicht eine nicht-invasive
Quantifizierung und Visualisierung des Blutflusses im Herzen und in den Gefallen
sowie die Darstellung von physiologischen und pathophysiologischen Zustanden. Ein
wesentlicher Vorteil besteht darin, dass die Datenauswertung Im Vergleich zur 2D-
Flow-Messung retrospektiv in beliebiger Ebene und zu jedem Zeitpunkt innerhalb des
Volumens erfolgen kann. Dies ermoglicht eine verbesserte Analyse komplexer
intrakardialer Flussmuster, insbesondere in Bereichen mit hoher Dynamik wie z. B. den
AV-Klappen. Mit dem sogenannten Particle-Tracing kann der Blutfluss visualisiert und
analysiert werden. Zudem lassen sich auch noch weitere Parameter wie
Wandscherspannung, kinetische Energie und Pulswellengeschwindigkeit bestimmen
(18).

2.3.1 Gradientenecho-Sequenzen

Fur die 4D-Flow Messung werden "spoiled gradient echo" Sequenzen verwendet, die
kurze Echo- und Repetitionszeiten ermdglichen. Gradientenecho-Sequenzen (GRE)
nutzen zur Echoerzeugung nur die Gradientenspulen ohne Hochfrequenzimpulse, was
eine schnelle Bildaufnahme ermdglicht. Der Vorteil dieser Methode liegt in der kurzen
Repetitionszeit  (Tr), @ wodurch  GRE-Sequenzen  weniger anfallig  fur
Bewegungsartefakte sind und bevorzugt werden, wenn eine schnelle Bildakquisition
erforderlich ist. Allerdings fuhrt der fehlende 180°-Impuls, was zu kurzeren
Repetitionszeiten fuhrt, zu einem T2-Signalzerfall, wodurch der Bildkontrast als T2*-
Kontrast bezeichnet wird (9). Dieser Kontrast kann durch die Wahl der Echozeit (TE)
gesteuert werden. T2-gewichtete Bilder sind hilfreich, um Kalkablagerungen oder
Blutprodukte in Geweben mit sehr kurzer T2-Zeit, wie etwa im Bindegewebe, zu

erkennen.
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2.3.2 Phase Aliasing und VENC

Die Phasenkontrastangiographie (PCA) verwendet MR-Gradientenimpulse zur
Visualisierung des Blutflusses, wobei flieRendes Blut in der Flussrichtung als hell
dargestellt wird. Sie ermoglicht prazise Messungen der Flussgeschwindigkeit und der
Scherkrafte an den Gefallwanden und kann z.B. zur Analyse des Herzschlagvolumens
oder zur Detektion von Stenosen eingesetzt werden. Ein ,bipolares
Gradientenimpulspaar® macht Sequenzen flussempfindlich, indem es die Phase
bewegter Spins verandert, wahrend stationare Spins unverandert bleiben. Bei
bewegten Spins bleibt eine Phasenverschiebung zurlck, proportional zur
Flussgeschwindigkeit und Flussrichtung. So konnen Arterien und Venen je nach
Vorzeichen der Phasenanderung im MR-Bild unterschiedlich hell oder dunkel
erscheinen. Phasenwinkel zwischen —180° und +180° lassen sich ohne zusatzliche
Anpassungen den entsprechenden Flussgeschwindigkeiten korrekt zuordnen.
Bewegen sich die Spins jedoch so schnell, dass die Phasenanderung tuber +180°
hinausgeht (z. B. +200°), interpretiert das System dies als negative Phasenanderung
von —160°. Im Bild kann dies dazu fuhren, dass ein hell dargestelltes Gefald an den
Randern im schnell flieRenden Zentrum plotzlich dunkel erscheint oder umgekehrt.

Dieses Phanomen wird als ,phase wrap® oder ,phase aliasing” bezeichnet (9).

Um dies zu vermeiden, wird der VENC-Parameter (,velocity encoding®) passend
gewahlt. VENC (Velocity Encoding)ist ein Parameter, der die maximale
Flussgeschwindigkeit festlegt, die korrekt gemessen werden kann, um Phase Aliasing
zu vermeiden. Der VENC-Wert sollte etwas hoher als die hochste erwartete
Flussgeschwindigkeit gewahlt werden, um Fehldarstellungen zu minimieren. Eine
niedrigere  VENC-Einstellung erhoht die Empfindlichkeit fur langsame Flusse,

allerdings steigt dann das Risiko fur Phasenuberlagerungen in schnell flieRendem Blut.
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Tabelle 1: Richtwerte fiir die Wahl der VENC (17)

Untersuchte Region VENC

Aorta 100-200 cm/s

Stenosen: 240—-400 cm/s
Aneurysma: 0—100 cm/s

Ventrikel 150 cm/s

Herzklappen Insuffizienzen: 150 cm/s
Stenosen: 250-500 cm/s

Karotiden 150-450 cm/s

Venose Gefalle 50-80 cm/s

Eine Faustregel besagt, dass die VENC etwa 10% groRer sein sollte als die erwartete
Maximalgeschwindigkeit. In Tabelle 2 finden sich exemplarisch Richtwerte fur die Wahl
der VENC bei verschiedenen Gefalien (18). Ein multi-VENC-Ansatz wird angewendet,
um das Problem =zu I6sen, wenn sowohl hohe als auch niedrige
Flussgeschwindigkeiten im selben Patienten vorhanden sind. In komplexen
hamodynamischen Situationen, wie sie beispielsweise bei der Flussdarstellung
zwischen Pulmonalvenen und linkem Ventrikel auftreten, kdnnen gleichzeitig niedrige
und hohe Flussgeschwindigkeiten in raumlicher Nahe vorliegen. Wahrend der
diastolische Ruckstrom aus den Pulmonalvenen vergleichsweise langsam verlauft,
entstehen im linken Ventrikel wahrend der systolischen Auswurfphase deutlich hohere
Geschwindigkeiten. Ein einheitlicher VENC-Wert ware in diesem Fall entweder zu
niedrig, was zu Alias-Effekten im Ventrikel fuhren kann, oder zu hoch, wodurch die
Sensitivitat fur die langsamen Flusse in den Pulmonalvenen eingeschrankt wird (19).

Ein weiteres Beispiel ist die Darstellung eines Aneurysmas, bei dem es innerhalb des
Aneurysmasacks haufig zu langsamen, zirkularen Stromungen kommt, wahrend in den
angrenzenden GefalRabschnitten schnellere Flisse vorherrschen. Auch hier ist ein
einzelner VENC-Wert oft nicht ausreichend, um beide Stromungsverhaltnisse

artefaktfrei und mit optimaler Auflosung darzustellen.

In solchen Fallen wird ein sogenannter multi-VENC-Ansatz eingesetzt. Dabei werden
innerhalb derselben Messsequenz mehrere Velocity-Encoding-Werte kombiniert,
sodass sowohl langsame als auch schnelle Flisse korrekt erfasst werden konnen.
Durch diesen Ansatz lassen sich Phase-Wrap-Artefakte reduzieren und gleichzeitig
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die Sensitivitat fur langsame Flusskomponenten erhdhen. Die Anwendung dieses
Verfahrens verbessert die diagnostische Aussagekraft insbesondere bei komplexen
Flussprofilen oder  vaskularen Pathologien mit  stark  variierenden

Flussgeschwindigkeiten (20).

2.3.3 Parallele Bildgebung

Die parallele Bildgebung ist ein innovatives Verfahren, das die MRT beschleunigt,
ohne den Bildkontrast zu verandern. In dieser wird die Anzahl der
Phasenkodierschritte reduziert, was die Aufnahmezeit verkurzt.
Rekonstruktionsalgorithmen ermoglichen es, das gleiche Field of View (FoV) mit
weniger Schritten und gleichbleibender Auflosung zu erfassen (21). Die Methode nutzt
mehrere Empfangsspulen, die nebeneinander und nah an der Korperoberflache
platziert werden. Mit diesem sogenannten Spulenarray wird die Bildgebung
beschleunigt, jedoch anders als bei schnellen Sequenzen. Statt die
Phasenkodierschritte zu beschleunigen, wird deren Anzahl reduziert. Dadurch wird die
Aufnahmezeit verkurzt, ohne dass die Gradienten schneller geschaltet oder sich das
Gewebe starker erwarmt. Die Phasenkodierung wird reduziert, indem der Abstand der

Kodierschritte im k-Raum vergro3ert wird (9).

Bei der parallelen Bildgebung ist die parallele Detektion entscheidend, um
Faltungsartefakte zu vermeiden. Jedes Spulenelement des Arrays liefert ein separates
Bild mit einem verkleinerten Field of View (FOV), in dem verschiedene Bildbereiche
Uberlagert sind. Diese Uberlagerungen haben unterschiedliche Gewichtungen,
abhangig von der Empfindlichkeit der jeweiligen Spule. Durch diese unterschiedlichen
Perspektiven konnen die Uberlagerten Bildanteile mathematisch getrennt und ein
faltungsfreies Bild im gesamten FOV rekonstruiert werden. SENSE ("Sensitivity
Encoding") und GRAPPA ("Generalized Autocalibrating Partially Parallel Acquisition")
sind gangige Verfahren der parallelen Bildgebung, die die Aufnahmezeit verkirzen,
sich aber in ihrer Rekonstruktionsmethode unterscheiden (22).

SENSE arbeitet im Bildraum und nutzt vorher ermittelte Spulenempfindlichkeitsprofile
zur Trennung der Uberlagerten Bildanteile. Dies fuhrt zu prazisen Bildern, ist jedoch
anfallig fur Fehler durch Bewegungen oder ungenaue Sensitivitatsmessungen (23).
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GRAPPA rekonstruiert fehlende k-Raum-Daten durch Interpolation basierend auf
automatisch kalibrierten Referenzlinien. Dadurch ist GRAPPA robuster gegenuber
Bewegungsartefakten und bendtigt keine separate Sensitivitatsmessung, kann aber
bei hohen Beschleunigungen an Bildqualitat verlieren (22).

2.3.4 Post-Processing

Verschiedene Softwarelosungen stehen fur die Auswertung und Visualisierung von
Flussen zur Verfugung, darunter CAAS MR Solutions v5.1 (Pie Medical Imaging,
Maastricht, Niederlande), cmr 42 (Circle Cardiovascular Imaging Inc., Calgary
Canada), GT-Flow (Gyrotool LLC, Switzerland Winterthur) und Arterys (Arterys USA
San Francisco). Zur Auswertung der 4D-Flow-Daten in dieser Studie wurden cvi42 und
CAAS MR Solutions verwendet. Beide Programme ermdglichen eine segmentbasierte
Analyse der Flusskomponenten mittels Particle-Tracing, unterscheiden sich jedoch
hinsichtlich der Segmentierungsmethoden, der Definition kardialer Phasen sowie in
der Berechnung der Flussvolumina. Wahrend cvi42 eine halbautomatisierte
Segmentierung mit algorithmischer Unterstutzung bietet, erfolgt die Segmentierung in
CAAS MR vollstandig manuell. Unterschiede bestehen zudem in der Vorverarbeitung
der Flussdaten, was =zu systematischen Abweichungen bei bestimmten
Flusskomponenten fuhren kann. Diese Unterschiede sind bei der Interpretation der
Ergebnisse zu berucksichtigen. Da kommerzielle Produkte oft eingeschrankte
Auswertungsmoglichkeiten bieten, verwenden einige Kliniken und Institute eigene
Softwarelosungen. In Abb. 2 wird der Ablauf der 4D-Flow-Messung bildlich dargestelit.
Der erste Schritt umfasst die akquirierte Datenerfassung, die EKG-getriggert (linke
Spalte, oben) und atemgesteuert (linke Spalte, Mitte) erfolgt. Wahrend der
Rekonstruktion wird ein Magnitudenbild-Datensatz mit Information zur Anatomie sowie
drei geschwindigkeitskodierende Datensatze mit Geschwindigkeitsinformationen Gber
die jeweilige Raumrichtung verschiedene Magnitudenbilder (schwarzer Hintergrund,
Mitte unten) erstellt. Phasenversatzfehler werden wahrend der Vorverarbeitung
korrigiert. AnschlielRend erfolgt das Klappen-Tracking und Konturierung der Klappe in
der Velocity map. In der Analysephase wird die Qualitdt der Datensatze zuerst
uberpruft, bevor eine anschlielende Visualisierung (rechte Spalte, oben) und
quantitative Analyse (rechte Spalte, unten) durchgefuhrt wird.
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Datenakquisition Rekonstruktion & Pre-processing Analyse
EKG- und Atemnavigator- Magnitude- -> Korrektur Fluss-Visualisierung und
getriggerte Datenakquisition und Phasen- von Phasen- Quantifizierung
differenz- offset-
bilder Fehlern

Abb. 2: Ablauf einer 4D-Flow-Messung

2.3.5 Auswertungsmoglichkeiten

4D-Flow Messungen konnen klinisch zur Bestimmung des Vorwartsvolumens und der
Regurgitationsfraktion der Aortenklappe genutzt werden und zeigen eine gute
Ubereinstimmung mit der Echokardiografie bei der Einschatzung des Schweregerades
einer Aortenklappeninsuffizienz (24, 25). Daruber hinaus zeigen die Messungen eine
sehr starke Ubereinstimmung mit invasiven Katheter-Messungen bei der
Quantifizierung der Shuntfraktion bei Patienten mit kongenitalen Shunts (26) sowie
eine moderate Ubereinstimmung bei der Bestimmung des rechtsventrikuldren
Herzzeitvolumens und eine starke Ubereinstimmung fir das linksventrikulare
Herzzeitvolumen. Die Vorwarts- und Ruckwartsvolumina aller vier Herzklappen
konnen mittels 4D-Flow unabhangig von den Gerateherstellern reproduzierbar und mit
moderater bis sehr starker Inter-Rater Ubereinstimmung bestimmt werden. Bei
Patienten mit Mitral- und Trikuspidalinsuffizienz wurde gezeigt, dass 4D-Flow
Messungen den 2D-Flow Messungen in der Bestimmung der Regurgitationsvolumina
uberlegen sind (27). Bei padiatrischen Patienten mit angeborenen Herzfehlern zeigte
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eine  Studie  mittels 4D-Flow  Messungen die Identifizierung  von
Koronararterienanomalien als Alternative zur invasiven Angiographie und zur
kardiovaskularen Computertomographie (6, 28). Dies liel3 sich auch in einer Studie zur
Quantifizierung  des Links-Rechts-Shunts  bei Patienten mit  einem
Ventrikelseptumdefekt und der Vergleich einer 4D-Flow-MRT mit einer
Rechtsherzkatheter-Untersuchung (29).

Die Beurteilung der thorakalen Aorta mittels 4D-Flow prasentierte mittels Auswertung
des Blutflusses Hinweise auf mogliche Bildungen von Aneurysmen (30). Zudem
wiesen insbesondere Patienten mit einer bikuspiden Aortenklappe ein deutlich

verandertes Blutflussmuster auf.

2.4 Particle Tracing

Ein zentrales Analyseverfahren der 4D-Flow-MRT ist das sogenannte Particle Tracing,
auch bekannt als Pathline-Tracking. Es dient der funktionellen Erfassung und
Charakterisierung des intrakardialen Blutflusses uber den gesamten Herzzyklus.
Dabei wird die Bewegung virtueller masseloser Partikel modelliert, die innerhalb eines
bestimmten Volumens zu einem definierten Zeitpunkt freigesetzt werden. (31-33). Die
Berechnung findet durch Erfassung mehrdimensionaler Geschwindigkeitsdaten statt.
Die oben genannten Programme ermoglichen die Visualisierung des Flusses mittels
Vektorenfeldern, streamlines oder pathlines. Pathlines beschreiben die Bewegung
eines einzelnen, masselosen Partikels, das zu einem bestimmten Zeitpunkt an einem
definierten Ort freigesetzt wird und sich anschlieBend entlang der gemessenen

Geschwindigkeitsfelder durch das Herz bewegt (34).

In der hier verwendeten Methode erfolgt die Rluckwartsverfolgung (backward tracking)
von Partikeln, die am Ende der Diastole innerhalb des linksventrikularen Volumens
liegen (7). Dieses Verfahren ermoglicht die retrospektive Analyse der Flusswege und
dient dazu, die Herkunft des Blutes im Ventrikel zu bestimmen. Technisch basiert das
Backward Tracking auf einer Invertierung des zeitaufgelosten Geschwindigkeitsfeldes,
das durch die 4D-Flow-MRT erzeugt wurde. Die Position jedes Partikels wird dabei
ruckwarts durch den Herzzyklus verfolgt, indem seine Bewegung gegen die
gemessenen Geschwindigkeitsvektoren berechnet wird. Hierzu wird ausgehend von
der Enddiastole in kleinen zeitlichen Intervallen (Frames) die Position des Partikels
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durch numerische Integration riuckwarts im Zeitverlauf rekonstruiert. Diese Methode
setzt voraus, dass das zugrunde liegende Vektorfeld ausreichend zeitlich und raumlich
aufgelost ist, um eine konsistente Ruckverfolgung zu ermdglichen Anhand der
Trajektorien dieser Partikel Uber den vorherigen Herzzyklus wird bestimmt, woher das
Blut kam und wie es sich innerhalb des Ventrikels verhalten hat. Die
Flussgeschwindigkeitsvektoren werden als Vektorfelder dargestellt, wobei die
Farbcodierung die Geschwindigkeit jedes Vektors zeigt. Stromlinien zeigen die
Flussrichtung eines Flussigkeitspartikels zu einem bestimmen Zeitpunkt, wahrend
pathlines den Pfad eines Partikels Uber einen Herzzyklus darstellen (18, 35). In der
CMR stellen Partikel und diese pathlines kleine Blutmengen und deren Verlauf durch
das kardiovaskulare System dar. Besonders nutzlich sind siein sich standig
verandernden Geschwindigkeitsfeldern, wie beim pulsierenden Blutfluss, da sie die
Flussrichtung zu bestimmten Zeitpunkten wahrend des Herzzyklus anzeigen (32).
Diese Technik ermoglicht neben der Visualisierung auch die Quantifizierung von
Blutfluss und Flussmustern (6). Verschiedene Komponenten sowohl im linken
Ventrikel (36) als auch im rechten Ventrikel (37) konnen unterschieden werden.

Im Rahmen der Analyse des intrakardialen Flusses im linken Ventrikel kann das Blut
je nach Flussverhalten wahrend des Herzzyklus in verschiedene Komponenten
eingeteilt werden (38). Ein Parameter ist der sogenannte ,Direct Flow" (DF), also jenes
Blut, das wahrend der Diastole durch die Mitralklappe in den linken Ventrikel eintritt
und in der darauffolgenden Systole Uber die Aortenklappe wieder ausgestol3en wird.
Im Gegensatz dazu steht der ,Retained Inflow" (RI), der zwar wahrend der Diastole in
den Ventrikel gelangt, jedoch nicht im selben Herzzyklus ausgeworfen wird. Eine
weitere Komponente bildet der ,Delayed Ejection Flow" (DEF) — hierbei verbleibt das
Blut zunachst wahrend der Diastole im Ventrikel und wird erst in der darauffolgenden
Systole ausgestof3en. Zusatzlich gibt es das ,Residual Volume®, also Blutvolumen, das
uber mindestens zwei aufeinanderfolgende Herzzyklen im Ventrikel verbleibt, ohne
ausgeworfen zu werden. Erganzend kann als funfte Komponente auch das
Regurgitationsvolumen beschrieben werden, das wahrend der Systole nicht Uber die
Aortenklappe, sondern zurtck in den linken Vorhof flieRt. Fur eine prazise Analyse
dieser Flussanteile ist eine hohe zeitliche Auflosung sowie ein ausreichend gutes
Signal-Rausch-Verhaltnis erforderlich, da ungenaue Ergebnisse durch zeitlich zu

grobe Integrationsschritte und verrauschte Daten vermieden werden mussen.
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Abb. 3 Flow Components Charakterisierung anhand des Flussverhaltens

Die weillen Pfeile zeigen die Richtung der Zuflusse an. a.: DF und RI dargestellt als
Zuflusse in der frihen Diastole. b.: DF und RI in der spaten Diastole. c.: Flisse des
DF und des DEF werden in der frGhen Systole
vom linksventrikularen Ausflusstrakt ausgesendet und retrospektiv verfolgt. Flisse
des DF sind geschwindigkeitskodiert dargestellt, rot nach gelb; Flisse des Rl und DEF
geschwindigkeitskodiert in blau (31)
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2.4.1 Klinische Anwendung des Particle Tracing

Die Flusskomponentenanalyse, wie sie mithilfe des ruckwartsgerichteten Particle
Tracing in der 4D-Flow-MRT durchgefuhrt wird, erlaubt eine detaillierte funktionelle
Charakterisierung des linksventrikularen Blutflusses und liefert potenziell fruhzeitig
Hinweise auf pathophysiologische Veranderungen. Im klinischen Kontext kommt
dieser Methode wachsende Bedeutung zu, da sie Uber die klassische volumetrische
und funktionelle Beurteilung hinausgehende Informationen uber den kardialen
Bluttransport liefert.

Besonderes Augenmerk liegt dabei auf dem DF. Ein hoher Anteil an DF ist Ausdruck
einer effizienten kardialen Funktion und korreliert mit einem intakten diastolischen
Fallungsverhalten sowie einer effektiven systolischen Ejektionsleistung. Dies wird als
hamodynamische Effizienz bezeichnet. Sie basiert auf der Analyse der
Flusskomponenten, insbesondere des DF. Ein hoher DF-Anteil gilt als Ausdruck einer
okonomischen, synchronisierten und physiologisch intakten Ventrikelfunktion.

Klinisch relevant wird dieses Konzept insbesondere in Situationen, in denen
konventionelle Parameter wie die Ejektionsfraktion (EF) noch im Normbereich liegen,
funktionelle Stérungen jedoch bereits bestehen. In der Literatur wurde gezeigt, dass
bei Patientinnen und Patienten mit dilatativer Kardiomyopathie oder diastolischer
Dysfunktion der Anteil des Direct Flow signifikant reduziert ist, wahrend gleichzeitig die
Volumenanteile des Rl und des Residualvolumens zunehmen. Letztere reprasentieren
Blutvolumina, die entweder den Ventrikel nicht effizient verlassen oder sich Uber
mehrere Herzzyklen hinweg im Ventrikel aufhalten und damit ein Ausdruck ineffizienter

intrakardialer Blutverteilung sind.

Eriksson et al. zeigten in einer Studie an Patientinnen und Patienten mit dilatativer
Kardiomyopathie, dass der Anteil des Residual Volumes im Vergleich zu gesunden
Probanden deutlich erhoht war, wahrend gleichzeitig der DF abnahm (39). Diese
Veranderungen konnten bereits bei noch erhaltener globaler Pumpfunktion beobachtet
werden, was auf einen moglichen prognostischen Wert der Flusskomponentenanalyse
hinweist. Auch Dyverfeldt et al. berichten, dass eine Verschiebung zugunsten
ineffizienter Flussanteile bei verschiedenen myokardialen Erkrankungen mit einer
eingeschrankten Relaxation und einem erhOhten enddiastolischen Wandstress
assoziiert ist (35). Wandstress bezeichnet die mechanische Spannung innerhalb der
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Myokardwand, die erforderlich ist, um dem intraventrikularen Druck entgegenzuwirken.
Er ergibt sich aus dem Laplace-Gesetz als Produkt aus Kammerdruck und
Ventrikelradius, dividiert durch die Wanddicke. Bei dilatierten Ventrikeln mit erhohter
Wanddehnung und gleichzeitig verringerter Wanddicke kann der Wandstress deutlich
ansteigen, was langfristig zu einer gesteigerten myokardialen Belastung,
energetischer Ineffizienz und strukturellem Remodeling fuhren kann (38, 40).

Eine Arbeit von Cibis et al. (41) untersuchte Patienten mit Vorhofflimmern und
anschliellender elektrischer Kardioversion. Hier zeigten sich abnormale Werte der
Flussparameter im linken Vorhof und eine erhdhte Signifikanz fur Hyperkoagulabiliat
und somit Hinweise fur eine erhohte Thrombusneigung. Auch linksventrikulare
Dysfunktion sowie Remodeling wurden bereits mittels Particle Tracing untersucht (42,
43). Hier stellte sich heraus, dass die Flusskomponenten und die Anteile der KE
(Kinetische Energie) mit erhohten LV-Volumen sich verandern. Die KE des Blutflusses
im linken Ventrikel beschreibt die Bewegungsenergie des Blutes und kann aus den
zeitaufgelosten Geschwindigkeitsdaten der 4D-Flow-MRT berechnet werden. Diese
Kenngrofde ermdglicht eine quantitative Beurteilung des intraventrikularen Blutflusses
und gilt als vielversprechender Biomarker zur Abbildung der Ventrikelfunktion —
insbesondere im Vergleich zu herkdbmmlichen diastolischen Parametern wie dem E/A-
Verhaltnis (44, 45).

Eine Abnahme des DF und der KE am Ende der Diastole gibt Hinweise darauf, dass
Veranderungen dieser Parameter selbst bei subtilem oder subklinischem LV-
Remodeling eine LV-Dysfunktion erkennen konnen (43). Patienten mit Herzinsuffizienz
zeigten einen hoheren systolischen Mittelwert der KE im Vergleich zu
Kontrollpersonen, was auf einen veranderten intrakardialen Blutfluss hindeutet. Dies
kann ein neuer Ansatz fur die Klassifizierung von Herzinsuffizienz darstellen (46). Auch
zeigten Arbeiten mittels Particle Tracing bei Patienten mit einem Myokardinfarkt, dass
es zur Beeintrachtigung der systolischen und diastolischen
Spitzenflussgeschwindigkeit in den Ventrikeln kommt (46, 47). Die hierzu vorliegende
Literatur bezieht sich auf den moglichen erweiterten klinischen Nutzen, die Datensatze
sind jedoch oft nicht vollstandig und durch die Post-Processing Software Programme
selbst begrenzt (6, 7, 48).

Insgesamt lasst sich aus der Flusskomponentenanalyse ein funktionelles Muster

ableiten, das Ruckschlusse auf die diastolische Fullung, die systolische Ejektion sowie
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die myokardiale Effizienz erlaubt. Besonders im Vergleich mit konventionellen
Parametern wie Ejektionsfraktion oder Schlagvolumen bietet sie zusatzliche
Informationen, die vor allem bei grenzwertigen Befunden oder im Fruhstadium

struktureller Herzerkrankungen diagnostisch und prognostisch relevant sein konnen.
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3 Material und Methoden

3.1 Allgemeines, Ein und Ausschlusskriterien

Diese Dissertation basiert auf einer prospektiven Studie, die im Zeitraum vom
01.01.2017 bis zum 31.12.2018 durchgefuhrt wurde. Dabei wurden 50 gesunde
Probanden untersucht. Einschlusskriterien waren ein Alter von uber 18 Jahren sowie
das Fehlen kardiovaskularer Vorerkrankungen. Bei allen Teilnehmenden bestanden
zum Zeitpunkt der Untersuchung keine klinischen oder echokardiographischen
Hinweise auf eine relevante myokardiale Funktionsstorung oder strukturelle
Herzerkrankung. Eine Kontraindikation fur eine MRT-Untersuchung diente als
Ausschlusskriterium. Vor der Durchfuhrung aller MRT-Aufnahmen erfolgte eine
schriftiche Aufklarung und Einverstandniserklarung. Ein positives Votum der
Landesarztekammer Rheinland-Pfalz lag vor (Referenznummer 837.196.13(8881-F)).

3.2 MRT-Untersuchung

Die Teilnehmer wurden in Ruckenlage mit dem Kopf voran in einem 3T-Scanner
(MAGNETON Prisma, Siemens Healthineers, Erlangen, Deutschland) untersucht. Zur
Durchfuhrung des Scans wurden eine 32-Kanal-Spine-Array-Spule, die in der
Tischplatte eingebettet war, sowie eine 18-Kanal-Body-Array-Spule verwendet. Fur
samtliche Aufnahmen wurde ein MR-kompatibles EKG-System zur EKG-Triggerung
eingesetzt. Zur Verbesserung der Bildqualitat und der Flussquantifizierung wurde bei
allen 4D-Flow-Sequenzen ein gadoliniumhaltiges Kontrastmittel Die Injektion des
Kontrastmittels erfolgte durch einen Kontrastmittelinjektor (Accutron MR, Medtron AG,
Saarbrucken, Deutschland). Der Einsatz von Kontrastmittel dient der Erhohung des
Signal-Rausch-Verhaltnisses durch Verkurzung der T1-Relaxationszeit des Blutes.
Dies fuhrt zu einer homogeneren und intensiveren Darstellung des Blutpools,
insbesondere in T1-gewichteten Gradientenecho-Sequenzen, wie sie bei der 4D-Flow-
MRT verwendet werden. DarUber hinaus tragt die Kontrastmittelgabe zur Reduktion
von Artefakten wie Phase Aliasing bei und verbessert die Trennscharfe gegenuber
dem umgebenden Gewebe.
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3.3 CINE-Sequenzen

Zur  Bestimmung  funktioneller =~ Standardparameter wie  Schlagvolumen,
Ejektionsfraktion und Volumenmessung des linken Ventrikels wurden in dieser Studie
cine-kardiale MRT-Sequenzen eingesetzt. Es handelte sich dabei um sogenannte
balanced steady-state free precession-Sequenzen (bSSFP), die aufgrund ihres hohen
Signal-zu-Rausch-Verhaltnisses und des ausgepragten Kontrasts zwischen Blut und
Myokard als Goldstandard fur die dynamische Darstellung der kardialen Funktion
gelten. Die bSSFP-Technik erlaubt die akkurate Visualisierung der Herzbewegung
Uber den gesamten Herzzyklus hinweg und ist besonders geeignet fur die
volumetrische Analyse und Funktionsbeurteilung des linken Ventrikels. Die
Aufnahmen erfolgten in standardisierten Kurzachsenschnitten, die den linken Ventrikel
vom Apex bis zur Mitralklappe vollstandig abdeckten. Nach den ersten
Planungssequenzen wurden 2D bSSFP CINE-Sequenzen generiert. In diesen
Sequenzen wurden jeweils die Aortenklappe und Mitralklappe in zwei orthogonalen
Ebenen dargestellt. Um die Aortenklappe (AV) darzustellen, wurden Sequenzen im
Dreikammerblick und im linksventrikularen Ausflusstrakt (LVOT) geplant, wahrend fur
die Mitralklappe (MV) Sequenzen im Vierkammerblick und im Zweikammerblick erstellt
wurden. Die Bildakquisition wurde EKG-getriggert durchgefuhrt, wobei typischerweise
25 bis 30 Phasen Uber den gesamten Herzzyklus rekonstruiert wurden, abhangig von
der Herzfrequenz der jeweiligen Probanden. Die typischen Parameter der Bildgebung
umfassten eine Schichtdicke von 6 bis 8 mm, ein Field-of-View zwischen 300 und 360
mm sowie eine In-Plane-Auflosung von ca. 1,5 x 1,5 mm. Die zeitliche Auflésung
betrug etwa 30 bis 40 ms pro Frame. Die Auswertung der CINE-Sequenzen erfolgte
mittels der Software cvi42 (Circle Cardiovascular Imaging, Calgary, Kanada). Hierbei
wurde der linke Ventrikel in der Enddiastole und Endsystole semiautomatisch
segmentiert und bei Bedarf manuell korrigiert. Die endokardiale und epikardiale
Konturierung erfolgte unter visueller Kontrolle in allen relevanten Kurzachsenebenen.
Aus den so bestimmten Konturen wurden die Volumina, die Ejektionsfraktion sowie die
Myokardmasse berechnet. Die Datenqualitat war bei allen eingeschlossenen

Datensatzen ausreichend fur eine vollstandige und reproduzierbare Auswertung.
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3.4 4D-Flow Sequenzen

Nachfolgend wurden die sogenannten 4D-Flow Sequenzen geplant, welche zeitlich
aufgeloste dreidimensionale Phasenkontrast-Sequenzen mit drei-direktionaler
Geschwindigkeitskodierung darstellen. Diese wurden in sagittaler Orientierung
geplant, um das gesamte Herz sowie die thorakale Aorta zu erfassen. Die Aufnahmen
aller 4D-Flow Sequenzen erfolgten 20 Minuten nach intravenoser Verabreichung von
0,1 mmol pro Kilogramm Korpergewicht Gadovist® 1 mmol/ml Injektionslosung (Bayer
Vital GmbH, Leverkusen, Deutschland). Eine Kontrastmittel-Gabe ist nicht zwingend
erforderlich, verbessert jedoch die Bildqualitat und Genauigkeit. Die Bildakquisition
wurde unter retrospektiver EKG-Synchronisierung und freier Atmung mit prospektivem
Atemgating  durchgefuhrt. Hierbei wurde ein Gating-Fenster an der
Leber/Lungengrenze platziert, um die Diaphragmaposition zu erfassen.
Konventionelle GRAPPA Sequenzen wurden in zufalliger Reihenfolge aufgenommen.
Die Bildrekonstruktion erfolgte iterativ mithilfe einer zeitlich-raumlichen I1-
Regularisierung auf dem regularen klinischen Scanner, der mit zwei Grafikprozessoren
ausgestattet war (Tesla K10, NVIDIA, Santa Clara, Vereinigte Staaten). In Tabelle 2
sind die standardisierten Sequenzparameter aufgefuhrt. Die Velocity Encoding
(VENC) wurde mit 150 cm/s festgelegt, um sowohl systolische als auch diastolische
Flussgeschwindigkeiten im linken Ventrikel zuverlassig abzubilden, ohne relevante
Phasenspriunge zu erzeugen. Die Echozeit (TE) und Repetitionszeit (TR) betrugen
jeweils 2,5 ms bzw. 4,0 ms und ermdglichten eine ausreichende zeitliche Aufldsung
bei gleichzeitig akzeptabler Scanzeit. Die raumliche Auflosung lag bei 2,0 x 2,0 x 2,2
mm?3. Die Bildgebung erfolgte unter freier Atmung mit navigatorbasierter
Atemkompensation sowie EKG-Triggerung Uber den gesamten Herzzyklus. Die
Scanzeit betrug abhangig von Herzfrequenz und navigatorischer Effizienz etwa 12 bis
18 Minuten. Alle Untersuchungen umfassten eine volumetrische Abdeckung des
gesamten linken Ventrikels sowie der herznahen grof3en Gefalle.
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Tabelle 2: Parameter der 4D-Flow Sequenzen

Parameter

Konventionell 2D-Cine
Raumliche Auflésung (mm)3 24 x35x%x3.8 1.7x1.3x6
Aufgenommene MatrixgroRe (mm) 160 x 80 x 20
Anzahl Bilder pro Herzzyklus 20 25
TE (ms) 2.28 1.4
TR (ms) 4.83 3.8
Zeitliche Auflésung (ms) 38.64 25-35
Segmentierungsfaktor 8 9
Flipwinkel (°) 15 52
Pixel Bandbreite (Hz/pixel) 495
VENC (cm/s 150 150
Beschleunigungsfaktor 3
Field of view (FOV) mm? 340 x 340

3.5 Bildauswertung

Das Post Processing wurde von zwei erfahrenen Untersuchern unter Verwendung
zweier separater Software-Anwendungen fur die 4D-Flow Analyse durchgefuhrt
(Software 1: cvi42 v5.13, Circle Cardiovascular Imaging, Calgary, Kanada, und
Software 2: CAAS MR Solutions v5.1, Pie Medical Imaging, Maastricht, Niederlande).
Ein Untersucher Uberprifte alle Untersuchungen auf Artefakte und Aliasing, um die
Bildqualitat sicherzustellen. Beide Untersucher waren gegenseitig verblindet fur die
Ergebnisse des anderen und fuhrten alle Analysen unabhangig voneinander und in
zufalliger Reihenfolge durch. Mit Ausnahme der Inter-Rater-Analyse wurden alle
aufgefuhrten Ergebnisse als Durchschnitt der Messungen beider Untersucher
dargestellt.

Software 1 wurde verwendet, um bSSFP-Cine-Bilder zu analysieren. Der Blutpool und
das Myokard im linken Ventrikel wurden semiautomatisch erfasst (siehe Abb.4).
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AnschlieBend wurden das enddiastolische Volumen (EDV, ml), das endsystolische
Volumen (ESV, ml), das Schlagvolumen (SV=EDV-ESV, ml) und die Ejektionsfraktion
(EF=SV/EDVx100, %) berechnet. 2D-Flussbilder der Aortenklappe (AV) wurden
halbautomatisch analysiert, wobei die Klappenkonturen in einer transvalvularen
Velocity map abgegrenzt wurden. Die Software berechnete daraufhin das Netto-

Vorwartsvolumen (NFV) in ml.

Die 4D-Flow-Sequenzen wurden mit beiden Programmen analysiert. Die bSSFP-Cine-
Bilder wurden verwendet, um die AV und die Mitralklappe (MV) halbautomatisch zu
verfolgen. Anschliefend wurden die Klappenkonturen manuell in der transvalvularen
Geschwindigkeitskarte abgegrenzt, wie bereits zuvor beschrieben. In Software 1
wurden 3CV-Cine-Bilder verwendet, um beide Klappen zu verfolgen, wahrend in
Software 2 die AV in 3CV-und LVOT-Cine-Bildern verfolgt wurde. 4CV- und 2CV-Cine-
Bilder wurden verwendet, um die MV zu verfolgen. Fir die Flussmusteranalyse
mussten die Untersucher in Software 1 die Phase der isovolumetrischen Kontraktion
identifizieren. Die Initialisierung und Segmentierung des linken Ventrikels erfolgten
vollautomatisch Uber die 4D-Flow-Daten. In beiden Programmen wurden integrierte
Algorithmen zur Korrektur von Aliasing, Phasenverschiebungsfehlern und

Klappenbewegung angewendet.

Abb. 4 Ubersicht der Cine-Sequenzen
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In Abb. 4 links oben dargestellt der Vierkammerblick sowie der rechtsventrikulare
Zweikammerblick zur Darstellung der Trikuspidalklappe. Links unten sind zwei
orthogonale RVOT-Sequenzen zur Beurteilung der Pulmonalklappe. rechts oben
Vierkammerblick und Zweikammerblick zur Bearbeitung der Mitralklappe. Rechts
unten der Dreikammerblick und ein LVOT fur die Aortenklappe.

Abb. 5: Semiautomatisches Tracking der Aortenklappe mittels Markierung zweier

IOUIUIITUSY

Punkte in jeder CINE-Sequenz

In beiden Programmen wurden das aortale und das mitrale NFV durch zwei
Untersucher (Reader) mithilfe von 4D-Flow-Bildgebung sowie 2D-Flow und CINE-
bSSFP berechnet. Software 1 unterteilte den Fluss im linken Ventrikel automatisch in
die zuvor beschriebenen Komponenten. Die Ejektionsfraktion wurde aus der
Komponentenanalyse des 4D-Flow durch Hinzufugen von Komponenten des DF und
DEF berechnet. Das Verhaltnis von Ausfluss zu Zufluss wurde berechnet, indem die
Ausflusskomponenten (DF + DEF) durch die Zuflusskomponenten (DF + RI) geteilt

wurden.
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LAO 149
CRA 13

Abb. 6 Video des Particle Tracing in cmr42
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Abb. 7: Konturierung der Mitralklappe in der Velocity Map wéhrend der
friihdiastolischen E-Welle aus CAAS

Aorta Left Atrium

Left
ventricle

---> Direct flow
--->Retained inflow

Delayed ejection fraction
---> Residual volume

Abb. 8: Bildliche Darstellung des Particle Tracing
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Die Flusse im linken Ventrikel und linksventrikularen Ausflusstrakt (Abb. 8) werden in
vier Komponenten eingeteilt, basierend auf ihrem Ursprung und Ziel innerhalb eines

einzelnen Herzzyklus, beginnend mit der Diastole (7).

Flow
FlO\_M Analysis Diagram
?Flow (ml/s)
500

Direct Flow: 32.90 % 41.84 ml
27.13 % 34.51 ml
Retained Inflow: 28.03 % 35.65 ml
11.93 % 15.18 ml

Abb. 9: Flussanalyse als Diagramm aus CAAS

3.6 Statistische Analyse

Die statistische Analyse wurde mit SPSS v25 (IBM Corporation, Armonk, NY, USA)
durchgefuhrt. Die Normalverteilung der kontinuierlichen Daten wurde mit dem
Kolgorov-Smirnov-Test Uberpruft. Kontinuierliche Variablen mit normaler Verteilung
werden als Mittelwerte + Standardabweichungen (SD) angegeben, solche mit nicht-
normaler Verteilung werden als Median mit Interquartilsabstand angegeben. Die Daten
der beiden Untersucher Software 1 und 2 sowie verschiedene Methoden (4D-Flow vs.
Cine bSSFP und 2D-Flow) wurden mittels gepaartem T-Test oder Wilcoxon-
Rangsummentest verglichen, abhangig von der Verteilung. Unterschiede zwischen
den Techniken wurden mit Bland—Altman-Diagrammen dargestellt, indem der
Mittelwert der Unterschiede und die Grenzen innerhalb von zwei
Standardabweichungen (1,96-SD-Grenzen) angegeben wurde. Zweifaktorielle
gemischte Effekte, absolute Ubereinstimmung und Einzel-Rater-
Intraklassenkorrelationen (ICC) wurden verwendet, um die Ubereinstimmung

zwischen den verschiedenen volumetrischen Messungen beider Untersucher, der
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Software und Methoden zu bewerten. Die ICC-Ubereinstimmung wurde wie folgt
interpretiert:  0,0-0,3, fehlende  Ubereinstimmung; 0,31-0,5, schwache
Ubereinstimmung; 0,51-0,7, moderate Ubereinstimmung; 0,71-0,9, starke
Ubereinstimmung; und 0,91-1,00, sehr starke Ubereinstimmung. Pearsons
Korrelation wurde verwendet, um die Korrelation zwischen den Messungen, die mit
den verschiedenen Techniken erhalten wurden, zu bewerten, und wurde als Pearsons

r-Koeffizient angegeben. Ein p-Wert < 0,05 wurde als signifikant betrachtet.
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4 Ergebnisse

4.1 Studienpopulation

Die Studiengruppe setzte sich aus 50 gesunden Probanden zusammen, das mittlere
Alter der Studienteilnehmenden betrug 39,6 + 11,2 Jahre mit einer Spannweite von 21
bis 65 Jahren. Davon waren 24 mannlich (48%) und 26 weiblich (52%). Der mittlere
Body-Mass-Index (BMI) betrug 23,0 + 2,7 kg/m?, bei einer Spannweite von 18,5 bis
28,3 kg/m?. Der Median des linksventrikularen Herzzeitvolumens betrug 6,8 [5,9 — 8,0]
I/min, die durchschnittliche linksventrikulare Ejektionsfraktion (EF) lag bei 60,6 + 5,1%
und das durchschnittliche linksventrikulare Schlagvolumen bei 96,8 + 19,6 ml. Weitere

berechnete Parameter sind in der folgenden Tabelle 4 aufgefuhrt.

Tabelle 3: Parameter der Studienpopulation

Parameter Studienpopulation

Alter (Jahren) 28.0+7.1
Geschlecht (mannlich) 24 /50 (48%)
BMI (kg/m?) 23.0+27
KO (m?) 1.9+0.2

LV EDV (ml) 160.5 + 33.4
LV EDV/KO (ml/m?) 85.0+10.6
LV ESV (ml) 63.7+17.4
LV ESV/KO (ml/m?) 33.7+7.1

LV SV (ml) 96.8 + 19.6
LV SV/KO (ml/m?) 51.3+6.1

LV EF (%) 60.6 + 5.1

LV Masse (9) 99.1+274
LV Masse/KO (g/m?) 52.1+10.0
LV HZV (I/min) 6.8 [5.9 — 8.0]
LV HZV/KO (I/min/m?) 3.5[3.2-4.3]

BMI, Body Mass Index; KO, Kérperoberflache; LV, linker Ventrikel; EDV, enddiastolisches
Volumen; ESV, endsystolisches Volumen; SV, Schlagvolumen; EF, Ejektionsfraktion; HZV,

Herzzeitvolumen; RV, rechter Ventrikel
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Die durchschnittliche Akquisitionszeit fur die regularen beschleunigten 4D-Flow-
Aufnahmen betrug jeweils 12,0 £ 1,3 Minuten. Alle 50 Datensatze der 4D-Flow-

Messungen konnten fur die Analyse verwendet werden.

4.2 Nettovorwartsvolumina (NFV)

Zur Quantifizierung des Netto-Vorwartsvolumens (NFV) an der Aorten- und
Mitralklappe wurden die 4D-Flow-Datensatze durch zwei Untersucher unabhangig
voneinander ausgewertet. Die Ergebnisse zeigten eine sehr gute Ubereinstimmung
der Messungen zwischen den beiden Untersuchern. An der Aortenklappe betrug der
Mittelwert des NFV bei Untersucher 1 87,8 ml und bei Untersucher 2 86,4 ml, wobei
der Unterschied mit 1,2 ml zwar statistisch signifikant war, jedoch als klinisch nicht
relevant einzustufen ist. An der Mitralklappe wurden Werte von 78,5 ml bei
Untersucher 1 und 77,7 ml bei Untersucher 2 ermittelt, hier war der Unterschied
statistisch nicht signifikant. Die Intraklassenkorrelationen zeigten eine exzellente
Ubereinstimmung mit Werten von 0,98 fiir die Aorten- und 0,91 fiir die Mitralklappe.
Diese Ergebnisse belegen die hohe Reproduzierbarkeit der NFV-Bestimmung mittels
4D-Flow-MRT, unabhangig vom Untersucher.

Neben der interindividuellen Auswertung erfolgte ein softwarebasierter Vergleich
zwischen zwei unterschiedlichen Auswertetools. Dabei zeigte sich insbesondere bei
der Mitralklappe ein deutlicher Unterschied in den gemessenen Vorwartsvolumina.
Wahrend an der Aortenklappe zwischen beiden Programmen eine Differenz von 4,2
ml festgestellt wurde, betrug die Abweichung an der Mitralklappe 14,6 ml. Trotz hoher
Korrelationen und ebenfalls sehr guter ICC-Werte deuten diese Ergebnisse auf
systematische softwareabhangige Unterschiede hin, die bei der Interpretation der
Daten berucksichtigt werden mussen. Diese Unterschiede sind moglicherweise auf
verschiedene Segmentierungsalgorithmen, unterschiedliche Klappenebendefinitionen

oder abweichende Korrekturmethoden fiir Riickfluss und Turbulenzen zurlckzufiihren.

Zusatzlich wurde das mit 4D-Flow-MRT gemessene aortale Vorwartsvolumen mit dem
durch 2D-Flow und Cine-MRT bestimmten Volumen verglichen. Gegenuber der 2D-
Flow-Methode ergab sich in Abhangigkeit von der verwendeten Software ein
signifikanter Unterschied oder eine weitgehende Ubereinstimmung. Wahrend
Software 1 geringere Volumina als 2D-Flow lieferte, lagen die Ergebnisse von
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Software 2 nahezu identisch. Der Vergleich mit den Cine-MRT-Werten ergab ebenfalls

eine signifikante Differenz, die bei durchschnittlich etwa 6 ml lag. Diese Abweichungen

sind aus methodischer Sicht nachvollziehbar,

da beim Cine-Verfahren das

Schlagvolumen volumetrisch berechnet wird, wahrend bei der 4D-Flow-MRT ein

tatsachlich gemessener transvalvularer Fluss zugrunde liegt.

Tabelle 4: 4D-Flow-, 2D-Flow- und Cine-abgeleitete intrakardiale Parameter (iber der
Aorten- und Mitralklappe

Deskriptive Daten werden je nach Datenverteilung als Mittelwert + Standardabweichung oder als Median

mit [Interquartilbereich] angegeben

p ICC r Abs diff

Untersucher Unters. 1 Unters. 2
Aortic NFV (ml) 87.8+15.8 86.4 + 15.3 0.044 0.98 0.95" 1.2
Mitral NFV (ml) 78.5[70.0 — 91.2] 77,7 £+ 16.6 0.153 0.91 0.84" 3.7
Inter-Software 4D- Software 1 Software 2
Flow
Aortic NFV (ml) 87.1+154 91.3+16.5 < 0.001 0.97 0.95" 4.2
Mitral NFV (ml) 78.0+17.3 94.0+ 184 < 0.001 0.96 0.92" 14.6
2D-Flow vs 4D-Flow 2D Software 1
Aortic NFV (ml) 91.1+144 87.1+154 < 0.001 0.92 0.86" 6.8

2D Software 2
Aortic NFV (ml) 91.1+144 91.3+16.5 0.875 0.87 0.80" 3.2
Cine vs. 4D-Flow Cine Software 2
Stroke volume (ml) 97,7 £20.3 91.3+16.5 <0.001 0.88 0.817 6.4

NFV, netto forward flow (Netto-Vorwarts-Volumen); ICC, intraclass correlation coefficient; r, Pearson’s

correlation coefficient; LV, left ventricle; RV, right ventricle

“significant at the 0.05 level; "significant at the 0.01 level
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Aortic NFV: Software 1 vs. Software 2
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Abb. 10 Streudiagramm Aortic NFV im Software-Vergleich
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Abb. 11 Streudiagramm Mitral NFV im Software-Vergleich
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Das Streudiagramm (Abb. 10) des Aortic NFV zwischen Software 1 und Software 2
zeigt eine sehr gute Ubereinstimmung der Messergebnisse.

Im Vergleich dazu prasentiert das Streudiagramm des Mitral NFV (Abb. 11) zwischen
Software 1 und Software 2 eine insgesamt positive Korrelation, jedoch mit deutlich
breiterer Streuung im Vergleich zur Aortenklappenmessung. Die Ubereinstimmung der
beiden Softwarelosungen ist vor allem im mittleren und hoheren Messbereich
eingeschrankt. Insbesondere bei groReren Volumina traten hier grollere
Abweichungen auf, teils mit Ausreil3ern.

Das Bland-Altman-Diagramm fur Aortic NFV im Untersuchervergleich (Abb. 13) zeigt
eine gute Ubereinstimmung zwischen den Untersuchern. Die meisten Differenzen

liegen in den Akzeptanzgrenzen.

Aortic NFV: 2D Flow vs. 4D Flow (Software 1)
130 —==- Line of Identity
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110 e
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Aortic NFV - 4D Flow (Software 1)
\

80+ 7

70 .7

70 80 90 100 110 120 130
Aortic NFV - 2D Flow

Abb. 12 Streudiagramm des Aortic NFV in Software 1 im Vergleich 2D Flow vs. 4D
Flow
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Bland-Altman: Aortic NFV (2D Flow vs. 4D Flow - Software 1)
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Abb. 13 Bland-Altman-Diagramm Aortic NFV (2D Flow vs 4D Flow in Software 1)

Der Vergleich des Aortic NFV zwischen 2D Flow und 4D Flow (jeweils analysiert mit
Software 1) zeigte im Streudiagramm (Abb. 12) eine sehr starke Korrelation. Die Bland-
Altman-Analyse (Abb. 13) ergab eine mittlere Differenz von +2,0 ml, was auf eine
geringe Tendenz der 2D Flow-Methode zur Uberschatzung hinweist. Die Limits of
Agreement lagen zwischen —4 ml und +8 ml, wobei der Groldteil der Messwerte
innerhalb dieser Grenzen blieb. Insgesamt sprechen diese Ergebnisse fur eine gute
methodische Vergleichbarkeit der beiden Flussmessverfahren im Hinblick auf das
Aortic NFV.
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Aortic NFV: 2D Flow vs. 4D Flow (Software 2)
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Abb. 14 Streudiagramm Aortic NFV in Software 2 im Vergleich 2D Flow vs. 4D Flow
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Abb. 15 Bland-Altman-Diagramm Aortic NFV (2D Flow vs. 4D Flow in Software 2)
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Das Streudiagramm zum Vergleich des Aortic NFV zwischen 2D Flow und 4D Flow in
Software 2 (Abb. 14) zeigt eine insgesamt gute Ubereinstimmung der Messwerte. Im
Vergleich zur Analyse mit Software 1 ist jedoch eine etwas breitere Streuung der Werte

zu beobachten, insbesondere bei hoheren NFV.

Die Bland-Altman-Analyse des Aortic NFV 2D Flow vs. 4D Flow in Software 2 (Abb.
15) zeigte eine systematische Differenz von +2.5ml mit LoA zwischen —-5.5 und
+10.5ml. Damit liegen die meisten Messwerte innerhalb klinisch akzeptabler
Toleranzen, auch wenn bei hoheren Volumina eine groRere Streuung beobachtet
wurde. Insgesamt erscheint der methodische Vergleich zwischen 2D und 4D Flow in
Software 2 zuverlassig, jedoch mit leicht erhohter Variabilitat im Vergleich zu Software
1.

Stroke Volume: Cine vs. 4D Flow (Software 2)
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Abb. 16 Streudiagramm zum Stroke Volume in Software 2 Cine vs. 4D Flow Vergleich
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Bland-Altman: Stroke Volume (Cine vs. 4D Flow - Software 2)
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Abb. 17 Bland-Altman-Diagramm zum Stroke Volume

Der Vergleich des Schlagvolumens (Stroke Volume) zwischen Cine-MRT und 4D Flow
(Software 2) zeigt eine insgesamt gute lineare Beziehung, jedoch mit systematischer
Tendenz zur Uberschatzung durch die Cine-Methode. Dies zeigt sich im
Streudiagramm (Abb. 16) durch eine Verlagerung der Messpunkte unterhalb der
Identitatslinie. Die Bland-Altman-Analyse (Abb. 21) bestatigt diesen Befund mit einer
mittleren Differenz von +5 ml sowie breiten Limits of Agreement (5.5 ml bis +15.5 ml).
Besonders bei hoheren Schlagvolumina zeigte sich eine grolRere Streuung der
Differenzen.
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Abb. 18 Boxplots zur Tabelle 5 mit dem Inter-Rater-Vergleich

In der Inter-Rater-Analyse des Aortic NFV mittels 4D Flow in Abb. 18 oben links zeigen
sich zwischen den beiden Untersuchern (Reader 1 und 2) sehr ahnliche Medianwerte
und Verteilungen. Die Streuung der Messwerte sowie das Auftreten einzelner
AusreilRer sind vergleichbar. Auch die Ausreiller (Messwert ,19%) treten bei beiden
Beobachtern auf. Dies weist auf eine gute Ubereinstimmung und eine hohe
Reproduzierbarkeit der Methode unabhangig vom Untersucher hin.

Beim Vergleich des Aortic NFV zwischen 4D Flow und der CINE-Methode (oben
rechts) zeigt sich, dass die CINE-Messung tendenziell hdhere Werte liefert als die 4D
Flow-Methode. Zudem ist die Streuung bei CINE groRer, was auf eine hohere
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Variabilitat der Messwerte hinweist. Diese Ergebnisse deuten auf systematische
Unterschiede zwischen den beiden Messverfahren hin.

Der Vergleich der zwei Software-Programme (Abb. 18, unten links) fur die 4D Flow-
Messung des Aortic NFV prasentiert eine hohe Ubereinstimmung. Beide Softwares
liefern nahezu identische Medianwerte und vergleichbare Verteilungen. Auch die
Ausreil3er treten bei denselben Probanden auf, was auf eine insgesamt geringe
Abhangigkeit der Messergebnisse von der verwendeten Software hinweist. Daraus
lasst sich schlielRen, dass die Wahl der Softwarelosung keinen relevanten Einfluss auf
das quantitative Ergebnis der NFV-Messung hat. Die Messergebnisse sind somit

softwareubergreifend konsistent.

Der Boxplot-Vergleich des Aortic-NFV zwischen 2D Flow und 4D Flow Software 2
(Abb. 18 unten rechts) prasentiert eine leicht hohere zentrale Tendenz bei der 2D-
Flow-Methode. Der Median der 2D-Flow-Werte liegt oberhalb desjenigen der 4D-Flow-
Methode, was auf eine systematische Uberschatzung hinweist. Die Spannweiten und
Verteilungen sind hingegen vergleichbar, sodass von einer ahnlichen Streuung beider
Verfahren ausgegangen werden kann. Diese Beobachtung untermauert die zuvor
beschriebenen Ergebnisse aus der Bland-Altman-Analyse.

4.3 Flow Components

In Tabelle 5 werden die Mittelwerte der vier Flusskomponenten fur beide
Softwarelésungen und beide Untersucher dargestellt. Der Direct Flow stellte bei allen
Messungen den grof3ten Anteil am Gesamtvolumen dar, lag jedoch in Software 1
durchgehend hoher als in Software 2 (zum Beispiel bei Untersucher 1: 42,2 % vs. 34,5
%). Das Residualvolumen zeigte dagegen hohere Werte in Software 2, insbesondere
bei Untersucher 1 (Software 2: 25,9 % vs. Software 1: 21,3 %). Die Werte fur Retained
Inflow und Delayed Ejection lagen in beiden Programmen in einer ahnlichen
Grollenordnung, wiesen jedoch eine grof3ere Streuung zwischen den Untersuchern
auf. Insgesamt =zeigt sich, dass die Flusskomponenten zwischen den
Softwarelosungen systematisch abweichen, wobei vor allem Direct Flow und
Residualvolumen am deutlichsten betroffen sind (siehe Tabelle 5).
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Tabelle 5: 4D-Flow-, 2D-Flow- und Cine-abgeleitete intrakardiale Parameter — Flow
components

Deskriptive Daten werden je nach Datenverteilung als Mittelwert + Standardabweichung oder als Median

mit [Interquartilbereich] angegeben

Abs
P ICC r diff
Untersucher Unters. 1 Unters. 2
Direct flow (%) 50.6 +9.3 47.0+9.6 < 0.001 0.88 0.79" 3.6
Delayed ejection (%) 14.8 £4.1 18.0+ 5.1 0.002 0.59 043" 46
Retained inflow (%) 25.8+5.7 255+5.2 < 0.001 0.84 0.73° 1.8
Residual volume (%) 8.8 [5.0-10.2] 9645 < 0.001 0.95 0.90° 0.6
Ejection fraction (%) 65.4 9.0 65.0+ 8.4 0.533 0.89 0.817 1.6
Outflow/Inflow-Ratio 0.86 + 0.11 0.90 £ 0.11
Cine vs. 4D-Flow Cine 4D-Flow

Ejection fraction (%) 60.4 [55.1-63.5] 65.2 [61.3- <0.001 033 022 7.1
71.2]

CS, compressed sensing; ICC, intraclass correlation coefficient; r, Pearson’s
Korrelationskoeffizient; LV, linker Ventrikel; RV, rechter Ventrikel

“signifikant auf einem 0.05 Niveau; “signifikant auf einem 0.01 Niveau

Die Analyse der Flusskomponenten zwischen den Untersuchern zeigte eine moderate
bis sehr starke Ubereinstimmung fiir die verschiedenen Komponenten und absolute
Medianunterschiede von unter 5 %. Es gab signifikante Unterschiede zwischen den
beiden Untersuchern bei allen Flusskomponenten. Die hochste Korrelation und der
geringste absolute Unterschied wurden bei der Residual Volume-Komponente
festgestellt (Intraclass-Korrelationskoeffizient [ICC] von 0,96 und absolute
Unterschiede von 0,6 %). Die niedrigste Korrelation und der grof3te absolute
Unterschied fanden sich bei der DEF-Komponente (ICC von 0,59 und absolute
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Unterschiede von 4,6 %). Trotz statistischer Signifikanz war die Differenz beim Rl mit

0,3 % gering und Klinisch nicht bedeutsam.
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Abb. 20: Streudiagramme, die die Korrelation zwischen den beiden Untersuchern
fur alle vier Flusskomponenten darstellen

Folgende Bland-Altman-Diagramme zeigen die Unterschiede der Flusskomponenten

zwischen den Untersuchern (siehe Abb. 21). Die durchschnittlichen Unterschiede und

untere/obere Ubereinstimmungsgrenzen fiir den DF, die DEF, den Rl und das
Residual Volume betrugen jeweils 3,65 % [-2,54; 9,84], -3,17 % [-8,18; 1,84], 0,34 %
[-3,68; 4,36] und -0,82 % [-2,88; 1,24].
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Bland-Altman: Direct Flow

Bland-Altman: Delayed Ejection
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Abb. 21: Bland-Altman-Diagramme zu Flow Components

Die roten durchgezogenen Linien zeigen den Durchschnitt der Unterschiede, wahrend
die grauen gestrichelten Linien die oberen und unteren Ubereinstimmungsgrenzen

darstellen.
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EF Cine vs. Mean EF 4D Flow Interrater EF 4D Flow
EF Cine vs. Mean EF 4D Flow (Untersucher 1 & 2) Interrater Comparison: EF 4D Flow
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Abb. 22: Streudiagramme zur Interrater-Korrelation der Flow Components und zu der
EF

Bland-Altman: EF Cine vs. Mean EF 4D Flow Bland-Altman: Interrater EF 4D Flow
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Abb. 23 Bland-Altman-Diagramm zu EF Cine vs. Mean EF 4D Flow sowie Interrater
EF 4D Flow

Links in Abb. 23 wird der Vergleich der EF Cine zu dem Mittelwert der Untersucher der
EF in 4D Flow dargestellt, rechts die Interrater EF 4D Flow.

Im Vergleich zwischen Cine und 4D Flow (Abb. 22 links) zeigt sich eine deutliche

systematische Abweichung. Die Messpunkte streuen breit um die Identitatslinie, wobei
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die Mehrheit unterhalb dieser Linie liegt. Dies verdeutlicht, dass die Cine-MRT die EF
im Vergleich zur 4D Flow tendenziell unterschatzt. Tabelle 5 bestatigt diese
Beobachtung: Der Median der Cine-basierten EF betragt 60,4 % [55,1-63,5], wahrend
er bei 4D Flow bei 65,2 % [61,3-71,2] liegt (p < 0,001). Die Ubereinstimmung zwischen
beiden Methoden ist gering (ICC 0,33; r 0,22), was durch den Bland-Altman-Plot (Abb.
26 links) untermauert wird. Die mittlere Differenz liegt bei etwa -11 %, mit weit
gestreuten Werten und einzelnen Abweichungen Uber -25 %. Dies deutet auf eine
eingeschrankte methodische Vergleichbarkeit hin.

Hingegen zeigt der Interrater-Vergleich der EF auf Basis der 4D-Flow-MRT eine sehr
gute Ubereinstimmung. Das Streudiagramm (Abb. 22 rechts) zeigt eine enge
Punktwolke entlang der ldentitatslinie, was auf eine nahezu identische Bewertung
durch beide Untersucher schlie3en Iasst. Auch in Tabelle 5 zeigt sich mit einem ICC
von 0,89 und einem r von 0,81 eine hohe Ubereinstimmung, wahrend der p-Wert (p =
0,533) keine signifikante Differenz zwischen den beiden Untersuchern erkennen Iasst.
Der zugehdrige Bland-Altman-Plot (Abb. 23 rechts) bestatigt dies. Die mittlere
Differenz betragt nahezu null, die Streuung ist gering, und nur wenige Werte weichen
deutlich ab. Die Limits of Agreement sind eng, und es gibt keine systematischen
Trends im Sinne einer Zunahme der Differenz bei hoheren oder niedrigeren EF-
Werten. Diese Ergebnisse belegen die sehr gute Reproduzierbarkeit der 4DFlow-
basierten EF-Berechnung.

Zusammenfassend lasst sich feststellen, dass Cine-MRT die Ejektionsfraktion im
Vergleich zur 4D-Flow-Messung systematisch unterschatzt. Die methodische
Ubereinstimmung ist entsprechend gering. Die EF-Berechnung mittels 4D Flow
hingegen zeigt eine hohe Interrater-Zuverlassigkeit, was auf die robuste

Reproduzierbarkeit dieser Methode hinweist.
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5 Diskussion

In der vorliegenden Studie wurde die Reproduzierbarkeit und Validitat der 4D-Flow-
MRT zur Erfassung intrakardialer Flussvolumina und -komponenten im linken Ventrikel
untersucht. Die Ergebnisse zeigen, dass die 4D-Flow-Methode mittels Particle Tracing
konsistente und reproduzierbare Messwerte liefert — sowohl in Bezug auf das Netto-
Vorwartsvolumen als auch auf die daraus abgeleitete Ejektionsfraktion. Dies konnte
sowohl im Interratervergleich als auch im Vergleich zwischen zwei unterschiedlichen

Post-Processing-Softwares belegt werden.

Die Interrateranalyse ergab bei der Messung des Aortic NFV eine sehr hohe
Ubereinstimmung (ICC 0,98), ebenso beim Mitral NFV (ICC 0,91). Auch die Bland-
Altman-Analysen zeigten enge Vertrauensgrenzen und Kkeine systematische
Abweichung, was fur eine hohe Robustheit der Methode gegenuber
untersucherabhangigen Einflissen spricht. Der Softwarevergleich beider Programme
bestatigte die Stabilitat der Ergebnisse, auch wenn die Mitralklappenmessung in
Software 2 leicht hdhere Volumina aufwies. Diese Differenz betraf jedoch vor allem die

absoluten Werte und nicht die relative Verteilung oder Systematik.

Trotz der vielversprechenden Ergebnisse hinsichtlich der Inter-Rater-
Ubereinstimmung, die durch die Flusskomponentenanalyse erzielt wurden, deuten die
hohen Unterschiede, die zwischen dem Zufluss und dem Ausfluss gemessen wurden,
auf die Notwendigkeit hin, diese Differenzen weiter zu untersuchen.

Zusatzlich fallen die niedrige Korrelation sowie die erheblichen Unterschiede zwischen
den aus Cine-Bildern und den Flusskomponenten abgeleiteten Ejektionsfraktionen
auf. Diese Beobachtungen konnten auf einen systematischen Fehler hinweisen, der
die Genauigkeit und Konsistenz der Ejektionsfraktion beeintrachtigen konnte. Eine
weiterfUhrende Analyse ist erforderlich, um die Ursachen dieser Diskrepanzen zu
identifizieren und die Methodik zu optimieren, um noch zuverlassigere Ergebnisse zu

erzielen.

Die Reproduzierbarkeit der Flow Components Analyse des linken Ventrikels wurde in
einer Studie von Stoll et al. (49) nachgewiesen. Auch hier wurde als Post-Processing
Software wie in unserer Studie cmr42 benutzt. Die Ergebnisse waren mit denen der
LV-Volumenmessungen aus Cine-MRT-Bildern vergleichbar. Diese Befunde wurden
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im selben Jahr von Kamphuis et al. (27) bestatigt, die nur geringe (<5%) nicht-
signifikante Mittelwertdifferenzen fur jede der vier Komponenten feststellten. In einer
weiteren Untersuchung wurden die LV-Vier-Komponenten-Analyse bei Patienten mit
kompensierter dilatativer Kardiomyopathie und einer gesunden Kontrollgruppe
verglichen (39). Hier fanden sich signifikante Unterschiede in den Flusseigenschaften,
darunter ein kleinerer Direct Flow-Anteil und veranderte diastolische Flusswege bei
den Patienten. Weitere erwartete Ergebnisse waren ein vergroRertes end-
diastolisches Volumen, eine reduzierte Ejektionsfraktion und ein vergleichbares
Schlagvolumen in der Patientengruppe im Vergleich zu den gesunden Teilnehmern.
Diese Studien belegen die Aussagekraft der 4D-Flow-MRT zur Analyse der LV-

Flusseigenschaften und deren Anwendung bei kardiologischen Erkrankungen (7).

Vergleicht man das gesunde Patientenkollektiv aus dieser Studie (39), lasst sich eine
insgesamt gute Ubereinstimmung zu unserer Analyse feststellen. Es unterstreicht die
Vergleichbarkeit der Ergebnisse trotz potenzieller Unterschiede in der
Auswertesoftware oder Segmentierungsmethodik. Daruber hinaus bestatigt sie die
Eignung der 4D-Flow-MRT zur reproduzierbaren Quantifizierung intraventrikularer
Flusskomponenten im gesunden Kollektiv.

Bei Patienten mit Fallot-Tetralogie (ToF) liegen gleichzeitig vier kardiale Befunde vor:
ein Ventrikelseptumdefekt, eine Pulmonalstenose, eine Uberreitende Aorta und eine
rechtsventrikulare Hypertrophie. (7, 50, 51).

Bei Patientinnen und Patienten mit reparierter Fallot-Tetralogie (rTOF) stellt die
Pulmonalklappeninsuffizienz (Pl) eine haufige Spatkomplikation dar, die mit einer
chronischen Volumenbelastung des rechten Ventrikels assoziiert ist. Mittels 4D-Flow-
MRT konnte gezeigt werden, dass der Schweregrad der Pl signifikant mit
Veranderungen der Flusskomponenten im rechten Ventrikel korreliert. Es konnte
gezeigt werden, dass bei rTOF-Patienten ein reduzierter Anteil des DF und ein
erhohter Anteil des Residual Volume verglichen mit gesunden Kontrollen (37, 52)

vorlag.

Zudem legen Studien nahe, dass die Auspragung der Flusskomponenten nicht nur
durch die Prasenz einer Pl beeinflusst wird, sondern auch durch die Art der
chirurgischen Rekonstruktion der Pulmonalklappe oder des rechtsventrikularen
Ausflusstrakts. Hudani et al. (53) Dberichteten, dass unterschiedliche
Operationstechniken mit signifikant veranderten Stromungsmustern, erhdhter
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Wandspannung und erhdhtem Energieverlust im Bereich der Pulmonalarterien
einhergehen (54). Diese hamodynamischen Veranderungen lassen sich mit Particle

Tracing gezielt analysieren und quantifizieren.

Die Ergebnisse dieser Arbeiten deuten darauf hin, dass die komponentenbasierte
Flussanalyse, insbesondere die Beurteilung des DF und des Residual Volume, ein
sensitiver Marker fur funktionelle Veranderungen im rechten Ventrikel sein kann. Die
Anwendung von Particle Tracing konnte somit potenziell zur Optimierung der
klinischen Nachsorge und zur Entscheidungsfindung hinsichtlich  des
Reinterventionszeitpunkts bei Pl beitragen (55).

Ein weiterer Ansatz zeigte eine Arbeit von Gaeta et al. (56), in der die Flow
Components Analyse im linken Vorhof mittels Particle Tracing eingesetzt wurde. Hier
stellte sich heraus, dass der Blutzufluss in den linken Vorhof in eine direkte
Flusskomponente und ein Residual Volume unterteilt werden kann, ahnlich der zuvor
beschriebenen intraventrikularen Flow Components-Analyse. Untersuchungen haben
gezeigt, dass sich das wahrend der Systole in den linken Vorhof eintretende Blut mit

dem Restblut aus dem vorhergehenden Herzzyklus in Form eines Wirbels vermischt.

Hier zeigt sich also prinzipiell eine mogliche klinische Perspektive zur quantitativen
Analyse der Vorhoffunktion bei Gesunden und Erkrankten.

Bereits bevor es zu einer VergroRerung des Herzens oder einer Funktionsstorung
kommt, kann die 4D-Flow-MRT Veranderungen in den Anteilen der Flusskomponenten
erfassen (43). Dies ermdglicht es, ventrikulare Dysfunktionen bei Patienten zu
erkennen und auch entsprechend der Quantifizierung in Schweregrade einzuteilen,

vergleichbar mit echokardiografischer Bestimmung der LVEF sowie HFpEF.

Bei Patienten mit Mitral- oder Trikuspidalinsuffizienz ist die Bewertung des
Schweregrades entscheidend, um festzustellen, ob eine Operation erforderlich ist. Die
transthorakale Echokardiografie (TTE) wird haufig eingesetzt, weist jedoch eine
geringere Reproduzierbarkeit bei der Klassifizierung von Klappeninsuffizienzen auf.

Die transdsophageale Echokardiografie (TEE) wird als Referenzverfahren zur
Klappenbeurteilung angesehen, bietet jedoch ebenfalls Einschrankungen bei der
quantitativen Analyse. In diesem Zusammenhang wurde die Anwendung der 4D-Flow-
MRT in mehreren Studien untersucht. Sie erlaubt eine volumetrische Bestimmung des

Regurgitationsvolumens unabhangig von der Richtung des Ruckflussjets. Studien
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konnten zeigen, dass die mit 4D-Flow-MRT bestimmten Regurgitationsvolumina eine
gute Korrelation mit der ventrikularen Dilatation aufweisen und insbesondere bei
komplexen Regurgitationsmustern. eine hohere Reproduzierbarkeit als die
echokardiografischen Verfahren bieten. (5)

Die 4D-Flow-MRT mit retrospektivem Klappen-Tracking durch Offline-Analyse
ermoglicht die prazise Bestimmung des Nettostroms aller vier Herzklappen in einer
einzigen Akquisition (57, 58). Dies verkurzt die Erfassungszeit und ermoglicht eine
gleichzeitige Bewertung mehrerer Klappen, ohne dass separate Untersuchungen
erforderlich sind.

Particle Tracing auf Basis der 4D-Flow-MRT wurde genutzt, um Schwachstellen der
Doppler-Evaluierung der diastolischen Funktion zu identifizieren und kdnnte auch bei
anderen kardiovaskularen Untersuchungen zur Verbesserung der Doppler-Ultraschall-
Bewertung beitragen (59).

5.1 Nettoflussvolumina

Die sehr starke Inter-Rater-Korrelation fur das Nettoflussvolumen (NFV) sowohl der
Mitral- als auch der Aortenklappe zeigt die Fahigkeit der 4D-Flow Messungen,
reproduzierbare Ergebnisse unabhangig vom Untersucher zu liefern. Dies wird auch
durch die geringe Differenz von weniger als 4 ml unterstrichen. Alle Ergebnisse
stimmen mit anderen Studien Uberein, die verschiedene Post-Processing-Softwares
verwendet haben (24, 60).

Eine Studie von Oechtering et al. (4) zeigte nur eine moderate Ubereinstimmung
zwischen verschiedenen Software-Programmen fur das aortale Nettoflussvolumen
(NFV) in der 4D-Flow Bildgebung unter Verwendung derselben
Nachbearbeitungssoftware wie in dieser Studie (ICC: 0,59, absoluter Fehler 7£19 ml).

Die  Autoren prasentierten die Ergebnisse primar als  Streubereich
(x Standardabweichung), verzichteten jedoch auf die Angabe medianer Abweichungen
oder direkter Vergleichswerte in Form von absoluten Differenzen. In dieser Studie
stellten wir eine sehr starke Ubereinstimmung zwischen den beiden Software-

Programmen fur das Nettoflussvolumen (NFV) sowohl der Mitral- als auch der
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Aortenklappe fest (ICC von 0,97 bzw. 0,96). Es wurde die Median-Abweichung
zwischen den beiden Software-Programmen zur Bestimmung des Aortic NFV
untersucht. Die Ergebnisse zeigten, dass die Median-Abweichung fur das Aortic NFV
mit 4,2 ml relativ gering war, wohingegen die Abweichung fur das Mitral NFV signifikant
groler ausfiel, mit einer Median-Abweichung von 14,6 ml. So ergab sich fur das Mitral
NFV mit Software 1 ein Wert von 78,0 + 17,3 ml, wahrend Software 2 94,0 + 18,4 ml

anzeigte.

Die Variation des Aortic NFV, die je nach verwendeter Methode zwischen 87,1 + 15,4
ml und 97,7 + 20,3 ml schwankte, unterstutzt die Annahme, dass die Ergebnisse von
Software 2 aufgrund des Prinzips der Massenerhaltung eine genauere Schatzung des
tatsachlichen Mitral-NFV liefern. Diese Hypothese wird durch eine Studie von
Juffermans et al. gestutzt, die zeigte, dass eine prazisere Flussquantifizierung durch
die Verwendung von zwei orthogonal orientierten Cine-Sequenzen pro Klappe erreicht
werden kann (60). In Software 1 hingegen wurden sowohl die Mitralklappe als auch
die Aortenklappe ausschliefdlich mit einer 3-Kammer-Cine-Sequenz (3CV) verfolgt.
Software 2 verwendete hingegen eine Kombination aus einer 4-Kammer-Cine-
Sequenz (4CV) und einer 2-Kammer-Cine-Sequenz (2CV), um den Fluss Uber die
Mitralklappe genauer zu erfassen. Auch fur die Aortenklappe wurde die
Auswerteebene im LVOT definiert und eine 3CV verfolgt. Dies konnte den Unterschied
in den gemessenen NFV-Werten zwischen den beiden Programmen erklaren und die
Genauigkeit der Ergebnisse von Software 2 weiter untermauern.

In der Analyse der Nettovorwartsvolumina zeigte sich zudem im Mittel ein hoheres
Auswurfvolumen Uber die Aortenklappe als einstromendes Volumen Uber die
Mitralklappe. Dieses Ergebnis ist physiologisch nicht plausibel, da der linke Ventrikel
bei konstanter Zyklusarbeit kein Nettoverlustvolumen aufweisen sollte. Mogliche
Ursachen fur diese Diskrepanz liegen in der unterschiedlichen anatomischen und
funktionellen Dynamik der Klappenebenen. Wahrend die Aortenklappenebene im
systolischen Flussverlauf eine relativ stabile und reproduzierbare Position aufweist, ist
die Mitralklappenebene durch starkere Bewegungen und eine komplexere
Segmentation gekennzeichnet. Dies kann zu Fehlern in der Flussquantifizierung
fuhren. Auch Unterschiede in der Phasenfehlerkorrektur der verwendeten
Softwarelosungen konnten zu systematischen Abweichungen beitragen
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In dieser Studie wurde eine starke Ubereinstimmung festgestellt zwischen dem
Schlagvolumen, das aus den Cine-Bildern abgeleitet wurde, und dem
Nettoflussvolumen (NFV), das mithilfe von 4D-Flow-Messungen ermittelt wurde. Das
durchschnittliche Schlagvolumen, das aus den Cine-Bildern gewonnen wurde, lag um
6,4 ml uber dem NFV, das von Software 2 erfasst wurde. Diese Differenz fuhrt zu einer
Uberschatzung des Schlagvolumens um etwa 6,5 %, was in Einklang mit den

Ergebnissen anderer Studien steht (61).

Eine mogliche Erklarung fur diese Diskrepanz konnte die Einbeziehung der
Trabekelmasse in das berechnete Schlagvolumen aus der bSSFP-Cine-Bildgebung
sein. Bei gesunden Erwachsenen wird die Trabekelmasse des linken Ventrikels auf
etwa 8,2 % der gesamten linksventrikularen Masse geschatzt. Da diese
Trabekelmasse in den Cine-Bildern als Teil des Schlagvolumens betrachtet wird,
kénnte dies zu einer systematischen Uberschatzung des tatsdchlichen Volumens
fuhren. Weitere Untersuchungen sind notwendig, um diesen Effekt genauer zu
quantifizieren und mogliche Einflussfaktoren zu identifizieren, die zu dieser Differenz
beitragen (62).

In unserer Studie wurden im Vergleich zur Literatur sehr hohe Werte fur den DF und
niedrige Werte fur das Residual Volume festgestellt. Andere Studien berichteten, dass
der DF-Anteil bei gesunden Erwachsenen zwischen 30 und 40 % und das Residual
Volume zwischen 24 und 36 % liegen (27, 36, 49, 62). Unsere Untersuchung ergab
einen Mittelwert des DF 48,8 % und der des Residual Volume von 9,2 %. Diese
Verteilung, mit einem hohen Anteil an DF und einem niedrigen Residual Volume,
konnte teilweise durch das relativ junge Alter unserer Studienteilnehmer
(Durchschnittsalter 28 Jahre) erklart werden. Unsere Verteilung korreliert mit den
Ergebnissen einer Studie, die gesunde Erwachsene nach intravendser Gabe von
Dobutamin untersuchte (52 % DF-Anteil, 16 % Residual Volume-Anteil) (10).

In einem geschlossenen Blutkreislauf sollten der Zufluss und der Abfluss des linken
Ventrikels theoretisch identisch sein (36). Das Verhaltnis von Zu- und Ausfluss, das
idealerweise 1 betragen sollte, wird haufig als ein Parameter zur internen Validierung
verwendet (49). In unserer Studie zeigte sich jedoch, dass dieses Verhaltnis bei
Untersucher 1 0,86 + 0,11 und bei Untersucher 2 0,90 + 0,11 betrug. Dieses
Ungleichgewicht wird zusatzlich durch die signifikanten Unterschiede bei den Werten
fur DEF und RI verdeutlicht. Diese beiden Komponenten sollten theoretisch ebenfalls
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identisch sein, was in unserer Studie jedoch nicht der Fall ist. Fur Untersucher 1
wurden Werte von 14,8 + 4,1 ml fur die DEF und 25,8 £ 5,7 ml fur den RI ermittelt,
wahrend Untersucher 2 Werte von 18,0 £ 5,1 ml bzw. 25,5 + 5,2 m| aufwies. Diese
Diskrepanzen deuten auf Unterschiede in der manuellen Segmentierung, der Auswabhl
der Klappenebenen oder der Interpretation von Flussrichtungen hin. Somit bestehen
hier a.e. untersucherabhangige Faktoren als methodische Schwache. Dies zeigte sich
auch in einer Studie zur Inter-Observer-Variabilitat in 4D-Flow-Segmentation (63).
Bereits geringfugige Unterschiede in der manuellen Konturierung fuhrten zu
systematischen Abweichungen der gemessenen Fluss- und hamodynamischen

Parameter.

Methodische Unterschiede in der Bildakquisition, also z.B. Abweichungen in der
Technik oder den Parametern, die wahrend der Bildakquisition verwendet werden (z.
B. raumliche und zeitliche Auflosung, Auswahl der VENC), kdnnten zu einer verzerrten
Darstellung des Flusses fuhren und somit das Verhaltnis von Zufluss zu Abfluss sowie
die Flusskomponenten beeinflussen. Auch Unterschiede in der Segmentierung der
Klappen und des Ventrikels sind denkbar. Eine fehlerhafte oder inkonsistente
Segmentierung der Mitral- oder Aortenklappe sowie der Ventrikel kann zu
unterschiedlichen Volumenberechnungen fuhren. Dies konnte insbesondere bei der
Messung des DEF und RI eine Rolle spielen, da die genaue Abgrenzung dieser
Bereiche entscheidend ist. Ein weiterer moglicher Ansatzpunkt ist ggf. die
Untersuchungstechnik zwischen den Untersuchern. Unterschiedliche Ansatze der
Untersucher bei der Bildinterpretation oder der Auswahl von Regionen fur die
Flussquantifizierung konnten ebenfalls zu den beobachteten Diskrepanzen beitragen.
Subjektive Entscheidungen, wie die Wahl der Basislinie oder der Referenzpunkte fur

die Flussberechnungen, konnten zu Inkonsistenzen fuhren.

Des Weiteren sind Software-bedingte Unterschiede in der Datenverarbeitung zu
diskutieren. Da in der Studie unterschiedliche Post-Processing-Softwares verwendet
wurden, konnten diese zu variierenden Berechnungen des Flusses und der
Ejektionsfraktion fuhren. Unterschiedliche Algorithmen zur Bestimmung von
Flussmengen oder zur Berechnung von Ejektionsfraktionen konnten die Diskrepanzen
zwischen den Messungen erklaren. Erganzend sollten auch Artefakte und Aliasing in
der Bildgebung erwahnt werden. Bewegung oder Bildrauschen aufgrund der

Patientenposition oder unzureichender Bildqualitat konnten zu fehlerhaften
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Messwerten fuhren, insbesondere bei der Quantifizierung von Flusskomponenten wie
DEF und RI.

5.2 Bestimmung der Ejektionsfraktion und Vergleich zwischen CINE und 4D-
Flow basierten Verfahren

Die kardiale Magnetresonanztomografie gilt nach wie vor als der Goldstandard zur
Bestimmung von Volumen, Masse und Ejektionsfraktion beider Ventrikel. Sie stellt
zudem die bevorzugte alternative Bildgebungsmethode fur die kardiale Diagnostik dar,
insbesondere in Fallen, in denen die Echokardiografie keine ausreichenden
Ergebnisse liefert (64, 65). Die CINE-bSSFP-Bildgebung wird allgemein als
Goldstandard fur die kardiale Volumenmessung anerkannt.

Bis zur Veroffentlichung dieser Arbeit hat keine Studie den Vergleich zwischen der aus
Cine-Bildern abgeleiteten Ejektionsfraktion (EF) und den Ejecting Flow-Komponenten
(DF und DEF) genutzt, um die Analyse der Flusskomponenten zu validieren, da beide
theoretisch gleich sein sollten. Unsere Studie berichtete Uber eine hohe, aber plausible
durchschnittliche Ejektionsfraktion, die aus den 4D-Flow Komponenten abgeleitet
wurde, namlich 65,2 % [61,3-71,2 %]. Diese Werte stimmen mit einer Studie Uberein,
die die EF mittels 3D-Ultraschall bei gesunden Erwachsenen im Alter von 20 bis 69
Jahren untersuchte (EF 61+4 % bei Mannern und 63+4 % bei Frauen) (66). In einer
Studie von Osama I.1. Soliman et al. (67) wird ebenfalls die 3D-Echokardiographie mit
der klassischen MRT-Untersuchung verglichen, hier lag jedoch das Durchschnittsalter
der Studienteilnehmer bei 51 + 12 Jahre, und 71 % der Teilnehmer waren Manner. Bei
der RT3DE betrug das durchschnittliche die durchschnittliche Ejektionsfraktion des
linken Ventrikels lag bei 47 £ 15 % (Spannweite 14 % bis 66 %) (67).

In unserer Studie waren die aus Cine-Bildern abgeleiteten Ejektionsfraktionen (60,4
[55,1-63,5]) jedoch signifikant niedriger als die Werte, die durch die Analyse der
Flusskomponenten ermittelt wurden. Zusatzlich zeigten unsere Ergebnisse eine
geringe Korrelation zwischen den Ejektionsfraktionen, die aus den Flusskomponenten

berechnet wurden, und denen, die aus den Cine-Bildern ermittelt wurden.

Ein moglicher Erklarungsansatz fur die unterschiedlichen EF-Werte aus den Cine-

Bildern konnte in der Segmentierungsmethodik liegen. Die cine-basierten EF-

Messungen sind stark abhangig von der genauen manuellen oder halbautomatischen

Konturierung der Endokardgrenzen in der endsystolischen und enddiastolischen
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Phase. Insbesondere bei Verwendung der bSSFP-Sequenzen kann es durch
eingeschrankte raumliche Auflosung oder unklare Papillarmuskelabgrenzung zu einer
systematischen Unterschatzung der endsystolischen Volumina und somit rechnerisch
zur Uberschatzung der EF kommen. Zudem ist denkbar, dass die manuelle
Segmentierung durch unterschiedliche Interpretationen der Endokardkontur durch die
Untersucher zu Volumenungenauigkeiten fuhrt. Auch Atembewegungen und fehlende
Atemtriggerung in den Cine-Sequenzen konnten die Genauigkeit beeinflussen.
Demgegenuber basiert die Analyse der Flusskomponenten auf Particle Tracing und ist
weniger anfallig fur diese Volumendefinition, dafur jedoch empfindlich gegenuber der
Genauigkeit der Klappenebenen. Die unterschiedlichen methodischen Ansatze beider

Verfahren erklaren somit teilweise die beobachtete Diskrepanz in der EF-Berechnung.

Die Diskrepanz und die geringe Ubereinstimmung zwischen den aus Cine-Bildern
abgeleiteten und den aus den Flusskomponenten berechneten Ejektionsfraktionen
prasentiert sich in dieser Studie zudem noch im Rahmen der Analyse eines gesunden
Kollektivs. Dabei betrachten wir einen klinisch eingegrenzten Bereich fur normwertige
Ejektionsfraktionen. Die Analyse von pathologisch veranderten Bereichen bleibt noch
unklar und sollte hierzu entsprechend perspektivisch ausgewertet werden. Unsere
Ergebnisse unterstreichen die Notwendigkeit einer kritischen Bewertung und
moglicherweise einer weiteren Verbesserung der Flusskomponentenanalysen, um
sicherzustellen, dass sie mit den etablierten Standards Ubereinstimmen und

zuverlassige Daten liefern.

Im Gegensatz dazu zeigte die Inter-Rater-Analyse der aus den Flusskomponenten
abgeleiteten Ejektionsfraktion eine hohe Ubereinstimmung und eine geringe, nicht
signifikante absolute Differenz von 1,6 %. Eine hohe bis sehr hohe Ubereinstimmung
zwischen den Untersuchern und absolute Unterschiede von weniger als 5 % wurden
auch fur alle Flusskomponenten festgestellt, mit Ausnahme der verzogerten Ejektion,
die eine moderate Ubereinstimmung aufwies. Dies wurde bisher nicht berichtet und
zeigt, dass der in dieser Studie verwendete Algorithmus zur Analyse der
Flusskomponenten keine willkurlichen Ergebnisse liefert. Die hohe Inter-Rater-
Ubereinstimmung, aber geringe Ubereinstimmung mit CINE sowie das
Ungleichgewicht von Zu- und Abfluss deuten auf signifikante Unterschiede im Post-
Processing hin.
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Die Genauigkeit des Particle Tracing und deren Anwendung in der Analyse der Flow
Components ist stark von der Qualitat der 4D-Flow Daten abhangig (7). Rauschen
kann die Bearbeitung des Bildmaterials im Post-Processing storen. Zudem konnen
Phasenoffset-Fehler, wie Wirbelstrome, Maxwell-Terme und Inhomogenitaten des
Gradientenfeldes die Bildqualitat der 4D-Flussaufnahmen beeintrachtigen (68).

Die Ergebnisse der aus 4D-Flow-Daten abgeleiteten quantitativen Flussparameter
deuten darauf hin, dass die Daten selbst von hoher Qualitat sind. Dies wird durch die
hohe Inter-Rater-Korrelation und die  Ubereinstimmung mit  anderen
Quantifizierungstechniken (2D-Flow und Cine-bSSFP) sowie friheren Studien
bestatigt. Ein Problem konnte wie bereits bei den Nettoflussvolumina im Algorithmus
des Particle Tracing liegen, insbesondere in einer fehlerhaften Segmentierung des
linken Ventrikels, die zu einer falschen Platzierung der Tracing Punkte und somit zu
einer unangemessenen Auswahl von Pfadlinien fuhren kann. Wahrend Software 1 den
LV automatisch segmentiert, was den Arbeitsablauf beschleunigt, konnte dies weniger
genau sein. Ein weiteres mogliches Problem ist die ungenaue Platzierung der Aorten-
und Mitralklappenebenen durch die Untersucher, die sowohl die quantitativen
Flussparameter als auch die LV-Volumetrie und die Flusskomponentenanalyse

beeinflussen kdonnte.

5.3 Limitationen

Diese Studie umfasste die bislang grofte Kohorte zur Untersuchung der Inter-Rater-
Reliabilitat und Inter-Software-Reliabilitat von Flusskomponenten. Allerdings
beschrankte sich die Probandengruppe auf junge, gesunde Personen mit einem
niedrigen BMI, was die Ubertragbarkeit der Ergebnisse einschrankt. Bei adipdsen
Patienten  konnen  langere  Rekonstruktionszeiten  und  eingeschrankte
Feldhomogenitat die Quantifizierung erschweren. Aussagen uber die diagnostische
Genauigkeit konnen auch nicht getroffen werden, ein valider Goldstandard zur
Bestimmung der intrakardialen Flusskomponenten existiert nicht. In der klinischen
Praxis betreffen Herz-Kreislauf-Erkrankungen oft altere Patienten oder solche mit
Begleiterkrankungen, und die Relevanz unserer Ergebnisse fur solche
Patientengruppen bleibt zunachst noch unklar. Insbesondere bei Patienten mit einer
reduzierten Ejektionsfraktion (EF) oder signifikanten Regurgitationen sollten ahnliche
Untersuchungen zur Inter-Rater-Reliabilitat und zum Vergleich mit CINE-bSSFP
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durchgefuhrt werden, um ein vollstandigeres Bild der Anwendbarkeit der Methode zu
erhalten.

Ein weiterer wichtiger Punkt ist, dass fur die Flusskomponenten-Analyse in dieser
Studie nur eine spezifische Software verwendet wurde. Angesichts der zunehmenden
Anwendung der 4D-Flow-Technik in der klinischen Praxis ware es notwendig, die
Zuverlassigkeit und Konsistenz der Ergebnisse verschiedener Post-Processing-
Methoden, die in anderen Studien eingesetzt wurden, zu untersuchen. Solche
Untersuchungen konnten helfen, mogliche systemische Unterschiede zwischen
verschiedenen Softwarelosungen zu identifizieren und deren Einfluss auf die
klinischen Ergebnisse zu bewerten. Hier ist auch im Vergleich zu den gangigen
Techniken der Zeitfaktor im Post-Processing sowie das Post-Processing als
eigenstandige Arbeit zu erwahnen.

Zudem spielt die Bestimmung des genauen Ortes zur Flussquantifizierung eine Rolle.
Hier zeigte sich in zwei verschiedenen Studien (69, 70) ein signifikanter Unterschied
in der Bestimmung des Schlagvolumens im Bereich der Aortenwurzel. Der aortale
Fluss, der auf Klappenebene gemessen wurde, stimmte am besten mit den
volumetrischen Messungen uberein. Im Vergleich dazu wurde der Fluss, der am
sinutubuldren Ubergang gemessen wurde, im Durchschnitt um etwa 15 %
unterschatzt, wenn er mit dem Fluss auf Klappenebene verglichen wurde. Ein
Erklarungsansatz ist, dass hier bereits physiologisch Blut in die Koronararterien
gelangt. Diese gehen in der Aortenwurzel ab und beanspruchen je nach Quelle etwa
5% des Herzzeitvolumens (71). Das Ergebnis ist somit auch von der Expertise des
Untersuchers abhangig.

5.4 Klinische Perspektive

Die in dieser Arbeit gezeigte Anwendbarkeit und Reproduzierbarkeit des 4D Flow
Particle Tracing bei gesunden Probanden unterstreicht das Potenzial dieser Methode
fur die klinische Diagnostik. Insbesondere die Moglichkeit, komplexe intrakardiale
Flussverhaltnisse dreidimensional und zeitaufgelost darzustellen, eroffnet neue Wege
zur funktionellen Beurteilung des linken Ventrikels. Durch die Segmentierung in
funktionelle Flusskomponenten wie ,Direct Flow®, ,Delayed Ejection®, ,Retained Inflow"
und ,Residual Volume® lassen sich Effizienzverluste innerhalb des Ventrikels fruhzeitig
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detektieren, noch bevor konventionelle Parameter wie die Ejektionsfraktion auffallig

werden.

Studien konnten zeigen, dass sich pathologische Veranderungen — etwa bei dilatativer
Kardiomyopathie oder diastolischer Dysfunktion — durch charakteristische Muster im
Particle Tracing abbilden lassen, beispielsweise durch eine Reduktion des DF oder
eine Zunahme des Residualvolumens. Damit bietet die Methode potenzielle Marker fur
eine frGhe Erkennung von Funktionsstorungen, auch bei erhaltener systolischer
Auswurffraktion. Daruber hinaus ist die Methode geeignet, Therapieeffekte
darzustellen, etwa nach operativer Klappenrekonstruktion oder unter medikamentoser

Behandlung.

Ein weiterer Vorteil liegt in der volumetrischen Erfassung. Die Technik ist weniger
abhangig von der Schnittebene oder Bildwinkelwahl, was sie robuster
und untersucherunabhangiger macht als etwa die Echokardiographie oder 2D-Flow-
Technik. Diese Eigenschaften machen das Verfahren insbesondere fur
Verlaufsuntersuchungen und interdisziplinare Entscheidungsprozesse attraktiv. In der
zukunftigen klinischen Anwendung konnte 4D Flow Particle Tracing zur Erganzung
klassischer funktioneller Kenngrof3en dienen, insbesondere in Patientengruppen mit
komplexer Pathophysiologie wie bei Herzinsuffizienz mit erhaltener Ejektionsfraktion
(HFpEF) oder nach operativen Eingriffen am Herzen.
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6 Zusammenfassung

Die  Arbeit beschaftigt sich mit der Validierung der  4D-Flow-
Magnetresonanztomographie (MRT) zur Quantifizierung intrakardialer Flussmuster
und zur Ableitung hamodynamischer Parameter im linken Ventrikel. Im Zentrum
standen die Analyse des Netto-Vorwartsvolumens (Net Forward Volume, NFV) an
Aorten- und Mitralklappe sowie die Beurteilung der Flusskomponenten des linken
Ventrikels mittels Particle Tracing. Ziel war es, die Reproduzierbarkeit der Methode
unter variierenden Auswertungsbedingungen sowie ihre Vergleichbarkeit mit
konventionellen MRT-Techniken wie 2D-Flow-MRT und Cine-bSSFP zu bewerten.

Im Zentrum der vorliegenden Arbeit standen die Analyse des Netto-Vorwartsvolumens
(Net Forward Volume, NFV) an der Aorten- und Mitralklappe sowie die Untersuchung
der Flusskomponenten im linken Ventrikel durch Anwendung des Particle Tracing-
Verfahrens. Darlber hinaus wurde die Reproduzierbarkeit der Messungen in
Abhangigkeit vom Untersucher sowie von der eingesetzten Softwareplattform
untersucht. Ziel war es, zu ermitteln, inwiefern diese modernen quantitativen
Parameter zuverlassig erfasst werden konnen und ob ihre Auswertung durch
unterschiedliche technische oder personelle Rahmenbedingungen systematisch
beeinflusst wird. Darlber hinaus sollte die 4D-Flow-MRT hinsichtlich ihrer
Vergleichbarkeit mit konventionellen kardialen MRT-Techniken wie der 2D-Flow-MRT
und der volumetrischen Bestimmung mittels Cine-bSSFP eingeordnet werden.

Die Studie umfasste 50 gesunde Probandinnen und Probanden mit einem
Durchschnittsalter von 28 Jahren. Die Bildgebung erfolgte an einem 3-Tesla-MRT-
System (MAGNETOM Prisma, Siemens Healthineers). Das Untersuchungsprotokoll
beinhaltete standardisierte kardiale MRT-Sequenzen einschliel3lich 2D-Flow, Cine-
bSSFP sowie die 4D-Flow-Akquisition. Zur Nachberarbeitung kamen zwei etablierte
Softwarelosungen zum Einsatz: CAAS MR Solutions (Pie Medical Imaging) und cvi42
(Circle Cardiovascular Imaging). Die Bilddaten wurden jeweils von zwei unabhangigen
Untersuchern (Readern) analysiert, sodass Aussagen zur Interrater-Reliabilitat und
Intersoftware-Konsistenz getroffen werden konnten. Neben der Berechnung des
Netto-Vorwartsvolumens Uber die Aorten- und Mitralklappe wurden auch die
Flusskomponenten Direct Flow, Delayed Ejection, Retained Inflow und Residual
Volume analysiert, die mithilfe von Particle Tracing aus den 4D-Flow-Daten abgeleitet
wurden.
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Zur statistischen Auswertung wurden unter anderem gepaarte t-Tests, Bland-Altman-
Analysen, Pearson-Korrelationen sowie Intraklassenkorrelationen (ICC)
herangezogen. Die Ergebnisse zeigten eine sehr hohe Interrater-Ubereinstimmung fiir
das NFV an der Aortenklappe mit ICC-Werten bis 0,98, was auf eine sehr gute
Reproduzierbarkeit der Methode hinweist. Auch fur das NFV an der Mitralklappe
ergaben sich hohe [CC-Werte bis 0,91. Der Vergleich zwischen beiden
Softwarelosungen zeigte insgesamt geringe Unterschiede mit hoher Korrelation,
sodass davon ausgegangen werden kann, dass die Flussquantifizierung unabhangig
von der gewahlten Auswertungsplattform zuverlassig erfolgen kann.

Der Abgleich zwischen 4D-Flow- und 2D-Flow-MRT ergab eine sehr gute
Ubereinstimmung, allerdings  zeigte sich eine leichte Tendenz  zur
Volumenuberschatzung bei der 2D-Flow-Methode, die moglicherweise auf
Unterschiede in der ROI-Setzung oder auf Limitierungen in der Phasenfehlerkorrektur
zuruckzufuhren ist. Die Cine-basierten Ejektionsfraktionen zeigten im Vergleich zur
Flusskomponenten-basierten EF eine systematische Unterschatzung sowie eine
groRere Streubreite der Werte. Dies kann durch Limitierungen in der manuellen
Segmentierung, eingeschrankte raumliche Auflosung, Atembewegungen und fehlende
Triggerung in den bSSFP-Sequenzen erklart werden. Zudem konnte gezeigt werden,
dass eine fehlerhafte Abschatzung des endsystolischen Volumens zu einer
rechnerischen Verzerrung der Ejektionsfraktion fuhren kann, wie auch im Kommentar

von Prof. Kreitner hervorgehoben wurde.

Die Analyse der Flusskomponenten zeigte durchschnittliche Werte von ca. 49 % fur
den Direct Flow, 16 % fur Delayed Ejection, 26 % fur Retained Inflow und 9 % fur
Residual Volume. Die Reproduzierbarkeit war fur den Direct Flow und das
Residualvolumen hoch (ICC > 0,88), wahrend Delayed Ejection eine niedrigere
Interrater-Ubereinstimmung aufwies (ICC 0,59). Diese Ergebnisse bestatigen, dass
insbesondere kleinere Flusskomponenten empfindlicher gegenuber Variationen in der
Segmentierung oder Softwareinterpretation sind. Dennoch zeigte sich insgesamt eine
gute Korrelation zwischen der aus Flusskomponenten abgeleiteten Ejektionsfraktion
und den volumetrischen Standardwerten (r = 0,81), was die Validitat des Verfahrens
unterstreicht.

Als Limitationen der Studie sind vor allem die Untersuchung ausschliel3lich gesunder,
junger Probanden mit niedrigem BMI, die moderate Fallzahl sowie software- und

60



Zusammenfassung

untersucherspezifische Einflisse zu nennen. Zudem wurde die klinische
Anwendbarkeit bei Patienten mit kardialer Pathologie nicht untersucht. Auch konnte
aufgrund des Fehlens eines etablierten Goldstandards fur die Flusskomponenten-
Analyse keine Aussage Uber die diagnostische Genauigkeit im engeren Sinne
getroffen werden. Dennoch liefern die vorliegenden Ergebnisse wertvolle Erkenntnisse
zur methodischen Verlasslichkeit und moglichen klinischen Anwendung dieser
Technik.

Insgesamt lasst sich festhalten, dass die 4D-Flow-MRT eine zuverlassige,
reproduzierbare und vielseitig einsetzbare Methode zur Charakterisierung
ventrikularer  Flussverhaltnisse darstellt. Sie bietet uUber die klassische
Volumenanalyse hinaus eine weiterfuhrende funktionelle Bewertung der
Ventrikelfunktion durch die Erfassung hamodynamischer Effizienzparameter. Die hohe
Ubereinstimmung zwischen unterschiedlichen Untersuchern und Softwareplattformen
legt nahe, dass 4D-Flow-MRT das Potenzial hat, sich als erganzendes diagnostisches
Instrument in der kardiovaskularen Bildgebung zu etablieren. Insbesondere bei
komplexen kardialen Erkrankungen wie Herzinsuffizienz mit erhaltener
Ejektionsfraktion (HFpEF), Myokardinfarkt, diastolischer Dysfunktion oder auch bei
angeborenen Herzfehlern konnte die Methode wertvolle Zusatzinformationen liefern.
Weitere Studien mit groReren und heterogeneren Patientenkollektiven sind
erforderlich, um die prognostische Relevanz und den klinischen Nutzen dieser

Technologie umfassend zu evaluieren.
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